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Resumen

Introduccidn: la hepatitis autoinmune es un trastorno inflamatorio hepatico caracterizado histolégicamente
por hepatitis linfoplasmocitica portal con actividad de interfase e inflamacion lobulillar. Objetivos: identificar
las caracteristicas clinicas asociadas con la edad avanzada y con una inflamacién significativa en la his-
tologia hepatica. Métodos: estudio analitico transversal que evalué historias clinicas de pacientes adultos
con hepatitis atendidos en la sala de gastroenterologia y hepatologia de un hospital universitario terciario.
Se realizé un analisis bivariado para identificar las caracteristicas asociadas a la edad igual o mayor a 50
afios y la actividad inflamatoria histolégica significativa. Resultados: se incluy6 a 47 pacientes con una
edad media de 42,8 + 16,0 (43,0) afios. Ademas, el 80,9% de ellos eran mujeres y el 31,9% tenian 50 afios
0 més. 31 pacientes fueron sometidos a biopsia hepatica y el 29,0% presentd inflamacion significativa.
Cuando se comparé en términos de edad, los individuos de 50 afios 0 mas presentaron medianas mas
altas de y-glutamiltransferasa (GGT; 129 frente a 282 U/L; p = 0,034) y una mayor proporcioén de inflama-
cion significativa (50% frente a 6,7%; p = 0,024). Los pacientes con inflamacién significativa en la biopsia
hepatica presentaron mayor edad media (63,7 + 14,0 frente a 41,0 £ 14,4; p = 0,001) y mayor proporcion
de pacientes con edad igual o superior a 50 afios (85,7% frente a 66,7%; p = 0,024) que las personas con
inflamacion leve. Conclusiones: los individuos de 50 afios 0 mas presentaron medianas mas altas de GGT
y mayor proporcién de inflamacion significativa en la histologia hepatica.
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Abstract

Introduction: Autoimmune hepatitis is a liver inflammatory disorder characterized by portal lymphoplas-
macytic hepatitis with interface activity and lobular inflammation. Objective: The objective of this study is
to identify clinical features associated with advanced age and significant inflammation in liver histology.
Methods: This cross-sectional analytical study evaluated the medical records of adult patients with hepa-
titis who received treatment in the gastroenterology and hepatology ward of a tertiary university hospital.
Bivariate analysis was conducted to identify characteristics associated with an age of 50 years or older
and significant histological inflammatory activity. Results: A total of 47 patients were included, with a
mean age of 42.8 + 16.0 (43.0) years. Among them, 80.9% were women, and 31.9% were 50 years or
older. Liver biopsy was performed on 31 patients, and 29.0% exhibited significant inflammation. When
comparing age groups, individuals aged 50 years and older had a higher median y-glutamyl transferase
(GGT; 129 vs. 282 UIL; p = 0.034) and a higher proportion of significant inflammation (50% vs. 6.7%; p =
0.024). Patients with significant inflammation on liver biopsy had a higher mean age (63.7 + 14.0 vs. 41.0
+14.4;p=0.001) and a higher proportion of patients aged 50 years or older (85.7% vs. 66.7%; p = 0.024)
compared to those with mild inflammation. Conclusions: Individuals aged 50 years and older exhibited a
higher median GGT and a greater proportion of significant inflammation in liver histology.
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INTRODUCCION

La hepatitis autoinmune es un trastorno inflamatorio del
higado que probablemente afecte a mujeres jovenes y de
mediana edad en una proporcion de 2,4:0,9 en comparacién
con los hombresV. Se caracteriza por cambios histolégicos y
serologicos, asi como por la presencia de autoanticuerpos en
algunos pacientes(z). Las aminotransferasas (anteriormente
denominadas transaminasas) se localizan en los hepatocitos
y cuando estdn elevadas son indicadores sensibles de lesién
de hepatocitos®. En la electroforesis sérica, se espera que
aproximadamente el 80% de los pacientes muestren hiper-
gammaglobulinemia®. Pueden estar presentes anticuerpos
antinucleares, anticuerpos contra el musculo liso y anti-
cuerpos microsomales de higado y riién®. Se recomienda
la biopsia hepatica a menos que el paciente tenga contrain-
dicaciones, y los hallazgos tipicos son hepatitis de interfase,
rosetas e infiltracién de plasmocitos®.

La inflamacién hepética acentuada puede conducir a la
cirrosis a través de la activacion de las células estrelladas,
que son las responsables de la produccién de tejido fibro-
tico por ser la principal fuente de miofibroblastos hepaticos.
El proceso de fibrosis puede ser activado por la presencia
persistente de células inflamatorias como macréfagos infil-
trantes, macréfagos hepaticos (células de Kupffer), linfoci-
tos y neutréfilos”. Clinicamente, el reto es encontrar mar-
cadores que puedan ser tanto sensibles como especificos
para predecir la enfermedad hepatica significativa, desde el
punto de vista tanto de la inflamacién como de la fibrosis.

El objetivo de este estudio es identificar las caracteristicas
clinicas asociadas con la edad de 50 afos o mds y con una
inflamacién significativa en la histologia hepatica.

METODOS

Estudio transversal analitico que evalu6 historias clinicas
de pacientes adultos con hepatitis autoinmune atendi-
dos en el Servicio de Gastroenterologia y Hepatologia de
un Hospital Universitario terciario entre enero de 2015 y
diciembre de 2017. Los pacientes con datos clinicos y de
laboratorio insuficientes en las historias clinicas y pacientes
que se negaron a participar fueron excluidos.

Los individuos incluidos fueron analizados en términos de
caracteristicas clinicas, de laboratorio e histolégicas, y también
con respecto a su respuesta terapéutica. Se utilizaron criterios
internacionales revisados del Grupo Internacional de Hepatitis
Autoinmune para el diagnéstico de hepatitis autoinmune®.
Losdatosserecolectaron delosregistros médicos y se transfirie-
ron al programa Paquete Estadistico para las Ciencias Sociales
(SPSS); versién 17.0 (Chicago; Illinois; Estados Unidos). En
este estudio se consideraron las siguientes variables: edad;
sexo; aspartato-aminotransferasa (AST); alanina-aminotrans-
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ferasa (ALT); fosfatasa alcalina (ALP); y-glutamil transferasa
(GGT); bilirrubina directa (DB); albtimina de suero; tiempo
de protrombina (PT); anticuerpo antinuclear; anticuerpo con-
tra el musculo liso y los anticuerpos microsomales de higado y
rifién tipo 1 (Anti-LKM1). La ALT yla AST fueron analizadas
por el Clinical Chemistry System Dimension®, con los reacti-
vos ALTT Flex® y AST Flex® y a una temperatura de 37 °C.
AP, GGT, DB y albumina sérica también fueron analizados
por el Clinical Chemistry System Dimension®, con una tem-
peratura de 37 °C. El reactivo utilizado para ALP fue el ALPI
Flex® y para DB, el DBI Flex®. El PT se analiz6 con un kit
RecombiPlastin 2G®. Todas las pruebas bioquimicas hepéticas
(AST; ALT; ALP y GGT) se expresaron en niimeros absolu-
tos y en tres veces el limite superior de normalidad (3 x LSN).
En cuanto a la biopsia hepatica, se utiliz6 la clasifica-
cion histolégica de la Sociedad Brasilena de Patologia y
Hepatologia(9) , ¥ se observaron las siguientes caracteristicas
histolégicas: fibrosis significativa (F > 2), definida como
una expansion portal fibrética con tabiques portoportales
o tabiques fibréticos portocentrales o nédulos completos;
infiltrado portal inflamatorio importante (IIP > 2), defi-
nido como un aumento brusco o muy brusco de la canti-
dad de linfocitos portales; actividad inflamatoria periportal
significativa (APP > 2), definida como hepatitis de inter-
faz o necrosis fragmentaria, que puede ser discreta o estar
presente en dreas extensas, de numerosas dreas portales;
y actividad inflamatoria parenquimatosa significativa (AP
> 2), definida como una necrosis focal de los hepatocitos,
rodeada por agregados linfohistiociticos en numerosos
sitios, con o sin necrosis confluente, que puede ser extensa
o multiple. Del mismo modo, inflamacion significativa se
definié como la presencia de infiltrado inflamatorio con-
siderable, actividad inflamatoria periportal significativa y
actividad inflamatoria parenquimatosa significativa.

Analisis estadistico

Las variables continuas se describieron con medidas de ten-
dencia central y dispersion, mientras que las variables catego-
ricas se describieron en nimeros absolutos y proporciones.
Las variables continuas se compararon mediante la prueba de
t de Student o Mann-Whitney, y las categéricas se compararon
mediante chi-cuadrado o la prueba exacta de Fisher cuando
correspondia. Se realiz6 un anélisis bivariado para identificar
las caracteristicas asociadas a la edad igual o mayor a 50 afos
y la actividad inflamatoria histoldgica significativa. Se realizd
un andlisis de correlacién de Spearman para identificar si las
pruebas bioquimicas y de funcién hepética se correlacionaban
con la edad. Los valores p inferiores a 0,05 se consideraron de
significacion estadistica. Todas las pruebas utilizadas fueron
biflow y ejecutadas por el programa estadistico SPSS; version
17.0 (SPSS; Chicago; Illinois; Estados Unidos).

Trabajos originales



Este protocolo de estudio se ajusta a las recomendacio-
nes éticas de la Declaracién de Helsinki de 1975 y fue apro-
bado por el comité de ética e investigaciéon humana de la
universidad, nimero 1.147.617.

RESULTADOS

Analisis de casuistica

58 pacientes con hepatitis autoinmune fueron evaluados en
el periodo de estudio para decidir si serian o no incluidos. 11
de ellos fueron excluidos por insuficiencia de datos clinicos y
delaboratorio. Se incluyeron a 47 pacientes, y su edad media,
desviacion estandar y mediana fueron, respectivamente, 42,8
+ 16,0 (43,0) afios, y el 80,9% de ellos eran mujeres.

En cuanto a la bioquimica hepética (Tabla 1), los indivi-
duos presentaron las siguientes medias, desviaciones estin-
dar y medianas: AST: 428,1 + 475,5 (175,0) U/L; ALT:
372,1 £ 355,9 (250,5) U/L; ALP: 2094  122,0 (185,0)
U/L; GGT: 237,7 +£256,1 (180,0) U/L; DB: 3,6 £ 4,6 (1,2)
mg/dL; presion arterial (PA): 57,6 + 21,9 (60,3); albimina
3,4+0,9 (3,5) g/L; y-globulinas: 2,8 + 4,0 (1,8) g/L.

Con respecto a los anticuerpos, el 58,7% presenté un
anticuerpo antinuclear positivo con titulos que oscilaron
entre 1:80y 1:2560, el 78,3% con patrén moteado, el 17,4%
con patrén homogéneo y el 4,3% con patrén filamentoso.
El anticuerpo antimusculo liso fue positivo en el 52,2% y el
7,3% present6 anti-LKM-1 positivo. Unos pocos pacientes
tenfan mds de un anticuerpo activo. Su distribucién se evi-
dencia en la Figura 1.

18,2%

34,1% B ANA

L KM1
N SMA
I ANA, SMA
2.3% I NEG

29,5%
15,9%

Figura 1. Distribucién del perfil de autoanticuerpos en S8 pacientes
con hepatitis autoinmune. ANA: anticuerpo antinuclear; LKM-1:
anticuerpo antimicrosomal de higado y rinén; SMA: anticuerpo anti-
musculo liso; NEG: negativo. Fuente: elaboracién propia.

31 individuos fueron sometidos a biopsia hepatica y 10
de ellos (32,3%) presentaron cirrosis. Se evidencié fibrosis
significativa (F > 2) en el 64,5%, asi como actividad peri-
portal significativa (APP > 2) en el 60,0% de los pacientes.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y de laboratorio de 47 pacientes con
hepatitis autoinmune

Caracteristicas clinicas % Media£DE  Mediana

Femenino 80,9

Edad 42,8+ 16,0 43,0
AST (UIL) 428,1 + 4755 175,0
ALT (UIL) 372,1 £ 355,9 250,5
ALP (UL) 2094 +122,0 185,0
GGT (ULL) 237,7 + 256,1 180,0
DB (mg/dL) 3646 1,2
PA (%) 57,6 £21,9 60,3
Albumina (g/L) 34+09 3,5
y-globulinas (g/L) 28+4,0 1,8

Caracteristicas histologicas (n = 31)
Fibrosis significativa 64,5

Actividad periportal significativa 60,0

Actividad parenquimatosa 33,3
significativa
Infiltrado inflamatorio portal 27,3
significativo
Rosetas 18,5
Infiltrado plasmocitico 62,0
AST: aspartato-aminotransferasa; ALT: alanina-aminotransferasa;

ALP: fosfatasa-alcalina; DB: bilirrubina directa; GGT: y-glutamil
transpeptidasa; PA: actividad de protrombina. Fuente: elaboracion

propia.

El133,3% presentaba actividad parenquimatosa importante
(AP >2)yen el 27,3% habia un infiltrado inflamatorio por-
tal importante (IIP > 2). Se encontraron plasmocitos en el
62% y rosetas hepaticas en el 18,5% de los pacientes.

Caracteristicas asociadas a la edad igual o superior a
50 afos

Cuando se comparan en términos de edad (Tabla 2), los
individuos de 50 aflos o mds presentaron medianas de
GGT més altas (129 frente a 282 U/L; p = 0,034) y una
mayor proporcion de individuos con niveles de GGT
iguales 0 mayores a tres veces el limite superior de la nor-
malidad (92,3% frente a 50%; p = 0,013). En cuanto a los
hallazgos histoldgicos de las biopsias hepiticas, los pacien-
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tes con edad igual o superior a 50 anos presentaron mayor
proporcién de actividad periportal inflamatoria significa-
tiva (83,3% frente a 38,5%; p = 0,041), actividad paren-
quimatosa significativa (58,3% frente a 13,3%; p= 0,037)
e infiltrado inflamatorio portal significativo (50,0% frente a
8,3%; p =0,029) y, por tanto, mayor proporcion de inflama-
cién significativa (50% frente a 6,7%; p = 0,024).

Con el método de correlacion de orden de rango de
Spearman no se encontr6 ninguna interrelacion entre la
edad y los valores de las pruebas bioquimicas (ALT, AST,
FA, GGT) o pruebas de funcién (BD, ALP y albtimina).

Caracteristicas asociadas a una inflamacion
importante

Al comparar individuos que presentaban inflamacion sig-
nificativa en la biopsia hepatica e individuos con inflama-
cién leve (Tabla 3), se observé que el primer grupo tenia
una media de edad mas alta (63,7 + 14,0 frente a 41,0 +
14,4; p = 0,001), con una mayor proporcion de pacientes
igual 0 mayor a 50 afios (85,7% frente a 66,7%; p = 0,024).
No hubo diferencia significativa entre los dos grupos en
cuanto a sexo, pruebas bioquimicas, pruebas de funcidn,
v-globulinas, autoanticuerpos y fibrosis significativa.

DISCUSION

La GGT es un marcador sérico bien conocido y establecido
parala esteatosis y las enfermedades relacionadas con el alco-
hol. Cuando se asocia a niveles elevados de fosfatasa alcalina,
sugiere colestasis, que es altamente sugestiva de lesion biliar
intra- o extrahepatica. La GGT, que se encuentra en los hepa-
tocitos y las células epiteliales biliares, es un marcador verda-
deramente sensible para enfermedades del tracto biliar como
la colestasis, pero no muy especifico!”’. También se encon-
tré que estaba elevado en condiciones extrahepéticas como
el sindrome coronario agudo, insuficiencia renal, diabetes,
demencia y enfermedad pancredtica, aunque en estas condi-
ciones es més probable que la GGT haya aumentado debido
al estrés oxidativo causado por cambios en la homeostasis,
lo que lleva a la destruccién celular, dafio y muerte''?). El
uso de algunos medicamentos también puede aumentar los
niveles de GGT en la sangre"?.

Estudios previos han demostrado una asociacién sig-
nificativa entre los niveles de GGT y la AST en pacientes
con hepatitis C!"*1%. Otro estudio ha demostrado que una
cantidad significativa de pacientes con infeccién crénica
por virus de la hepatitis C (VHC) tenia niveles elevados de
GGT sérica, y un nivel mds intenso de actividad necroin-
flamatoria en pacientes con GGT mads alta, por lo que esta
enzima se ha propuesto como un marcador indirecto de
inflamacién significativa en hepatitis C crénica’'”. Aunque
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estos son resultados notables, todavia no hay estudios que
indiquen el papel de la GGT en el nivel de inflamacién y
fibrosis/enfermedad crénica en pacientes diagnosticados
con hepatitis autoinmune.

Un estudio retrospectivo con 23 597 individuos sanos
observé que las medianas y las tasas intercuartiles eran mas
altas en los mds jovenes en comparacién con los de 60 anos
o més (27,1 [18,8-41,7] frente a 22,5 [16,3-32,7] U/L; p
< 0,001)"®). Este hallazgo sugiere que la observacién de
niveles més altos de GGT en pacientes mayores en nuestro
estudio refleja la mayor actividad inflamatoria encontrada
en este grupo, no la edad en si.

La hepatitis autoinmune generalmente se caracteriza por
un patrén de edad bimodal al inicio con un pico en nifios
y adolescentes y un segundo en la mediana edad (cuarta
a sexta décadas y especialmente en mujeres después de la
menopausia), aunque un nimero considerablemente cre-
ciente de pacientes son incluso mayores de 65-70 afios!?.
Pocos estudios evaluaron las caracteristicas clinicas de la
hepatitis autoinmune en ancianos. En los ancianos italia-
nos, la hepatitis autoinmunitaria suele ser asintomatica,
aunque el prondstico y la respuesta al tratamiento son simi-
lares a los de los pacientes mds jévenes. Sin embargo, no se
observo diferencia en la expresion histolégica/bioquimica
delaenfermedad hepatica®. Elinicio a una edad temprana,
la presentacion aguda, la hiperbilirrubinemia y la presencia
de HLA DRB1%03 caracterizan a los pacientes que fallan al
tratamiento con corticosteroidesV. Un estudio norteame-
ricano evalué a 205 adultos con hepatitis autoinmune tipo
1 definida y se agruparon segtin la edad de presentacién. El
23% de los pacientes tenian una edad > 60 anos, y el 15%
tenian una edad < 30 afios. Los pacientes > 60 afios tenian
una mayor frecuencia de cirrosis al momento de la presen-
tacién que los pacientes < 30 anos (33% frente a 10%, p =
0,03), y también fracasaron en el tratamiento con corticos-
teroides con menos frecuencia que los < 30 afos (5% frente
224%, p = 0,03)),

En China, los pacientes ancianos autoinmunes tienen
una mayor frecuencia de cirrosis al momento de la presen-
tacién y una menor ocurrencia de fracaso del tratamiento.
Los pacientes mayores presentaron niveles medios de GGT
similares (112,8 + 82,8 frente a 121,9 + 103,2 U/L; p =
0,146) y no se evaluaron las caracteristicas histolégicas®?.
En Reino Unido se evaluaron a 164 pacientes con enferme-
dad hepdtica autoinmune y cuando se compararon indivi-
duos de 40 anos o més con aquellos menores de 40 afios,
niveles medios de GGT similares (103,5 [8-820] frente a
190 [29-995] U/L; p = 0,040) y niveles similares de grado
histolégico de actividad necroinflamatoria (2 frente a 2
[leve]; p = 0,022), en los pacientes mayores®® se observa-
ron datos diferentes a los expuestos en el presente estudio.
Una revision sistemdtica y un metaanalisis demostraron
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas y de laboratorio asociadas a la edad
mayor de 50 anos de 47 pacientes con hepatitis autoinmune

Caracteristicas < 50 afios 2 50 afios pt
n=32 n=15

Femenino (%) 81,3 80,0 1,000
AST (UL)* 464,9 + 505,4 (230) 346,2 £ 407,2 (128) 0,461
AST 3 x ULN (%) 62,1 69,2 0,739
ALT (U/L)* 4229 +410,5 (265) 267,1 +168,5(211) 0,076
ALT 3 x ULN (%) 71,0 73,3 1,000
ALP (U/L)* 203,8 +136,5(179) 218,5+97,6 (219) 0,287
ALP 3 x ULN (%) 13,0 71 1,000
GGT (UL)* 220,9+£294,5(129) 271,4+158,8 (282) 0,034
GGT 3 x ULN 50,0 92,3 0,013
(%)

DB (mg/dL)* 3,6+4,1(1,7) 36+58(1,2) 0,784
PA (%)* 52,7 £ 27,2 (54) 64,3 £ 9 (66) 0,142
Albuimina (g/L)* 3,5+1,0(3,5) 3,4+0,8(3,6) 0,795
y-globulinas 2,0+0,9(1,8) 43+6,7(2,0) 0,289
(o)
Autoanticuerpos no especificos de drganos
ANA (%) 51,6 73,3 0,161
Titulos de ANA = 50,0 54,5 0,816
1:320 (%)

SMA (%) 48,4 60,0 0,460
LKM-1 (%) 7,1 7,7 1,000
Caracteristicas histolégicas (n = 31)

Fibrosis 61,1 69,2 0,718
significativa
Actividad 38,5 83,3 0,041
periportal

significativa
Actividad 13,3 58,3 0,037
parenquimatosa

significativa

Infiltrado 8,3 50,0 0,029
inflamatorio

portal importante

*media *+ desviacién estindar (mediana).+ Prueba chi-cuadrado de
Pearson o prueba exacta de Fisher, pruebat o prueba U de Mann-Whitney,
cuando corresponda. 3 x ULN: tres veces el limite superior de referencia
normal; ALT: alanina-aminotransferasa; ALP: fosfatasa alcalina; ANA:
anticuerpo antinuclear; AST: aspartato-aminotransferasa; GGT:
v-glutamil transpeptidasa; DB: bilirrubina directa; LKM-1: microsoma
hepético renal tipo 1; PA: actividad de protrombina; SMA: anticuerpo
de musculo liso. Fuente: elaboracién propia.

Tabla 3. Caracteristicas clinicas y de laboratorio asociadas a inflamacion
significativa en 31 pacientes biopsiados con hepatitis autoinmune

Caracteristicas  Poca inflamacion Inflamacion pt

n=22 significativa

n=9

Femenino (%) 85,0 714 0,580
Edad (afios)* 41,0 £ 14,4 (40,0) 63,7 £ 14,0 (59,0) 0,001
= 50 arios (%) 30,0 85,7 0,024
AST (UL)* 565,2 + 554,9 (293,5) 494,0 + 543,8 (210,5) 0,787
AST 3 x ULN 66,7 83,3 0,629
(%)
ALT (U/L)* 427,3 +419,5 (307,5) 388,3 +265,4 (439) 0,821
ALT 3 x ULN 75,0 85,7 1,000
(%)
ALP (U/L)* 182,7£102,1 (179)  263,9+98,5(235) 0,095
ALP 3 x ULN 6,7 14,3 1,000
(%)
GGT (UIL)* 189,4 + 150,3 (155)  292,1 £200,1 (293) 0,193
GGT 3 x ULN 60,0 85,7 0,350
(%)
DB (mg/dL)* 44+57(1,9) 3,9+3,2(0,8) 0,526
PA (%)* 57,7 £ 19,9 (59) 54,7+288(64) 0,818
Albimina (g/L)* 3,6+0,9(3,6) 3,0£0,9(2,9) 0,241
y-globulinas 2,0+1,0(1,7) 26+1,2(26) 0,280
(L)
Autoanticuerpos no especificos de érganos
ANA (%) 50,0 714 0,408
Titulos de ANA 80,0 40,0 0,251
= 1:320 (%)
SMA (%) 40,0 85,7 0,077
LKM-1 (%) 5,6 0,0 1,000
Caracteristicas histologicas
Fibrosis 52,6 66,7 0,661

significativa

*media *+ desviacién estindar (mediana).+ Prueba chi-cuadrado de
Pearson o prueba exacta de Fisher, pruebat o prueba U de Mann-Whitney,
cuando corresponda. 3 x ULN: tres veces el limite superior de referencia
normal; ALT: alanina-aminotransferasa; ALP: fosfatasa alcalina; ANA:
anticuerpo antinuclear; AST: aspartato-aminotransferasa; GGT:
v-glutamil transpeptidasa; DB: bilirrubina directa; LKM-1: microsoma
hepatico renal tipo 1; PA: actividad de protrombina; SMA: anticuerpo
de musculo liso. Fuente: elaboracién propia.
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que los niveles de GGT no difieren cuando se comparan
los ancianos con los més jévenes (30 frente a 27 U/L; p =
0,039) y no se evaluaron las caracteristicas histolégicas®®).

La biopsia hepdtica es necesaria para el diagnéstico de
hepatitis autoinmune, y establecer este diagnéstico sin
histologfa debe ser una excepcién y limitarse a situaciones
clinicas especiales®®). La hepatitis linfoplasmocitica por-
tal con actividad de interfase e inflamacién lobulillar se
encuentra frecuentemente en la hepatitis autoinmune 52",
Recientemente, la actividad necroinflamatoria grave en la
hepatitis autoinmune se ha asociado con el nivel sérico de
25(OH)D total®. Infortunadamente, los niveles de vita-
mina D no estaban disponibles en este estudio. Cuando
se estudiaron pacientes con hepatitis C, una hepatitis de
interfaz intensa se asocié con caracteristicas epidemiold-
gicas como edad mds avanzada tanto en el momento de la
infeccién como en el momento de la biopsia y una mayor
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