
UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDlCAS

"TERAPIA CON ALFA INTERFERON 2 B
EN PACIENTES QUE CURSAN CON

HEPATITIS B AGUDA" .
,

/ ,~
"

. .

A
~

vJ ~ r¡;

. 1,"'..<. 1, ,')1,
"

. \~' '':- .'Estudio Retr~pechvo, en' ~~glentes~~n d!;tgnosh~o de hep~tltis~

Ií en fase¡aguda~atendidos len e} Servicio de l~fectología"
Hospital General de Enfermedades. I.G.S.S.. durante el período

-~
'

'.
,

1"comprendido de enero de ¡l1994 a marzo de 1997, Guatemala.
", -r ~ '~\- 11 ~- .J ;¡-:(~ ~

j "'v
~v

( I t
"

..1 ;) 1 V ) '"
\ '.1 '" "~

v/ f~

\

-
\, I (\'\ r

"'y,

-', I

J""" , '\ ~

-
,

\\ICTO& MANUEL CENTENO CABRERA
.~ / \ '\

~. "f/ l' \
1

"1.- ~~/,,:~ (11 ~:\ \
f"

""~ ,
~ ..;;:;

'" )<:;;
"".

MEDICO y CIRUJANO

. /'./
(



C o N T E N 1 D O

1. INTRODUCC ION
3

11. DEFINICION DEL PROBLEMA
4

111. JUSTIFICACION
5

6
IV. OBJETIVOS

V. REVISION BIBLIOGRAFICA
7

VI. METODOLOGIA
19

VII. ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION
22

VIII.PRESENTACION DE RESULTADOS
23

IX ANALISIS y DISCUSION DE RESULTADOS
34

X. CONCLUSIONES
3B

XI. RECOMENDACIONES
49

40
XII. I¡ESUMEN

XI I l. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS
41

44
XIV. ANEXOS



I. INTRODUCCION

Existe un gran nOmero de enfemedades que atacan al ..r hUI
y gracias a 106 registros efectuados. se hán podido .stab

106 fundamentos básicos en el estudio de la patogenia de las mi
Sin embargo, cualquier enfermedad que necesite de medicam
especificos, hace que el 011n1co ademas de utilizar sus conocimi

al respecto, aplique tembien su experiencia.
Un buen grupo de los padecimientos humanos corresponde a

enfermedades infecciosas, entre las que 58 encuentra la Hepa
viral, que en los oltimos años ha motivado muchas inv8stigac
habié.ndose clasificado varios e.gentes etiolbgicos. al igual qu
mayor1a de s1ntomas y signos de las mismas. (24)

En el siguiente estudio. se describe la Hepatitis B en
Agude., y su comportamiento respecto al tratamiento farmacolOgico
Alfa lnterferbn 2B a diferentes dosis, el cual ha sido implemento
nuestro pa1s desde hace ya algunos años. teniendo como base est
efectuados en otros paises. ¡24} a fin de definir de esta maner
dosis del medicamento en la cual se obtuvo mejores resultados,
el punto de vi~ta clinico

y especiblmente en sus cont

en=im~ticos.



11. DEFINtCION DEL PROB~MA

En el transcurso de la historia, el ser humano .e ha enfrentado t

Jl\uchae enfermedades que han cobrado gran cantidad de vida... per,

araciaG a los estudios que se realizan constantemente, Be han logradl
;vancee significativoa; en alguna" de estas, to! es el caso de 1<

j-iepati tilO B.
Lb Hepatitis 8. es considerada una enfermedad infecciosa, ó.

origen viral. siendo transmitida por contaminación aanguinea o por vl~
~exua!. lo qu,," hace que ésta, .. desarrolle de una fO.1II6 poco usual.
51n embargo, el aumento de per60nas infectadas es obvio.
~on.iderando.e qU~ aproximadamente 360,000 personas han sid:

linfectadas con Hepatiti6 B a nivel mundial actualmente,
y 86 Q.

!r..altar que en los pai..s en vl&6 d.e de.arrollo, como 10 el'"

Guatemala, los controles de salud publica no cuentan con 105 recur.Ot
~d.cuado5 paTa poder II~Yar estudios formales aobre lo enfermedad,
~5tC trae como con.ecuencia que se hable muy poco aobre 8U prevenciOr

110 cual red.unda en que en nuestro pals ae inicie una nueva etapa en l~

Icuo.l los pacientes. van en aumento,

I

~os estudios indican que la Hepatitis B, en 8U d..arrollo come
'enfermedad, curaa con d06 etapas principal.", una faae a.guda y un~
cronica. y que dependiendo del tratamiento que ae establezco a,

d..arrollar..n complicaciones como Cirrosis o Hepatocarcinoma. 122
,Esto ha tratdo como con.ecuencia, que los tratamientos con.ervador..
!.e cambien y se eatudien nuevas opciones, tal tue el caso de lOt

:corticosterolde. y .1 Aciclovir que no rindierOn los frutos e.perados,

(19!. Sin embargo en la actualidad, se han utilizado medicamentos come

la Vidaravtna e lnterferon, que en el caso de este ultimo, har
mostrado exelentes resultado., comprobandose que el uso del mismo er

la fase aguda de la enfermnedad disminuye considerablemente el riesgc
de deSo.Trollar una hepati ti.. crantca con 8US ya ~ncionadaE
complicaciones. 1221

En la actualidad y ya desde hace 2 afi06, en el servicio dE

ln.fectologla del l.G.S.S. se administra Alta lnterferon 28, t
pacientes que cursan con hepatiti6 8 en fase aguda, mediante .squ.ma~
de tratamiento con 3 millones. 5 millones

y 10 millones de unidade~

por ~ dias, tomando como base los estudio~ realizados en paise,
desarrollados.(12) Sin embargo el curso c11nico del paciente pu.d~
evaluarse por determinacibn de marcadores inmunologicos lantigenos .
anticuerposJ, por cuantificacion de transaminasas sérico.s, Gamt
Glutamil Transfera.sa y por biopsia hep6tice..,

(24) 1111, Es do'.

considerar que los marcadores serologicos tardan casi 6 meses el
negativizarse, Y la biopsia hepbtica conlleva riesgos al paciente, o,

asi las cuantificacion de niveles de tran&aminasa~ séricas y de Gam¿
Glutamil Transferasa. las cuales ayudan a determinar de una forma ma:
raplda y menos riesgosa la inflamacion hepbtica y por ende la mejor!.
clinica del paciente.

El estudio de la evolucion clinica de 8'7 pacientes en la faso
agude. de la enfermedad, tratados con Alfa Inteferon 28 durante e
periodo comprendido del 10. de enero de 1.994 al 31 de marzo de 1.99-
en el servicio de lnfectologlb del 1.0.S.S.! nos permitio valorar 1"
efectividad de le droga a diferentes dosis. perm1tiendo de est¿
manera estandarizar mejores protocolos para el tratamiento de est¿
enfermedad.

4

111. JUSTIFICACION

La Hepatitis B. como enfermedad a nivel mu~dio.l.
8S de ~ran

importancia y actualmente el namero de personas infectadas contlnuo

aumentando paulatinamente. Segun estudios realizados sobre el estatus

endemico. el sudeste de Asia 6e encuentra c~n el mayor pocentaje de
registrado. en forma intermedia la parte oriente de Europa

y en una

forma baja América del Norte
y América del Sur {24J. llegando a

calcularse que existen 360 millone5 de personas que padecen la

enfermedad. (24 J . .'
La utilizacion del Alfa interferon 2B como ter~pla ~e

eleccl0n

1 He atitis B ha sido objeto de grandes estUdlOS. Sin embargcpara a p' 1 t'l' 'o d dicho

en, su mayoria 106
estudios reportan a u 1 1%6':1 n e

tratamiento en la fase cronica de la enfermedad, Y
eXlsten muy pocos

estudios que revelan lo benéficO en la fase aguda de la misma (31).
Considerando, que el Alfa lnterterbn 28 en la fase aguda de la

enfermedad reduce el riesgo de padecer la fase crbnlca y sus
consecuencias sub6ecuentes, exi6ten ya esquemas para esta fase, que

comprenden entre 3, 5 Y 10 millones de unidades tres veces por semana

por 3 semanas de tratamiento
(30) (16) Y esquemas de 3. 5 Y 10 ~illones

de unidades por 1 dlas consecutivos o 10 dias consecutlvoS de
tratamiento. !12) Al administ.rar el medicamento con estos esquemas de
corte duracion, el paciente tendrb. menos riesgo de presentar.

efecto~

secundarios Y a la vez, se espera que la recuperac10n sef>

satisfactoria Y mas rapidamente;
(23) lo que redundara en un menor

tiempo de convalesencia Y
reintegrarse mas tempranamente a su~

actividades cotidianas de trabejo.
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IV. OBJETIVOS

1 . GENERAL

1. Describir lo eficacia del ~lfa InterferOn 2 B en Pacientes
Hepatitis B en fase agudA.

2. ESPECIFICaS

1. Establecer el tiempo
normaliz6clcn de 106
pacientes con Hepatitis
de Alta lnterteron 2 a.

de remisión de transominasas séricas y
valores de Gama Glutamil Tranferasa en
B aguda con dosis de 3 millones de U. dia
por 7 dias.

2. Establecer el tiempo de remisión de transaminasas séricas y
normalizAción de los valores de Gama Glutamil Transferasa en
pacientes con Hepatitis B aguda ccn dosis de 5 millones de U. dia
de Alta lnterferOn 2 a, por' dias.

3. Establecer el tiempo de remisien de transaminas6s sérícas y

norrnal1zocion de los valores de Gama Glutaml1 Transterasa en
pacientes con Hepatitis B aguda con dosis de 10 millones de U.dia
de Alfa lnterferOn 2 B, por 7 dias.

4. Determinar en cual de los tres esquemas
y mas rapidos resultados clínicos.

obt ienen mejoresse

5. Determinar el porcentaje de pacientes que presentaron
indeseables con cada esquema de tratamiento.

efectos

6. Establecer que porcentaje de pacientes de los distintos grupos,
presento mejoría clinica a las 72 horas de administrado el
medicamento.
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V. REVISION BIBLIOGRAFICA

A. HEPATITIS

La Hepatitis viral aQuda, puede ser causad", por variOE
microorganismos, causando cuadros subclinicos que no se detectan en el
momento. Dependiendo del microorganismo involucrado, puede ir de un
proceso que desaparece en forme espontanea o llegar o manifestaciones
extrahepaticas clinicamente significativas

y progreBar a una

hepatopatia cronica. (311 (171
Actualmente la Hepatitis viral tiene como agentes etilogicos a

tres virus mayores y vari05 virus menores que en la actualidad la
clasificaciOn de estos esta aumentando(24J. Entre los virus mayores se
encuentra el de la Hepatitis A, el de la B, y el no A nc B, variendo

en au estructura, transmision, incubaciOn
y periodo de infectividad, a

continuaciOn se hara una pequeña revisi~n de cada uno de éstos y de
los virus menores que actualmente ae conocen.

1. HEPATITIS A (VHA):

~ hepatitis tipo A, es una enfermedad hep.tica aguda provocada
por un pequeño picornavirus RNA. El virus puede aparecer de una manera
eaporadica o tener brotes epidemico6. (:;11117)

En cuanto a la tranemision del virus, .e considera como
fuente principal a personas infectadas, basicamente existe una
transmisibn por la vio fecal-oral, teniendo ésto una gran relacion con
las medidas higiénicas y de alimentaci~n, ya que la infeccion 8&
adquiere por alimentos yagua contaminada. Al ingerir los alimentos
contaminados, el virus queda en un periodo de incubaci~n, el cual
puede ser de quince a cincuenta dias, otros autores indican de 2 a 4
s.mana6 ¡3¡' 17) {ZI, teniendo como fecha promedio veintiocho dias.
Durante la Hepatitis viral aguda existe una degeneraciOn acidofilica

y

esferocitosis del hepatocito, e infiltraciOn portal y periportal con
células mononucleares. Cuando la enfermedad se torna grave, se
desencadene un procese de necrosis masiva del higado, teniendo un
pronOstico fatal; en tal ceso solo el 0.6 ~ de los pacientes que
padecen Hepatitis A son 105 desafortunados de este tipo de evolucion,
algunos autores indican que el riesgo de fallo fulminante hepatico es
bastante bajo y que la probabilidad del mismo es i:l000.

{31

En el desarrollo de la enfermedad es importante mencionar que 106

niños son algunas veces asintomaticos, mientras que los adultos pueden
desarrollar slntomas y signos como n6usea, vomitas, orina oscura.

dolor abdominal y fatiga, aunado a hepatomegalla. hipersensibilidad
abdominal e ictericia. En raras ocasiones se presentan recaidas. y por
lo general, el desarrollo de la enfermedad se autolimita

y tienen una

buena evoluci~n los pacientes. Ocasionalmente se pueden presentar
recaidas si es que nc se resuelve en su totalidad la enfermedad.

}..

nivel inmunitario se ha identificado acci~n de células
linfoclticas CD 6, que se encargan de lizar de manera especifica
células blanco infectadas con el virus de la hepatitis A. (17) 1271 (26)

El diagnostico se confirma con l~ ~valuaciOn inmunitaria
de la presencia de anticuerpos IgM anti virus de la Hepatitis A. los
aniicuerpos marcados come Ig G, tienen vida larga y pueden persistir

7
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dur&nt~ tod~ l~ vid~ del nue.ped, y 6U pre.encia 8ignifica inmunidad
contra 18 infeccibn. El antigeno contra la Hepatltie A (HAAg) ae pued~
encontrar @n las heces y de manera transi toria en la fasEe
a~lntomAtic6. Como marcadores principale.. serologicos, los anticuerpo(
encontrados IgM anti HAV demarcarán una Hepatitis Aguda, mientras qu~

lof' 19G a'1ti H1W se clasifican como anticuerpos de larga duracibr.
encontrandolos durante la faae de convalecencia. El diagnosticc
diferencial de la nacrosis aguda n.patoceluta., es hepatitis vlra~
agUda por cualquier otro virus; la hepatiti6 tOxica debida l;
medicamentos, sustancias qul~icas o agentes físicos, higado gras~
agudo relacionado con embarazo; r.activacion aguda de hepatiti~
crOnica; enfermedad fulminante de Wilson y sindrome de Reye. (181

~ Hepatitis viral Tipo A, habitualmente se resuelve con ropide=
ya que es autolimitade en un

99" de 106 casos. (171 (28) no existE"
evidencie. dt,. estado d~ portador o de infecciOn cr6nice., El tratamiente
e& .010 de apoyo. un adecuado plen educacional que indique una diet~
con poco contenido de grasas y alta en carbohidratoc, ésto mejorara el
~lestar con.l que puede cursar el paciente. Por el momento exister
vacunas especificas para este virus, aunque est.n en fa5~
experimental, pero afortunadam.nte en este tipo de hepatitia estb
indicada la gamaglobulina .erica inmune para 106 que esten en contacte
estrecho con la persona infectada. (2)

2. HEPATITIS e (Hepatitis no A. no BI:

La. evidencia ..pidemiolOgica ha indicado que la hepatitis,.
E'Ecausada por más de un 8010 virus. Eete tipo de Hepatitis .e h~

definido como la hepatitis que no es debida al virus de la hepatiti~
tipo 1., y ni al tipo de virus que causa le Hepatitis tipo B, es por
ello que se ha clasificado como Hepatitis no 1. no B. Este hepatitis ne
se debe a ninguno de los virus indicados anteriormente o a otros viruE
que puedan causar hepatitis como el citomegalovirus. La investigacio~
reciente ha revelado una proteina, codificada que p&t-ece ser el.
principal agente viral putativo de le hepatitis no A no B,
en los Estados Unidos. y se he desarrollado un inmunoanálisis pare
anticuerpos contre el peptido.12BJ Cerce del

80" de hepatitis crOnice
no A, no B relacionada con transfusiones en el Japon e Italie
presento anticuerpos de acuerdo ti.esta prueba. Casi el 60~ cor
Hepatitis crOnica no A, no p en 106 Estados Unidos, sin ningun.e. fuent~
conocid.e. de Hepatitis, fué positivo. Solo el

15" de los pe.cientes corohepatitis aguda en resolucibn relacionad.e.con transfusiOn en el Japor
fué positivo. De est.e. forma. parece que se ha identificado une
proteina viral que puede ser le causa principal de la hepatiti~
cronice no A. no B vinculada e transfusiones. Este agente se he
denominado virus de le Hepatitis tipo C. aunque a la fecha no se he

podido propagar in vitro. Ahore que est! disponible una pruebe
6erologico, se requiere mayor estudio epidemiologico para definir
la prevalencia de la infeccibn por este agente. en la poblaciOr
general y definir sus caracter1sticas. El virus que da l.s-
clasificacibn de Hepatitis e, es un virus de RNA de tiTa positiva.
clasificado en forma tentativa como un flavivirus, (3)t19! Le
expresion de clonas de ADNc de virus de Hepatitis C (HVC) en levadure~
condujo a una prueba serologica para anticuerpos HVC, la cual se h~
puesto en practica teniendo muy buenos resultados (18).

Le.

8

.

presentac i On el i nica de la HVC pu.de ser de dos torma6 un~, agucia y
otra de caracter e.bnica. Se ha considerado que la Hepetitls C aguda.

c11nicamente moderade. t.niendo en cuente. que se calcula qu('.ef
roximaaamente el 25" curse con une taae onictérica. El que le fasE

::ude puede paDar a cron~co. de,:,,&nderade la terapie e utilizar:
~in emDargo estudios reClentes lndicon que el U60 de Alfe lnterferor

2 8 en este tipo de pacientes, e tenido buenos resultados. (9
En cuanto a 10E que cursan con una HepatitIs C.cronicb,se registra qu~

entre 50 a 70% de paciente6 continuan con amlnotronsferas8s 8.rica~
alteradas, por m6.s o menos 12 melle6, siempre 8e tome eBte date
depo!tndiendo de que terapéutica sea utilizada. (12) El diagnostico d~
la hepetitis viral agudo tipo C, puede tamblen establecerse cuando l~
Detecci~n d~ 10M ~nti-HAV, AG6 HB o IgM-anti-H~C, 60n negativ06. Ahor~
bien, el anti'HCV ¡que ahora se encuentra disponible) tambien ayudt-
en el diagnostico, aunque la aeroconver6iOn requiere un promedio de t
1De81i'S en le hepatitis aguda.

SOlo alrededor del 30" de los pruebas ..rol09ica& de donadore& d~
.",nare. son positivolS realmente. l.os falsos positivos ae asocian COr
hiP;rglobulinemia, incluidos el 5 a 6% de pacientes que padecer
hepetitis cronica active autoinmune. Las pruebas de diagnostico d~

elecciOn son ~ 2~.n ", como RIBA-2 y PCR, pora el ARN de HCV que
SE'consideran con mayor ..roconverslOn. Por lo general el pronOstico pOce

frecuente, es desarrollar una hepatitis fulminante y tatal, t.niend~
en -cuanta que d.sarrollan hepatitis crOnica el 50% de pacientes, >
cirrosis el 10%, ésta, relacionada con hepatocarcinoma. (2)(81(17}¡28~

3. HEPATITIS D (Hepatitis del tal

Entre sus consideraciones gen&rales, la Hepatitis D, tH
ocasionada por un pequeño defecto viral (es decir, incapaz pare:
replicarae en oueencia de otro virus}. El virus RN1. (a.gente delta),
requiere de le presencia de virus de Hepatitis B para la replicaciOn

~reproducciOn de. particulas infecciosas. El virus puede estar
relocionado con Hepatitis agude o fulminante debido o coinfeccion cor
virus de le Hepetitis B (HVB) o puede causar une hepatitis superpuest~
aguda cronica con pacientes con hepatitis B crónica. (2) (19) El vlru(
se encuentre en todo el mundo y ha originado epidemias con altas tasaE
de mortolidad. (11) En cuanto e le transmisión, se da, en el caso dEe
los adictos e las drogas parenteroles, registradose detos de intecciOr
del 10 - 40 "¡ en pacient.s Hemofl1icos, del 50 - BO ~ de los cesolS.
en pecientes que sufren insuficiencia renol cronica y expuestos t-
hemodialisis el 20 s. Existen areas endemicas de esta enfermedad, com~
la cuenca del Mediterrbneo, Medio Oriente. cuenco del Amo.zono6. N.;
qUedan excluidos los trabajadores de la salud aunque no se tiene ur
Porcentaje exocto. (22) Otro grupo ofectado es el de hombre~
homosexuoles aunque se ha reportado una afección bajo.

A nivel hepatico la inflameción no es une ceracteristicé
prOminente, por lo que se piense que el virus es directament..
CitoP6.tico. El periodo de incubacion se entiende por unt
sobreinfeccibn que dura de 30 - 60 dias. Y el diagnóstico se es~oblecEe
Por la presencia del anticuerpo sérico antidelte ( HBsAg + anti-HDV.
pero en le hepatitis delte el anti-HDV aporece tard1amente y es d(
Corta duración, en le coinfeccibn estoran pr~s~r.tes 19M anti-HBc
dnti -HDV, (18) (27) Cuondo SE hobl a de une sobre infecc 1en, eEtar6. r

9
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presentes tltulo~ altos de anti-HDV ()1:100). No existe tratamiento
especifico efectivo; sin embargo. pued~ prevenirse por inmunizacion
contre hepatitis B. ye que esto previene la hepatitis B. necesarie
pare la repllcacion del virus a dE" le Hepatitis Delta. (28).

4. HEPATITIS TIPO 8E8 tHEV):

Este tipo de hepatitis, &e considera como no A. no B, de
transmisión enterica, a diferencia d~ el otro tipo no h, no a, que es
de transmisión de tipo parenteral, se considera que es epidémica, ya
que su mecanismo de transmisión es fecal-oral. 1171(19). Es mas
frecuente epidemiolbgicamente en los paises de BurmA, Borneo, Somalia,
Pakistan, China, Rusia, Africa.

El periodo de incubacibn, es de 20 a 60 dias, con un promedio de
40 dias.(2} El diagnóstico se realiza de la misma manera que el de
Hepatitis Delta, con detección de HbsAg -+ anti HDV, con coinfecciOn
detectando 19M enti-HBc + anti HDV, la sobreinfeccion con HBs
persistente -+ titulos altos de anti - HDV ()1:100¡. De importancia es
que en la hepatitis tipo E, los anti- HCV ae negativiu al año, y no
existE infección cronica. (28)

Lb mortalidad registrada .s d~ 2%, excepto para las embarazadas
que se ha registrado una mortalidad del 10-20%. Generalmente el
cuadro es leve predominando en adultos meyores de 15 a~os; y como se
indico, no se han reportado casos de hepatopotio crónica.

5. HEPATITIS G (VHG):

Los estudios en busca de nuevos agentes causales continuan a
nivel mundial, y en fecha reciente se describieron dos nuevos agentes
causales. Estos incluyen el llamado virus GB tipo e (VGB-C) y un virus
llamado extraoficialmente Hepatitis G (VHG). En estudios presentados
se indica que el ARN VHG se ha encontrado en 9% de pacientes con
sospecha de hepatopatia de etiologla viral. Algunos investigadores
dieron a conocer que el analisis de la similitud de la secuencia
principal con otros miembros de la familia Flaviviridae, mostro que
los virus mas estrechamente relacionados con el VHG son tipo Flavi,
relacionados con hepatitis en el ser humano. También se demostrb que
el analisis de la secuencia sugiere que el genoma del VHG es alrededor
de 9,400 nucleotidos de largo y codifica una poliproteina de casi
3.000 aminoacidos. Se encontro en un estudios realizado que el C.9~ de
los donadores de sangre fueron positivos con PCR a ARN-VHG y en 19

t49%J de 39 sujetos VHG positivos se obtuvieron antecedentes de
transfusion sanguinea. (3)

10
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B. HEPATITIS TIPO 8 B .

El virus de la hepatitis tipo B, es un virus ADN de doble cadena,
de distrubución mundial. En marcado contraste con la Hepatitis h, la
infección por el virus de la hepatitis E, puede causar una amplia
variedad de enfermedades agudas o crbnica¡;. hep~ticas y

extrahepbtica6, además de estado crbnico de portador. (17 I
( 19) La

presentacion de hepatitis aguda es caracterlstica de aquéllos caSOS
que ante~ Be llamaban hepatitis del suero. ictericia por suero
homologo. hepatitis de incubacion larga o hepatitis MS-II. Si bien en
la actualidad es obvio qu~ muchos óe estos casos pueden también
deberse, a hepatitis no A, no 8. El virus de la Hepatitis B, <HBV),
difiere en cal5i todos sus aspectos al de le heptitis A. t21 El
vlrion infeccioso completo o particula de DANE es un virus ADN de 42
nro de diametro, que consiste en un componente de superficie y
componente nuclear diferentes desde el punto de vista antioénico.
La capa de la superficie se compone en gran medida de
lipidos y proteinas, y puede existir en suero u otros liquidos
corporales como componentes de la particula de DANE o como esferas o
cilindros separados de 20 nanometros de diametro.(17)(27)(19) Su
determinante antigénico principal, (antigt!no de superficie de la
hepatitis B, HBsAg) incluye varios. BubtipolO (d, y; w, r,) y puede
descubrirse por e¡;tudios radiolnmunolbgic06, sensibles en el suero de
por lo menos del 75" de personaS infectadas durante la enfermedad
aguda. El nacleo del viruE de la hepatitis B consiste en ADN circular,
DNA polimerasa y otras determiantes, que incluyen el antigeno nuclear

de hepatitis E (HbcAg) y dos o tres antlgenos ~eM conexos (HBeAg) .Aun

no se ha aclarado del todo la importancia biologica de HBcAg y ABeAg,
pero cada uno produce une respuesta de anticuerpos (anti-HBc y anti

HBe, respectivamente) durante el curso de la infeccion de la hepatitis

B. y es de importancia en el diagnOstico y pronostico de la

enfermedad. (28) En fechas recientes ha sido posible descubrir HBV-DNA
en suero por hibridizacion molecular. Al parecer es una prueba muy
sensible para descubrir la presencia de virus infecciosos y tal vez se
pueda disponer de ella en un futuro no previsible. A diferencia de la
hepatitis h, la transmlsiOn de la hepatitis B por via fecal-bocal SE
relativamente poco importante: puede ocurrir infección despues de
infeccion bucal. pero son necesarias grandes dosis. Antes bien el
virus existe en todos los liquidos y excretas corporales y la

transmisión de esta enfermedad es sobre todo por via parenteral. Por
lo tanto suele necesitar inoculación franca ttransfusion o 1nyeccibn
con aguja contaminada} e contacto sexual. La enfermedad ocurre con
mayor frecuencia en parejas sexuales de sujetos con infección aguda o
con exposic1on cronica, como profesionales de la salud y personas que

trebajan con sangre y productos sangu1neos (4) (como por ~jemplo,
trabajadores y pacientes en laboratorios cl1nic05, unidades de
dialis15 y oncologia), sujetos sexualmente promiscuos (en especial
varones homosexuales), usuarios de drogas que comparten las agujas y
manej",dores de primates, (que son susceptibles a 1", infección). En los
centros urbanos, la hepa t i t i s B pued~ exp 1 iCar el 50'; de los casos de
hepatitis aguda, aun en ausencia de inoculacion parenteral comprobbda.
Esto atestigua la importancie del contacto entre ~ne persona y otre en
la diseminación de la enfermedad. A diferencia de le hepatitis A"

11



, - ~

le l~f.cclon por h.p~tlt16 B puede ser crbntca. en .80eiec100 co~

enfermedad h.patic~ demostrable o en portadores por lo demas 8.nO&.

Menos de el lS de 1& poblacion en general d~ 106 Estados Unidos
Europa Occidental, os HbsA9

positiva. Esta baja incidencia difiere d.

la dé anti-Hb¡E; de cerca de 1011> en la misma poblacion, 10 qUE

constituye una prueba mas de que en la mayoría de los pacientes cor
hepatitis B aguda la inteccion

de.aparece en torma e.pontanea y V~

aeguida de inmunidad, Y
sOlo rara ve% conduce a hepatopatia crante. e

estado de portador. Sin embargo la incidencia de sujetos HBsA~
post ti vO¡¡ .~ mucho aayoT en z;onas menol&

d..arrolladas (hasta del 15":

y en ciertas subpoblacione. con aumento de la exposicibn. trastorno d*

la inmunidad o amba5 cosas. como
paciente6 con sindrome de Down.

Lepra, tra..tornol6
linfoproliferativos, toxicoraano6 Y pacientef"

sometido6 o d1611s16.(3J
(17)

Sin eabargo nuevos .studiol6 realizados
existen 3bO millon8s de per.onal6 que padecen
la prevalencia end.mica de HBV aumenta en
Pacifico, en estados de Norte A~rica

y

AU6tralia. (4J(26J.

Por tanto, ad.mas de 106 casos agudos, estos BUj.tos cor
infeccibn craniea constituyen el reservorio que sirve para perpetuar

el virus. Desde el punto de vista historico, es probable que l~
traamision de la enfermedad haya ocurrido no tan a..nudo PO!

inoculacibn parenteral manifiesta sino por contacto sexual o de madr~

a neonato. En este ultimo ca80 de trensmision vertical en nsonatos d~
madre6 con intecctbn aguda o crbnica, existe gran probabilidad de qu~
el neonato adquiera la enfermedad. Esto es en especial probable cuandc
la ~dre 8ufre hepatitis B, aguda a finales del embarazo o lOE
primeros dias del po.parto, o bien padecer hepatiti6 crbnica. ~~
transmisibn al parecer corresponde con la exi6tencia de HBeAg en Bu.re
mAterno. lo que e6 reflejo de la concentracion de particulas de Dan~.
aunqué se de5cribe que la infeceibn cronica ocurre en un 98% de recie~
nacidos de madres portadoras de VHB, y se ha propuesto que 16
transfecreneia activa de IgG anti-HBc de la madre al niño. atrav~s dE
la placenta, modula la respuesta a prote1nas de la nucleocapside )
puede contribuir al desarollode la infeccion

(27J. Por tanto lt;

transmision vertical puede ser un mecanismo importante por el cua~
perdura el reservorio del virus de un generacion a otra. (17) (28J

Se ha estudiado que en areas de alta incidencia de HBV
transmision es usualmente

vertical, es decir de madre a hijo,

horizontal con familiares,
mientras que en los lugares en que

prevalencia es intermedia
predomina la transmi6ion

horizontal, Y er-

áreas de baja prevalencia el HBV es primordialmente una enfermedad d~
adultos trasmitida sexualmente y parenteralmente. (211

calculan que en el munde
Hepatitis B, sin embargc
Asia. Africa e Islas de:

el este de Europa

1<

l.

1. Hepatitis B Aguda:
Los sintoma6 de la Hepatitis Viral Aguda, son similares ~

cualquier otro agente que cause hepatitis,
(2B) 1&6 cuale6 var

quedando excluidas del diagnbsticO al interrogar al paciente, entrE
estas pODemOs. i nciagar sobre transfu6 i ones reciente6, viii. )eE.
hipodermill., tatuajes., relaciones

sexuales. (28) Los niveles dE

transaminasa6 serica6, hepatomegalia )' bil1rrubina en orina, son l~

mejor ayuda para determinar el e6tado preicterico cuando la Hepatitií
aguda puede contundirse con una apendiciti6 o una gastroenter1tls.
Otra gran ayuda diagnbstica e6 determinar un test en se.ngrv par~
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tlept!t1t1.6 J.., marcadores para Hepatiti6 B e
cutsa:; con infeccibn de Hepatit' B

. Y . L.os pacientes qUE-

positivo para HBso\g ~ 19M antí-H~~.
aguda usualmente tienen un test

El periodo d~ incubacibn de la he atiti
por la aparicibn de sintomos clinicos,P varia~dB

aguda, segtJn se define-

meaes. con un promedio de cerca de 50 di
e cuatro semana6 a .oir

se define en términos del intervalo
entas'7i

el periodo de incubaciOr

dato" aerologico de viremia, puede ser t:~
b:e::POSicion

y el prime:

especIal de.pues de exposicibn o. grandes d s
como dos aemanas er

embargo otros estudios estandariza.n ran o~
is par@nterales. (lBJ Sir

periodo largo de 180 dias Los slnl
g entre 45 a 90 d1a6, y ur

bi
. omas presentados 1

tam ~n pued@n variar, algunos pil.ciente
por os pacienteí

inician Bolo con trastornos gastrointe:ti~:l:~rsan
asintomáticamentE

pueden llegar a de.arrollar una hepatitis fuI'
y en raras ocasioner

po.cier.tes paaan una fase de prod o
mlnante. Comunmente. 1011

presentando anorexia nAu..a
r mo, que puede durar poca6 8emanas

(28)
., o un profundo male t

.

raras vecer¡¡ deliarrollan un r h
s ar general

d
as cutaneo o artri t' T '

pue en presentar un leve dolor a nivel d'
lS. ambiar

al movimlento brusco. El cambio d . col
er~cho de! abdomen que aUment~

.
oraclbn de la ori 1

marca el fln de la fa¡;e ictérica la si t
no.y as heoe~

temperatura regre.a a lo normal Él Hi
n omatologia disminuye y l~

70% de los paciente6 y ):)uedeh~be
9~dO puede" ser palpable en ur

mismolO (28). La fase ictérica
porrlesp enomegalla en el 20% de 10E

cuatro semanas y en promedio el adul~or;~ula d
r puede durar de una 6

d. peso.
len e a perder hasta 4 kilo!

. Los valore5 de laboratorio estan alterado
nlveles de transamina..as tASTJ jALT)

s en e.pecial lOf"

1,000 o 1,500 UI/L, aproximadamente c~a
e~to~ fuede~ ,aumentar hast~

nivelesde ALT generalmente exeden 106 d:
o a cterlcla apareoe. LOE

bll1rrubina manifestandose en icterici ~~;
~mentan los niveles dE-

tambien aumenta, en algunos casos hast
iI.; Fosflltasa Alcll11nc.

Albumina sérica disminuye. En la ta:e
~eces el valor normal, y le

~acientes usualmente presentan leucopenia
l~B~ado preictérlco, lo!

con una elevacion de de la velocidad de sed
n openia y neutropenia.

al pasar la ictericia En 1
imentaclbn, esta normalizo.

p
. os casos mas sever 1

rotrombina está aumentado i h
06, e tiempo de-

considera como signo de mai ~r~n~st~~o.ay
disminucion posterior, se

La secuenc ia de 1010 marcadores vi 1
desarro!lo de la enfermedad, HBsJ\.g Hb A

ra es, elO. has ica en e.

virales que a):)arecen en 6uero
y

e"
9 son 106 prlmeros marcaooref

ant icuerp06 antí -H8c 19M. ¡ 28) E1
s~gu 1dos bre~emente despUés dE:

mantiene junto con las transam"
plCO de lo~ nlveles de HBsAg Se

principio de la icteri o,'. E
lna~as elevadas y coinciden con e'

co
n paclentes que t

.

mpleta de la infeccion aguda el HE A d
muelO ran recuperciOr

cUando el HDsAg est!. en su pico'
, e g, esaparece aproximadamente

ocurre en una semana o dos despu::Xl~O \
~a se~oconversi~n de anti-Hbe

anti-HBc I
. a g,., antl-HBc disminu ye Y 1 1

H"
aurnen b.. Los anticuerpos Anti-HB

a gC

I.:IS1\g en suero.
s aparecen y desaparece e.

1
Deben señalarse varias normas im t

lOS resultados de las pruebas
lOerolb):)~r

antes en la interpretacion de

~gar, en un numero 6ignificativo
degl~a~ d~ la hepatitis B. En prime;

;ue .~~roO~~I~:~~ti~~.:~r;o ~~e
~~lr~~i:~:nOe~B~~;,h~~~t~;;. ~.b~~~dO;

esaparicion. Por este motivo una
u

s~l=u~r~:~~ d
e

H~s=a
en v~as De

e sl'\g negatlva ni:
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~xcluye el dJagn06ticc. (161 (23JAntl HBc .~ mbs 5&nsible al respecto
pu.ó~ ser J~ ~nica indicaciOn serologica óe la inteccion por hvpati~i~

B. L.e pruebo. negetivo de anU-H8c efectivamente excluye el
diagnostico. ~or otro. part~ jaF pruebas positivas de anti-HBc en el
suero HbsAg negativo, podr1e ser ~olo reflejo d~ un episodio anterio~
de hepatltiE B. EstOE por.i~nt~s HhsAg negativos y anti Hhc positivos
se pued@n clasificar coro base en el anti-HBs: si la pruebe es positivo.
al prínc.'ipic. óEOI curec. d~ 1.. hep¡¡titli. ..QUa.., QQntitu)lf' ¡;1jH¡:. ¡:¡U~
invalíde el dio.r;:nOE;'tico dE' hep~titi6 E<aguda.

Cerca del 9J~ de pacierte~ COn hepatitis, se recuperan y se hacen
HB¡;Ag neq~':.ivo,;. menos de 1~ GufrE' neoTosis hBpatica masiva. Del 10~
d~ pacl~~~ez que perhbnece~ Hh~kg positivos más d~ tre5 a cuatro
meseE, .,.11 IH1 r.urnero sJgnificativo desap.!Hf!Ce el antlgeno durante un
periodo de s...i¡; mi!!"68E ti un rJ..',o o mi!':, sin datos de hepatitis crOnica..
Muchos d~ los que tienen reEujtado~ p06ttivo~ y prolongados para HBaAg
e6tan ¿e6t1nadoz:: e. cOilvert1r8(> en porta¿oreE cronicos o sufr1r
h~pz.titi" crónica pen:>istentc ';) trbrica activa. (171(28)(2) Un dato
importante, es qw~ .~ 106 pacient$~ que curEan Hepatit1s B cronica, 8e
ha dete~minad~ que hay una respue~ta inmune del hU8sped contra los
antlgeno~ viraleE como 10 demuestra estudios efectuados por Nowicki y
W4teriO, al medir 10 produce ion de anticuerpcE. en 19G anti HBcAg
presentes en una hepatitis crOnic~ activ~ y una cronica persistente,
mestrbndo una relación directa entre la producciOn de 19O y el da&o
hepatocelular en el tejido de biopsia (13).

~a evolucion a una hepatitis crónica es dependiente actualmente
del tratG~ianto administrado en la fase aguda. Actualmente se cuenta
con el Alta lnterteron 2 5, administrado a dosi6 prolongadas de hasta
3 meses. Este ha tenido buenos resultados segun estudios realizados en
paises desarrollados, 106 cuales muestran que como IBe dijo
anteriormente, el riesgo de pasar a una enfermedad croniea disminuye.
Otro dato reportado, e6 el de las transaminasas sérica5, que se
normalizan en un promedio de tiempo de 1 a 2 meses, siempre con esos
esquema de tratamiento (11) (16) (24). En contraste con el curso normal
de le. enfermedad, en el cual la literaturrJ reporta que en el tiempo de
exposician las transaminasas se elevan de la octava a la 28 semana,
siendo un rango de 20 semanas (5 meses). Si se tiene como referencia,
que los pacientes consultan cuando inician los sintomas, es decir, la
dE-c i ma semana de expos icion, tenemos que sus transami nasas se
mantienen elevadas por 18 semanas. Sin embarao, con el lnterferon,
Este periodo de tiempo se reducE- significativ~mente (1)

2.Interferones :
En la historie se han hecho orandes dE-scubrimientos, es el caso

del lntE-rferon. En 1,957. se desc;ubiO que existia un factor soluble
por las celulas B expuestas a virus inactivos. Este era ca~a% de
transferir interferencia aE- la replicacion viral a células recien
obtenidas. Por 10 tanto se le denomino lNTERF'ERON, y desde ese

acontecimiento se ha descubierto que los interferones son una gran
familia óe prote1nas secrE-tadaF que tienen unrJ actividad antiviral.
Otros estudios reli%odos a los interferones revelaron que también
tienen actividad pOderosa en procesos proliferativos, E-
inmunomoduladores. Es d€ hacer notar, qUE- la mayorirJ de las células dE-

de los animales vertebrodos, producen diferentE-s tipos de interferones
en respuE-sta a infecciones virales o a otros est1mulos qUE- presenten.
( 29 ) ( 32 ~*
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Cuando se quiere medir la capacidad dE- accian de 101

interterones se cuantifica ya serJ la producción de virus, o E-l efecte
citophticD del virus sobrE- lineas cE-lulares cultivadas. (29)

Se ho encontrado que muchas prote1nas tiene propiedad de induci]
un estadio antiviral en las células por 10 que se han dividido df
acuerdo a su capacidad antigenica clasificandose de acuerdo o S\
oriqen celular primario o de acuerdo a su estimulo para una induccion,
(29) (23) (32) clasificondo6E' as1:

a. lnterf'erones tipo 1 e INF ALFA e INF .81:

Estos tienen la capacidad dE- 6er inducidos por infeccionel
virales o artificialmente por RNA de doblE- cadena, estos son establel
a Ph de 2.0. El INF alfa, producido principalmente por leucocitos,
consiste de subespecie6 moltiple-s que tienen relaciOn antigénice.. Un(
de los genes de este. familie. tiene 14 miembros funcionales no alélicol
y tambien las sE-cuencias dE- aminohcidos de esta6 subespecies tiener

homologia de cerca del 80~.(29) Otros estudios determinaron II

exi stenc ie. de una segunda faml1 ia de genes de INF a 1 fa E-n el genomc
humano, el INF .e, con diferente antigenicidad, es el interferol
principal sintetizado por células no leucociticas incluid06 101

fibroblastos aunque también puede ser producido por leucoc1tos. Se hl
encontrado también que la 8ecuencia de aminoacidos es 30% homóloga l

aquella de la familia del INF alfa. (29J{32).

b. lnterferbn tipo 11 (INF delta o interteron ln.unitario):
A diferencia del lNF alfa y .8, este es producido por reaccionel

inmunitarias medidas por linfocitos T, estimuladas por antlgeno,
mltogeno o lectina. En contraste, este interfer6n es labil a Ph df
2:0, propiedad que se usa a menudo como un método simple parl
identificación.

Ld actividad lnmunomoduladora de los interferones, esta mediodl
por sus efectos sobrE- las células responsables dE- la defensrJ de:
huesped, es decir macrófagos. linfocitos T y B Y células NaturaJ

KillE-r.

A nivel de los macrofagos, los interferones actoan aumentando s\
actividad tumoricida y bactericida, también poseen 10 capacidad df
estimular E-1 factor activador de macrofagos

y factor activador de II

migraciOn de monocitos. La activaci6n de los macrófagos PO!

interferones se acompana ci.e un incremento pore. le. E-xpresión df
receptores pare. la porcian Fc de las inmunoglobulinas aumentando 1.
fagocitosis de complejos inmunitari06.

A nivel linfocitario su acciOn dependE-ra de le. dosis administrad.
y la frE-cuencia dE- la misma, por ejemplo la preexpo6icibn a grande:

dosis dE- interferbn o adiccion simultanea, suprime le proliferaciOn dt

linfocitos y produccion in vitro dE- anticuerpos, mientras que dosil
pequeñas de interferon o su adición tardía, incrementa 1.
proliferacibn de linfocitos y prqducciOn de anticuerpos.

En cuanto al efecto que presE-ntan en lo actividad dE- las célula:
Natural Killer (NK), es de considerar que lrJ actividad de dichal

células esta medida por los efectos citotóxicos dE- Linfocito!

Granulares Grandes (LGL) en ausencia de sensibiliz4cian previa contrI
células infectadas por virus, ciertas 11neas celulares tumorales,
células hernatopoyéticas normales. Por 10 qU0 a la administracian Of

15



1010 INF lncrementan la actividad NK de loe: LGL. 123J
En cua.nto iI SUIS mecanismos de .cciOn, las células poseen

receptores especifico.., tanto pare. el tipo I como pare. el tipo 11, 1..e.
unión de los interferon.s a 8US receptores es. en principie, la alte.
afinidad, con K, en el rango de iD a le. 10 y 10 a la 11 mol/l. Le.
union es aaturable hasta con 7,000 receptores de INF tipo 1, Y 13,00(,
tipo II por célula, en alguna lineas celulares de cultivo, tomando er.
cuenta que algunas otras células tienen menos receptores para los INF.
(23)

1..06 usos terapéuticos que ae le han dado al INF alfa, han sido
bastante estudiados, tal es el coso de las propiedades ontitumoroles,
que se han notado en la leucemia de células vellosas, e incluyen
remiliión hematológico., correccibn de po.ncitopenia y mejorie
6igniflce.tiva en le. calidad de vida del paciente. Tambien se har,
obtenido buenos re.ultados en el tratamiento de linfomas no Hodgkin
avanzados, tratados con anterioridad y pacientes con linfomas cutaneo~
de c.lulas T. Entre las enfer.edades virales en las que el Alta
InterferOn actua de manera satisfactoria, se encuentran las
intvcciones causadas por Papilomavirus, Rinoviru6, virus dE-
lnmunoó.ficiencia humana tipo 1, Herpesvirus y Hepatitis ~
especificamente. (321

El Alfa lnterteron 2 E recombinante, 8S de origen sintétioo, estp
consta de una cadena protéica de 165 aminoácidos,producida .sta cadena
~diante un proceso de ADN recombinante que implica ingenieria
genética en Esch~richi~ col1. El lnterferbn alto 2 b presenta un grupc
arginina en esa posición indicando que la purificacibn se realiza por
metodos clásicos. Es de tener en cuenta que el Alta lnterferbn 2 B, eE
hidrosoluble, y que su absorción es intramuscular y subcutanea en un
80~ de 106 casos, siendo su metabolismo renal copletamente. El
INF alfa 2b, tiene una vida media de 6 a 7 horas teniendo presente que
se puede producir acumulación con la dosificación intramuscular
diaria. El tiempo en que Be obtiene la conaentracibn maxima tanto
intromuscular como subcutoneamente es de 6 a 8 horas y se ha indicado
que los metabolitos se reabsorben casi por completo. !23)

El mecanismo de accibn del Alfa lnterferOn 2B en la mejoria de la
Hepatitis B y otras enfermedades malignas no está bien definido, sin
embarqo es claro que el efecto contribuye a disminuir
signifi~ativamente la patogénia. Existen efectos yo estudiados )'
mencionados anteriormente, pero los mecanismos de accion que se
efectuan ante el virus de la Hepatitis B, son netamente antivirales e
inmunomoduladores. Es decir, se cree qUE' induce la producción de
proteinas contre. el virus de la Hepatitis B, y acresenta 1& expresión
de los antigenos H1..A en laE células infectadaE, principalmente
incrementando el reconocimiento citotóxico de las celulas T y de laE
células Natural Killer.

En cuanto a la dosificacibn recomendada, se han realizadc
estudios sobr~ el uso de Alta lnterferon 2 B en Hepatitis B tipo agude
y crónico, indicando que en la tase crónica se ?btienen resultaóoE

favorables a dosis de tres, cinco y diez millones de unidades, tre~
veces por seman... pudiendo llegar hasta 3 meses de tratamiento. para 1~

fOSé aguda y 6 para la tase crónica. (12)i16)(27)(30)
El tratamiento indicado en esta tase de la enfermedad ha variado.

se han utilizado dosis de 3, 5. Y 10 Millones de Unidades{MU) 8010 que

en diferente tiempo de dosificación. Un e5tud!o que se rea!iz~ e~ 3~
pacientes que recivieron lNF alfa b2 a 3 MU, 3 veces por semana por

~
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,Bm6nas revelo una significativa disminucion de los signos y sintomas.
(31).teniendo a la vez otro en el cual se administraron 10 HU, el cual
revelo que 106 pacientes elevaron titulos de anti-HBs en 21
jlemana6,i31Jllegando a. 1... conclusion que el U60 de Alfa lnterferón 21:

I en la fase aguda de la enfermedad, disminuye el riesgo de desarrollar

l

una hepatitis crOnica. (11)(l6){30J(22)
En contraste otros estudios recomiendan el uso de INf alta 2B ~

¡aS mismas dosis ~olo que aun con menos ttempo de administracion tal

tS el caso de 10 dias consecutivos a dosis de 5 HU. Eatos 8studios
revelan los mismos resultados en cuanto a recuperacibn, (12)(15)
indicando tombien que los niveles de aminotransterasa, decresen de 1 a
2 meses inciada la terapia y que en caBOS escepcionales han tardadc

hasta 4 me6es en normalizar o llegar a valores casi normAles las
transaminasas sericas. (14)

En cuanto a los efectos secundarios, hay que tener en cuenta que
la mayoria de esto~, excepto el sindro~ .emejante a la gripe estó~
relacionados con la dosis. Generalmente son leves a dosis inferiores e.
10 millones de unidades al dia. Frecuentemente se produce disminucion
de la presion arterial, pero es raro que sean sintomatica; .. puede

I

producir hipertenGion pero generalmente 813 leve y pasajera. Puede
presentarse: dolor de pecho. latidos cardiacos irregulares, confusibn,

I

depresion, nerviosismo, problemas pe.ra dormir, adormeaimiento de los
dedos de los pies y mano~. fiebre, escalofrios o dolor de garganta.
hemorragia. cefalea. cambioE de sentido del gusto. diarrea, pérdida de
apetito, pérdida de peso, nbuseas y vbmitos, cansancio no habitual.
Entre los menos frecuentes pueden encontrarse mareos, .equedad de le.
boca, piel seca o prurito, incapacidad para tener o mantener une
ereccion, dolor en las articulaciones, rash cutáneo, llagas en la boca

I y en 10 labios, y en ocaciones se ha reportado pérdida parcial del
pelo. (231

La administracibn del medicamento en el embarazo, no esta
estudiada en humanos, pero se indica que en estudios realizados en
monos Rhesus, se ha encontrado capacidad abortivo en altas dosis, y en
le. lactancia no se recomienda la mierna mientras se admini6tre el
IJ\edicamento. (23)

Mientras se administra el INF, puede encontrarse una disminucion
del hematocrito, del recuento leucocitario, y de las plaquetas. El
tiempo de protrombina y tromboplastina puede aumentar, y como dato en
relacion con la Hepatitis, los niveles de Alanina Aminotrasnferasa,
kspartato aminotransferasa. fosfatasa Alcalina, y Deshidrogenasa
~ctica, pueden aumenar, siempre estando relacionados con la dosis que
se utilice, 6in embargo al suspender el medicamento, todos los valores-
regresan a la normalidad. {231

~ Vacunas anti-hepatitis B

La aprobaciOn de la primera vacuna anti-hepatitis B en 1,981
modificb los programas empleados en salud/control de infecciones y
lleovo a priorizar la prevención de la preexposición de la infección.
La publicacibn de las normas de la 05HA (Occupational Safety ano
Health AdministrationJ Sobre patogenos transmitidos por sangre, y su
Ulterior promulgaciOn como estatuto, hizo que las institucione$
estudiaran aun mas detalladamente los programas de inmunización contr~
HBV. La primera vacuna aprobada deriva del plasma y, aunque aun cuent~
Contra la aprobacibn de la F.D.A. (Food and Drug AClliinistration), ya no
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ae produce en los Estados Unidos. La vacuna anti-HBV recombinante
actua~mente aprobada y comercializada, se produce de Saccharomyce~
cerevlsiae (levadura de cerveza comun) y no requiere plasma humano.
Esta vacuna producida por AON recombinante, contiene antigeno viral
purificado. tratado con formalina. (29) Ambos tipos de vacuna se

aplican en el deltoidee; en un!! serie de tres dosie; !! 106 O, 3, Y 6
meses. Se recomienda dicho mU6culo porque la respuesta a la vacuna
inyectAda en la zona glutea es menor (75-60%) obtenida con las tres
dol&is en el deltoides D90%).

(4) (2)

La vacuna anti-HBV~ aplicada en el deltoides brinda inmunidad
protectora (presencia de HBsAc) en mas del 90~ de los vacunados sanos.

El cec no recomienda investigar de rutfn!! la actividad posvacunaciOn¡
sin embargo. corresponde considerar la en sujetos de 50 años o mayores,
a~uellos con diagnostico de infeccion por HIV. y aquellos con alto

riesgo de contacto ocupacional. La investigaclbn entre el mes y los 6
meses postaplicacibn de la tercera dosis de la vacuna, brinda
1nformacibn definitiva sobre la respuesta de la vacuna. Aunque los
anticuerpos inducidos por la vacuna declinan en for~ sostenida con el
tiempo, la duracibn de le. vacunacion eE; de If\@nos de 7 añ06 en los
adultos se.nos que han presentado une. respuest~ inicial d~ anticuerp06.
El ACIP sugiere no recomendar refuerzoE de rutina durante los 1 años
posvacunacibn en adultos y niños inmunolOgicamente normales. El ACIP
evalua la posible necesidad de dosis de refuerzo después de intervalos
maE; prolongados a medida que disponga de mas inform4cion. (29) (25) t21

En institucione6, debido a la po&ibi1idad de identifica.r
inadvertidamente portadores de hepatitis tSIC). optaron por investigar
HBsAc en todo posible receptor de vacuna. El periodo recomendado para
investigacibn posvacunacion es de 1 a 6 meses después de la tercera
dosis, demostrando inmunidad en el 80-90% de los individuos protegidos
despues de Bolo dos dosis, esto a aumentado la posibilidad de

demostr~r la respuesta a la vacuna. los sujetos cuya relacion HBsAc es
menor ae 10 reciben una cuarta y una quinta dosis, de ser necesario.
lo que depende de la investigacibn de anticuerpos. Por esto se propuso
una dosis de refuerzo cuando las relacioneE son menores de 10

y se

vuelve a determinar HBsAc al mes. (32112)
.

El virus de la Hepatitis B, continua siendo un riesgo para la
pob1acion mundial que no tiene conocimiento especifico de la
enfermedad a esto se aunan pacientes inmunosuprimidos. y el personal
de salud. Es obvio que esta enfermedad continua aumentando sin
presedentes y sigue cobrando victimas. Teniendo en cuenta que no todos
tiene acceso a inmunizaciOn o en el peor de los casos a tratamiento
con lnterferbn cuando ya han adquirido la enfermedad. Esto nos indica
que queda mucho por hacer al respecto, y nos indica tambien que queda

much~ campo parb estudiar e instruir sobre el virus de la hepatitis B,
un Vlrus de inicio silencioso pero muy agresivo.
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VI.METODOLOGIA DE INVESTIGACION

A. TIPO DE ESTUDIO:

Fu~ un estudio descriptivo. en el cual se analizaron los
benef~cios a d.ifflrentes oasis, del Alta lnterferbn 2B, como
tratamiento para los pacientes que cursarOn con H.patiti~ B en fase
aguda; es de tipo retrospectivo, por tomarse como base las historias
c11nica5 de los pacientes atendidos con este problema en el periodos
comprendido entre el 1 de Enero de 1.994 y 31 de Karzo de 1.997, en el
servicio de Intectologia del Hospital General de Enfermedades 1.G.S.S.

B. ORJ'ETO DE ESTUDIO

Se seleccionaron para el estudio todos los expedientes clinicos
de pacientes del servicio de lnfectologia del Hospital General De
Enfermedades que fueron tratadoE con Alta interferbn 28 al cursar con
Hepatitis B en fase aguda en el periodo comprendido del 10. de Enero
de 1.994 a 3i de Marzo de 1.997. a los cuales 8e les aplicO los
siguientes criterios de inclusiOn y exlusiOn:

C. CRITERIOS DE INCLUSION

1.
2.
o.
..
5.
6.

Pacientes con datos clinicos y 8erolbgicos de Hepatitis B

Ambos seX08
Edad mayor de 18 años
Paciente que haya sido tratado con Alfa Interferbn 2 B
Paciente no haya tenido tratamiento previo antes de consultar.
Paciente que no haya padecido hepatopatia previa

D. CRITERIOS DE EXCLUSIOH

1.
2.
o.
. .
5.
6.
7.
8.
9.

Menor de 18 a~os
Que no haya sido tratado con Alta lnterferbn 2 B
Paciente haya tenido tratamiento previo antes de
Paciente que haya padecido de hepatopatia previa
Paciente que Presente H. ¡,V. asociado
Paciente que rechase el tratamiento
Pruebas serolbgicas Anti-HBs (+)

Pruebas serolbg1ca Anti-HBc IgG(+)
Pacientes Embarazadas

consultar.

F. VARIABLES

1. lndeDendiente
Pacientes con hepatitis tipo B en tase aguda.

2. DeDendiente
Numero de pacientes con normalizacibn de transaminasas sericaa.
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G. DEFINICrON DE VARIABLES:

~ + + + + ~
:NOKBRE DE LA :DEF'IHICION : DEFINICrON :E5CALA DE JUNIDAD DE:
:VARIABLE :CONCEPTUAL : OPERACIONAL ¡KEDICION :MEDIDA

+ + + + + ~
:HBsJl.9 :Marcador viral. :DetecciOn sérlca: Nominal :Poe>Ítivo .

:presente en la cu-Ipor métodos de :Negat1vo
:bierta o cape. del :laboratorio
¡virus, presente en:
:e1 90S de los pa- :
:cientes que cursan:
:la enfermedad en :
: 1a fase aguda

+ + + + + +
:Anticuerpo :Marcador serolbgi-:Deteccibn serica:Nominal ¡Positivo'
:HBsAc :co, encontrado en :por métod06 de :Negati vo

: la etapa óe conva- ~laboratorio
. :lecertcia

+ + + + * +
:HBeA.g :Marcador viral, e¡;. :Deteccion sérica :Nominal :Positivo'

~une proteina codi-:por métodos de :Negativo
:ficade. por el vi- :laboratorio
:ru¡;. de funcion
:desconocida; con-
:siderandose como
:marcador de la re-:
:plieacion viral
:activa

+ * + + + +
:Anticuerpo :Marcador Serologi-:Deteccion seriea :Norninal :Positivo
:HBeAc :co, encontrado :por métodos de :Negativo

:despue¡;. de la re- :laboratorio
:solucion de le. re-:
:plicacibn activa

+ + + + + +
:Transaminasa :En::ima Que cata- :Deteccibn sériea :Numérica :Va1ores
:de amina :liu la transfe- :por métodos de :en suero

:rencia de grupos :laboratorio ¡expresado:
:amino ci~ A1anina :en Unida-:
:e alta eetogluta- :des litro:
:rato, presentiE" en :(U/LJ .

:citoplasma de cé-
:lulas hepeticas

+ + + * +
:Transaminasa :Enzima que cata- :Deteecibn sérica :Numérico :Valores .

:de :lizo la tronsfe- :por métodos de :en suero
:Aspartato :rencia de grupos 11aboratorio :expresado:
:¡ASTJ iamino de Aspartato: :en Unide.-:

:a alfo cetogluta- :des litro:
:rato, presente en :(U/LJ

':m1tocondrias y
;citoplosma de cé-
:lu1as hepotieas

+ + + + + +

i(ALT)
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t + + + + +

'HOMBRE DE U. :DEFINICION .: DEFINICION JESCALJ. DE :UNIDAD DE:

;VARIABL.E : CONCEPTUAL : OPERACIONAL :MEDICION :MEDIDA :

~ + + ~--+ ~---+ +
:Gammog1ute- :En::ima mi crosomi ea :Deteec i On ser 1co :Numer 1co : Va lores
'miltranspep- :del hlgado presen- :por metodos de ten suero
;tidaso :te cuando exsit.e :Laborat.orio :expresado:
:¡G,G.T.P.) :daño en el Hepato-: ¡en Unida-:

:clto. y en ooa- ides litro:
:6iOnes en el mio- ,[U/L!
:cardio

~ ~ + + + +

H. RECURSOS

1. Fisicos:

- Pape 1

- l..ap i ceros
- Marcadores

- Computadora

- Impresora- Calculadoras eleetrOnicas
- Libros de referencia- Articulos de revista
Tesis como material bibliogrefico.

- Expedientes c11nicos
- Boleta de recoleccl0n de datos elaborada por investigador.

2. Humanos:

- Hédico asesor

- Investigador
- personal de Archivo del Servicio de Infectologla Z. 7

!

L
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iNo. DE :
:PACIENTES'

22 56 B7,

:PIJlCOOAJE: 25.28'~ 64.36r. W.34% 1~

-- --

VII. ASPECTOS ETICOS

E J 01] ,ir::.,t),VO t;lpn~~r'cl:1 dE' todiO J_nvest,] q,"",C:U:1\" ,?,\" seT'€'S hUr"~lII0,",. e>,
obtenf.~r Jn-t-or-'mGl.:;:i,Jn cientj.f:ic". ,1 spr'c;' CJE.' ~~llOh. Ú:, Cllo(j dehf- otjt,enm'

T'esu ltéldo~, Cp,tP ser-iou, tH~np'fJ.cos. 1:,i'(1'I1.(; P2'y'~" lo:;. su:iet,o~, 'jU('. SE-
SOIlH;>tE'Y'"8.h a] e,;t,urj),O, <'I.f,;:i comel p¡:,r'~c o1-r'o" P¿¡c~,(-'nte:-. ('r, f:" -t'u'tUT"'ú..

En
p] (~::;t.LId10 r'eal].:::::¡~do. s;':" c.cm,,'T-OhO '(Oll,pay"c) 1;:, P"h:-ctil/:i.clad

de "t.r'f.~S r'PCJiIJl(,-~ne" d,~ tr'¡"'I:,..:m,)-o;;~nt.cJ con lnte¡"'h-n-on ",:1+;:: 21-:. er. f>a:::::l€'~¡YU~:;
que eUr-s.OIí"Oro CDn rlf."f'ati,i;,j,-;;, l.ipü 1: (.:'n +as" "",:!uda, p.¡;o:r,", lo cu,,,,j se
T'"(.'V].s;,\pon lO" E.\>~pedjE'\'+,e~ cl1nlCO'¡;i,. 'L~~n].pnoc' E'n CUf.':'n"('.~' qIH:' €-,,,,1;;:>

pr'oc:E~d),n,:i.erd.o nc' COriJ1E-~vO nin~:IHn r-'], p-¡;;q L¡
¡"-J p<'\ClentF (1 pU'5C' en r;¡p;',qO

su ]nt.pqr-iddd 'fi,,;j,ci"-, r'p;;,.alt.-e'nclc ,",U<:- J-O,'. f'.,:-sul-L-dCIDc otJ"\.pn) ("Jos pUI':.'d<2

SE'f",'J1 el
f., b<~se par-.¡;' i:':¡ \,¡--"":,.<:II1'lo::'n(.(, (1(..' c~'u"o, !"¡",'~J.f."\'i"l"::-~,, CO\I 1;;'> ¡,,]-;;/YIO

P';¡l-¡f.,-C]-,...]_.~'nt,(- ,¡:.'n (,.'l, '"/'Lt"I..ur-c,-

~
~

VIII. PI1ESEHTIi:IIl< DE _l1AOOS

QWJRO No. 1

POBlACI(}1 RE515TRADf+ Cftj DIASNJSTICDDE~ATnlS 8

En pacientes que r&ibieron Alta Interterbrt 2B COIllOterapia contra
Hepatitis TIpOBef1tase Aguda, en el HospitalGeneralde Enfe8edades,

Servicio de Intectoloqia1 l.G.S.S.

10. de Enero de 1,994 al 3i de Marzode 1,997.

TRATAI11ENID DE ALFA INTERFElUJ. 2 B
A!IIIINISTRADO

J 3111llIH:S : 5 "llLIKE :r0 "llL{ID; : TUTAl

FUEnte: boleta de recolección de datos.
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)63- ) 00 : 00 00 00 : 00 : 00 00 :OÜ '
\1)0.00\:: (K¡ 00

~-- , ---;
: TOTAL 22 : 25.2a: l00.00t : 56 : &4.3b~:100.00% : 0'1 :10.34';: 100.00\: : Si iOOX :

+--

~ --- --- -~~

CtlADRO No. 1
POBL.\CIOJ\ REGISTRADA CON DIAGNOSTICO DE

HEPATITIS B

5
i1

l'

I!

11

i: 87 PACIENTES EN TOTAL

!!
i:

"i'

l',
l'

l'

I

Fuente: boleta de. recoleccion de dato5.

3 MILLONES
25%

10 MILLONES
10%

: EDAD :1«1.DE
iPACIEt.m:

+-
-.[

:1&-20 0;:.: OC 00 06: 10.71~: 10.m: : 00 :O!) : 0(0 : 06 6.89%,

+ +---~+ + + + + t + + + +

m-23
. D4 :1B.IB%: 18.1~ : 12 : 21.42,;: 32.13t : 03 ::3,33:-;: 33.33~ : 1~' 2i.83\', :

CIJAOOO Me. 2

nlSTRuar:1OO '(1\ EDAl)

ra.OEí1tes QUE reobieron Alto lnterferon 2 E. como terapia centra

:k?patitis tiP¡¡ B. ta.s; ..Qua;., e;; e: Hospihl GeMral do:
El1fermed~des. Servicio d~ Il1te.::toJ.~i¡¡, L6.S.S.

10, de Enero do: 1 !:r:¡~ al 31 de I'\arzo dE 1,977,

.--
! IUllOCS 5 MllllJES 10tlllLMS

, :PORCaITAIE:No. DE

:AClItllAOO iPACIOO'ES:

:PmcBITAJE1Nc. DE : X
:0CIJUL.ADfJ :PACIENTES:

:POOCENTAJE,
1AClffilAOO : TOTAL

:24-26 Oi : 4.54ii: 2:.72%
j 11 : 19.64:':: 51.77r, : 03 :33.33:(: 66.66%

+ + + + + + + " +
: 1~' 17.24% :

+ + + +

:27-29 03: 3.44%: 13.63~ : 05 : 8.93%: bOJO,/; : 0(\ [00 : 00 : 08 9.19%:
.¡ t + + + + + + + + + +

:YJ-32 O:': 9.0~ : 3b.351: : 09 : 16.07~: 76.T7~ : 00 100 1 00 : 11 12.641; :
+---+ +---+ + + + + + +

:33-35 03 :1:1.63%: 59.07\: : 03 : 5.35\';: 82.12}; :
O;) :00 : 00 : 06 6.9~:

+ +---+ + + + + + + + +

+ +--'---+ 1' + + ""'"

:¡;-Ja 03 a3.63X ¡ 72.70~ : 01 : 1.78Y.: 83.90:': : :ll.ll\í: 7¡.771.01

+ + + + + + + + +---
:311-41 03 :1:'..63\: : 86.33~ : 03 : 5.35~: 89.25% : 00 :00100

: O~ 5.74~; :

:06 b.89Y. :

:42-44 00 00 :00 : O(¡ (ID :C/, :00
+ + + + +-+ + + + +

001)(' :0(1 :00

+ + + + + + 1' + " + +
:~5-47 O::

j 9.0Q\: : 95.421; : U4 : 7.14'1:¡ 96.39% : 01 :11.11'1;: a8.88% : 07 B.07~:

+ + + +---+---+--' + + + + +

:48-50 0(0 01 : 1.7S%: 98.1n : ll1.W;: 100.00t : 0201C~ :00 2.29~;

:Sl-53 00 00 :00 : 00 00 :00 : 100.00i, : ()(.i'
; + ; 4 ~ + + + +

Oli
00 :ú0

:54-56 00 : 00 00 :Oé : 100.00:': : 0(>
; + ; + + + + + + +

0000 :oc' 00 :00
,,

+ ';' + 1' + ~ + + +

:6(J-62 01 : 1.781:: iOú.OO\; ; 00 : jOO.OOi'.

:57-59 Oú: ~J 00, 00 : 1)(1 ) 00 00:00: IOO,OO~ : 00 00

+ +
; + 1' + + " 1' +

1.29% :)(J(.'01 : {.5~i'; ) 100.00:; : 02

"'
+ ¡ + + + + + + + +

1
te: boleta de recolección de dates.
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llWIW No. 3

DISTRUEU:ICJt PCR SEXO SE9JI NJERü DE CASOS

En pacientes Que recibleronAltalntert'i!rtln2 1: tOllO tenpía en
!1eoatihs tipo &, hse aguda, en el Hospihl Gerteral de

Enfel"tledades,Sernciocelntec:tolOCjiaj I.B.S.S.
10, de Enero de 1,~~ al 31 de !'Iano111'1,9'17.

: 3 !lllLOC : S .UllMS 110IIIlUJES :

:!DO :tCJ.OC
:prclEtlT[S

:1*1.[( :Na.1JE
: PAClEJi1ES : Pri:lOOES : TOTAL :

FL1ente: bcleh de recolección de datos.

!:UI\IIID1tI.4

ESTAOO CIVIL RESlST1W)(J

re
.s,
'"<
'"

En pacientes qlle recibieronAlfalntertertll12 B rolO teraoia en
He¡¡atitis tloo B, tase agOO.., en el Ibspihl 6enerd De

Eniertledades,Servlciodell1tectolQ9ia, 1.6.5.5.
lo. de Enero de 1,994 al 31 detlarzode1,997.

:3 ,HlU.ES:S IUlUJB:tO rtlW'ES:
1

~

'~
.
f I,.

:ESTAOO :No.DE 1No.OC :Nc.
CIVIL :PACIOOE5 :PACIENfES :PACIEKTES :1UTAl DE ClQi1

1

:SOLTERO: 13 3' 00 55
.¡ t t + + +

~ :CASADO 06
"

01 ZI
+ t + t + t,

07 ()()
11JtIDO 02~

'"i
~

+ t t + +
:V1UDO 01

()() ()() 01

22 56 rJI B7¡TOTAL

~
,;:

Fuente: boleh de recolección de datos.
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"""''''-: '' 07 04 ,.

1H&ck:~{t)

:H&oA;."""':
a~!I t+)

¡;
" " ":~H

:1iI8I9hl 00 o:: 00 02

: Tm.. 22 S6 f1I 81

,...

D.rIMD kI. ~

IWTI¡a()S IETITTAIXE

Er. p¡~leMr; Q~E reCHI1I'I"CIT'IAlí¡ inurteror,: ~. (08: \'I'&Pli en

hea¡t¡t¡. tID!:~. tlS~ &~¡. en el l1osait¡l e,.ner¡~ Of'

En1el"8!(jilft>.. &rrV1clo Ol' lntKto1c~¡i. 1.6.5.5,

lo. De Ere1'O II~ 1.'9'i4 .1 ~1 (11'f\¡rzo De l,qcn.

:3 IIlLUJE:S:5 IIILUJES:tO 1\1lUJES:

:MTUBIE
y tfilo.lE 1... lE J J[

:ANTICI.ERf'[E lPACl9lTE5 :PACIEN1ES :PACl9lT5 :TOTAL OC 1:I6!i:

FuentI!: iIoleb. de recol8:Citrl de- !idos.

c:I.WJ!1Ik.ó

ESTIIIXIElJERAl !El PACIEJO[ ~ SU EUIID FISICX1DE IJBIfSI
y

A LAS 72 OAS DE IHICIAOOEl lMTMIElfTO

Er. OilCll!nte; OUE fKlblrron Al1i Jnnrtrron 2 b cea: t.n.Dli ~

tEDiltitl5 UOC ti. tlSI' IQUCI.., en el loosoit¡l Eiel'l!r¡l de

Entl!'rRGiloes. Servlco de intectolog1;,. 1,6.5.5.

1", 1Il' Ef'II!t'O01'
l,qqt, al 31 De I'IaI'~O111'1,q(J7.

: 3 IIIlU'ES : 5 IIll.UIE5 :10 "IllOrES :TUTAL DE r.A!iI1) :

: DE 111:0,DE 1M¡.DE. : kI. DE
-i pu;tOOES: ptl':IEN1ES:PK:IEJrnES:PAClOO!S:
:ESTAOO
:~ :Hm. m II!S:U&\.m 1RS:t&..m msmQ. m ms:

: MI{) ce : 1~ : U : 37 : ~. : o: : :¡
,-
"~--------.--------- --

; RE6~LAF.: ::. : (le : 4: : ¡í ; (1J. : 06
; ~c :3'

+
,.- ---------.--------

:1'\f¡lC' ü: 1 O'~ O'~ : v(: : 0(' : IX' : 01 : (~-:'

:TUTAL : ~ : ~ : ~ : 56 : 09 : 09 : B7 :87

Fue-nu: boleta (le recolK!:IolI (le dnos,
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l1MtO No. 7

SIGNE VITAlES 9t El EINEN FtSl1II DE tllH9J

Y A lAS 72 11M INICIADO EL TRATMJEJITD

En parientes qUl! recibieronAlfllnt.rt@r/:rI2 B C080 tenpi¡ en
ttep¡titis tipn Bt flse I.gudi, en el ttIs¡Iital General

(le

Entel'8eÓl.des,Servicio de IntKtoI0Q1I.,I.6.S.S.
10. de Enero di! 1,994 al '31 dt!f'lrlOde 1,997.

: '3 PlIUIJES : 5 ftIlllJES : 10 IULL.[IG :TDTAl DE CASOO :

lit!. lE lit!. DE 11m.lE 11tl. DE
PlCtOOESI Pt4:lantSl ¡w:tEtffES: PAClantS I

: SN. mili.. J72 tW):II&. :n ~:um. 172~:tl&. J 71 tlU)J

JttIRIW.ES:22 : 22 1 54 : ~ 1 09
¡ 09 ¡ B5 : 87

:wm1AlES:00 ¡ 00 : 02 : 00 : 00 : 00 : 02 :00

: Tm" : 22 : 22 : S6 : S6 : f1I : f1I : 81 :81

Fuente: boleh. de recolección de ditos.
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GRAFICA No. 9
TIEMPO DE REMISIOJ\ y CLASIF1CACIO!\ DE

MEJORIA E!\ LA ENZIMA G.G.T.P.
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ME.TORIA PRESENTADA

TIEMPO El' MESES- "DE 3 MESES c;::;:; 3 MESES

~ 1 MES,i .:: MESES
i

Fuente: bolete. de recolección de dato5.
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En p.J.Cl"ntes lIUf' rec:iOll!NIn Al;" Intl.'rTl!rOr, 2 e tOllO ter'¡Pli ¡ 0051<;;ÓE :..
5'f lú .illorP.; ae unuu.~, en ~atitl5 hpo E,
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IX. ANALISIS E INTERPRETACION DE ¡U:SULTADOS

s~ efectub un estudie descriptivo, en 87 pacientes adultos. que
consultaron al Hospital General de Enfermedades del 1.G.S.5. en el
Servicio dE> Infectologie.. Po::- ser el estudio retrospectivo, los datos
registrados en las historias clinicas fueron la base para la
evaluacion.

POBLACION REGISTRADA
Del total de pacientes estudiados, se obtienen 3 subpoblaciones,

correspondientes e 106 tres esquemas de lnterferOn utilizados. Les

dosis de Interferbn administradas fueron dades por el médico tratante
segun 6U criterio, ya que s~ reporta en la literatura que dichas dosis
pueden administrarse igualmente en esquemas que van de 3, 5 Y

10

millones de unidades por i a 10 dias o de 1 a 3 meses. En la misma
literatura se reporta que estos regimenes estan todavia en fase
eKperimental. (23.24)

EDAD, SEXO Y ESTADO CIVIL:
El grupo etareo mayormente afectado por esta enfermedad es el que

presenta comunmente vida seKual activa
( ver Cuadro No. 2). Y a su vez

entra en el parametro de la poblacibn economicamente activa. El sexo
femenino fue el porcentaje mas bajo (ver Cuadro No. 3). lo que refleja
las caracteristicas sociales que predominan en nuestro pais. ya que el
sexo masculino. estb mas expuesto a factores

y conductas de riesgo que

predisponen a este tipo de enfermedades. En el estado civil de 106
pacientes. predominaron los solteros (55%). 10 cual podria explicarse
por el hecho de que este grupo tiende a tener practicas sexuales
desordenadas con mayor frecuencia que los pacientes que tienen
responsabilidades de femilia o cuentan con un hogar estable.

AHTIGENOS DETECTADOS:
Con respecto a le. positividad de pruebas sero1ogicas en 105

pacientes estudiados, 16 de estos se encontraban en une fase aQude.

con replicacibn active, ye. que presente.ban HBeAg positivos.
indicandonos tambien que estaban en une etapa inicial de la infeccion.
en relaciOn con 69 pacientes que presentaban HBeAg negativo. que
orienta a una fase mas avanzada de la infección aguda y una
disminucibn de la replicación. Como referencia. se destaca que todos
los pacientes estudiados presentaban HBeAe 19M

{+), Y en algunos casos

total. 10 que nos define una fase aguda. Llama la atencibn que en dos
pacientes. solo se detecto positividad para HbeAg, 10 cual se puede
justificar por el hecho de que las pruebas para le deteccibn de estos
antigenos no son 100~ sensibles

y especificas, y en condiciones

ideales deberia realizarce deteccibn de DNA de VHB.

ESTADO GENERAL DEL PACIENTE. SIGNOS VITALES Y HALLAZGOS REPORTADOS:
En la evaluaciOn del paciente. e su ingreso y a las 72 horas se

tomarOn par&metros tanto subjetivos como objetivos, tal es el caso del
estado general del paciente, que lo de el clínico en su evaluacion.
sin embargo. este dato fue copiado te>:tualmente de las notas de
evoluciono permitiendonos determinar que en presencia de 5 millones

de unidades de Interferbn. 23 pacientes fueron movilizados de un
estado general regular a uno bueno. siendo este en donde se reporta el

34
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~Tor nomero de pacientes. En los pacientes que recibieron 3 mil1on.~
de unid4de5. se reporto buenas condiciones ~eneTAl.s e las 72 hora~
en 5 p~cientes. los cuales se encontraban en un estado malo y regular:
En contraste; el grupo que recibio 10 millones de unidades, contraríe
A 106 otros dos grupos, se pre..nto una desmejorla en pacientes que

alingreso estaban en un buen estado general. Por 10 que se compare e l~
reportado en la literatura. ye que a dosis mayores de InterterOn,

elpac iente puede pr..entar d..me jorla en su estado. (23)

Los 5igno& Vitales (Frecuencia Cardíaca. Frecuencia R..pitatoria
Presicn Arterial, Temperatura) que pr...nteron los pacientes a .~
Ingreso, y a las 72 horas. no n06 permiten determinar si el
medicamento influyO en 8U norme.li%O.cibn o aJteraciOn de forme
significativa, ya que en pre.encia de 3 y 5 millones de unidades Q~
Interferon, la totalidad de pacientes pre.entO Signos Vitales Normales
te.nto a .u ingreso como a las 72 horas. Unicament. a dosis d. o:,
millones de unidades .e reporto que 2 pacientes pre.entaron a.lteraciO~
de los mismos, nOTmali~Andolos a lAS 72 horAs.

Siempre en los datos recavados del examen tisicc, tanto al
ingreso como a las 72 horas, ae tratO de establecer la presencia d~
algunos hallazgos cllnicos reportados en la enfermedad, *stos fU.ro~
Ictericia, Hepatomegalia y Esplenomegalia (

ver CUAdro No. 81. ~o~
datos obtenidos nos revelan que la Ictericia no presentO cambio algunc
en pre.encia de 3 y 10 millones de unidades de interferOn, sin embargo
se reporta que en pacientes que recibieron 5 millones solo uno habia
aumentado a las 72 horas. Lo que muestra que en la mayoria de
pacientes el cur.o de la enfermedad continuo sin cambio al igual que
con los otros hallazgos estudiados, ya que en la Hepatomegalia, .e
pre.ento en un solo pacientes, que recibiO 3 millones de unidades y a
las 72 horas ésta era inexistente. Sin embargo, en pacientes que
recibieron 10 miliones de unidades, no se presento ningón cambio. DE
los pacientes con Esplenomegalia, tratados con 5 millones de unidades,
sOlo 1 paciente la presentO (1.7~), ya las 72 horas ya no SE
reportó. Este dato, es muy alentador, ya que este porcentaje esta por
debajo de 10 reportado en la literatura, que se indica que le
Esplenomegalía, se puede esperar en un 20~ de pacientes que presente
Hepatitis B en fase Aguda 1291.

VALORACION DE ENZIKAS HEPATICAS:
Para pOder exponer de mejor forma la evolución que tomaron 106

laboratorios, y observar el impacto del Interferon como medicamento,
se analizaron las enzimas: Gama Glutamil Transpeptidasa IGGTP¡,
Fosfatasa Alcalina IFA) y Transaminasasa fAST, ALT¡, y se iniciO el
seguimiento de el primer laboratorio de ingreso, al ultimo reportado,
en un par..etro de tiempo de 3 meses. Ya que en algunos casos, el
seguimiento enzimático no se diO hasta llegar a limites normales, se
optO por sacar la diferencia entre ambos valores, es decir, las U/L
que disminuyeron en determinado tiempo. Esta diferencie equivale a un
porcentaje óe mejoría, por lo que se hizo una clasifición de Buena.
Moderada, y No mejor1a, dando un valor porcentajes en cade una de las
enZimas, proponiendo asi. una nueva forme de determinar cuan efectivo
es el medicamento.
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GiUIAGLtrI'AMIL TRAI'lSPEPTIDASA:

~n términos generales, la Gama Glutamil Transpeptida8a (GGTP¡,
refleja que el Alfa Interferon 28 en las treE dosis administradas, ne
ejerce influencia en su mejorle (ver Cuadro No.9J, ye que el mayo:-
nUmere de pacientes registrado, de cada una de la~ dosis, n~

le. present6. Sin embargo, en cuanto al tiempo de normo.l iución.
se encontro que al s.gundo mes en pacientes que recibieron 10 millon.~
de unidades,:3 pacientes presentaron une. mejorie moderada. date
importande ya que la población de esta dosis es de 8 pacientes. Sir.
embargo a dosis de 3 y 5 millones tambien se presento buena respu..ta
lal segundo mes entre mejor1a buena y moderada. siendo la mas numerose
'por su población los que recibieron 3 millones de unidades, de lo cua¡
podernoe. decir que los valores de GGTP, no lIon disminuidoF

Iconsiderablemente en los pacientes con éste tratamiento.

f'OSF'ATASA ALCALINA:
En una camparación con GGTP, la Fosfatasa Alcalina pre.ente

IDE'jores reaultados (ver Cuadros 9 y 10). A dosis de 3 millones dE>
unidades, 12 de 16 pacientes, presentaron una mejoria entre buena

\'moderada. BeqUidos de la dosis de 10 millones en los que B8 registra~
. de 6 pacientes. Observando que la mejor respuesta se obtuvo con le
administraciOn de 3 millones. Sin embargo, el tiempo en el que se
registrO el mayor ncmero de pacientes fué en 2 mes.s, también a dosis
de 3 millones de unidades, .eguidas por 5 y 10 millone... ~o que nOE
permite determinar que a dosis de 3 millones de unidades, existe une
~jor respuesta de normalización de la Fosfatasa Alcalina, dato qUe
apoya 10 descrito por la literatura, ya que a menor dosis. mejo:-
respuesta se obtiene.

A5PARTATO AMINOTRANSFERASA
En cuanto al tiempo de remisión y el porcentaje de mejoria de la~

Transaminasas Séricas, estas enzimas son mas especificas que las
anteriores 126J. La Aspartato Aminotransferasa, presenta datos m4F
alentadores que la GGTP y la FA en relación al InterferOn (ver
Cuadros No. 9, lO, 11) ya que en los tres e6quemas utilizados, el
~nor nomero de pacientes corresponde a los que no mejorarOn. Sin
!mbargo el tiempo en que se reporto el mayor numero de pacientes que
~jorO. fué en el primer mes, yo que 17 pacientes presentaron une
~~jorio buena y moderada, con 5 millones de unidades de tratamiento.
Segu idos por 10 y 3 m.i 11 ones en los cuales e 1 mayor nómero de
PCcientes respondieron satisfactoriamente al segundo mes.

A~INO AMINOTRANSFERASA

Los datos que revela este enzima, son de mucha importancia. ya
qUe 6e considera que éste es más especifica que la anterior, {2BJ. En
Pacientes que recibieron 5 millones de unidades se reportO el mayor
ntuT1ero de casos entre una mejorio buena y moderada. considerando que
~5 pacientes lo. hab1an presentado, de uno población de 56 pacientes.
Sin embargo, el tiempo en que normal izaron los valores. presentaror,
los me jores resuJ tados los pac ientes que rec i bi arOn 3 mi 11 ones de
Unidades, yo que al segundo mes, 7 pacientes habian presentado une
~IISpue5ta buena y moderada. Razonamos de ésta form,., ya que le
~oblacion de esta dosis es de 22 pacientes siendo esto un dato
\t¡Portante pare dicho razonamiento. En cuanto a 101: pacientes que no
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pTe..ntaron mejor1a. pOdemos decir que en 10 millone6 de
unidad.~registra el mayor numero de pacientes con respecto a su POblac.ó..

dato que se relacione con 10 mencionado en la literatura 123) 1 n,. d .
d .

l . I qUeln,lc,," que a mayor 0616, se espera una pro ongaClÓn del tiempo

dmeJor1a de sus enzimas hepaticos. e
El tiempo de normalización de las tranaominasos

séricos reveladen 106 cuodros anteri ores, presenta una me.rcado di ferenc i1I. o
comparación al. tiempo en que normal izan diehos lranaaminoaas

cue.ndo ~~ee d.a tratamiento con Alfa lnterferOn 25. ya qUQ
la elevaCióncomienZa en la octeva &emana de exposición y

disminuyen en la 28semana {1J. Sin embargo. en nuestro estudio, .e asu~ que

10&pacientes consultaron al presentar sintomas, 10 cual corresponde a la
decima aemana de exposicion eegtln la literatura (lJ, por lo qUe

elperiodo en que permanecen elevadas es de la .emana 10 a la 2B. es
decir lB semanas. En contraste con los datos que revelan

nuestroscuadros, que indican que la mayor reduccion 5e efectuó al primero y
segundo mes, es decir d. la 14 6 la 18 .emana de expo6icion,

los quesignifica que el tiempo de normalizacibn disminuye de 10 a 14 ..manas
en contraste con 10 reportado en la literatura.

SINTOMAS REPORTADoS EN EL TRANSCURSO DEL TRATAMIENTO
1..05 sintomas que se investigaron, fueron cetalea,

naus.a.prurito, d.ecaimiento, epigastralgla, lumbalgia, y
hepatalgia. Podemosdecir que en 10 millones se reporto un námero elevado de sintomas, y

lo consideramos as1, ya que es un ntlmero elevado en comparacion a 'su
baja poblacibn. En 5 millones se reportaron B pacientes de 56, dato
que revela que en éste grupo se pre.entaron menos sintomas que en 3
millones, lo que 8s contrario a 10 que reporta la literatura (l,231.ya
que .e menciona que en 3 millones de unidades los sintomas asociados
son menores que las otras dosis.
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x. CONC1..USIONES

1. El tratamiento con Alfa Interferbn 2 B, e~ l~ fase agud~ de
Hepatitis tipo B. administrado por 1 dias, dlsmlnuye el tlempo
normalizacibn de las Transaminasas Sericas de 16 semanas e 4 y
semana6.

l.
de
8

2. A dosis de 5 millones de unidades de lnterferOn,
eéricas disminuyen mas satisfactoriamente.

3. El tiempo de normaiiz&cion de la Gama Glutamiltranspeptidaaa no es
atectado por los esquemas de Alta InterferOn 2 B que se administraron.

las transaminasll.s

4. A dosis de 3 millones de unidades de Interferbn, la Fosfatasa
Alcalina presenta una recuperacion en tiempo más satisfactoria.

5. Los pacientes a los que se les administro 10 millones de
de Interferbn, fueron los que preEientaron mayor n(¡mero de
asociados con el tratamiento, sin embargo, no se registraron
indeseables especificos.

unidades
sintomas
efectos

6. Se establecio. que ti.dosis de 3 y 5 millones
estado general del paciente, sus signos vitales
clinicos, presentaron un cambio favorable. No asl,
recibieron 10 millones de unióades.

de unidades, el
y los hallazgos

los pacientes que
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XI. RECOMRNDACIONES

1. Realizar mas investigaciones sobre la Hepatitis B en BU fase aguda
y determinar sI el Alta InterferOn 2 B se relacione con la aparición
temprana de el Anti-Has.

2. Crear un protocolo de seguimiento 011n100 y
de laboratorios pare

los pacientes que presenten inicialmente diagnostico
diferencial deHepatitis.

3. ~ealizar un estudio
recibido tratamiento con
tratamiento sintomático
inmunologica.

-

comparativo entre los pacientes que han
Alta Interferbn 2B y los que han recibido
y determinar su mejoría cllnica e
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XII. RESUMEN

Se realizo un estudio de tipo descriptivo, retrospectivo, en 87
!dentee con diagnostico de Hepat1 tis Tipo B en fase Aguda, en el
¡spital General de Enfermedades (I.G.S.S.' servicio de lnfectologla,
1ra 10 cual 1&8 revisaron 106 expedientes c11nic06, llenando une
¡leta de r8coleccibn de datos, la cual recabo: datos gererales,
1form.acion clinica y datos de laboratorio. Los resultados del rnisme
IS indicaron que el grupo atareo mas afectado fue el de 21 a 23 afí.os,

que el sexo mas afectado fue el masculino siendo éstos también
'¡!teros. Nos revelo también datos tanto del estado general del
If:iente como los signos vitales, que en GU mayorit. habian normalizado
Ilas 72 horas de iniciado el tratamiento.

Las transaminasas sérlcas nos dan ha entender que las dosis en
le se obtuvieron mll!jores resultados fué la de 5 millones seguida d~
I de 3 millones de Unidades de Alta Intarteron 2 B

Y que en 10
\llones no se obtienen resultados satisfactorios. También se pudo
¡terro1 nar que tanto las enzima.s Fosta tasa Al ea 1 1 na y

Gama
~utamiltranspeptidasa no sufren cambio considerable ante el
\terterOn. Determinando también que a mayor dosis de interferon el

~ciente no presenta mejoria considerable.
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