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Resumen

La investigacion titulada Hepatitis B: El Rol de las transfusiones sanguineas en
su transmisién en el HEODRA, realizada en el periodo 2006 tuvo como obijetivo,
establecer el riesgo de transmision de la Hepatitis B por transfusion sanguinea
realizada en el servicio de medicina interna del HEODRA. El tipo de estudio fue
prospectivo longitudinal. En esencia, el estudio consistié en dar seguimiento a un
grupo de pacientes que recibieron transfusiones sanguineas, y determinar en

ellos, la proporcion que desarrollaba infeccion.

La Hepatitis B, es causante de 400.000 pacientes infectados, cobrando un millén
de muertes por afio, con una mortalidad de 1.5%, asociada a complicaciones
graves como insuficiencia hepatocelular, cancer hepético, hepatitis fulminante y
hepatitis B cronica. Debido a que no siempre se dispone de pruebas para
detectar la infeccién por Hepatitis B, en donantes de sangre, los resultados de
este estudio permiten establecer el riesgo de transmision que se esta
produciendo en estos momentos, al transfundir a nuestros pacientes, en las

diferentes salas de nuestro hospital.

Se incluyé en este estudio, una muestra de 30 pacientes ingresados en el
departamento de medicina, durante el periodo de estudio, de los cuales cada
paciente fue examinado dos veces: la primera, inmediatamente antes de ser
transfundido, y una segunda, tres meses después de la transfusion, momento de
mayor positividad para la prueba de deteccion de infeccion de hepatitis B que se
utilizo, la cual tiene sensibilidad de 99.9% vy especificidad de 99.6%.
Obteniéndose que la frecuencia de transmision de Hepatitis B es del 3.3%,
siendo mucho mayor que lo reportado a nivel internacional, los cual en promedio
tienen una frecuencia de trasmision de Hepatitis B de sélo 0.1%, gracias a un

buen sistema de seleccion de las personas donantes de sangre.



Se considera que el estudio es de enorme relevancia clinica, ya que se
determind que existe una alta frecuencia de trasmision de la infeccion, debido
probablemente a una mala seleccion de los donantes de sangre, predisponiendo
a las personas transfundidas a una infeccion prevenible que les pueden llevar a
complicaciones tan graves como Insuficiencia Hepética fulminante, cancer

Hepatico y a la muerte.



Introduccién

Los bancos de sangre de los servicios hospitalarios y los donantes de la misma, juegan
un rol de extraordinaria y magnanima importancia en el cuido diario de la salud de miles

de personas que ameritan ser transfundidas para asegurar su supervivencia (1).

Desde el descubrimiento y la detecciéon de la transmision de patologias infecciosas a
través de la transfusion sanguinea, ha sido de cardinal importancia determinar los
agentes infecciosos que puedan existir en la poblacién de donantes de sangre (1,2). Por
tanto, para intentar la eliminacion de dichas enfermedades, se ha hecho énfasis en la
prevencion y el diagnéstico precoz a traves del advenimiento de novedosas técnicas

diagnésticas muy innovadoras (1).

La Hepatitis B es la principal causa de morbilidad y mortalidad de las enfermedades
hepaticas, se ha estimado que entre 300 a 400 millones de personas a nivel mundial

tienen la infeccién, cobrando mas de un millén de vidas anualmente (2).

Para poder establecer un programa adecuado de promocién, prevencion, diagnostico y
tratamiento de esas enfermedades que pueden ser transmitidas por las transfusiones,
se requiere, como condicién conocer en primer lugar, la frecuencia de estas infecciones
en la poblacién. Algunos estudios en varios paises muestran que los paises
desarrollados tienen un nivel de transmision bien bajo siendo menos 0.1%, mientras

gue en los paises en vias de desarrollo puede alcanzar el 1% (1, 2,3).

El incremento en el uso de las transfusiones, y la existencia de tasas elevadas de
hepatitis B, justifican la implementaciéon de campafias de informacion, asi como de la
instauracién de normas efectivas para la seleccion de donantes y la tamizacién de cada
una de las muestras de sangre que se recolecten, para la deteccién de los principales

agentes infecciosos circulantes (2).



La Hepatitis B representa un problema de salud de enormes proporciones que
probablemente representen una porcion significativa de los costos directos e indirectos

de atencion de la salud a nivel global (2,4).



Antecedentes

A finales de 1950, como parte final de una década de investigacion basica sobre las
variaciones hereditarias de las proteinas de la sangre, Baruch Blumberg inicid la
obtencion de muestras de sangre de pobladores de todo el mundo. Afios después, sus
esfuerzos culminan en el descubrimiento del antigeno de superficie de la hepatitis B

(HBsAQ), la cual inicialmente se identifico en la sangre de un aborigen australiano (5).

Las pruebas de tamizacion en los bancos de sangre varian de acuerdo a la
epidemiologia existente de cada regién; por este motivo aun no se ha podido

estandarizar internacionalmente.

Una amplia diferencia de prevalencia del virus de Hepatitis B, demuestra una variada
distribucion epidemiolégica del virus, por ejemplo, en un estudio que se realizd en
Bolivia, por Konomi et al, mostré6 una prevalencia de VHB de 0,3% similar a la que
reportd la Cruz Roja de Colombia; en contraste, Nakai y col., en un estudio realizado en
Myanmar, Japon, encontraron una prevalencia de VHB superior al 8%; en Ghana, el
porcentaje ascendié al 14%; en Camerun, es de 10,7%; mientras que en Guatemala, el
porcentaje es de 11,3% (prevalencia mas alta en Centro América); por el contrario, en
Estados Unidos se detect6 el 2,66 % (1,5.,6,7,8,9,10).

Un estudio realizado por Taw et al., report6 que no se observd incremento en la

prevalencia de Hepatitis B entre pacientes transfundidos y en aquellos que no lo fueron
(10).

La proporcion de donantes de Hepatitis B a los que se les realiz6 tamizaje para
Marcadores Seroldgicos de ese tipo de Hepatitis, segin un reporte hecho en 1993, fue
del 53,1% encontrando una prevalencia de marcadores serolégicos del 4.0%. En
Centro América y México la infectividad residual durante el afio 2001-2002, fue de
1/522,405(1, 2, 3).



El costo unitario estimado para la prevencion de una infeccibn de Hepatitis B
postransfusional, es de US$ 125 ddlares; mientras que el costo estimado para prevenir

la transfusidén de una unidad de sangre infectada, es de US$ 242 dolares (2,3).

Diversos estudios realizados en distintas naciones concluyen que el riesgo de
transmision de Hepatitis B, es menor de 0,1%, gracias al continuo monitoreo de la
frecuencia de transmision de dicha Hepatitis mediada por Transfusiones Sanguineas,
permitiéndoles un eficaz tamizaje de pruebas diagndsticas de laboratorio y un efectivo

sistema de seleccion de los donantes de sangre(1-10).

Antes de 1970, aproximadamente 6% de los personas, adquirian hepatitis B,
transmitida por transfusiones. Sin embargo, con la implementacion de tamizaje de
HBsAg, y la eliminacion de las unidades infectadas, tres estudios prospectivos
demostraron que sélo el 0.3%, de aquellos que recibieron transfusiones, desarrollaron
hepatitis B(8-11).

Hoy por hoy, en la historia del HEODRA-Leo6n, Nicaragua, no se ha realizado ningun
estudio que determine la frecuencia del riesgo de transmisiéon de la Hepatitis B

postransfusional.



Planteamiento del Problema

¢,Con qué frecuencia se esta produciendo la transmision de Hepatitis B, a través de las
transfusiones sanguineas implementadas en el Hospital Escuela “Dr. Oscar Danilo
Rosales Arguello.”?



Justificacion

Debido a que no siempre se cuenta con pruebas efectivas para la deteccion de la
infeccion por Hepatitis B en donantes de sangre, y ademas, que nunca se ha valorado
la eficacia del sistema de seleccion de los donantes de la misma, asi como la
transmision de Hepatitis B mediada por las transfusiones sanguineas, me he planteado
reconocer la frecuencia de transmision de esta entidad postransfusional, de esta
manera, los resultados de este estudio permitiran establecer el riesgo de transmision
gue se esta produciendo en este momento, al transfundir a nuestros pacientes,
asimismo, nos permitird desarrollar una discusion necesaria y fomentar la busqueda de
recursos, para asegurar que la atencién de nuestros pacientes no incurra en riesgos
adicionales, como el contagio hospitalario por Hepatitis B, de esta forma se disminuira,
ademas, de forma significativa el riesgo potencial de complicaciones de la Hepatitis B
gue incluso pondrian en riesgo la vida del paciente, recomendandole al Ministerio de
Salud, en caso de transmision de la enfermedad, un mejor y mas eficaz sistema de
seleccion y escogencia de donantes, y un sistema mas eficiente para reconocer la

Hepatitis B en la sangre donada.



Objetivos

Objetivo General:

Establecer la frecuencia de transmision de la Hepatitis B, por transfusion sanguinea

realizada en el servicio de Medicina Interna del HEODRA.

Objetivos Especificos:

1) Establecer las caracteristicas generales de los pacientes incluidos en el estudio.

2) ldentificar conductas de riesgo de la infeccion por hepatitis B en los pacientes

estudiados.

3) Determinar la frecuencia de Hepatitis B secundaria a la transfusion sanguinea en

pacientes hospitalizados en el servicio de Medicina Interna.



Marco tedrico

Hepatitis B:

El virus de la hepatitis B, es un virus ADN con una estructura genémica muy compacta;
a pesar de su pequeiio tamafo, de 3200 pares de bases dispuestos en forma circular,
el ADN del VHB codifica la sintesis de cuatro gamas de productos virales y tiene una
compleja estructura multiparticulada. EI VHB consigue su economia gendmica gracias
a una eficaz estrategia de codificacion de proteinas por cuatro genes solapados: S, C,
P y X. Aunque antes se consideraba que el VHB era un virus singular, ahora se incluye

dentro de una familia de virus de animales, los hepadnavirus (virus ADN hepatotropos)
(11, 12, 13, 14).

En lugar de replicar directamente su ADN a partir de una plantilla de ADN, los
hepadnavirus dependen de una transcripcion inversa (efectuada por la polimerasa de
ADN) de un ADN de polaridad negativa a partir de un ARN pregendmico intermedio. A
continuacion se produce la transcripcion de un ADN de polaridad positiva a partir de la
plantilla de ADN de polaridad negativa, catalizada por la ADN-polimerasa dependiente
de ADN. Las proteinas virales son traducidas por el ARN pregenoémico, y las proteinas
y el genoma son incluidos en el seno de los circones y secretores fuera del hepatocito.
Aunque el VHB es dificil de cultivar in Vitro segun el procedimiento tradicional, a partir
de muestras clinicas, se ha conseguido transfectar varias lineas celulares con ADN del
VHB. Estas células transfectadas favorecen la replicacion in Vitro del virus completo y

de sus proteinas constitutivas (11).

Proteinas y particulas virales:

La microscopia electronica permite visualizar tres tipos de particulas del VHB. Las mas
abundantes son las particulas de 22 nm, que pueden presentar una forma esférica o de
filamentos largos; antigénicamente, no difieren de la proteina superficial externa o
proteina de la envoltura del VHB, y se considera que representan un exceso de esta
proteina en la envoltura viral. En una proporcion en suero 100 6 1000 veces menor que
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las esferas y timulos, se encuentran una particulas mas grandes, de 42 nm, esféricas
con doble cubierta, que son viriones integros del VHB. La proteina de la envoltura que
se expresa en la superficie externa del viridn y en las estructuras tubulares y esféricas
de menor tamafo, se denomina antigeno de superficie de la hepatitis B (HBsAQ). La
concentracion de HBsAg y de particulas viricas en la sangre, puede alcanzar los 500
ug/mL y los 10 billones de particulas por mililitro, respectivamente. La proteina de la

envoltura o HBsAg es el producto del gen S del VHB (11, 12, 13).

Se han identificado varios subdeterminantes del HBsAg. Existe un antigeno reactivo
comun de grupo, el a, presente en todos los especimenes de HBsAg. Ademas, el
HBsAg puede contener uno de entre varios antigenos especificos de subtipo,
denominados d o y, w o r, asi como otros identificados mas recientemente. Las cepas
de hepatitis B forman uno de al menos ocho subtipos y seis genotipos (A-F); no
obstante, la evolucion clinica y el pronostico son independientes del subtipo y el
genotipo (excepto porque se produce un aumento de las mutaciones “prenucleo” en

ciertos genotipos) (11).

En los primeros momentos de la evolucion de la hepatitis B aguda, aparece HBeAg de
forma transitoria; su desaparicion augura una mejoria clinica y la resolucién de la
infeccidon. La persistencia, en una infeccién aguda, del HBeAg en el suero durante mas
de 3 meses puede indicar que se va a desarrollar una infeccion crénica, mientras que
su presencia durante la hepatitis B crdénica, se asocia a replicacion viral activa,

infecciosidad y lesion inflamatoria del higado(11).

Diagndstico seroldgico de la infeccion aguda

El perfil de los marcadores seroldgicos en la infeccion aguda esta claramente definida y
permite seguir en cada paciente la evolucion de la infeccion. A las 6 semanas después
de la infeccidn viral se detectan HBsAg y marcadores de replicacion viral activa HBeAg
y HBV DNA; previamente al comienzo de los sintomas clinicos o alteraciones
bioguimicas. Estos marcadores permanecen positivos durante toda la fase prodromica

y al inicio de la fase clinica (11, 12, 13).



En una pequefia proporcion de pacientes con infeccion aguda, menos del 5 %, los
niveles circulantes de HBsAg no exceden el umbral de deteccion. El diagnéstico de
hepatitis B aguda puede establecerse por demostrar la presencia de IgM anti-HBc. En
muchos de estos casos si se produce HBsAg, pero desaparece de la sangre antes de
gue comiencen los sintomas que motivan el estudio serolégico. Este periodo es lo que
se denomina "periodo ventana", tiempo que transcurre entre la desaparicion de HBsAg

y aparicion de anti-HBs (11,12,13).

El conocimiento sobre la evolucién de la infeccién viral, asi como las técnicas de
purificacion de antigenos y de produccion de monoclonales esenciales para la
produccion de técnicas serologicas, han mejorado de manera trascendental. Hoy, es
muy raro el paciente inmunocompetente con infeccion aguda e ictericia en el que no se

detecta HBsAg en suero.

Periodo de incubacidn Enfesmedad agada Corrralescencia
[ HE: Az | | AwiHE;
T T e 5 [ i o

D& polimerasa
s T iTabes i A i-HE: T e—as

Meses tras infercion | L L L L 1
Tratizardtiasas Vf?f#/fﬁ//ﬁﬂ
Clinics |

Igualmente, no todos los casos en los que aparece anti-HBc IgM son sinénimos de
infeccion aguda. Aungue en el 40 % de los pacientes, los niveles de anti-HBc IgM
descienden rapidamente después de desaparecer HBsAg, en el resto, esta
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desaparicion es lenta, mostrando el 20 % de los pacientes anticuerpos IgM, después de
dos afos de la enfermedad hepatica. Igualmente, en pacientes con infeccidn cronica se
puede detectar positividad para anti-HBc IgM, paralela a la exacerbacion de la
enfermedad hepatica. El estudio de anti-HBc IgM se deberia realizar cuando ya el
paciente ha pasado la fase ictérica y nos encontramos en fase de convalecencia (11, 12,
13,).

A los 6 meses, puede ya desaparecer HBc-anti IgM, predominando una respuesta IgG
anti-HBc que persiste indefinidamente. Los anticuerpos anti-HBc totales pueden
detectarse tanto en infeccion aguda como crénica, como en aquellos que ha resuelto
una hepatitis B (11).

A los 4-6 meses, suele desaparecer HBsAg y aparece anti- HBs. Este anticuerpo se
asocia con la recuperacion de la infeccion por VHB y con la inmunidad a la reinfeccion
por este virus. En el 10-20 % de los pacientes, este marcador puede aparecer durante
la antigenemia, al mismo tiempo que HBsAg, y antes del comienzo de los sintomas.
Igualmente, anti-HBs puede no detectarse en algunos pacientes de manera inmediata
tras la desaparicion de HBsAg, existiendo un intervalo de varios meses, hasta la
aparicion de anti-HBs. En el 10 % de los pacientes nunca se detecta anti-HBs (12).

El HBeAg aparece durante todo periodo de replicacion activa del HBV. Aparece
simultineamente o a los pocos dias de aparecer HBsAg, en casi todos los casos de
infeccion aguda, y declina en paralelo con HBsAg, siendo reemplazado con un pico de
anti-HBe, al comienzo de la recuperacion clinica. Este anticuerpo, anti-HBe, persiste 1-

2 afos, tras desaparecer la infeccion aguda por hepatitis B(11,12,13).

En los pacientes con antigenemia de superficie del VHB de duracion desconocida, por
ejemplo, donantes de sangre, en los que se detecta positividad para HBsSAg y que son
remitidos al médico para estudio, la determinacion del IgM anti-HBc, puede ser util para
diferenciar, entre infeccion aguda o reciente (IgM anti-HBc positiva) o una infeccion
cronica por el VHB (IgM anti-HBc negativa, IgG anti-HBc positiva). En los pacientes con
titulos elevados de factor reumatoide puede existir falsa positividad para IgM anti-
HBc(11).

11



Patogenia: Hepatitis B.

Entre las hepatitis viricas, la inmunopatogenia de la hepatitis B ha sido la mejor
estudiada. Ciertamente, en el caso de este virus, la existencia de portadores
asintoméaticos del virus de la hepatitis B, con normalidad histolégica y funcional del
higado, indica que el virus no ejerce un efecto citopatico directo. EI hecho de que
pacientes con deficiencias en la inmunocompetencia celular, sean mas proclives a
permanecer infectados cronicamente que a eliminar el virus, respalda la importancia de
las respuestas inmunitarias celulares, en la patogenia de la lesién hepatica secundaria
al virus de la hepatitis B. EI modelo con mayor base experimental, esta constituido por
células T citoliticas, sensibilizadas especificamente para reconocer antigenos del
huésped y del virus B de la hepatitis, en la superficie de las células hepéticas. Datos de
laboratorio recientes indican que son proteinas de la nucleocapside (HBcAg y
posiblemente HBeAg), presentes en la membrana celular en minimas cantidades, los
antigenos del huésped, inducen a las células T citoliticas a destruir los hepatocitos
infectados por el VHB. Se han invocado diferencias en la intensidad de la respuesta de
las células T citoliticas y en la elaboracién de las citocinas antiviricas por las células T,
para explicar las diferencias evolutivas, entre los pacientes que se recuperan, tras sufrir
un hepatitis aguda y aquellos que evolucionan hacia una hepatitis cronica, y las
existentes entre los que sufren una hepatitis leve y los afectados por una forma grave

(fulminante) de infeccién aguda por el VHB (11).

Una observacién reciente, aporta mas informacién acerca del mecanismo de
aclaramiento del virus en la hepatitis B. Aunque durante la hepatitis B aguda, se
produce una intensa reaccion citolitica T, que elimina las células hepaticas infectadas
por el virus, en chimpancés infectados experimentalmente se ha encontrado que mas
del 90% del ADN del VHB desaparece del higado y de la sangre, antes de que se
produzca la infiltracibn méaxima del higado por las células T, y antes de que aparezcan
la mayoria de los indicios bioquimicos e histolégicos de lesion hepatica. Esta
observacion, sugiere que las citocinas inflamatorias, independientemente de los

mecanismos antiviricos citopéticos, participan en el aclaramiento precoz del virus; se

12



ha demostrado, que este efecto representa la eliminacion de los productos intermedios
replicativos del VHB del citoplasma y del ADN viral cerrado de forma covalente circular

del nacleo de los hepatocitos infectados(11).

Continta el debate sobre la importancia relativa de los factores virales y del huésped
en la patogenia de la lesion hepatica asociada con el VHB y su evolucion. Segun se
indicé anteriormente, mutaciones genéticas del VHB en la region precentral, se han
puesto en relacion con las formas evolutivas mas graves de infeccién por el VHB
(hepatitis cronica grave y hepatitis fulminante), lo que sugiere que, en determinadas
circunstancias, el grado de capacidad patégena depende del virus, no del huésped. El
hecho de que la infeccion concomitante por el VHD y el VHB, se asocie a una lesion
hepatica mas grave que la infeccidn aislada por el VHB, y que las células transfectadas
in Vitro con el gen del antigeno del VHD (delta), expresen el antigeno del VHD, y a
continuacion sufran necrosis, en ausencia de cualquier influencia inmunitaria, son
argumentos a favor de un efecto viral sobre la capacidad patégena. Del mismo modo,
en los pacientes sometidos a trasplante hepatico por infeccion crénica por el VHB en
fase terminal, ocasionalmente se produce una lesion hepatica rapidamente progresiva
en el nuevo higado. Esta evolucion clinica se asocia con una aspecto histolégico poco
habitual del nuevo higado, la hepatitis colestasica fibrosante, que, desde el punto de
vista ultraestructural, representa un rebosamiento celular de cantidades ingentes de
HBsAg. Esta observacién sugiere que, bajo la influencia de los potentes farmacos
inmunodepresores, necesarios para impedir el rechazo del injerto, el VHB puede tener
un efecto citopéatico directo sobre las células del higado, independiente del sistema

inmunitario (11).

Aungue no se conoce todavia el mecanismo exacto de la lesion hepatica en la infeccion
por el VHB, los estudios sobre las proteinas de la nucleocapside, han arrojado cierta
luz sobre la profunda tolerancia inmunoldgica al VHB, en los nifios nacidos de madres
con infeccion cronica por el VHB con alta tasa de replicacion (positivas para el HBeAg).
En ratones transgénicos, que expresan el HBeAg, la exposicion intrauterina al HBeAg,

gue es lo suficientemente pequefio como para atravesar la placenta, induce tolerancia
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en las células T, a las dos proteinas de la nucleocapside. A su vez, esto puede explicar
por qué, cuando la infeccion se produce a una edad tan temprana de la vida, no tiene

lugar la eliminacion inmunitaria y se origina una infeccion larvada o indefinida (11).
Epidemiologia:

Grupos con tasas elevadas de infeccién por el VHB, son los cényuges de personas con
infeccion aguda, las sexualmente promiscuas (especialmente los varones
homosexuales promiscuos), los profesionales sanitarios que estan expuestos a la
sangre, las personas que precisan transfusiones repetidas, especialmente de
concentrados obtenidos de donaciones mdltiples (p. ej. Hemofilicos), las personas que
trabajan o estan acogidas en centros para retrasados mentales, los presidiarios y en
menor medida, los familiares de los pacientes con infeccién cronica. En los donantes
altruistas de sangre, la prevalencia de anti-HBs, que refleja la infeccion previa por el
VHB, oscila entre el 5 y el 10%, pero esta tasa es mas elevada en estratos de nivel
socioecondmico bajo, en ancianos y en personas incluyendo las mencionadas

anteriormente- que estan expuestas a la sangre y sus derivados (11).

La prevalencia de la infeccién, sus modos de transmision y la conducta humana
cooperan para regular patrones geogréaficos diferentes, desde el punto de vista
epidemioldgico de la infeccion por el VHB. En el Lejano Oriente y en Africa, la hepatitis
B es una enfermedad de los recién nacidos y de los nifios pequefios, que se perpetia
mediante un ciclo de transmision materno-neonatal. En Norteamérica y en Europa
Occidental, la hepatitis B es fundamentalmente una enfermedad de la adolescencia y
de las primeras etapas de la vida adulta, periodos de la vida en los que suelen ser mas
frecuentes los contactos sexuales y la exposicidn percutanea, tanto por motivos

“recreativos” como laborales (11).
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Manifestaciones Clinicas y de laboratorio. Sintomas y Signos:

La hepatitis viral aguda aparece tras un periodo de incubacion que varia de acuerdo
con el virus responsable. Generalmente, el periodo de incubacién de la hepatitis B, es
de 30 dias (media de 4 a 12 semanas).- Los sintomas prodrémicos de la hepatitis
virica aguda son generales y bastante variables. Los sintomas que indican afectacion
general, como anorexia, nauseas, vomitos, fatiga, malestar, artralgia, mialgias, cefalea,
fotofobia, faringitis, tos y coriza, pueden preceder en 1 a 2 semanas, a la aparicion de
la ictericia. Las nauseas y los vomitos, asi como la anorexia, con frecuencia se
acompafan de alteraciones del olfato y el gusto. La fiebre baja es de entre 38 y 39° C,
en raras ocasiones, los sintomas generales se acompafan de fiebre de 39.5 a 40° C, el
paciente puede observar coluria y acolia, de 1 a 5 dias antes de que aparezca

clinicamente la ictericia (11).

Al aparecer la ictericia clinica, suelen disminuir los sintomas generales prodrémicos,
aunque algunos pacientes experimentan una ligera pérdida de peso (de 2.5 a 5 Kg.),
gue se mantiene durante toda la fase ictérica. El higado estd agrandado, es doloroso y
pueden existir dolor y molestias en el hipocondrio derecho. En raras ocasiones, los
pacientes presentan un cuadro colestdsico que sugiera una obstruccién biliar
extrahepatica. Del 10 al 20% de los pacientes con hepatitis virica, presentan
esplenomegalia y adenopatias cervicales. También, en ocasiones poco frecuentes,
durante la fase ictérica, pueden aparecer algunos angiomas en arafia que desaparecen
durante la convalecencia. Durante la fase de recuperacion, desaparecen los sintomas
generales, pero aun suelen persistir una ligera hepatomegalia y ciertas alteraciones en
la bioquimica hepética. La duracion de la fase postictérica es variable, oscila entre 2 y
12 semanas. Una proporcion importante de pacientes con hepatitis viral, nunca

presenta ictericia (11,12).

Los episodios clinicos similares a una hepatitis aguda, en las personas afectadas de
una hepatitis cronica B, no sOlo se deben a sobreinfecciones por otros agentes
causantes de hepatitis, sino que pueden acompafar la seroconversion espontanea de

HBeAg a anti-HBe o ser consecuencia de una reactivacion espontanea, es decir, del
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retroceso desde una infeccion no replicativa a otra replicativa. Estas reactivaciones,
pueden darse en los pacientes inmunodeprimidos por vias iatrogénica con infeccion
cronica por el VHB, cuando se interrumpe la administracion de los medicamentos
citotoxicos-inmunodepresores; en estos casos, se considera que la restauracion de la
competencia inmunitaria, conduce a la reasuncion de la histolisis mediada por células
de los hepatocitos infectados por el VHB, que anteriormente estaba inhibida. En
algunas ocasiones, las exacerbaciones clinicas de la hepatitis cronica B pueden

representar la aparicion de un virus mutante, en la region precentral(11).

Datos de laboratorio: Las aminotransferasas séricas AST y ALT, muestran un
incremento variable, durante la fase prodromica de la hepatitis virica aguda que
precede a la elevacion de la concentracion de bilirrubina. Sin embargo, la maxima
elevacion de estas enzimas no se correlaciona bien con el grado de lesion
hepatocitaria. La méaxima elevacion oscila entre 400 y 4000 Ul o mas; estas
concentraciones, suelen alcanzarse cuando el paciente presenta ictericia clinicamente
evidente y disminuye progresivamente, durante la fase de recuperaciéon de la hepatitis
aguda. El diagnéstico de hepatitis anictérica es dificil y exige un elevado indice de
sospecha; se basa en las manifestaciones clinicas y en la elevacion de las
aminotransferasas, aunque también pueden detectarse ligeras elevaciones de la

bilirrubina conjugada (11,12,13).

La ictericia suele apreciarse en la esclerética o en la piel, cuando la concentracion
sérica de bilirrubina supera los 43 umol/L (2.5 mg/dL). Cuando aparece ictericia, lo
habitual es que la concentracion de bilirrubina se eleve hasta limites que fluctian entre
los 85y los 340 umol/L (5 a 20 mg/dL). La bilirrubina sérica puede seguir elevandose, a
pesar de que se inicie un descenso de las concentraciones de aminotransferasas
séricas. En la mayor parte de los casos, la bilirrubina total se reparte de forma
equitativa, entre las fracciones conjugada y no conjugada. Las concentraciones de
bilirrubina por encima de los 340 umol/L (20mg/dL) que persisten durante largo tiempo
en el curso de la enfermedad, suelen asociarse a formas graves de ésta. Sin embargo,

en algunos pacientes con anemia hemolitica subyacente, como los afectados de déficit
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de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa o de anemia drepanocitica, es frecuente que se
detecten concentraciones elevadas de bilirrubina sérica, debido a la hemolisis
sobreafiadida. En estos pacientes se han observado concentraciones de bilirrubina
superiores a 513 umol/L (30mg/dL), que no implican, necesariamente, un pronostico

desfavorable(11).

La neutropenia y la linfopenia son transitorias y van seguidas de una linfocitosis
relativa. Durante la fase aguda, son frecuentes los linfocitos atipicos (entre el 2 y el
20%). Estos linfocitos atipicos, difieren de los que se observan en la mononucleosis
infecciosa. En los pacientes con hepatitis viral aguda, es importante determinar el
tiempo de protrombina (TP), porque un alargamiento de este pardmetro, puede poner
de manifiesto un grave trastorno de la funcion de sintesis, que indica la existencia de
una necrosis hepatocelular extensa e implica un prondéstico peor. A veces, puede
detectarse un TP alargado, con solo ligeras elevaciones de las concentraciones séricas
de aminotransferasas y de bilirrubina. Las nduseas y los vomitos prolongados, la
ingestion insuficiente de hidratos de carbono y las reservas insuficientes de glucégeno
hepatico, son factores que pueden contribuir a la hipoglucemia, que se observa
ocasionalmente en los pacientes con hepatitis viral grave. La fosfatasa alcalina sérica,
puede ser normal o estar solo ligeramente elevada, mientras que en la hepatitis viral
aguda no complicada, es raro que descienda la albumina sérica. En algunos pacientes,
se ha constatado esteatorrea leve y transitoria, asi como ligera microhematuria y

proteinuria minima (11).

Durante la hepatitis viral aguda, es frecuente una difusa y ligera elevacion de la
globulina gamma. Durante la fase aguda de la hepatitis, las IgG e IgM séricas estan
aumentadas en aproximadamente la tercera parte de los pacientes. Durante el periodo
agudo de la hepatitis viral, pueden detectarse anticuerpos contra el musculo liso y
contra otros elementos celulares, y ocasionalmente se comprueban titulos bajos de
factor reumatoide, anticuerpos antinucleares y anticuerpo heterdéfilo. Los
autoanticuerpos presentes en la hepatitis viral son inespecificos y pueden aparecer en

el curso de otras enfermedades virales y generales. Por el contrario, los anticuerpos
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especificos de virus, que aparecen durante la infeccién por virus de hepatitis 0 después

de ésta, son marcadores seroldgicos con utilidad diagnostica (11).

El titulo del HBsAg guarda poca relacion con la gravedad clinica de la enfermedad. Es
mas, puede existir una correlacion inversa, entre la concentracion sérica de HBsAg y el
grado de lesion hepatocelular. Por ejemplo, los titulos mas altos se dan en pacientes
inmunodeprimidos, son mas bajos en la hepatopatia crénica (aunque mas altos en las
formas leves de hepatitis crénica que en las graves), y muy bajos en la hepatitis aguda
fulminante. Estas observaciones sugieren, que en la hepatitis B, el grado de lesion
hepatocelular y la evolucion clinica, guardan probablemente mas relacién con las
variaciones en la respuesta inmunitaria del paciente frente al VHB, que con la tasa de
HBsAg circulante. Sin embargo, en las personas inmunocompetentes existe, una

correlacion, entre los marcadores de replicacion del VHB vy la lesion hepatica (11).

Terapéutica con componentes de la sangre

Cuando una persona dona una unidad de sangre se extraen 450 ml., y se los mezcla
con 63 ml., de solucidon conservadora anticoagulante que contiene citrato, fosfato,
dextrosa y adenina (CPDA). EIl citrato fija el calcio, el cual es esencial para la
coagulacion, y en consecuencia, actia como anticoagulante. La dextrosa se agrega
para proporcionar un sustrato a la glucolisis. El fosfato y la adenina, promueven la
generacion glucolitica del adenosin trifosfato necesario para la bomba de sodiopotasio.
A pesar del agregado de estos sustratos y del enfriamiento de la preparacion, con la
finalidad de aminorar el metabolismo, la glucdlisis lenta y progresiva, trae como
consecuencia la acumulacion de acido lactico. Como los glébulos rojos maduros
carecen de mitocondrias, no poseen un ciclo de Krebs que remueva el piruvato y
prevenga la acumulacion de acido lactico. La acumulacién gradual de lactato disminuye
el pH, y con el transcurso del tiempo, determina la pérdida de viabilidad de las células
almacenadas. La vida util de almacenamiento de los glébulos rojos, preservados con
CPDA en la forma liquida (1-6°C), es de 35 dias. La sangre también puede ser
congelada a -80°C durante tres afios 0 mas, mediante el uso de glicerol, como agente

crioprotector, a fin de prevenir los dafos asociados con el congelamiento y el
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descongelamiento. La mayor parte de la sangre es separada en sus diversos
componentes: eritrocitos, plaquetas, plasma. El plasma, puede ser adicionalmente
fraccionado para obtener albumina, crioprecipitado, inmunoglobulina, y preparaciones
de factores especificos. Las principales ventajas de la terapéutica con componentes
sanguineos, consiste en la posibilidad de cubrir necesidades especificas del paciente.
Por tanto, los pacientes solo reciben lo que necesitan y cada elemento de la unidad
donada es aprovechado al maximo. En general, se espera que cada unidad de glébulos
rojos sedimentados aumente el nivel de hemoglobina en 1 g/100 ml., o el hematocrito
en un 3% (11,12).

En la mayoria de las transfusiones, el médico debe ordenar glébulos rojos
sedimentados. Incluso en el caso de hemorragia masiva, la sangre entera no es
necesariamente mas conveniente que los globulos rojos sedimentados, combinados
con cristaloide, para reponer el volumen, plasma fresco congelado para reponer
factores de la coagulacion y plaquetas. Una unidad de glébulos rojos sedimentados,
estd compuesta por un 100% de los glébulos rojos, un 100% de los glébulos blancos, y

un 20% del plasma originariamente presentes en la unidad de sangre entera donada
(11,12).

Los globulos rojos lavados y congelados, presentan un minimo grado de contaminacion
con plasma y glébulos blancos, pero la elaboracion de esta preparacion, consume

tiempo y dinero y se asocia con un maxima pérdida de eritrocitos (11).

Los concentrados de plaquetas, son preparados por centrifugado diferencial de la
sangre entera. Una unidad de plaquetas, contiene el 60 al 80% de las plaquetas
originariamente presentes en la unidad de sangre entera y determinard una elevacion

del recuento plaquetario en el orden de 6000 a 10000/ul (11).

Si bien los componentes de la sangre pueden transmitir infecciones bacterianas,
parasitarias (paludismo, babesiosis) y por espiroquetas (Sifilis), el principal problema
clinico asociado con la transmisién de infecciones, se relaciona con la posibilidad de
transmitir infecciones virales. La eliminacion de los dadores pagos y el examen rutinario
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de la sangre, para la deteccién del virus de la hepatitis o0 pruebas funcionales hepéticas
anormales, han reducido la incidencia de estos problemas. No obstante ello, 7 a 10%
de los pacientes transfundidos, presentan resultados anormales de las pruebas de
funcién hepatica. Un 90% de estos casos se deben al virus (o los virus) de la hepatitis
no A no B. del 10% restante, 50% desarrollaran hepatitis crénica y 10 a 30% (1 a 3%

de todos los pacientes transfundidos) evolucionaran hacia una cirrosis(11,12).
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Disefio metodoldgico

Tipo de Estudio: Estudio prospectivo longitudinal. Este se evalio mediante
diagndsticos serologicos, antes y después de la transfusion, para detectar el riesgo de

Hepatitis B mediado por trasfusiones sanguineas.

Area de Estudio: El Hospital Escuela Dr. Oscar Danilo Rosales, ubicado en el area
céntrica de la Ciudad de Ledn, brinda atencién a una poblacion aproximada de 350.000

habitantes, y es el centro de referencia secundaria para el occidente del pais.

El servicio de Medicina Interna, localizado en el IV piso, area noreste, cuenta con un
total de 50 camas censables, atendidas por trece médicos internistas, trece médicos

residentes, ocho médicos internos.

Ademas, se encuentra dividida en diferentes salas, con atencion de subespecialidades:
Medicina Interna de Mujeres y Varones, Nefrologia, Neumologia, Cardiologia y

Hematologia.

Periodo de Estudio: Comprende desde octubre, para recoleccion de muestras antes
de la transfusion y de tres meses después, en el mes de enero se recolectaron las

muestras post transfusion.

Universo: Aproximadamente 600 pacientes se trasfunden sangre por cada afio, con un
promedio de dos trasfusiones al dia, en el Departamento de Medicina Interna.

Poblacion de estudio: El nimero de pacientes en el estudio, estuvo determinado por
las posibilidades econémicas del autor del mismo, quien debié comprar de su bolsillo,
los reactivos de laboratorio a emplear. En base a lo anterior, se trabajé con 30

pacientes.
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La seleccion de los pacientes no se hizo al azar, sino tomando en cuenta que vivieran
en un lugar accesible, en la Ciudad de Ledn, donde pudieran ser localizados por el

autor del estudio.

So6lo podian ingresar al estudio, pacientes que no hubieran sido transfundidos
anteriormente, que tuvieran una sobrevida mayor de seis meses y que resultara

negativo para hepatitis B, antes de la transfusion.

Cada paciente en el estudio fue examinado dos veces: la primera, inmediatamente
antes de ser trasfundido, y una segunda, tres meses después de la transfusién. Se
tenia previsto que si un paciente moria o se perdia antes de la segunda muestra, no

seria tomado en cuenta en el analisis de los datos.

Se consideré que el paciente se habia infectado con hepatitis B, cuando habiendo

resultado negativo en el examen inicial, se volvia positivo en la segunda prueba.

Definicién de caso positivo para hepatitis B:

Prueba de deteccién para Hepatitis B positivo

Criterios de Inclusion

1. Caso negativo para Hepatitis B.

2. Tener sobrevida mayor de seis meses

3. Ser del Departamento de Lebn

4. Poderse localizar con facilidad por el investigador.
5. No haberse realizado transfusiones previas

Fuente de Informacion: La fuente de investigacion fue la primaria, a través de los

datos obtenidos directamente del paciente, mediante la entrevista estructuralmente

elaborada para recolectar la informacion necesaria.
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Formulario de Recoleccion de Datos: Se utiliz6 un formulario de recoleccion de
datos, con preguntas cerradas, previamente elaboradas y codificadas por el autor, a la
cual se le realizé prueba piloto, con pacientes que no formaron parte del estudio. La

informacion fue recolectada por el autor ( ver anexo )

Procedimientos de recoleccién de datos:

a. Se solicita autorizacion a las autoridades del hospital para la realizacion del
estudio, tomando en consideracion aspectos éticos, como la informacion y el
consentimiento de los participantes, asi como la confidencialidad de los datos

proporcionados.

b. Se identifican los casos a transfundir, informando al paciente de los objetivos
del estudio y procedimientos a realizarle y solicitando su participacion en el

mismo.

c. Una vez aceptada su participacion, se procede a la realizaciéon de una
entrevista, para identificar caracteristicas y exposicion previa a la transmision

de la hepatitis B.

d. Se toma una muestra de 3 cc de sangre, previo cumplimiento de las normas

de asepsia y antisepsia.

e. Se envian las muestras al laboratorio clinico del Hospital Escuela Oscar
Danilo Rosales, en donde una Licenciada en Bioanalisis asignado para el
trabajo proceso las muestras a través de una prueba que como principio
detecta los antigenos de superficie de Hepatitis B marca Hexagon Hepatitis
B. Esta prueba tiene una sensibilidad 99.9% y especificidad del 99.6%

f. Se procede a realizar la transfusion.
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g. Entre tres meses después de haberse transfundido, se cita al paciente en el
Hospital o se le busca en su vivienda, y se toma una nueva muestra de
sangre, de igual cantidad y con los mismos cuidados que cuanto estuvo
hospitalizado. Ademas, se realiza entrevista, para identificar
comportamientos que lo expongan a la transmisién de la hepatitis B por otra

via independiente a la transfusién que se estudia.
h. Se envia la muestra para un nuevo analisis.
Plan de analisis:

Los datos fueron procesados y analizados con el paquete estadistico Epi-Info 3.3.2
para Windows. Se estimo la frecuencia simple de sus variables. El riesgo se midi6
mediante el calculo de la frecuencia de infeccion por Hepatitis B de forma global y
especifica por cada una de las variables de interés. Y se aplicé la prueba chi cuadrado
(estadistico exacto de Fisher), para valorar la relacion, entre la presencia de hepatitis B

y algunos factores de riesgo. Los resultados fueron representados en tablas y graficos.
Aspecto Eticos:

El protocolo se sometié al Digno Comité de Etica de Investigaciones Biomédicas, para
su aprobacion. Se le explicé a todos los pacientes los objetivos de la investigacion,
firmaron voluntariamente, dando su consentimiento, bien informados y esclarecidos los
objetivos del estudio (ver anexos). Los datos fueron manejados con sigilo médico, y con

cbdigos. Se les participd de los resultados de la investigacion al final del estudio.

24



Operalizacion de las variables

Variables Concepto Escala
Edad Tiempo transcurrido desde el nacimiento al |12 a 19
momento de la entrevista expresada en afos. 20 a 29

30 a39

40 a 49

Sexo Caracteristicas fenotipicas que condicionan roles | Masculino
sociales y reproductivos. Eemenino

Ha salido del pais | Referencias personales del paciente de haber | Si

en los ultimos 6 | salido del pais en los ultimos 6 meses No

meses.

Exposicion a agujas | Es la existencia de una puerta de entrada de la | Si
infeccibn de hepatitis B, ya sea por el uso de No
drogas, tatuajes o transfusiones.

Promiscuidad La existencia de dos 0 mas parejas sexuales en la | Si

sexual vida actual del paciente No

Exposicién al virus | Es la existencia de los resultados seroldgicos | Positivo

de la hepatitis B especificos para hepatitis B. Negativo

25




Ictericia Coloracion Amarillenta de la piel por aumento de la | si
bilirrubina en los tejidos.
no
Fiebre Aumento de la temperatura corporal por encima de | Si
lo normal.
No
Anorexia Perdida anormal del apetito Si
No
Dolor abdominal Es el dolor abdominal que se siente en el area | Si
abdominal.
No
Acolia Ausencia y disminucién Si
de la secrecion biliar. No
Vémitos Accién forzada que ocasiona evacuacion gastrica e | Si
intestinal.
No
Coluria Orina color café debido a bilirrubina conjugada. Si
No
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Resultados
Cuadro 1:

Distribucién de los pacientes segun edad, sexo y procedencia. Hospital Escuela “Dr.
Oscar Danilo Rosales A”, 2.006.

Variables Numero Porcentaje
Edad*

12a19 3 10.0

20a 29 10 33.3
30a39 6 20.0

40 a 49 11 36.7

Sexo

Masculino 10 33.3
Femenino 20 66.7

Procedencia

Urbana 20 66.7
Rural 10 33.3
Total 30 100.0%

Las edades estaban comprendidas en el rango de 18 a 49 afos, con un promedio de
33.4 afos, (DE= 9.8 afos) siendo el grupo etareo mas frecuentes de 40 a 49, con un
porcentaje del 36.7% seguido por el grupo de 20 a 29, con un porcentaje del 33.3%. El
rango de edad de los pacientes oscilé entre 18 a 49 afios, y la razon de masculinidad

fue de 0.5:1. La edad minima, fue de 18 afos, y la maxima, de 49, las dos terceras

! Promedio 33.4 afios con una desviacién estandar de 9.8 afios.
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partes de la poblacion de estudio fueron mujeres e igual proporcion fue del sector

urbano (Vea cuadro 1).

Cuadro 2.

Resultados de laboratorio, segun exposicién a potenciales factores de riesgos para la
transmision de la Hepatitis B de los pacientes transfundidos. Hospital Escuela “Dr.
Oscar Danilo Rosales A”, 2,006. (n:30)

Variables Resultado de laboratorio
Positivo Negativo Y
No. % No. %

Ha salido fuera del pais?

Sj 0 0.0% 0 0.0% N.C*

No 1 3.3% 29 96.7%

Tiene mas de una pareja sexual?

Si 0 0.0% 7 100.0% | 1.00
No 1 4.34% 22 95.66%

Se ha inyectado drogas

intravenosas?

Si 0 0.0% 0 0.0% N.C
No 1 3.3% 29 96.7%

Tiene tatuajes?

Si 0 0.0% 3 100.0% |N.C
No 1 3.3% 26 96.7%
Total 1 3.3% 29 96.7%

1: No Cuantificable
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El caso positivo no tuvo ninguna conducta de riesgo para la transmision de Hepatitis B,
es decir, no salio fuera del pais, no tuvo mas de una pareja sexual, no se inyecto

drogas y no se puso tatuajes (Ver cuadro 2).

Cuadro 3.

Caracteristicas generales relacionadas a la conversion positiva de los estudios
serolégicos para hepatitis B en pacientes transfundidos. Hospital Escuela “Dr. Oscar
Danilo Rosales A”, 2,006. (n:30)

Resultados de laboratorio
Variables Positivo Negativo

No. % No. %
Edad
12a19 0 0.0 3 100.0
20a 29 1 10.0 9 90.0
30a39 0 0.0 6 100.0
40 a 49 0 0.0 11 100.0
Sexo
Masculino 1 10.0 9 90.0
Femenino 0 0.0 20 100.0
Area
Urbano 1 5.0 19 95.0
Rural 0 0.0 10 100
Total 1 3.3 29 96.7%
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El caso positivo encontrado fue un individuo del sexo masculino de 23 afios de edad,

de procedencia urbana como se muestra en el cuadro 3

Cuadro 4

Manifestaciones clinicas de Hepatitis B posterior a la transfusién segun resultados de
laboratorio. Hospital Escuela “Dr. Oscar Danilo Rosales A”, 2,006 (n: 30).

Variables Resultado de laboratorio
Positivo Negativo
N° % N° %
Se ha puesto amarillo después de la transfusion
Si 1 50.0% 1 50.0%
No 0 0.0% 28 100.0%
Fiebre
Si 1 25.0% 3 75.0%
No 0 0.0% 26 100.0%
Anorexia
Si 1 20.0% 4 80.0%
No 0 0.0% 25 100.0%
Dolor abdominal
Si 1 25.0% 3 75.0%
No 0 0.0% 26 100.0%
Acolia
Si 1 50.0% 1 50.0%
No 0 0.0% 28 100.0%
Voémitos
Si 1 20.0% 4 80.0%
No 0 0.0% 25 100.0%
Coluria
Si 1 50.0% 1 50.0%
No 0 0.0% 28 100.0%
Total 1 3.3% 29 96.7%
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El caso positivo presento cuadro clinico de fiebre, dolor abdominal, ictericia, acolia,

coluria, vomitos y anorexia. De los casos negativos un paciente presento cuadro clinico

de hepatitis.

Gréfico 1.

Manifestacion clinica de una posible infeccion viral de Hepatitis de los pacientes

transfundidos. Hospital Escuela “Dr. Oscar Danilo Rosales A”, 2,006.

6.8%

93.2%

O Cuadro Clinicos de Hepatitis
B No Cuadro Clinico de Hepatitis

El 6.8% de los pacientes, presentd manifestaciones clinicas de hepatitis, a los tres

meses (Vea grafico 1).
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Grafico 2.
Resultados de laboratorio de personas expuesta a transfusion sanguinea. Hospital

Escuela “Dr. Oscar Danilo Rosales A”, 2,006.

3.3%

96.7%

[ Positivo B Negativo

En la segunda muestra, tomada a los tres meses después de la transfusion, se
presentd un caso positivo de los treinta, determinandose asi, que la frecuencia de

transmision de Hepatitis postransfusional fue de 3.3 % (ver grafico 2)
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Discusion de los resultados

En el Hospital Escuela “Dr. Oscar Danilo Rosales A.” la frecuencia encontrada en el
estudio de transmision de Hepatitis B es de 3,3%, considerandose estos hallazgos
como demasiado altos en comparacion con lo reportado segun estudios
internacionales publicados en el American Journal y en la Revista Panamericana de la
Salud, donde se reporta que la frecuencia de transmision de Hepatitis B es menor de
0.1%, es decir, de cada 1000 pacientes transfundidos, uno se infecta; Otros estudios
sustentan que es casi nulo la frecuencia de transmision. Debido a los escasos recursos
econdmicos de un pais del tercer mundo, como Nicaragua, no siempre se dispone de
pruebas de deteccion de Hepatitis B, permitiéndose asi, que se transmita la
enfermedad, con una importante mayor frecuencia en comparacion a lo citado por la
literatura(1-12); riesgo de suma importancia, tomando en cuenta que la Hepatitis B,
puede producir insuficiencia hepatocelular, dafio severo hepatico y riesgo de cancer
hepatico, condiciones que ponen en riesgo la vida del paciente pudiendo asi, culminar

con ella, como refiere Mast EE Alter MJ. Epidemiology of viral hepatitis.

Este es el primer estudio que se realiza en el HEODRA, debido al costo del mismo, por
lo que el numero pequefio de pacientes examinados, solo se puede considerar como
exploratorio del problema; sin embargo, es suficiente para mostrar preocupacion y

pensar en un estudio mucho mas grande.

Al analizar el suceso de que un paciente negativo para Hepatitis B, haya cursado con
cuadro clinico de Hepatitis, se debe considerar como primera posibilidad, la transmisién
de otras formas del virus de Hepatitis u otras infecciones, hecho importante a tomar en
cuenta en el riesgo global de transmisién de enfermedades a través de la transfusion

sanguinea.

Al analizar al sujeto caso positivo, se encuentra que pertenece al sexo masculino, de
23 afios, del area urbana, caracteristicas epidemiolégicas del paciente que coinciden

con la literatura investigada(1-12), la cual refiere mayor frecuencia en varones jovenes
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del &rea rural. En el periodo postransfusional, no tuvo pareja sexual, no se realiz6
tatuajes, no viajo fuera del pais, ni se inyecto drogas, por lo que se determind que el
unico factor de riesgo, para la transmisién de Hepatitis B, fue la transfusion sanguinea y

no se encontrd ninguna asociacion con las otras conductas de riesgo de la infeccién.

Al analizar el resultado, consideramos que el estudio es de enorme relevancia clinica,
pudiendo ayudar a incidir en la manera de disminuir este mecanismo de transmision,
ayudando a salvar miles de vidas, expuestas potencialmente a la infeccion de esta
entidad.

Es importante mencionar, que el riesgo de transmision de Hepatitis B, ha sido reducido
drasticamente, gracias al advenimiento de la tecnologia, que permite realizar pruebas
de deteccién de Hepatitis B, a las bolsas de sangre o donantes y asi excluir a los que
padezcan la infeccion, evitdndose asi, al minimo, el riesgo de transmision de la

enfermedad.

La principal limitacion de este estudio, fue el reducido tamafio de la muestra, lo cual se
debid, al elevado costo de la investigacion, ya que éste fue asumido por el investigador.
Sin embargo, la metodologia empleada, y el seguimiento realizado, garantizan la
validez del caso reportado, el cual al asociarlo al total de casos estudiados, revela una

elevada prevalencia de infeccion de hepatitis B, debido a transfusiones sanguineas.

Los anteriores hallazgos, deberian ser considerados por las autoridades de salud u
otros interesados en dirigir acciones preventivas, para incrementar el tamizaje en el
proceso de transfusiones, lo que tenderia a reducir la frecuencia de esta enfermedad
viral, en grupos de pacientes que necesitan transfusiones de sangre o sus derivados
para mejorar su estado de salud, en vez de complicarse con infecciones, que podrian

transmitirse por esta via.
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1.

Conclusioén

No se encontré asociaciéon entre las distintas conductas de riesgo y el caso
positivo, determinandose asi, que la infeccidon demostrada en el estudio, fue por

la Transfusion Sanguinea

El riesgo de Transmision de Hepatitis B, en el HEODRA, es de 3,3 %, siendo
éste, mucho mayor que el reportado por la literatura y otros paises, debido a una

mala seleccion de los pacientes donantes.

Probablemente, también existe un riesgo aumentado de transmision de
enfermedades, que producen otras formas de hepatitis, no determinadas en el

estudio, como otros tipos de hepatitis (Hepatitis C, D, etc.).
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Recomendaciones

1- Promover como meta, un eficaz sistema de tamizaje y seleccion de las persona
donadoras de sangre, mejorando la seleccion de las donantes e implementar el
tamizaje de las transfusiones sanguineas contra la hepatitis B, para reducir el riesgo de
la transmision de esta enfermedad y de sus complicaciones, que pondrian en gran

riesgo la salud y vida de las personas.

2- Garantizar recursos econdmicos, para que haya un 100% de pruebas de deteccion

rapida para Hepatitis B.

3- Realizar monitoreo del entrenamiento de los recursos humanos, para la seleccion del

donante.
4- Realizar en el futuro, un estudio similar, que abarque mayor poblacién, siendo

representativa y con el apoyo de las autoridades de salud, para determinar la

frecuencia de otras enfermedades, transmitidas a través de transfusiones sanguineas.

36



Referencias Bibliogréaficas

Nicaragua. OPS/OMS - El cumplimiento de las normas garantiza sangre segura.
Seminario Internacional de Capacitacion a gerentes de programas nacionales de
sangre. Managua, 3 de Octubre, 2006.

Custer B, et al. Global Epidemiology of the Hepatitis B virus. J Clin Gastroenterol
2004; 38 (Suppl. 3):S158-S168.

Schmunis GA, Cruz JR. Safety of the blood supply in Latin America. Clinical
Microbiology Reviews 2005; 18(1); 12-29.

Organizacion Mundial de la Salud. Calidad de la atencion: Seguridad del
paciente. 113? reunién. 2003 EB 113 /37: 12-29.

Rahlenbeck SlI, Infection with HIV, Syphilis and Hepatitis B in Ethiopia: a survey
in blood donors. Int J of STD AIDS 1997; 8: 261 -264.

Ampofo W, et al. Prevalence of blood-borne infectious diseases in blood donors
in Ghana. J Clinical Microbiology 2002; 40 (9): 3523-3525.

Mbanya DN, et al. Serological findings amongs first — time donors in Yaoundé,
Cameroon: is safe donation a reality or a myth? Transfusion Medicine 2003; 13:
267-273.

Glynn SA, et al. Trenes in incident and prevalence of major transfusion-
trasmissible viral infections in US blood donors, 1991 to 1996. JAMA 2000;
284(2):229-235.

Rischitelli G, et al. The risk of acquiring Hepatitis B or C among public safety
workers: A sistematic review. Am J Prev Med 2001; 20 (4):299-306.

10 Tawk et al. The significance of transfusion in the past as a risk for current

hepatitis B and Hepatitis C infection: a study in endoscopy patiens. Transfusion
2005; 45: 807-813.

11 Harrison. Principios de Medicina Interna .14 Edicion. Mc Graw Hill. Tomo 1 2000.

12 12 Mosley JW , Stevens CE, Aoch RD . Donor screening for antibody to Hepatitis

B Core Antigen and Hepatitis B virus infection in transfusion. J Transfusion 1995;
5-12.

37



13 Mollison PL, Engelfried CP, Contreras M. Blood transfusion in clinical Medicine
10th Oxford Blackwell SC ; 1997 : 245-275

38






Hepatitis B:

El rol de las transfusiones sanguineas en su transmisiéon. HEODRA, 2006.

|.- Datos generales:

Nombre y apellidos: Cdodigo

Direccion exacta del domicilio:

Edad: / / J Sexo:

OMasculino
OFemenino

Procedencia:
OUrbana
ORural

Il.- Potenciales factores de riesgo de infeccion de Hepatitis B.

Ha salido fuera del pais?:
Osi
CINo

Tiene mas de 2 parejas sexuales?

asi
CONo

Se inyecta o ha inyectado drogas?:

Tiene tatuajes en el cuerpo?:

asi asi

CINo LINo

Se ha puesto amarillo en los Ultimos 6 | Se ha realizado antes transfusion
meses?: sanguinea?:

asi asi

CINo LINo

[ll.- Resultados de laboratorio:

1.- Antes de la transfusion:
OPositivo
CINegativo

Observaciones
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IV.- Manifestaciones clinicas de la enfermedad posterior a la transfusién:

¢ Se ha puesto amarillo después de | Fiebre

la transfusion?: Si

Si No

No

Anorexia Dolor abdominal

Si Si

No No

Acolia Vomitos

Si Si

No No

Coluria Resultados de laboratorio 3 meses después de

Si la transfusion:

No Positivo
Negativo
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Consentimiento Informado:

Nombre del Paciente:

Protocolo del Ensayo Clinico:

Declaro que:

Se me ha solicitado participar en el ensayo clinico de referencia, el cual sera realizado
para fines médicos de investigacion. Antes de dar mi consentimiento firmado en este
documento, fui informado por el autor de la investigacion: Dr. Oskhart Sampson Espino,
del contenido y alcance de la misma, de sus beneficios y las reacciones adversas que
pudieren presentarse, los propositos del mencionado estudio y la metodologia con que
va a ser llevado a cabo. Consiento y permito la retencién, preservacion y uso para fines
de educacion y/o investigacion, la toma de mis fluidos (sangre y orina).

La colaboracion voluntaria, puedo suspenderla en cualquier momento que lo desee, sin
gue ello conlleve algun tipo de agravio por parte del personal involucrado en mi

atencion.

Comprendo que puedo retirarme del estudio:

1.- Cuando quiera,;

2.- Sin tener que dar explicaciones;

3.- Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.

También se me informé, que para mi proteccién, en el desarrollo del estudio, dispondré
de la asistencia médica y sanitaria adecuada, ademas, que se tomaran las medidas

apropiadas, para que el estudio se encuentre debidamente controlado.

Lugar:

Fecha:

Firma del paciente:

Firma del investigador:
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