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RESUMEN

Introduccién: El virus de la Hepatitis B es un patdgeno comun que infecta de forma crénica
y conlleva a complicaciones como cirrosis, carcinoma hepatocelular y cancer hepatico. El
hecho de ser muy prevalente a nivel mundial demarca su importancia en la deteccion de su
diagnostico definitivo mediante los resultados de pruebas seroldgicas. La presente
publicacion se planted con el objetivo de analizar datos actualizados sobre los marcadores de
replicacion como método diagnodstico de la Hepatitis B para una mayor compresion de la
enfermedad y sus diferentes tratamientos. Desarrollo: Se seleccionaron 10 articulos
indexados de los tltimos 5 afios obtenida a través de motores de busqueda de investigacion
biomédica como PubMed, Google Académico, The New England Journal of Medicine,
Medscape y ScienceDirect; incluyendo una guia de practica clinica de la Organizacion
Mundial de Gastroenterologia, en los cuales se investigd sobre datos epidemiologicos,
caracteristicas clinicas e innovacidon en el diagnostico, tratamiento y prevencion sobre el
VHB. Conclusiones: De los estudios analizados revela diversos hallazgos diagndsticos tras
la detencion de los marcadores serologicos del virus de Hepatitis B los cuales se concluye
con mayor significancia clinica la detencion del HBsAg, HBcAg, HBeAg y sus
anticuerpos como el anti-HBs, el anti core, anti core Ig M, anti core total y el anti e; se
demostré su utilidad para la diferenciacion entre una infecciéon aguda de una infeccion
cronica permitiendo posteriormente la realizacion de una mayor vigilancia en el orden

epidemiologico y en las conductas terapéuticas a ejecutarse.

Palabras Claves: Hepatitis, HBsAg, HBeAg, marcadores seroldgicos.
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ABSTRACT

Introduction: The Hepatitis B virus is a common pathogen that chronically infects and leads
to complications such as cirrhosis, hepatocellular carcinoma and liver cancer. The fact of
being very prevalent worldwide highlights its importance in the detection of its definitive
diagnosis through the results of serological tests. The present publication was aimed at
analyzing updated data on replication markers as a diagnostic method of Hepatitis B for a
greater understanding of the disease and its different treatments. Development: 10 articles
indexed from the last 5 years obtained through biomedical research search engines such as
PubMed, Google Scholar, The New England Journal of Medicine, Medscape and
ScienceDirect; including a clinical practice guide of the World Gastroenterology
Organization, in which epidemiological data, clinical characteristics and innovation in the
diagnosis, treatment and prevention of HBV were investigated. Conclusions: From the
analyzed studies, it reveals various diagnostic findings after the arrest of the serological
markers of the Hepatitis B virus, which concludes with greater clinical significance the
HBsAg, HBcAg, HBeAg and its antibodies as the anti-HBs, the anti-core. , anti-core IG M,
total anti core and the anti e; Its usefulness for the differentiation between an acute infection
of a chronic infection was demonstrated, allowing later the realization of a greater vigilance

in the epidemiological order and in the therapeutic behaviors to be executed.

KEYWORDS: Hepatitis, HBsAg, HBeAg, serological markers.
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INTRODUCCION

El virus de la Hepatitis B (VHB) es un importante problema de salud a nivel mundial. Segin
la OMS, se estima que 360 millones de personas son portadoras cronicas y aproximadamente
2000 millones de personas son portadoras de esta infeccion. Se considera que un 40 % de
pacientes con infeccidn cronica por el VHB han presentado complicaciones graves durante su

vida (1).

Las manifestaciones clinicas no determinan las diferencias entre los tipos de hepatitis virales,
siendo valiosa la detencion del agente virico mediante la ejecucion de exdmenes de
laboratorio. Se recalca la importancia para el diagnostico oportuno y ademas poder
distinguir las infecciones agudas de las cronicas y de la misma manera realizar un correcto

seguimiento de los pacientes (2).

En 1965 Blumberg un antropdlogo, interesado en los factores genéticos que por casualidad
descubrié un antigeno y lo llamoé el antigeno Australia debido a su identificacion en un
aborigen australiano, convirtiéndose en el marcador mas relevante para el diagnostico del
VHB. El virus de la Hepatitis B (VHB) pertenece al género Hepadnavirus, siendo dicha
agrupacion exclusivamente infectante a  mamiferos. Cuenta con una nucleocapside

icosaédrica y una envoltura lipidica (3) (4).

A pesar de la evidente importancia clinica los estudios terapéuticos centrados en estos
pacientes siguen siendo limitados en nimero y, a menudo, también en calidad metodologica.
Se han identificado algunos aspectos primordiales para tomar decisiones terapéuticas
adecuadas como la detencion individualizada de los perfiles virolégicos en cada paciente
antes de iniciar cualquier tratamiento para verificar si la infeccion estd activa y por lo tanto,
para identificar el agente o agentes responsables del dafio hepatico y contra qué antiviral el

tratamiento debe ser abordado (5).

(4)



La cronicidad de la infeccion hepatica puede conllevar a adquirir hepatopatia crénica e
incluso muerte por cancer hepatico, siendo una problematica mundial y por ende la acciones
puestas en marcha para su prevencién son innumerables; debido a su prevalencia resulta
importante plantear la siguiente interrogante: ;Cuales son los marcadores seroldgicos para la

hepatitis B? La respuesta se dara en el desarrollo del presente documento.

Con la problematica planteada diremos que el objetivo de este trabajo consistira en analizar
datos actualizados sobre los marcadores de replicacion como método diagnostico de la

Hepatitis B para una mayor compresion de la enfermedad y sus diferentes tratamientos.

(3)



1. DESARROLLO

La Organizaciéon Mundial de la Salud en marzo de 2015 publicé sus primeras directrices para
la prevencion, la atencion y el tratamiento de las personas con infeccion cronica por el virus
de la Hepatitis B, ademas, el 28 de julio de cada afio, se conmemora el Dia Mundial contra la
Hepatitis, con el fin de acrecentar la sensibilizacion y el conocimiento de la Hepatitis viral.
En ultima etapa se plantea como objetivo la erradicacion de las Hepatitis viricas, y la clave

consiste en reducir significativamente el nimero de casos y mortalidad hasta el 2030 (2).

La primer paso para el comienzo de la replicacion viral es la adherencia del agente virico por
medio de una proteina llamada Pre-S1; tras su ingreso en la célula, se procede a la

conversion a un DNA cerrado circular y se da inicio al proceso replicativo (3).

“Es imprescindible la diferenciacion de 4 genes: el gen P que codifica para el ADN
polimerasa viral, el gen C que codifica para la proteina del core (HBcAg) y la proteina pre
core proteolizada (HBeAg), el gen S que cuenta con 3 sehales de iniciacion de la
transcripcion que definen las regiones preS1, preS2 y S que codifica para el HBsAg y por
ultimo, el gen X que codifica una proteina no estructural (HBxAg) quizds comprometido en

el avance cronico de esta infeccidon hepatica y su evolucion a carcinoma hepatocelular” (4).

El virus de la Hepatitis B presenta un periodo de incubacién de 75 dias, pudiendo ser
detectado después de la infeccion en un plazo entre 30 y 60 dias. Se considera que tiene
propiedades de perdurar fuera del organismo por lo menos 7 dias, y ser infectante si llega a

entrar al organismo de una persona no vacunada (5).

Se registran cuatro vias de transmision del VHB: la parenteral, considerada como la mas
importante, la sexual, la perinatal o vertical (de madre a hijo) y la horizontal (contacto

prolongado con personas infectadas) (6).

(6)



Segun las tasa de prevalencias expuestas existen grupos de riesgo de infeccion por VHB:

e Personas que nacen en un pais con una prevalencia intermedia o elevada de infeccion
por Hepatitis B cronica.

e Mujeres embarazadas (prueba de deteccion prenatal de rutina), bebés nacidos de
madres con Hepatitis B cronica.

e Familiares, parejas sexuales o contactos familiares de una persona con la infeccion
por Hepatitis B.

e Adultos con alto riesgo de infeccion (por ejemplo: consumo de drogas en el pasado,
multiples parejas sexuales, hombres homosexuales, prostitutas).

e Diagnostico de otra infeccion con la que se comparte el mismo modo de adquisicion
(por ejemplo: virus de la Hepatitis C, virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH)).

e Personas que reciben quimioterapia o terapia inmunosupresora (presentan riesgos de

reactivacion del virus de la Hepatitis B) (5).

La historia natural de la enfermedad sigue diferentes direcciones dependiendo de la edad de
la persona contagiada, por lo tanto se considerar que el 95% de los recién nacidos, el 30% de
los nifos entre las edades de 1 y 5 afios y menos del 5% de las personas adultas evolucionan

a un estadio cronico (7).

En la infeccion hepdtica aguda puede causar tres tipos de enfermedades: una Hepatitis aguda
ictérica, una Hepatitis anictérica, y una infeccion aguda subclinica. En los adultos se presenta
la forma subclinica 0 como una Hepatitis anictérica en un 70%, en cambio como una
Hepatitis aguda ictérica en un 30% y por ultimo menos del 1% de las personas adultas
desarrollaran una Hepatitis fulminante que conlleva a un 80% de mortalidad sin la

realizacion de un trasplante de higado (8).

En la infeccion aguda los sintomas mas frecuentes y relevantes son: malestar general,

astenia, fatiga, fiebre, nauseas, vomitos, coluria, ictericia, dolores musculares y articulares

(7)



acompanados de alteraciones importantes del perfil bioquimico hepatico, mientras que en la
infeccion crénica los sintomas son leves, inespecificos e intermitentes que puede variar entre
leves cuadros de dispepsias a la presencia de cansancio y astenia en un tiempo prolongado
sumandose elevaciones moderadas de las transaminasas. El cuadro clinico fulminante se
presenta como un fallo multisistémico por la supresion de la funcion hepéatica con un

descenso de los factores de coagulacion y modificaciones bioquimicas preocupantes (4).

1.1 Interpretacion de los marcadores serologicos

El diagnodstico de la Hepatitis B de forma tradicional se ha realizado a través de técnicas
serologicas. Existen seis marcadores de infeccion detectables seroldgicamente, que pueden

ayudar a diferenciar el estadio de infeccion del individuo (1).

Antigeno de superficie la hepatitis B (HBsAg): la localizaciéon de este marcador posee su

correlacion repetidamente con una infeccion por el VHB siendo localizado en el suero a
partir de la cuarta semana de infeccién o durante el periodo de incubacion mediante técnicas

de enzimoinmunoanalisis (EIA) (3).

Desaparecera a los 3 o 6 meses de la enfermedad considerandose una evolucion favorable.
La concentracidon de este antigeno en la sangre puede oscilar entre 50 ng/mLy 1 mg/mL. La
certeza de la determinacion del HBsAg estd dada, por su identificaciéon de al menos 0,25
ng/mL de esta proteina. La determinacion cuantitativa del HBsAg puede ser de utilidad para
monitorizar la progresion de la enfermedad como en la identificacion de portadores inactivos

de la infeccion (4).

La persistencia del HBsAg positivo durante méas de 6 meses son considerados portadores de
Hepatitis B croénica. El concepto de “portador sano” del VHB ya no se considera valido, ya

que el estado clinico puede cambiar con el tiempo y los pacientes siguen corriendo el riesgo

(8)



de adquirir complicaciones hepaticas. Se recomienda el monitoreo a largo plazo de todos

aquellos con HBsAg positivo (6).

Antigeno e de la hepatitis B (HBeAg): es un marcador de replicacion viral activa, estd

presente en la fase temprana de la infeccion aguda y durante el estado de replicacion en la
infeccion cronica. Su valor diagndstico se fundamenta en la excelente correlacion de su
presencia con las concentraciones elevadas de viremia, por tal razén, se los agrupa como

pacientes con alta capacidad de contagio (8) (9).

La identificacion de altas concentraciones del HBeAg durante las primeras semanas o su
constancia en un tiempo superior a 6-8 semanas podria indicar la cronicidad de la
enfermedad. Se considera que en la mayoria de casos la determinacion de su presencia sea

obligatoria en todas las muestras con HBsAg positivas (4).

Antigeno core de la hepatitis B (HBcAg): es una proteina sintetizada por el propio virus cuya

deteccion se la realiza en el ntcleo celular a través de la biopsia hepatica mediante técnicas
de inmunofluorescencia considerandose un signo evidente de replicacion viral. Este marcador

no tiene significativa utilidad clinica (7)

DNA la hepatitis B (DNA-VHB): aunque no es necesario para la detencion de una infeccion

aguda, se considera de vital importancia su detencion en la infeccidon cronica para la
valoracion inicial ya que su forma replicativa no advierte sobre el proceso progresivo de la
enfermedad y de la misma manera para la decision de un correcto tratamiento, teniendo

como centro la aplicacion del tratamiento solamente a paciente positivos en replicacion viral.

(8).
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“Puede hallarse tanto en suero como en tejido hepatico, médula dsea y células mononucleares
de sangre periférica. Su deteccion puede realizarse en forma cualitativa o en forma

cuantitativa (carga viral de HBV)” (9).

Anticuerpos frente al antigeno de superficie (anti-HBs): cuando aparece este anticuerpo se

presume un periodo inmune frente al HBsAg, su detencion se la realiza posterior a una
infeccion en el pasado presentdndose junto al anti-HBc. Este marcador resulta positivo en
pacientes vacunados que adquieren un estadio activo inmune. Su detencion se la realiza

cuando desaparece el HBsAg (3).

Anticuerpos frente al antigeno e (anti-HBe): cuando aparece este marcador indica que la

infectividad del agente virico va descendiendo. En la infeccion cronica puede presentarse el
anti-HBe con el HBsAg, sefialando la presencia de replicacion viral. En la mayoria de los
pacientes cronicos la seroconversion a anti-HBe ocurre varios afos después y en estos casos

se necesita que se compruebe la replicacion viral para establecer un seguimiento correcto (4).

Anticuerpos frente al antigeno del core (anti-HBc): este anticuerpo surge a la deteccion del

HBsAg y perdura después del proceso resolutivo infeccioso dando como pauta que el
paciente estuvo en contacto con el agente viral de la hepatitis B. Sin embargo, lo pacientes
vacunado no se les detecta este marcador puesto que la vacuna Unicamente contiene el

HBsAg (7).

Existen casos en el cual es el unico anticuerpo que se lo detecta , pudiendo ser causantes
diferentes motivos: la mayoria de los casos se debe a la resolucion de la infeccion virica, y
también en pacientes en estadio cronico con actividad replicativa que generan muy escaso

HBsAg (10).
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Anticuerpos frente al antigeno core de tipo IgM (anti-HBc IgM): se constituye como un

marcador de hepatitis aguda aunque su especificidad no se considera del 100%, pudiendo

detectarse positivo en situaciones de progresion cronica con actividad replicativa elevada (4).

Anticuerpos frente al antigeno core de tipo IgG (anti-HBc IgG): el anti-HBc IgG persiste en

el suero durante toda la enfermedad siendo visible con los sintomas iniciales de la infeccidon
mas alld de la curacion clinica y permanece detectable de por vida. Su positividad indica

contacto con el virus. (11).

Una infeccion aguda puede deberse a una primoinfeccion y presentarse con sintomatologia
clinica significativa. En estos pacientes, se detectaran normalmente HBsAg y anticuerpos
frente al antigeno del core de tipo IgG — IgM. Es muy comun que se presente en el segundo
nivel de diagnostico la positividad del HBeAg. La seroconversion a anti-HBe y anti-HBs dan

pautas para el control y debido tratamiento de esta enfermedad (9).

La persistencia de la infeccion durante un periodo superior a 6 meses conceptualiza la
adquisicion de Hepatitis cronica. Se considera que en la infeccion por via parenteral
aproximadamente un 90% de los casos tiene muy poca o casi nula oportunidad de curacion a
lo largo de su vida y en similares oportunidades sucede con los pacientes que de alguna
manera tienen comprometidos sus sistemas de defensa como en el caso de personas
coinfectados con VIH o en tratamiento con inmunosupresores. Son detectables niveles
anormales de transaminasas, aunque inferiores a los de las formas agudas, el HBsAg en su
forma activa se mantiene en concentraciones aumentadas sin poder inducir la aparicion de

anti-HBs. Se resalta la presencia del anti-HBc es de clase IgG (8).

Al presentarse en su forma inmunotolerante, los pacientes no pueden generar una respuesta
inflamatoria aunque conserven una replicacion viral intensa y siendo detectable el HBeAg y

ADN viral persistiendo durante tiempo prolongado en esta situacion. La persistencia de

(11)



valores de transaminasas nos revela poca actividad necrética o un proceso inflamatorio

hepatico (7).

Se plantea las siguientes fases de la enfermedad cronica:

Fase de tolerancia inmunoldgica: se presenta frecuentemente durante los primeros 15-30 dias
de la infecciébn y se caracteriza por el aumento de niveles séricos de ADN del VHB,
positividad HBeAg, niveles normales de alanino aminotransferasa (ALT), y ausencia de
necrosis inflamatoria hepatica. La progresion de la infeccion se considera minimo, no

obstante son altamente contagiosos (6) (10).

Aunque el tratamiento no estd indicado durante esta fase se recomienda monitorear los
niveles de alanina aminotransferasa, AgHBe y anti-HBe, al menos cada 6 meses, ademas, esta

fase puede durar 20-30 afios, con una minima progresion (6) (7).

Fase inmunoreactiva o Fase de depuracién inmunoldgica: el sistema inmunitario ataca a los
hepatocitos infectados. Se presenta positividad del AgHBe, niveles elevados del ADN del

VHB (>20.000 IU/mL ), ALT elevada y necrosis inflamatoria hepatica. Durante esta fase, se
puede realizar la seroconversion en una forma espontanea y pasar de ser positivos para el
AgHBe a ser negativos, con el desarrollo de anticuerpos contra el AgHBe (anti-HBe).En esta
fase se requiere tratamiento antiviral con el fin de reducir la presencia de futuras

complicaciones como cirrosis, insuficiencia hepatica y carcinoma hepatocelular (10) (6).

Fase de control inmunitario o Baja replicacidn: la transicion a esta fase como resultado de la
fase inmuno activa esta marcada por la seroconversion del HBeAg a positividad anti-HBe. Se
caracteriza por la presencia de niveles bajos incluso no detectables del ADN del VHB (<
2000 Ul/ml), niveles normales de ALT, y desaparicion de la necrosis inflamatoria hepatica

(10).

(12)



La intervencion del especialista no se requiere a menos que el paciente presente cirrosis. Sin
embargo, estd indicada la vigilancia mediante la realizacion de una ecografia cada 6 meses en
paciente con padecimiento de cancer hepatico. Regularmente, a los pacientes en esta fase se

los considera como portadores inactivos (6).

Fase de escape inmunoldgico: representa la reactivacion del VHB y se caracteriza por
infeccion cronica con AgHBe negativo, aumento de los niveles de ADN del VHB
(comunmente >2.000 Ul/mL) y niveles fluctuantes de alanina aminotransferasa. Estos
pacientes tienen un riesgo elevado de progresion a la cirrosis, la insuficiencia hepatica y el

carcinoma hepatocelular, y requieren la intervencion del especialista (7).

1.2 Estrategias Diagnosticas

El objetivo de la realizaciéon de pruebas es determinar si el VHB estd presente, si existe
inmunidad contra el virus proveniente de infecciones anteriores o de la vacunacion o, si el
paciente es susceptible al virus (es decir, nunca ha sido vacunado o nunca estuvo expuesto) y
por lo tanto se le deberia indicar la vacunacion. En pacientes propensos a desarrollar
infeccion cronica las pruebas diagnosticas a solicitarse son: el antigeno de superficie de la
Hepatitis B (indica una infeccidén actual); anticuerpos de superficie contra la Hepatitis B
(indica una inmunidad por la vacunacién o la exposicion anterior) y, anticuerpo core de la

Hepatitis B (indica una exposicion previa) (6).

Si se sospecha una infeccion aguda (en individuos con exposicion sexual o parenteral
reciente y el aumento considerable de la alanina aminotransferasa y la aspartato
aminotransferasa séricas, con o sin ictericia), se recomienda solicitar las pruebas para AgHBs

y anti-HBc IgM que nos dan una pauta de exposicion reciente (8).

Es importante realizar el diagndstico diferencial teniendo como guia las alteraciones

analiticas encontradas como: la elevacion de las transaminasas, las alaninoaminotransferas

(13)



(ALT) estaran 2.5 veces por encima del valor de referencia, asi mismo la hiperbilirrubinemia
se presenta a expensas del componente indirecto aunque inicialmente sea el directo, la

elevacion de la fosfatasa alcalina e hipoprotrombinemia (10).

“Desde un punto de vista practico los exdmenes de laboratorio que generalmente se emplean
en la evaluacion de las enfermedades hepaticas se dividen en: exdmenes relacionados con la
funcién excretora del higado (Bilirrubina sérica que mide la capacidad del higado para
destoxificar los metabolitos y de transporte anidnico organico en la bilis); examenes
relacionados con la funcion sintética del higado (principalmente la concentracion de albumina
sérica y el tiempo de protrombina) y concentraciones séricas de enzimas intracelulares
relacionadas a la integridad de los hepatocitos (especialmente la aminotransferasa sérica

fosfatasa alcalina y gamma glutamiltranspeptidasa)” (11).

Se debe acompanar para su diagnoéstico con la toma de un hemograma completo,
particularmente plaquetas, que nos van a servir como un marcador sustituto de hipertension
portal y en las areas con alta incidencia de VHB y CHC Ila realizacion de una ecografia

abdominal para su correcto tamizaje (10).

La Asociacion Americana para Estudio del Higado (ASSL). los criterios diagndsticos de la

infeccion por el VHB se los puede clasificar de la siguiente manera:

Hepatitis B crénica: durante el periodo superior a 6 meses es detectable el HBsAg positivo,
DNA-VHB >105 copias/ml y el aumento de los valores de las transaminasas ya sea de forma
persistente o discontinua. Como medida para la verificacion de actividad necroinflamatoria se

realiza una biopsia del higado (3).

Portador asintomatico del VHB: se detecta valores positivos de HBsAg durante 6 meses, el

DNA-VHB <105 copias/ml, la positividad del HBeAg negativo y anti-HBe, la normalizacion

(14)



de los valores de las transaminasas. El resultado de la biopsia hepatica muestras abolida o

poca actividad necroinflamatoria (5).

Hepatitis B curada o resuelta: los pacientes presentan un registro previo de infeccion hepatica
por VHB, acompanado del anti-HBc y/o anti-HBs, el valor negativo del HBsAg, DNA-VHB
dificil de detectar o valores pequefios mediante el uso de las técnicas de Reaccion en Cadena

de la Polimerasa (PCR), y la presencia de transaminasas normales (8).

1.3 Infeccion oculta por el VHB

En el afio 2008, la Asociacion Americana para Estudio del Higado (EASL) conceptualiz6
como una infeccion oculta al avistamiento de ADN del VHB en el higado de pacientes
categorizados como negativos para el HBsAg. Se recalca su participacion con otras
coinfecciones provocando una respuesta desfavorable en pacientes en tratamiento antiviral, y

a la vez no esta especificado que ocasione algun dafo hepatico significativo (8) (11).

Esta infeccion oculta explicaria la reaparicion de actividad viral en individuos con
inmunodeficiencia o incluso tienen la posibilidad de transmitir la infeccion cuando se realiza
un trasplante de higado a un enfermo. Recientemente, se han tomado medidas preventivas en
casos de donaciones hepaticas, ya que se contraindica el trasplante de higado de un paciente
con antecedentes de Hepatitis B en proceso resolutivo, a un paciente que carece de

marcadores para este agente viral, el cual presenta un riesgo de una infeccion del 100% (10).

Los mecanismos por los cuales la persistencia del genoma viral no se asocia con una
expresion completa de antigenos virales y la replicacion viral ain no estd completamente
establecidas. Las consecuencias patologicas y clinicas de la persistencia del genoma del
VHB como una infeccion oculta, ya sea como mono infeccién o como coinfeccion, incluyen

en una mayor gravedad de la enfermedad hepatica y un mayor riesgo de desarrollar CHC

(12).
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1.4 Control y Manejo del VHB

Las diferentes pautas a tomarse en el tratamiento van a depender del tipo de infeccion de la
persona, como en el caso de una Hepatitis aguda por lo general se pone en marcha medidas
de soporte sin la necesidad de emplear tratamiento farmacoldgico a menos que se torne a una
hepatitis aguda grave. En los pacientes con Hepatitis cronica se plantea un manejo
preventivo en la transmision del virus acompafiado de un cambio en el modo de vida del

paciente (7).

Se debe aclarar que la infeccion por HBV no puede ser completamente erradicada con el
tratamiento actual. Sin embargo, se plantea objetivos durante el tratamiento para lograr la
supresion sostenida de la replicacion del HBV (objetivo primario necesario), sumandose una

mejoria histologica y la prevencion del desarrollo de complicaciones (13) (10).

“Las drogas disponibles para el tratamiento de la hepatitis cronica B son: Interferon estandar
(IFN), Interferon pegilado (Peg IFN), lamivudine (LAM), adefovir (ADV), telbivudine
(LdT), entecavir (ETV) y tenofovir (TDF). Sin embargo, las drogas consideradas de primera
linea son Peg IFN, ETV y TDF” (9).

Actualmente, se cuenta con 2 tipos de terapias una encargada de potenciar la respuesta
inmune del hospedero contra el virus y otra dirigida directamente contra el virus y su
replicacion, que son: el Interferon pegilado (Peg-IFN) a-2a y a-2b (recomendado en
pacientes jovenes, sin contraindicaciones para este tipo de farmaco, sin diagnostico de
cirrosis, con ALT alta y carga viral baja) y los analogos nucledsidos/nucledtidos (NUCs)

mientras en los pacientes sin las caracteristicas anteriormente mencionadas (11) (9).

Interferon: sus principales ventajas radica en el control inmunitario del proceso infeccioso y

la capacidad de pérdida del HBsAg en los pacientes que logran y conservan un DNA de

(16)



VHB en una forma indetectable para su posterior empleo de un tratamiento cuya de duracion

sea concretada (7).

Existen algunos inconvenientes en la aplicacion de este tratamiento, siendo la via de
administracion subcutdnea y la aparicion de efectos secundarios muy frecuentes las
principales causas en contra a su empleo. Estd contraindicado en pacientes con cirrosis
descompensada, en pacientes con psicosis o depresion grave no controladas y en las mujeres

durante periodo de gestacion (11).

Andlogos nucledsidos/nucleétidos : los que mayormente se usan son: el entecavir del

analogo nucledsido y el tenofovir del andlogo nucledtido considerados como inhibidores de
accion potencial del virus de la Hepatitis B. La dosis de administracion se ajusta a la funcion
renal de cada paciente y se la administra una sola vez al dia pudiéndose emplear con

fiabilidad en monoterapia como tratamiento de primera linea (10).

La respuesta al tratamiento se valora desde diferentes puntos de vista: bioquimico
(normalizacion de las transaminasas), viroldgico (supresion de la carga viral), seroldgico
(pérdida del HBeAg o HBsAg y seroconversion a anticuerpo contra el antigeno e de la
hepatitis B y anticuerpo contra el antigeno de superficie de la hepatitis viral B) e histoldgico

con mejoria de la actividad inflamatoria y de fibrosis (13).

Para la profilaxis de la Hepatitis B pueden ser utilizadas la vacuna, la gammaglobulina
(HBIG) o ambas. La vacuna de Hepatitis B provee largo tiempo de proteccion contra la
infeccion B y estd recomendada para la pre-exposicion y para la post-exposicion. La HBIG
provee una proteccion temporaria (3 a 6 meses) y es usada para la inmunizacion pasiva por
exposicion accidental, exposicion sexual con una persona HBsAg positiva, exposicion

perinatal de un recién nacido o exposicion domiciliaria de un nifio menor de 12 meses a un

(17)



foco primario de Hepatitis B Las dosis recomendadas varian por producto comercial y por la

edad del individuo que se vacuna. (14).

Vacuna contra el VHB: la primera vacuna disponible contra el VHB fue derivada de plasma,
obtenida de individuos asintomaticos positivos para el HBsAg. No obstante, por la dificultad
de obtener grandes cantidades de portadores cronicos donantes de plasma y sumado el riesgo
de transmision del VIH, se implementé la produccion de vacunas contra el VHB de segunda

generacion utilizando la tecnologia del ADN recombinante (13).

La vacuna recombinante contra el VHB ha sido implementada en un 92% de los paises a
nivel mundial con una cobertura global de 69% especialmente en las regiones con alta
endemia para la infeccion contra este virus. Inicialmente la vacuna contra el VHB se
administré en forma monovalente; posteriormente en el afio 2001 se introdujo la vacuna
pentavalente la cual se administra a los 2, 4 y 6 meses de edad, después de una dosis de la
vacuna monovalente al nacimiento. Se considera que la proteccion cubre al menos 20 afos e

incluso toda la vida (14).
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2. CONCLUSIONES

De los estudios analizados revela diversos hallazgos diagnosticos tras la detencion de los
marcadores seroldgicos los cuales se concluye con mayor significancia clinica la detencion
del HBsAg, HBcAg, HBeAg y sus anticuerpos como el anti-HBs, el anti core, anti core
IG M, anti core total y el anti e; se demostr6 su utilidad para la diferenciacion entre una
infeccidon aguda de una infeccion cronica permitiendo posteriormente la realizacion de una

mayor vigilancia en el orden epidemioldgico y en las conductas terapéuticas a ejecutarse.

El diagnostico del virus de Hepatitis B es netamente serologico ya que hay infecciones que
producen sintomas atipicos y poco relevantes, que pueden estar acompaniados de un perfil
bioquimico que presenta alteraciones de las transaminasas compatibles con la presencia de

una infeccion viral.

Por los datos obtenidos segiin estudios internacionales se resalta la utilizacion de la
gammaglobulina (HBIG) que se ha demostrado su utilidad en la reduccién del riesgo de
infeccion tras una exposicion previa y el interés de nuevos medicamentos para contrarrestar el
avance de la infeccion. Finalmente la vacuna supone la mayor esperanza para controlar la

propagacion de la hepatitis B en las poblaciones de mayor riesgo de adquirir esta enfermedad.
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