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RESUMEN
Antecedentes: La hepatitis B es una infeccion crdnica y problema de sanidad; se
identifica por desarrollar carcinoma hepatocelular, presentando a nivel
patofisiologico una inflamacion donde existe un incremento de neutréfilos y
disminucion de linfocitos. Por otro lado, la frecuencia de hepatitis B en donantes de
sangre va desde 1.01 a 6.09%, de los cuales muchas veces se observa el patron
HBsAg negativo y anti -HBC positivo se considera como portadores de hepatitis B
oculta donde el riesgo de transmisidn puede ser hasta el 8.6% en una transfusion.
Objetivos: Determinar la relacion entre el indice neutrofilo/linfocito e infeccion
por hepatitis B oculta en donantes de sangre de un hospital de tercer nivel durante
el 2025. Materiales y métodos: Estudio analitico - transversal, la poblacion se
encuentra conformado por formatos de seleccion y muestras de los donantes de
sangre que asisten al banco de sangre en un nosocomio del tercer nivel y el tamafio
de muestra es un total 74, cuya forma de recoleccion sera aleatorio simple. La
variable dependiente es hepatitis B oculta y la independiente es el indice
neutrofilo/linfocito. El analisis de datos se desarrollara en un programa Stata v.15
utilizando pruebas paramétricas y/o no paramétricas para determinar dicha relacion.
Palabras claves: indice neutréfilo/linfocito, hepatitis B oculta, donantes de sangre

(MeSH/BIREME)



ABSTRACT

Background: Hepatitis B is a chronic infection and health problem, characterized
by the development of hepatocellular carcinoma. At the pathophysiological level,
it presents as inflammation, with an increase in neutrophils and a decrease in
lymphocytes. On the other hand, the frequency of hepatitis B in blood donors ranges
from 1.01 to 6.09%, of which the HBsAg-negative pattern and anti-HBC positive
are often observed; they are considered carriers of occult hepatitis B, where the risk
of transmission can be up to 8.6% in a transfusion. Objectives: To determine the
relationship between the neutrophil/lymphocyte ratio and occult hepatitis B
infection in blood donors from a tertiary hospital during 2025. Materials and
methods: Analytical - cross-sectional study, the population is made up of selection
forms and samples from blood donors who attend the blood bank in a tertiary
hospital, and the sample size is a total of 74, whose collection method will be simple
random. The dependent variable is occult hepatitis B, and the independent variable
is the neutrophil/lymphocyte ratio. Data analysis will be performed in Stata v. 15
using parametric and/or nonparametric tests to determine this relationship.

Keywords: Neutrophil/lymphocyte ratio, occult HBV, blood donors (MeSH/NLM)



I. INTRODUCCION

La hepatitis B es una infeccion crdnica y en los ultimos afios a nivel global se
convirtié en un problema a nivel sanitario. Un informe del 2024 por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), detall6 que, en el afio 2022, 254 millones de personas
viven con una infeccion cronica por hepatitis B, de las cuales solo el 3% se
encontraban bajo tratamiento (1). Por otro lado, cada afio aparecen 1.2 millones de
nuevas infecciones, ademas, cerca de 1.1 millones de personas fallece ya sea por un
carcinoma hepatocelular o cirrosis (1,2).

La prevalencia en la poblacion general de hepatitis B en la region europea y las
Américas es cerca del 1% de acuerdo al reporte de la OMS (2); en nuestro pais, los
donantes de sangre presentan una prevalencia que va desde 1.1% a 6.09% (3 - 5)
dependiendo la zona geogréfica y los marcadores serolégicos empleados en el
tamizaje de hepatitis B en los bancos de sangre son: antigeno de superficie (HBsAQ)
y anticuerpos contra el nucleo del virus denominado anti — core (anti - HBC); sin
embargo, un donante con resultado positivo a anti-HBC pero negativo al HBsAg
puede ser considerado como un posible portador de hepatitis B oculta y los riesgos
de transmisién de hepatitis B va del 2 al 8.6% debido que se encuentra influenciado
por factores como: volumen del componente, carga viral y sistema inmunoldgico
del receptor (6). Por lo tanto, la hepatitis B oculta (HBO) se define como la
presencia del ADN circular del virus de hepatitis B con capacidad de replicacion en
el higado y positivo en el suero (6 - 8).

Entre los factores de riesgo para HBO de acuerdo a un estudio realizado en Iran, se
encontrd asociado a la presencia de tatuajes (p = 0.02) y vida sexual activa (p =

0.009) (9), por otro lado, también se ha encontrado alta prevalencia de HBO en



personas que se inyectan drogas, coinfecciones al virus de inmunodeficiencia
humana (VIH) y hepatitis C; un estudio realizado en Gambia, entre sus hallazgos
reporto el odds de presentar HBO con un HBsAg negativo es 2.8 (95% IC: 1.3 - 6.)
al ser ajustado por sexo, edad y hepatitis C; y una frecuencia de HBO en varones
del 73% (11), similar lo reportado en China, la frecuencia de HBO en varones fue
del 74.19% (12)

El indice neutréfilo/ linfocito (INL) es una razon de fécil céalculo y dicha
informacion se obtiene de los resultados de un hemograma; y posiblemente puede
ser considerado un biomarcador de inflamacion sistemética debido que se encuentra
conformado por el sistema innato (neutrdfilos) y adaptativo (linfocitos) (13)
reflejando un balance entre las respuestas inflamatorias e inmunes del cuerpo (14).
Dicho INL ha sido relacionado con infeccion hepatitis C (15) y diferentes canceres
incluidos los hepaticos como un factor predictivo de los resultados y pronostico de
los tratamientos (16 - 18). Una posible explicacion de esta relacion se debe que las
hepatitis virales causan una respuesta inflamatoria crénica persistente, lo cual
induce a una neutrofilia y linfopenia en sangre periférica (15, 16) y altos niveles de
INL se ha reportado en pacientes con hepatitis B crénica frente a personas sanas
(17, 19) y a medida que desarrollan cirrosis hepética los pacientes, el indice
neutrofilo/linfocito se incrementa en base a lo reportado por Liu et al., que ademas,
encontré una disminucion los siguientes tipos: linfocitos T CD4*y CD8*, células B
y linfocitos natural killer cuando se compar6 entre los pacientes con hepatitis B

crénica y cancer primario hepatico (20).



Justificacion:

El presente proyecto de investigacion es novedoso debido que se va poder conocer
la frecuencia de HBO en un determinado Centro de hemoterapia teniendo en cuenta
que el patrén de anti — HBC positivo y HBsAg negativo se les considera como
portadores y en Lima es cerca del 7% de acuerdo a lo descrito previamente.
Ademaés, es importante sefialar que la hepatitis B es un problema de salud publica
global y nuestro pais no es ajeno a esta problematica; lo cual es importante contar
marcadores de bajo costo en el banco de sangre que posiblemente nos guie frente a
una infeccion de hepatitis B oculta. Por otro lado, consideramos que el INL es un
marcador de bajo costo, facil acceso en diferentes niveles de salud y el posible
microambiente inflamatorio que causado por virus hepéaticos con cambios basados
en incremento de neutrofilos y disminucion de los linfocitos posiblemente nos
proporcione una relacion entre la razon neutrofilo/linfocito y hepatitis B oculta.
Frente a lo descrito previamente, nuestra pregunta de investigacion es ¢Existe
relacién entre el indice neutréfilo/linfocito y la infeccion oculta por el virus de la

hepatitis B en donantes de sangre atendidos en un hospital de tercer nivel?



Il. OBJETIVOS

2.10bjetivo general:

- Determinar la relacion entre el indice neutrofilo/linfocito y la infeccion oculta
hepatitis B oculta en donantes de sangre atendidos un hospital de tercer nivel
durante el 2025.

2.2 Objetivos especificos

- Analizar la relacion entre el indice neutréfilo/linfocito y la infeccidn oculta por
hepatitis B segun el sexo de los donantes.

- Analizar la relacion entre el indice neutréfilo/linfocito y la infeccidn oculta por
hepatitis B segun el grupo etario de los donantes.

- Analizar la relacion entre el indice neutréfilo/linfocito y la infeccidn oculta por
hepatitis B segun el estado civil de los donantes.

- Determinar si la relacion entre el indice neutrofilo /linfocito y la infeccion oculta
por hepatitis B varia segun la presencia de tatuajes/piercings.

- Determinar si la relacién entre el indice neutréfilo/linfocito y la infeccidn oculta
por hepatitis B varia segun el nimero de parejas sexuales.

2.3 Hipotesis

Hipotesis alternativa (H)

Existe relacion entre el indice neutréfilo/linfocito y la infeccion oculta por el virus
de la hepatitis B en donantes de sangre atendidos en un hospital de tercer nivel.
Hipotesis nula (Ho)

No existe relacion significativa entre el indice neutréfilo/linfocito y la infeccion
oculta por el virus de la hepatitis B en donantes de sangre atendidos en un hospital

de tercer nivel.



I1l. MATERIAL Y METODOS

3.1 Disefio de estudio

El estudio actual de investigacion presenta un disefio observacional, transversal,
analitico.

3.2. Poblacién y lugar de estudio:

La poblacion de la investigacion se encuentra conformado por los formatos de
seleccion y muestras de los donantes de sangre que acuden al Centro Hemoterapia
y Banco de sangre “Dr. Julio Vidal Escudero” del Hospital Cayetano Heredia
durante el afio 2025. El hospital Cayetano Heredia dentro del distrito de San Martin
de Porres (SMP) en el departamento de Lima. SMP se encuentra situado al noreste
del Cercado de Limay a 123 m.s.n.m (21).

3.2.1 Criterios de inclusion:

- Informacion completa del formato de seleccién de postulante (EG05 — FRO01).

- Resultados del tamizaje positivos al anti core y negativo al HBsSAQ.

- Unidades de concentrados eritrocitarios que no presenten ictericia.

3.2.2 Criterios de exclusion:

- Muestras de los donantes de sangre estén lipémicas, ictéricas y hemolizadas.

- Resultados de tamizaje positivos a otros marcadores infecciosos diferentes para
hepatitis B.

3.3 Muestra

Se utilizé el software G*Power 3.1.9.7 para calcular el tamafio de muestras,
mediante diferencias de medias, la informacion para el calculo se obtuvo del estudio
de Pokora Rodak et al., donde el indice neutro6filo/ linfocito en personas sanas y con

hepatitis B 1.2 y 1.6 respectivamente; asumiendo una varianza de 0.6 de un reporte



previo; con un error alfa del 5% y potencia del 80% el tamafio de muestra total fue

de 74 donantes de sangre.

El muestreo va ser probabilistico de tipo aleatorio simple y en Anexo 1 se encuentra

los célculos realizados.

3.4 Definicion operacional de variables

Variable Definicion Definicion Indicador | Tipoy escala
conceptual operacional de variable
indice Razon de | Informacion
neutréfilo/ neutréfilo  y | obtenida del - Numérica en
linfocito linfocito sistema escala de
obtenido informatico razén
del Banco de
sangre
Hepatitis B | Presencia del | Resultados No Categorica en
oculta ADN circular | del Si escala
mediante laboratorio nominal
cargar viral < | privado
200 Ul/mL
Sexo Caracteristica | Informacién Femenino
biofisiologica | que se obtiene | Masculino | Categorica en
que divide a | del escala
los individuos | documento nominal
femenino o | nacional de
masculino.




identidad

(DNI)

Edad Afios cue han | Informacion Afos
transcurridos | que se obtiene Numérica
desde el | del /raz6n
nacimiento. documento

nacional de
identidad

Grupo etario | Clasificacion | Informacion 18 — 29 afios | Categorica en
de la edad | obtenida del | 30—59 afios | escala
para la | formato  de nominal
atencion seleccion  de
integral ~ de | postulante
salud (xx)

Estado civil Estatus Informacion Soltero Categorica en
marital ~ del | obtenida del | Conviviente | escala
donante  de | formato  de /Casado nominal
sangre seleccion de | Divorciado

postulante Viudo

Tatuajes y/o | Presencia o | Informacion No

piercing ausencia de | obtenida del Si Categorica en
tatuajes y/o | formato  de escala
piercings seleccion de nominal

postulante




NUumero  de | Nimero  de | Informacion

parejas parejas en los | obtenida del | <2 parejas | Categorica en

sexuales 6 meses | formato  de | >2 parejas | escala
previos a la | seleccion de nominal
donacion postulante

3.5 Instrumentos de investigacion

La recopilacion de informacion del presente proyecto de investigacion se llevaré a
cabo mediante la ficha de recopilacion de datos cuya informacion sera obtenida del
formato de seleccion de postulante (EG05 — FRO1), resultado del hemograma del
sistema informatico del Centro de Hemoterapia y Banco de Sangre del Hospital
Cayetano Heredia y resultados de carga viral del laboratorio privado (Anexo 2).
3.6 Procedimientos y técnicas.

Una vez culminado el proceso de redaccion del protocolo de investigacion, sera
inscrito en el Sistema Descentralizado de Informacion y Seguimiento a la
Investigacion (SIDISI) de la Universidad Peruana Cayetano Heredia (UPCH).
Posteriormente se enviara el proyecto de investigacion a la Facultad de Medicina
para su respectiva evaluacion y aprobacion del proyecto; una vez aprobado por
facultad se enviara al Comité de Etica de UPCH también para su respectiva revision
y aprobacion.

Con los documentos aprobados por parte de la Facultad de Medicina y Comité de
Etica de UPCH, serd presentado al Comité de Etica del nosocomio Cayetano

Heredia (HCH), para su respectiva aprobacion; que posteriormente se notificara al



Jefe del Servicio del Centro de Hemoterapia y Banco de Sangre para los permisos
respectivos y coordinacion de la recoleccion de los datos.

Una vez obtenido los permisos, el siguiente paso sera coordinar con los jefes de
turno para obtener acceso a los documentos de seleccion de postulante (EGO5 —
FRO1) donde se encuentra los resultados del hemograma y tamizaje; vy
posteriormente sera revisado nuevamente en el sistema informéatico como una
validacion de informacion.

Las muestras seleccionadas para la evaluacion de hepatitis B oculta seran
recolectadas después de los analisis realizados en tamizaje por equipo COBAS e601
(electro quimioluminiscencia) y se armaran en viales 7 pooles de 2 ml (compuestas
por 11 muestras) codificados, los cuales se enviarén a un laboratorio privado para
su respectivo procedimiento; los pooles positivos serdn procesados de forma
individual en base a las muestras que contienen dicho pool.

3.7 Aspectos éticos

La presente investigacion no presenta riesgo alguno a los participantes porque se
utilizara la informacion del registro del formato de seleccion de postulante (EG05
— FRO1). Ademas, el proyecto de investigacion se encontrara registrado en el
Sistema Descentralizado de Informacion y Seguimiento a la Investigacion (SIDISI)
- Direccion Universitaria de Investigacion, Ciencia y Tecnologia (DUICT);
posteriormente el Comité de Etica de la UPCH (CIE-UPCH) evaluara el proyecto
de investigacion previo a su realizacion. Ademas, el proyecto seguira principios
éticos descritos en la Declaracion de Helsinki e Informe Belmont.

3.8 Plan de anélisis



Se resumiran en frecuencias absolutas y porcentajes las variables cualitativas; por
otro parte las variables de tipo cuantitativa, primero se evaluard la normalidad
mediante descriptivos, prueba de Shapiro Wilk e histograma; posteriormente se
decidira en utilizar promedios acompafiados de la desviacion estandar o mediana y
sus respectivos rangos intercuartilicos.

Para identificar la relacion entre el INL y hepatitis B oculta se utilizard T de Student
o la prueba U Mann Whitney previa corroboracion de la normalidad del indice
neutrofilo/linfocito en cada grupo (con y sin hepatitis B oculta). Se va considerar
significativo si el p value es p <0.05; el analisis de datos se realizara en el software

Stata version 15.
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IV. PRESUPUESTO

*Virus de hepatitis B

Costo Unitario | Costo Total
Ndmero |  Unidad
(S1.) (S1.)

Recursos Humanos
Asesor tematico 1 horas ad honorem ad honorem
Recursos materiales
Yy Servicios
Laptop 1 laptop 2 500 2 500
Lapicero 2 lapicero 1.5 3

100 Impresion 0.25 25

de la ficha
Impresiones
de
recoleccion

Lapiceros Lapicero
Procesamiento de las 40 Pooles/mu 560 22 400
muestras para carga estras
viral de HVB*
Fotocopias Copia
Otros
Transporte 60 - 55 330
TOTAL 23 008

11




V. FINANCIAMIENTO:

El proyecto de investigacion serd autofinanciado.
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VI. CRONOGRAMA

Actividades | Tiempo Afio 2025/ 2026

(meses) | Abr | Mayo | Jun | Jul | Ago | Set | Oct | Nov | DIC | Ene

Busqueda 1
bibliogréfica
Redaccion 1

del protocolo
de

investigacion

Aprobacion 2

por Facultad

Evaluacion 1
por Comité
de Etica
UPCHYy

HCH

Recoleccion 1

de datos

Andlisis de 1

datos

Redaccién 1

del informa

final

13
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ANEXO
Anexo 1

Célculo de tamario muestral en G* Power 3.1.9.7

B G*Power 3.1 - X
File Edit View Tests Calculator Help
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Anexo 2:

Ficha de recoleccion de datos

Cédigo |

Edad |

Sexo

Masculino \

Estado civil

Soltero

Divorciado \

Tatuajes y/o
piercing

No \

Numero de
parejas sexuales

<2 |

INL |

Hepatitis B
oculta

No \

Femenino

Casado/conviviente

Viudo

Si

Si

]

]

]

*NL: Indice neutréfilo/linfocito




