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RESUMEN

Se ha estudiado la prevalencia de anticuerpos especificos contra el virus de la hepa-
titis C en 97 pacientes con insuficiencia renal terminal tratados con hemodiélisis, y su re-
lacién con los episodios de hepatitis diagnosticados previamente como no A-no B, con
el nimero de transfusiones recibidas y con el tiempo que llevan sometidos a tratamiento
con hemodialisis. La prevalencia de anti-VHC result6 ser del 32,98 % en todos los pacien-
tes, aumentando hasta el 91,66 % cuando s6lo se consideraron los diagnosticados de he-
patitis no A-no B. Existe una evidente relacion entre la positividad al anti-VHC y el tiempo
de permanencia en hemodialisis: los pacientes anti-VHC positivos habian permanecido
en el programa de hemodidlisis 105 * 61 meses, mientras que los anti-VHC negativos
52,4 + 32 meses (p < 0,07). Del mismo modo, y en relacién con el nimero de transfu-
siones recibidas, sélo dos de los 21 pacientes que no habian recibido ninguna transfu-
sién eran anti-VHC positivos (9,5 %), mientras que eran, asimismo, anti-VHC positivos 16
de los 29 que habian recibido més de 10 transfusiones (55,1 %) (p < 0,01). Aquellos pa-
cientes que poseian alguno de los marcadores del virus de la hepatitis B presentaban una
mayor frecuencia de positividad para el anti-VHC (p < 0,01).
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PREVALENCE OF ANTI-HEPATITIS C ANTIBODIES IN HEMODIALYSIS PATIENTS
SUMMARY

We have studied the relationship between the prevalence on specific anti-hepatitis C
virus in 97 end stage renal disease patients on hemodialysis and their previous episodes
of non A, non B hepatitis, the number of blood transfusion received and the time on
hemodialysis. The seroprevalence of anti-HCV was 32.98 %, increasing to 91.66 % for pa-
tients diagnosed of non A, non B hepatitis. There was a clear relationship between anti-
HCV positivity and the time in hemodialysis: anti-HCV positive patients had been 105 £ 61
months in hemodialysis versus 52.4 + 32 months (p < 0,01) for anti-HCV negative patients.
Only 2 out of 21 patients who did not receive any transfusions were anti-HCV positive
(9.5 %), whereas 16 out of 29 patients who had received more than 10 transfusions were
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also anti-HCV positive (55.2 %) (p < 0,01). Those patients presenting any of the HBV mar-
kers showed a higher HCV seropositivity rate (p < 0.01).

Key words: Hemodialysis. Hepatitis C. Anti-HCV.

Introduccion

La incidencia de hepatitis virales en los servicios de he-
modidlisis ha disminuido notablemente en los Gltimos
anos gracias a las medidas preventivas llevadas a cabo
contra la hepatitis B (separacion en distintas unidades de
pacientes portadores de la gammaglobulina antihepatiti-
ca B, utilizacion de la gammaglobulina antihepatitica B, et-
cétera)'. Por este motivo, puede afirmarse que en la ac-
tualidad es la hepatitis no A-no B la causa mas frecuente
de hepatopatia en los pacientes sometidos a este tipo de
tratamientos. 2.

Recientemente se ha desarrollado un método para
identificar al que se considera principal responsable de
este tipo de hepatitis: el virus de la hepatitis C (VHC)3. El
método se basa en la investigacion mediante la técnica
ELISA de anticuerpos circulantes contra el VHC (anti-VHC),
obtenidos frente a una proteina del virus desarrollado por
recombinacion genética‘. Las primeras investigaciones
realizadas utilizando esta técnica han probado que la ma-
yoria de los casos considerados como hepatitis no A-no
B se deben al VHC™". :

La importancia del tema viene dada por la diversa y, a
veces, notable frecuencia con la que los pacientes trata-
dos en las unidades de hemodialisis presentan este anti-
cuerpo (entre el 55 y el 82%, segiin diversos auto-
res)2>7.11%, 'y porque aproximadamente el 50 % de ca-
sos evolucionan a la cronicidad, mostrando muchos de
ellos, a los pocos arios, lesiones histolégicas de hepatitis
cronica activa o de cirrosis hepatica, sin contar con su po-
sible relacion con el carcinoma hepatocelular?-2,

En este trabajo, se estudia la prevalencia de este anti-
cuerpo entre los pacientes tratados en nuestras unidades
de hemodialisis. Ademas, su posible relacion con los epi-
sodios de hepatitis diagnosticados previamente como no
A-no B y tambien con el nimero de transfusiones recibi-
das y con el tiempo que llevan sometidos al tratamiento
con hemodidlisis.

 Material y métodos

Se ha investigado la presencia de anticuerpos frente al
virus de la hepatitis C (anti-VHC) en el suero de los pa-
cientes tratados con hemodialisis en las Unidades del
Hospital Universitario de Puerto Real (Cadiz).

El estudio se ha realizado en 97 pacientes que reciben
su tratamiento con hemodialisis durante doce horas a la
semana, (sesiones de cuatro horas en dias alternos) en
dos Unidades diferentes, dependiendo de las caracteris-

ticas de cada paciente en relacién con los marcadores sé-
ricos de la hepatitis B. Una de estas Unidades se destina
alos 13 pacientes portadores cronicos del antigeno de su-
perficie del virus de la hepatitis B (AgHBs-positivos). El res-
to de los pacientes (AgHBs-negativos) reciben tratamiento
en la otra unidad.

En conjunto, se trata de 42 varones y 55 mujeres, con
edades comprendidas entre los diecisiete y los setenta y
tres afios (media, 50 + 13,8 afos). El tiempo de perma-
nencia en el programa de hemodialisis oscila entre uno
y doscientos un meses (media, 70 + 50 meses). Una pa-
ciente que solo llevaba un mes en el programa fue inclui-
da en el estudio por haber necesitado dos transfusiones
sanguineas en este corto intervalo de tiempo.

Ninguno de los 97 pacientes era portador de anticuer-
pos contra el virus de la inmunodeficiencia humana. Un
paciente reconocié mantener actividad homoxesual con
relativa frecuencia.

Siguiendo los criterios de Servicio de Nefrologa, los pa-
cientes habrian recibido una transfusion sanguinea en
caso de anemia sintomatica. Hasta hace unos afos, tam-
bién harian recibido transfusiones de sangre aquellos pa-
cientes que estaban incluidos en la lista de espera para
un trasplante renal, como parte del protocolo transfusio-
nal previo. En este sentido se le transfundia un minimo
de cinco unidades y un maximo de diez, cada una de
ellas de 150 ml de sangre total, a efectos de optimizar la
evolucion de un posible trasplante. En la actualidad he-
mos abandonado este protocolo. En la tabla | se han dis-
tribuido a todos los pacientes en tres grupos de acuerdo
con el nimero total de unidades transfundidas.

Con una periodicidad trimestral se han realizado en to-
dos los pacientes, entre otros parametros, un control ana-
litico general, en el que se incluye la determinacion en

Tabla I. Pacientes y transfusiones recibidas

Transfusiones recibidas Namero de

(unidades) pacientes
Ninguna .21 (21,6 %)
De1a10 47 (48,4 %)
Mas de 10 29 (29,8 %)
TOLAl.oevvieecrtreenceemennissnein e sresebessssssssensisessssenees 97 (100 %)
XtDS Intervalo

Namero de unidades por paciente........ 9,35+ 14,0 0-67
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suero de alanina-aminotransferasa (ALAT), aspartato-ami-
notransferasa (ASAT), gammaglutamiltranspeptidasa (gam-
ma-GT) y fosfatasa alcalina (FA).

De acuerdo con los criterios reconocidos de diversos
autores, se establecio el diagnostico de posible hepatitis
no A-no B cuando se detect6 un aumento de la ALAT has-
ta cifras superiores a dos veces su valor normal, asociado,
por lo menos, al incremento de la concentracion de bili-
rrubina o de alguna de las enzimas mencionadas, y des-
pués de haber excluido otros virus hepatotropos {virus de
las hepatitis A y B, citomegalovirus, virus de Epstein-Barr
y de la varicela-zoster) > %,

Para la deteccién de los anticuerpos anti-HVC se ha uti-
lizado el test ELISA «Abott anti-HCV». ‘

Se han investigado las posibles relaciones entre la po-
sitividad para los anti-VHC en el suero de los pacientes y
el tiempo de su permanencia en el programa de hemo-
dialisis; el namero de unidades de sangre recibidas, la ma-
teria transfundida (sangre total, concentrado de hematies
o sangre desleucocitada), los valores séricos de la ALAT y
la positividad para el antigeno de superficie de la hepati-
tis B (AgHBs); el anticuerpo contra el antigeno (anti-HBs)
y el anticuerpo contra el antigeno del core de la hepatitis
B (anti-HBc).

Las probabilidades estadisticas se estudiaron mediante
el analisis de la chi-cuadrado, aplicando el factor de co-
rreccion de Yates.

Resultados

La prevalencia de anticuerpos anti-VHC en el total de
nuestros pacientes fue del 32,98 % (32 pacientes de los
97 estudiados) (tabla Il). Sin embargo, para los 12 pacien-
tes que cumplian los criterios de hepatitis no A-no B, el
porcentaje de positividad fue del 91,66 % (11 pacientes
de los 12), mientras que para el resto de los pacientes fue
solo del 27,70 %, con una significacion estadistica muy
marcada entre estos dos grupos (p < 0,001) (tabla 1I).

Para comprobar una posible relacion entre la positivi-
dad para los anti-VHC y el nimero de transfusiones san-
guineas recibidas, los pacientes se destribuyeron en tres

rupos: aquellos que no habian recibido ninguna, aque-
os que habian recibido de una a diez unidades y los que
habian recibido mas de diez (tabla IV). En el primer gru-
po, el porcentaje de positividad era el 9,5 %, en el segun-
do, del 29,7 %, y en el tercero, del 55,2 %. Se observo
una relacion muy significativa cuando se compararon los
pacientes transfundidos con més de diez unidades con
los no transfundidos (p < 0,01). :

Tabla Il. Prevalencia de anticuerpos anti-VHC

Pacientes anti-VHC positivos 32 (32,98 %)

Pacientes anti-VHC negativos 65 (67,01 %)
Total 97 (99,99 %)

Tabla lll.  Anti-VHC y diagnostico previo de hepatitis

no A-no B
Diagnostico de hepatitis no A-no B
Si No
Anti-VHC poSitivo .......eevvrnrisecn. 11 (91,6 %)* 21 (247 %)
Anti-VHC negativo...........cc.oeevuueee 1 83%)* 64 (75,2%)
Total 12 (100 %) 85 (100 %)

* Significacion estadistica: p < 0,001.

No habia ningtin tipo de relacion cuando se conside-
raron las diversas materias transfundidas (sangre total, con-
centrado de hematies, plasma o sangre desleucocitada),
tanto globalmente como en cada paciente por separado.

Como se ha demostrdo por otros autores™ ™, la rela-
cion estadistica entre el tiempo de permanencia en he-
modialisis y la positividad para el Ac anti-VHC result6 al-
tamente significativa (p <0,001) (tabla V). En efecto, el
tiempo de permanencia en el programa de hemodidlisis
de los pacientes anti-VHC positivos (105 + 61 meses) re-
sulté ser bastante superior al de los pacientes anti-HVC ne-
gativos (52,4 + 32 meses) (p <0,01) (tabla VI).

Como era de esperar, se comprob6 un mayor porcen-
taje de pacientes con elevacion de los niveles séricos de
ALAT, en algin momento de su evolucién, entre los an-
:i-VI-;C positivos (50 %), en relacion con los negativos
8 %).

Cuando se comparo la positividad para los anticuerpos
anti-VHC con la presencia de los marcadores del virus B
de la hepatitis (AgHBs, AcHBs, anti-HBc), se observé una
relacion estadisticamente significativa (p <0,01) (tabla VI),
lo que podria interpretarse en el sentido de que los indi-
viduos que tienen un alto riesgo de ser infectados por el
virus B, lo tienen también de serlo por el virus C, lo que
posiblemente demuestra la similitud entre los mecanis-
mos de contaminacion de ambas enfermedades.

Discusion
Los resultados de nuestro estudio demuestran que el

virus de la hepatitis C (VHC) es el responsable de la ma-
yoria de los episodios de hepatitis no A-no B registrados

Tabla IV. Anti-VHC y nimero de transfusiones

Namero de  Namero de Anti-VHC
unidades pacientes positivo
Ninguna 21 2 (9,5%)
NS
De1a10 47 14 (29,7 %) p<0,01
p<001
Més de 10 29 16 (55,2 %)
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Tabla V(a). Anti-VHC y tiempo en hemodialisis

Tiempo Namero
en HD de Anti-VHC
(meses) pacientes positivo
De 0 a 60 51 9 (17,6 %) -
NS
De 60 a 120 31 11 (354 %) p < 0,001
p<0,05
Més de 120 15 12 (80 %)
Tabla V(b). Tiempo en hemodidlisis (meses)
Pacientes Ac anti-VHC pOSItivos .........ccoe.vvurvenrvens 105 £ 61
p<0,01
Pacientes Ac anti-VHC negativos.............co.cceeeee 52,432

entre los pacientes incluidos en el programa de hemodia-
lisis de nuestro hospital. El porcentaje de positividad en-
tre los sospechosos de padecer este tipo de hepatitis es
mas alto que el demostrado por otros autores en pacien-
tes sin insuficiencia renal’. En conjunto, la prevalencia de
anti-VHC entre nuestros pacientes es similar a la referida
en diversas unidades de hemodiilisis de nuestro
pais5. 131526,

Los pacientes con insuficiencia renal terminal incluidos
en un programa de hemodialisis periédica presentan un
alto riesgo de contaminacion viriasica por via parenteral y
de padecer sus posibles consecuencias evolutivas (hepa-
titis cronica activa, cirrosis hepatica y carcinoma hepato-
celular). Ello es debido a las punciones repetidas de su ac-
ceso vascular, a las frecuentes extracciones de sangre ne-
cesarias para el control analitico de su homeostasis, y a
la eventual administraccién de transfusiones sanguineas,
indicadas en situaciones de anemia clinica o como parte
del protocolo pretrasplante para favorecer la tolerancia al
injerto.

La manifiesta relacion de la positividad para el anti-VHC
con el nimero de transfusiones administradas sefiala a es-
tas Gltimas como el principal mecanismo de contamina-
cion de nuestros pacientes, aunque no puede descartar-
se la posibilidad de otras vias para la infeccion viral, como

Tabla VI.  Anti-VHC y los marcadores del VHB

Marcadores del VHB
(AgHBs y/o AcGBs y/o AcHBc)

Positivo Negativo
Anti-VHC negativo 33 32
Anti-VHC positivo .......cceiniivsiinniens 27* 5*
Total 60 37

* Significacion estadistica: p < 0,01.
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el contagio indirecto a partir de un paciente portador del
VHC que se dializase en la misma Unidad (utilizacion del
mismo monitor de dialisis, transporte del virus en los
guantes o ropas del personal sanitario, manchas de san-
gre, etc.).

De todos modos, queda patente la relacion estadisti-
camente significativa entre la positividad para el anti-VHC
y la antigtiedad del paciente en el programa, claramente
influenciada por la politica de transfusiones pretrasplante
seguida anteriormente en nuestro medio y por la no exis-
tencia de un método para la deteccion Jel virus C de la
hepatitis en los bancos de sangre.

El hecho de que los pacientes portadores de marcado-
res del virus B de la hepatitis tengan una mayor frecuen-
cia, estadisticamente significativa, de anticuerpos anti-VHC
prueba el papel de las transfusiones y, quiza, de la hemo-
dialisis (aunque esta segunda posibilidad no ha podido
atn demostrarse 2%) como situaciones de alto riesgo para
contraer, por el mismo mecanismo, ambas formas de he-
patitis. Ademés, nos informa de una respuesta inmunol6-
gica similar ante ambos tipos de virus.

Dentro del grupo estudiado existen pacientes con ele-
vaciones de transaminasas no explicadas suficientemente
por la infeccion por el virus B o el virus C de la hepatitis,
por lo que debemos seguir investigando el papel de otros
posibles virus hepatotropos. Concretamente, en el caso
del paciente sospechoso de padecer una hepatitis no
A-no B y que no presentaba marcadores ni del virus B ni
del virus C, su hepatopatia podria deberse a otro agente
viral o incluso no viral. También podria ser éste uno de
los casos en que los anti-VHC se hacen positivos con un
gran retraso, incluso de hasta un afo. Finalmente, podria
corresponder a una de las denominadas «formas cripti-
cas» de infeccion por virus BS.

La prevalencia de positividad para el anticuerpo anti-
VHC entre los pacientes de nuestro programa de hemo-
dialisis es algo mas elevada que la comunica por otros au-
tores>5 %, lo que podria explicarse, al menos parcialmente,
por la mayor antigliedad en el programa de hemodialisis
de una gran parte de nuestros pacientes.

En condlusion, existe una buena correlacion entre la
positividad del anticuerpo anti-VHC con el tiempo de per-
manencia en el programa de hemodidlisis y con el nime-
ro de transfusiones de sangre recibidas. La presencia de
este anticuerpo esta, asimismo, estrechamente relaciona-
da con los diagnosticos clinicos previos de hepatitis no
A-no B en nuestros enfermos.

La relacion existente entre los marcadores séricos de
los virus de la hepatitis C y de la hepatitis B apoya la exis-
tencia de mecanismos de contaminacion similares, a la
vez que demuestra que los procedimientos que tienden
a evitar la contaminacion por el virus de la hepatitis B se-
rian Utiles también para prevenir la hepatitis C.

Finalmente, los actuales protocolos para la deteccion
del anticuerpo anti-VHC en la sangre de posibles donan-
tes, la utilizacion clinica de la eritropoyetina recombinan-
te en nuestros pacientes, con la consiguiente disminucién
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de las necesidades transfusionales, y el empleo de las mo-
dernas drogas inmunosupresoras, como la ciclosporina,

que

hace innecesaria la politica transfusional pretrasplan-

te, hacen esperar una disminucién muy importante de los
casos de hepatitis en nuestras unidades de hemodialisis.
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