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Valor limitado del muestreo unico para la determinacién de anticuerpos
IgM como método de diagnéstico de la infeccion aguda por el virus de la

hepatitis E
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Resumen:

Este articulo describe un trabajo que evalua la precision en el diagndstico de la
infeccion aguda por el virus de la hepatitis E (VHE) a partir de una sola muestra
sanguinea y distintos enfoques: unicamente la deteccion de anticuerpos
especificos IgM, unicamente la deteccion molecular de ARN viral y, también, a
partir de la positividad de ambos.

Se trata de un estudio prospectivo, realizado entre febrero de 2016 y noviembre
de 2020, en el que participaron 182 pacientes de seis centros de referencia
andaluces, con diagndstico de hepatitis aguda. En todos los pacientes se habia
descartado una infeccion aguda por virus de la hepatitis A, B, C,
Citomegalovirus y virus Epstein-Barr. A partir de una unica muestra de suero se
realizé la determinacion serologica de anticuerpos IgM e IgG frente al VHE,
mediante enzimoinmunoensayo, confirmandose los resultados positivos por
inmunoblott, y la PCR para su deteccion molecular y cuantificacion, con

posterior secuenciacion para obtencidn del genotipo.
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De los 182 participantes, 68 (37,4%) sufrian una infeccion aguda por el VHE,
siendo, mayoritariamente, hombres de mediana edad, la mitad tuvo fiebre o
sintomas digestivos y, aproximadamente, un tercio mostrd ictericia o dolor
articular. La mediana (RIQ) de ALT fue 131 (36-435). Una enferma estaba en
estado de gestacion, 3 pacientes presentaban coinfeccion con VIH y 1 con
VHB.

De los 68 enfermos, 54 (79,4%) resultaron positivos mediante la determinacion
de anticuerpos IgM, no detectandose, por tanto, en un 20,6% de los enfermos.
Se detectd ARN viral en 43 pacientes y sus secuencias revelaron que todos
eran genotipo 3 (el mas prevalente en nuestro entorno), con subtipo 3f, a
excepcion de un caso 3e, uno 3m y dos en los que no se consiguio subtipar. En
29 enfermos (42,6%), se detectaron simultaneamente anticuerpos IgM y ARN
viral. Los anticuerpos IgG fueron positivos en el 70,3% de los pacientes con
IgM positiva, no hallandose en ningun enfermo con ARN detectable.

Como conclusidn, se recalca la necesidad de utilizar ambos biomarcadores,
anticuerpos IgM y ARN viral, en los algoritmos diagndsticos de infeccion por el

VHE para evitar que ésta sea infradiagnosticada.

Comentario:

Existen diversas recomendaciones institucionales sobre el abordaje diagndstico
de la infeccion aguda por el VHE, por ejemplo, la Asociaciéon Europea para el
Estudio del Higado (EASL) recomienda que se utilicen tanto métodos de
diagnostico indirecto como molecular del virus. En cambio, el Centro Europeo
de Control de Enfermedades (ECDC) considera la prueba PCR un método
opcional, debido a su complejidad y falta de disponibilidad en muchos centros.
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En Espana, el Grupo de Estudio de las Hepatitis Viricas (GEHEP-SEIMC)
publicé en 2018 un documento consenso sobre el diagnostico, manejo y
prevencion de la infeccidn por el VHE (Rivero-Juarez A et al, Enferm Infecc
Microbiol Clin. 2020; 38(1): 28-32), en el que también se destaca la importancia
de utilizar varios métodos simultaneos, siempre que fuera posible, para

estrechar el cerco de casos infectados.

En la practica real, el diagndstico esta basado principalmente en la deteccion
de anticuerpos IgM por la facil implantacion en los laboratorios y el bajo coste
que supone. En cambio, la disponibilidad de técnicas de deteccion molecular
para este agente es limitada, jugando un papel relevante los centros de
referencia. Viendo los resultados de este trabajo cabe destacar el alto
porcentaje (20,6%) de casos que no serian diagnosticados si se aplicara
unicamente la deteccidon de IgM como base del diagndstico. Esto debe
hacernos replantear la necesidad de combinar esa determinacion con la
deteccion molecular, tanto en pacientes inmunocomprometidos como
inmunocompetentes, al poder implicar un aumento de diagnostico de hepatitis
agudas sin filiar. Se observa también el alto porcentaje de infeccion por este
virus en nuestro entorno, siendo la causa del cuadro en mas de un tercio de los
pacientes estudiados. Todos los pacientes incluidos en el estudio pertenecen a
hospitales andaluces y probablemente seria interesante tener datos de
seroprevalencia y de infeccion en otras regiones para considerar la magnitud

de esta infeccion en nuestro pais.

Como también resefia el articulo, seria interesante evaluar el algoritmo

diagndstico propuesto en pacientes con manifestaciones extrahepaticas
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potencialmente atribuibles a VHE, asi como casos de hepatitis de curso cronico
sin filiar. Como limitacion, destacar la falta de virus con genotipo distinto al 3,
sin saber si la ausencia de otros genotipos es determinante en la capacidad

diagnostica de las técnicas utilizadas.

En conclusién, este trabajo pone de manifiesto la necesidad de revisién del
algoritmo diagnostico de la infeccion aguda por el VHE en cada centro, para

evitar que se queden casos sin diagnosticar.
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