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Determinacion de la prevalencia de hepatitis C
mediante la prueba rapida BIOLINE HCV en una poblacion de alto riesgo

'@ 8 min.

K La infeccion por el virus de la
hepatitis C (HCV, por sus siglas en inglés) es
un problema de salud publica en el mundo y
la Organizacién Mundial de la Salud calcula
en mas de 180 millones las personas
infectadas. La infeccidn cronica se establece
en el 80% de los infectados y es responsable
de unsignificativo nimero de enfermedades
hepaticas crénicas. Se estima que el 27% de
las cirrosis y entre el 25% y el 30% de los
carcinomas hepatocelulares son
ocasionados por este virus, lo que genera
360000 muertes por afio a nivel global. Este
impacto de la infeccidn crénica es critico
para el desarrollo de estrategias para el
diagndstico oportuno, manejo y
erradicacién de la infeccion por el HCV. En el
presente trabajo le presentamos un estudio
donde determinan la prevalencia de anti-
HCV en pacientes con algun factor de riesgo
para la infeccion mediante el uso de una
prueba rapida con sangre capilar, y la
confirmacion de lainfeccion por la prueba de
PCRentiemporeal.
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Resumen

Introduccioén: la infeccion por el virus de la
hepatitis C (HCV sus siglas en inglés) es un
problema de salud publica en el mundo y la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
calcula en mas de 180 millones las personas
infectadas. El objetivo del presente estudio
es determinar la prevalencia de anti-HCV en
pacientes con alto riesgo de infeccion
mediante una prueba rdpida con sangre
capilar, y la confirmacién de la infeccién por
lapruebade PCRentiemporeal.

Método: se incluyeron pacientes atendidos
en la Unidad de gastroenterologia del
Hospital Universitario de La Samaritana de
Bogota D.C, principal centro de referencia
del departamento de Cundinamarca y que
atiende pacientes de todo el pais. Se
definieron como factores de riesgo para
hepatitis C: antecedentes de transfusiones,
hemodialisis, cirugias mayores (sistema
nervioso central [SNC], térax, abdomen,
ortopédicas), drogadiccion (farmacodepen-
dencia), tatuajes, piercing, acupuntura,
presidiarios, trabajadores sexuales,
VIH/sida, enfermedades de trasmision
sexual, trabajadores de la salud, pacientes
procedentes de la Orinoquiay/o Amazonia, e
insuficiencia renal crdnica; también se
estudiaron pacientes remitidos por

alteracion del perfil hepatico, higado graso,
masas hepaticas, cirrosis excepto por virus C,
ascitis, y vdrices esofagogastricas. Se empled
el estuche comercial SD BIOLINE HCV
(Standard Diagnostics, INC. Corea), esta
prueba contiene una membrana precubierta
con antigenos recombinantes del HCV (core,
NS3, NS4, NS5); se combina una proteina A
coloidal con la muestra de suero y se mueve
a lo largo de la membrana cromatografica
formando una linea visible de reaccion
antigeno-anticuerpo-proteina A, con un alto
grado de especificidad y sensibilidad.

Resultados: entre enero y octubre de 2014
se estudiaron 391 pacientes, 161 mujeres
(41%) y 230 (59%) hombres; edad promedio
de 46,6 anosyrango de edad de 14 a 86 afios.
Se detectaron, por la prueba rapida para
hepatitis C, 4 pacientes positivos (3 mujeres
y 1 hombre), todos ellos confirmados por la
técnica de PCR-RT, lo que da una prevalencia
delainfecciondel 1,02%.

Conclusiones: en este estudio, realizado en
una poblacién altamente seleccionada por
sus antecedentes y factores de riesgo
asociados, el rendimiento de la prueba
rdpida supera el 1% como capacidad de
deteccién de la enfermedad. Cabe esperar
que esta sea la verdadera prevalencia en
poblacién seleccionada, sobre la base de los
resultados del estudio de 2012 y ademds,
sobre la base de la sensibilidad de la prueba
rapida.

Palabras clave: Hepatitis C, prevalencia,
pruebarapida.



Introduccién

La infeccion por el virus de la
hepatitis C (HCV, sus siglas en inglés) es un
problema de salud publica en el mundo y la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
calcula en mas de 180 millones las personas
infectadas(1,2). La infeccién crénica se
establece en el 80% de los infectados, es
responsable de un significante niumero de
enfermedades hepdticas crdénicas, y se
estima que el 27% de las cirrosis y entre el
25% y el 30% de los carcinomas hepato-
celulares son ocasionados por este virus, lo
que genera 360000 muertes por afio a nivel
global(3-6). Este impacto de la infeccidn
cronica es critico para el desarrollo de
estrategias para el diagndstico oportuno,
manejo y erradicacién de la infeccién por el
HCV(6).

Este diagndstico se realiza por la
deteccion, en el suero de los pacientes, de
anticuerpos contra HCV (anti-HCV), basados
en antigenos recombinantes de la particula
core y de las regiones NS3, NS4 y NS5. La

presencia de estos anticuerpos puede
indicar infeccién aguda o cronica, o infeccidn
pasada y curada; multiples estudios han
mostrado sensibilidades de >99% vy
especificidades entre 80% y 90%; sin
embargo, se presentan resultados falsos
positivos, especialmente en personas
inmunosuprimidas, con enfermedades
hematoldgicas o en mujeres embarazadas(6-
9). En todas las personas seropositivas para
anti-HCV, debe confirmarse la reactividad
mediante pruebas moleculares para
determinarla presencia del RNAviral(9-11).
En la Ultima década se han introducido
pruebas inmunocromatograficas rapidas
(pruebas para realizar en los consultorios)
para el diagndstico de HCV. La ORAQuick
HCV Rapid Antibody Test (OraSure
Technologies) es una prueba rapida para
detectar el anti-HCV en muestras de sangre
capilar o venosa(12); la prueba SD BIOLINE
HCV es una prueba inmunocromatografica
para la determinacion cualitativa de
anticuerpos especificos contra HCV en suero
o plasma humano y ha demostrado una
sensibilidad diagnostica de 100% y especi-

ficidad de 99,4%(12). En Estados Unidos,
estd autorizado el uso de estas pruebas en
los consultorios médicos y salas de
urgencias, igualmente sucede en Europa y
varios paises de Asia. En todos los pacientes
con pruebas rapidas positivas se debe
realizar la reconfirmacién con pruebas
moleculares para detectar el RNA
viral(9,13).

El objetivo del presente estudio es
determinar la prevalencia de anti-HCV en
pacientes con algun factor de riesgo para la
infeccion mediante el uso de una prueba
rdpida con sangre capilar, y la confirmacion
de la infeccién por la prueba de PCR en
tiemporeal.

Materialesy Métodos

Se incluyeron pacientes atendidos
en la Unidad de gastroenterologia del
Hospital Universitario de La Samaritana de
Bogota D.C, principal centro de referencia
del departamento de Cundinamarca y que
atiende pacientes de todo el pais. Se
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definieron como factores de riesgo para
hepatitis C: antecedentes de transfusion de
hemoderivados antes de 1994, infeccién
nosocomial (cirugias mayores, proce-
dimientos médicos u odontoldgicos tales
como hemodialisis, endoscopia, procedi-
mientos radioldgicos invasivos), drogadic-
cién (uso de drogas intravenosas o
inhaladas), tatuajes, piercing, acupuntura,
presidiarios, trabajadores sexuales,
VIH/sida, enfermedades de trasmisién
sexual, trabajadores de la salud, pacientes
procedentes de la Orinoquiay/o Amazonia, e
insuficiencia renal crénica. Ademas, se
incluyeron pacientes remitidos por
alteracion del perfil hepatico, higado graso,
masas hepaticas, cirrosis excepto por virus C,
ascitis, y varices esofagogastricas.

Se obtuvo consentimiento por
escrito y se llend el formulario con los datos
relevantes de la historia clinica de cada uno
de los pacientes. Se empled el estuche
comercial SD BIOLINE HCV (Standard
Diagnostics, INC. Corea), esta prueba
contiene una membrana precubierta con
antigenos recombinantes del HCV (core,
NS3, NS4, NS5). Una proteina A coloidal se
combina con la muestra de suero y se mueve
a lo largo de la membrana cromatografica
formando una linea visible de reaccién
antigeno-anticuerpo-proteina A, con un alto
grado de especificidad y sensibilidad.

.

Figura 1. Distribucién de la poblacién por
edad.
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Previalimpieza con alcohol medi-
cinal, se obtuvo la muestra de sangre capilar
del pulpejo de uno de los dedos de la mano
no dominante; se colocé una gota de sangre
en la cavidad del estuche y se agregaron 4
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gotas del reactivo, se esperod que la sangre se
difundiera completamente por la ranura del
estuche, y el resultado se interpretd de
acuerdo con las instrucciones del fabricante:
como prueba negativa, la presencia de 1
banda de color dentro de la ventana de
resultado, y prueba positiva, la presencia de
2 bandas de color (banda Ty banda C) dentro
delamismaventana.
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Tabla 1. Procedencia geogrdfica de los
pacientes estudiados
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Tabla 2. Factores de riesgo para hepatitis C.
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A los pacientes con resultado
positivo en la prueba rapida se les practico la
prueba confirmatoria por el método de
reaccion en cadena de polimerasa en tiempo
real (PCR-RT) m2000 Abott Molecular con
rango de linealidad de 12 a 100 millones
Ul/mL.

Resultados

Entre enero y octubre de 2014 se
estudiaron 391 pacientes, 161 mujeres
(41%) y 230 (59%) hombres; edad promedio
de 46,6 afosyrango de edad de 14 a 86 afos.
La distribucion por rango de edad de la
poblacién estudiada fue: menores de 19
afios: 25 (6%), entre 20y 39 afios: 132 (34%),
entre 40 y 59 afios: 116 (30%), entre 60y 79
afios: 105 (27%), y mayores de 80 afos: 13
(3%) (figura1).

La procedencia geografica de los
pacientes se muestraenlatabla 1.

Los diferentes factores de riesgo
de los pacientes tamizados para hepatitis C
semuestranenlatabla2.

La prueba rapida para hepatitis C
detectd 4 pacientes positivos (3 mujeresy 1
hombre), todos ellos confirmados por la
técnica de PCR-RT, lo que da una prevalencia
de la infeccidn del 1,02%; en la tabla 3 se
muestran las caracteristicas de estos
pacientes.

Discusion

Los estudios mundiales muestran
que los grupos de mayor riesgo para tener la
infeccion por HCV son los individuos que
recibieron transfusiones antes del afio 1994,
los adictos a drogas intravenosas, los
pacientes en hemodialisis, los trabajadores
sexuales, los presidiarios, aquellos con
piercing o tatuajes y en mucha menor
proporcidn, los trabajadores de la salud(2, 3,
14). Se estima que en Latinoamérica hay 6,8-
8,9 millones de adultos que son anti-HCV
positivos. Esta region ha sido muy proactiva
en el tamizaje de muestras de sus bancos de
sangre minimizando asi el riesgo de infeccién
de origen transfusional.

Eluso de drogasintravenosas no es
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un gran problema en Latinoamérica, comparado con los Estados
Unidos y Europa; esto sugiere que otros factores de riesgo juegan un
papel mayor en las nuevas infecciones. Los factores sospechados
incluyen infecciones nosocomiales, inadecuados depdsitos de agujas,
procedimientos odontoldgicos, tatuajes y otros procedimientos que
comprometen contacto con sangre infectada (por ejemplo,
procedimientos cosméticos tipo pedicure)(6,15).

En Colombia, desde el afio 1993 (decreto 1571) es
obligatorio el analisis para HCV de los diferentes componentes
sanguineos empleados en humanos. En 1995, Beltran y colaboradores
estudiaron 368000 unidades de sangre provenientes de 172 bancos de
sangre del pais y encontraron que el 1% de estas fueron reactivas para
anti-HCV(16). En 1997, Cortés y colaboradores, en un estudio con
bancos de sangre del departamento del Valle del Cauca, encontraron
que el 0,98% de los donantes de la ciudad de Cali fueron seropositivos
para anti-HCV, los donantes de otros municipios mostraron
seropositividad del 0,47%(17). En 2002 en nuestro hospital, Farfan y
colaboradores encontraron una prevalencia de 0,6% para anti-HCV y
de 0,06% por latécnica de PCR en tiempo real en una muestra de 6 009
donantes de sangre(18). Un resultado similar encontraron Bedoya y
colaboradores en un trabajo con 65535 donantes de sangre en el
departamento de Antioquia, con una prevalencia de anticuerpos
contra HCV de 0,6%(19). En 2012, el Informe Nacional de Indicadores
de Salud registra que la seropositividad para anti-HCV fue de 0,49% en
746000 unidades de sangre analizadas de los bancos de sangre de
Colombia(20). En 2014, Arroyave y colaboradores informaron que en
un grupo de 166 personas transfundidas antes de 1994, la prevalencia
anti-HCV era 11/166 (6,6%) y en 7/11 de ellos la prueba confirmatoria
fue positiva, identificando el genotipo viral 1 en 4 de las muestras. En
estos individuos no encontraron factores de riesgo diferentes a las
transfusiones(14).

La escasa proporcién de pacientes con HCV diagnosticados
en etapas tempranas (asintomdticas) de la enfermedad demora el
inicio de tratamientos curativos e impacta negativamente los servicios
de salud; los enormes costos econdmicos que ocasionan los pacientes
con cirrosis y sus complicaciones, con hepatocarcinomas y los
trasplantes de higado, exceden por mucho los costos de los
tratamientos para erradicar el virus. Como se registro previamente, el
conocimiento del impacto de la infeccion crdnica es critico para el
desarrollo de estrategias para el diagndstico oportuno, manejo y
erradicacion de la infeccion por el HCV(6), y esto incluye la
identificacion de individuos con la infeccion crénica que puedan ser
candidatos a terapia antiviral.

Un problema a nivel mundial es que un niumero significativo
de las personas infectadas (>75%) desconocen su estado vy
frecuentemente es detectado en estadios avanzados de la
enfermedad, lo que la ha convertido en la causa mas frecuente de
trasplante hepatico en el mundo(5,6). Esto es causado, entre otros
factores, por la falta de acceso a los servicios de salud, a la realizacion
de pruebas diagndsticas en forma oportuna, y a la falta de
conocimiento de la enfermedad en general entre la comunidad
médica y la poblacién(15). En Latinoamérica, la tasa de pacientes
tratados oscila entre el 0,1%-0,89% de los pacientes

diagnosticados(15). Algunos modelos han demostrado que el
diagndstico y tratamiento oportuno de una pequefia proporcion de
pacientes del total de infectados a nivel mundial puede contribuir
significativamente en el control del impacto de la enfermedad(21). La
mayor reduccién en la morbilidad y mortalidad relacionada al virus C
ocurre cuando se combina un diagndstico y tratamiento oportuno con
terapias de alta eficacia; algunos analisis y proyecciones demuestran
gue con unatasa de tratamiento del 10% de los pacientes infectados es
posible lograr la eliminacién del virus C (una reduccion >90% de las
infecciones para el 2030), y ademds se ha sefialado que esta reduccién
enlamorbilidad y mortalidad asociada con el virus se puede lograr con
el cambio a terapias con alta respuesta viral sostenida (nuevos
medicamentos antivirales de accidén directa y terapias libres de
interferdn con efectividad >90%, menores efectos adversos con menor
tiempo de tratamiento). Este impacto ya se ha magnificado en paises
que tienen una tasa de tratamiento del 2,8%-4,5% como Holanda,
Luxemburgoy Noruega(21).

®.

Tabla 3. Caracteristicas de los pacientes seropositivos para hepatitis C.
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Algunos estudios han mostrado la relacidn costo/efectividad
de programas de detencion del HCV con base en la edad y no en las
poblaciones de alto riesgo. Recientemente, en Estados Unidos se
recomendo el tamizaje para las personas nacidas entre los aflos 1945y
1965 (baby boomers), pues diferentes estudios han mostrado una
mayor prevalencia de la infeccion en ellos(22,23). Del mismo modo, ya
se ha registrado que la prevalencia en pacientes anti-HCV positivos
aumenta cuando se realiza el tamizaje en pacientes con factores de
riesgo (hasta 7%), y cerca de la mitad (47%) de los pacientes
detectados son candidatos a tratamiento(24). Se debe insistir al
gremio médico en la imperiosa necesidad de practicar pruebas
diagnodsticas de HCV en personas con factores de riesgo ya
reconocidos, en especial el de transfusiones antes de 1994 y la
proveniencia de regiones como la Amazoniay la Orinoquia. Esta ultima
indicacién se basa en hallazgos de investigadores de Brasil, que han
informado una alta prevalencia de hepatitis C en la cuenca amazénica,
tal como informaron Oliveira y colaboradores en una encuesta
serolégica con 161 indigenas, donde encontraron anti-HCV en el 8,8%,
y se determind RNA viral en sangre en 62,5% de estos(25). Informes
del Ministerio de Salud de Brasil muestran mayor prevalencia de anti-
HCV en los donantes de sangre de la regiéon amazdnica (0,62%) que en
aquellos de las regiones central (0,28%) o sur (0,43%) de ese pais(26).
En Colombia, el estudio de Alvarado-Mora y colaboradores, con 697
habitantes de 4 departamentos (Amazonas, Choco, Magdalena y San
Andrés Islas), mostré mayor prevalencia de anti-HCV en el Amazonas
(5,68%)y menor en San AndrésIslas (0,66%)(27).

El presente trabajo demuestra una prevalencia de hepatitis C
de alrededor de 1% en la poblacién seleccionada por presentar



factores de riesgo. Esta prevalencia es muy
semejante a la reportada por Beltran y
colaboradores en 1995 y por Cortés y
colaboradores, y es mayor a la reportada
previamente por nuestro grupo en banco de
sangre(18). En este estudio, realizado en una
poblacion altamente seleccionada por sus
antecedentes y factores de riesgo asociados,
el rendimiento de la prueba rapida supera el
1% como capacidad de deteccion de la
enfermedad. En todos los pacientes
detectados por esta prueba rapida se
confirmé la presencia de viremia por PCR, y
en 1 de ellos se pudo realizar la genotipi-
ficacion del virus C que correspondid al 1b;
esto coincide con informes previos, en los
cuales este genotipo es el mas prevalente
(66%) en los pacientes con HCV en
Colombia(28). La no genotipificacion en los
otros pacientes se debié a limitaciones
técnicas y econdmicas que impidieron
realizar con mayor facilidad la determinacién
del genotipo, informacién de gran
importancia para fines terapéuticos y de

prondstico en estos pacientes.

En conclusién, el diagndstico
temprano y oportuno de los individuos
infectados con el virus de la hepatitis C, en
conjunto con el acceso a las nuevas terapias
libres de interferén y antivirales de accion
directa con mayor efectividad y menores
efectos adversos, conlleva a una disminucion
del impacto de la enfermedad, la morbilidad
y mortalidad asociada, con disminuciénenla
progresion de la enfermedad y necesidad de
trasplante hepatico. Los sistemas de salud
deben ofrecer programas de tamizacion para
identificar personas infectadas con HCV sin
manifestaciones clinicas de la enfermedad.
Este tipo de pruebas rapidas puede ofrecer
una forma rapida y econdmica de lograr este
objetivo.
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