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Hepatitis aguda es cualquier episodio de necrosis
hepatocelular determinado por un agente que, hasta ese
momento, no estaba causando alteración hepática en un
paciente concreto. Se incluye todo un conjunto de
procesos patológicos provocados por agentes etiológicos
de distinta naturaleza, cuyo comportamiento y evolución
son muy variables, y que oscila desde formas subclínicas
hasta fulminantes y desde episodios autolimitados hasta
cuadros progresivos de enfermedad hepática crónica.
Aunque el término aguda, en contraposición a crónica, se
relaciona con enfermedades de aparición brusca e intensa
y que no se prolongan indefinidamente, son numerosos
los casos en los que no se logra reconocer esta forma de
aparición. El diagnóstico de una hepatitis aguda se basa
en la coexistencia de datos epidemiológicos, clínicos y

analíticos que, en ocasiones, precisan el apoyo de técnicas
de imagen y/o histológicas. El dato central en el que se
sustenta la sospecha diagnóstica es la elevación de las
transaminasas1,2 hasta valores 10 veces por encima del
límite superior de la normalidad, acompañada o no de
síntomas, a partir de lo cual se pone en marcha una
sistemática que incluye la serología viral, el estudio
analítico metabólico e inmunológico, así como las técnicas
de imagen y la biopsia hepática, que habitualmente se
reserva para casos de etiología dudosa3. El objetivo
fundamental del estudio es alcanzar un diagnóstico
etiológico y analizar la situación funcional del hígado
lesionado, lo que permitirá conocer el pronóstico, predecir
el desarrollo de complicaciones y adecuar las distintas
posibilidades terapéuticas4.

Datos epidemiológicos

La historia clínica detallada es fundamental para establecer
el diagnóstico y la etiología5,6. Debe incluir un amplio cues-
tionario tanto de índole personal como familiar7 (tabla 1).

Datos clínicos

La situación más representativa es la hepatitis viral aguda8-12,
cuyas manifestaciones oscilan desde casos asintomáticos
hasta episodios floridos, a veces incluso con una importante
morbimortalidad13. Pueden aparecer síntomas prodrómicos
inespecíficos (malestar general, fiebre, cefalea) a los que si-
guen molestias o dolor en hipocondrio derecho, ictericia y
síntomas asociados. La exploración física es poco relevante,
salvo la confirmación de la ictericia y la palpación de una
hepatomegalia dolorosa, pero se puede detectar la presencia
de ascitis o de signos de encefalopatía hepática, como ex-
presión de insuficiencia hepática aguda grave14 (tabla 2).
También permite reconocer datos específicos de determina-
das formas etiológicas, tales como signos de insuficiencia
cardíaca, hipotensión grave o arritmias graves (hepatitis is-
quémica)15, cuadro séptico febril (hepatitis bacteriana y/o
colangitis aguda)16, estigmas de hepatopatía alcohólica (he-
patitis alcohólica)17, signos de hipersensibilidad inmunoa-
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lérgica (hepatitis inducida por fármacos)18, anillo de Kayser
Fleischer (enfermedad de Wilson)19, exudados o focos de
retinitis (hepatitis por citomegalovirus)20, entre otros.

Perfil bioquímico

El parámetro analítico definitorio es la hipertransamine-
mia. Cuanto más aguda sea la lesión, más significativa será
la elevación enzimática, pero no se correlaciona con la gra-
vedad ni con el pronóstico2-21. Cifras de transaminasas su-
periores a 2.000 U/l (50-100 veces los valores normales) se
observan casi exclusivamente en la lesión hepática isquémi-
ca15 o inducida por fármacos (paracetamol)22 y en algunas
hepatitis virales agudas (por virus A o B), aunque en éstas

Sospecha etiológica Anamnesis detallada

Viral Receptor de transfusiones
o de hemoderivados

Paciente en programa de hemodiálisis
Cirugía previa o inyecciones

no controladas
Actividad laboral de riesgo
Prácticas sexuales de riesgo
Drogadicción parenteral. Cocaína

inhalada por vía nasal
Portador de tatuajes o piercing.

Acupuntura reciente
Viajes a países endémicos
Ingesta de mariscos o alimentos

de dudosa procedencia
Hijo de padres portadores

de hepatitis crónica viral

Tóxica Toma reciente de fármacos:
tipo y tiempo de tratamiento

Intento de autólisis: ¿sobredosis
de paracetamol?

Ingesta reciente de setas
(Amanita phalloides)

Alcohólica Ingesta de alcohol

Vascular Historia de hipotensión,
arritmia grave, cardiopatía grave

Toma de anovulatorios

Autoinmune Antecedentes personales o familiares
de enfermedad inmune

Metabólica Antecedentes familiares de
enfermedad hepática hereditaria

Biliar Historia de cólicos biliares previos

Bacteriana Sepsis o infecciones bacterianas
graves

Neoplásica Antecedentes neoplásicos
y/o síndromes mieloproliferativos

Tabla 1. Datos de anamnesis de utilidad en el diagnóstico

de la hepatitis aguda.

Tipo Características

Clásica 4 períodos: incubación (variable según
agente viral), prodrómico, ictérico y de
convalecencia

Inaparente Detección accidental en paciente asintomático

Anictérica Frecuente: tipo clásica sin ictericia

Colestásica Patrón clinicoanalítico característico con
evolución prolongada

Grave Intensa afectación general sin alteración
de la función hepática

Fulminante Fallo hepático agudo con insuficiencia
hepática aguda grave

Prolongada Evolución superior a 6 meses

Recurrente Característica de la hepatitis A: tras la
remisión aparente reactivación del patrón
citolítico

Criterios de hospitalización

Signos clínicos de encefalopatía hepática

Detección de ascitis

Hipoglucemia grave

Actividad de protrombina < 40%

Bilirrubina sérica > 30 mg/dl

Albuminemia < 2,5 g/dl

Vómitos incoercibles y/o signos clínicos de deshidratación

Enfermedad grave asociada

Embarazo

Tabla 2. Formas de presentación clínicas de las hepatitis agudas

virales, criterios de hospitalización clínica

el incremento oscila entre 10 y 50 veces. En las restantes
causas de lesión hepática aguda los enzimas no están tan
elevadas (5-10 veces la normalidad), aunque hay excepcio-
nes, como algún caso de obstrucción aguda biliar, si bien
los datos clínicos, la ecografía y el perfil bioquímico evolu-
tivo (con descenso brusco de transaminasas y progresivo
patrón colostásico), sugieren el diagnóstico23.
Es frecuente observar un discreto incremento de los marca-
dores de colostasis (bilirrubina, fosfatasa alcalina y γ-glutamil
transpeptidasa [γ-GT]), que se hará más patente en las for-
mas virales colostásicas y en la obstrucción biliar aguda, así
como especialmente de la γ-GT –enzima microsomal– en
casos de hepatitis alcohólica o inducida por fármacos. Las ci-
fras de lactatodeshidrogenasa (LDH) se elevan de forma
muy importante en los casos de hepatitis isquémica24. El he-
mograma mostrará una leve leucopenia en los estadios ini-
ciales de algunas hepatitis virales y leucocitosis con neutrofi-
lia en los casos de etiología séptica o alcohólica.
Es necesario valorar la capacidad funcional del hígado para
predecir los casos de hepatitis grave o fulminante25 que
cursan con fracaso hepático agudo. El signo más fiable es el
alargamiento del tiempo de protrombina, que no responde
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a la administración parenteral de vitamina K. Las cifras de
albúmina sérica, dada su vida media larga de unos 20 días,
carecen aquí de valor pronóstico, salvo en las formas fulmi-
nantes subagudas.
La diversidad etiológica obliga a realizar pruebas analíticas
específicas. De este modo, ante los casos sugestivos de hepa-
titis autoinmune26 que comiencen como una hepatitis aguda,
se determinará la presencia de autoanticuerpos antinucleares,
antimúsculo liso y antimicrosomales de hígado y riñón tipo
1. Ante la posibilidad de una enfermedad de Wilson19,27 que
se manifieste como una forma fulminante, junto con un cua-
dro clínico progresivo de ictericia, ascitis, encefalopatía e in-
suficiencia renal asociado con frecuencia a una hemólisis in-
travascular, el diagnóstico se realiza al detectarse alteraciones
del metabolismo del cobre junto con la presencia de anemia
hemolítica con test de Coombs negativo, elevación relativa-
mente escasa de transaminasas con un cociente aspartato-
aminotransferasa (AST)/alanina-aminotransferasa (ALT)
similar e incluso mayor al de la hepatitis alcohólica, en rela-
ción con la hemólisis asociada, y normalidad o descenso de
los valores de fosfatasa alcalina. La hepatitis toxicomedica-
mentosa7,18 se diagnostica por exclusión razonada de otras
causas y se sustenta en el conocimiento previo de la hepato-
toxicidad del fármaco, el tiempo de tratamiento y el que
transcurre hasta la aparición de síntomas, la existencia de
factores de riesgo y de fármacos concomitantes, y la respues-
ta a la retirada o a la reexposición al fármaco.

Perfil serológico

El estudio de los marcadores séricos de las hepatitis virales es
obligado en todos los casos de hepatitis aguda, dada la fre-
cuencia de esta etiología28,29. Los anticuerpos frente al virus
de la hepatitis A (VHA) de tipo IgM definen a la hepatitis
aguda A30, en tanto que la infección aguda B la define la po-
sitividad de anticuerpos IgM frente al antígeno del core (anti
HBc-IgM)31 ya que, en ausencia de éste, la detección del an-
tígeno de superficie (HBs Ag) sería característica de una he-
patitis aguda no-B en un portador crónico del virus B32. El
anticuerpo frente al virus de la hepatitis C (VHC) (anti-
VHC) es un marcador que no permite diferenciar la infec-
ción aguda de la crónica ni del estado de portador33, de ahí
que para confirmar la hepatitis aguda C sea preciso constatar
la presencia en suero del ARN viral34. En la infección aguda
delta están presentes en el suero tanto el antígeno (HD Ag)
como los anticuerpos (de tipo IgM y totales) frente al virus
de la hepatitis D (VHD), de forma transitoria y con valores
bajos en la coinfección B y D y con valores altos en la sobrein-
fección D; no obstante, el diagnóstico diferencial entre ambas
situaciones clínicas, con la positividad del HBs Ag, viene
marcado por la presencia (coinfección) o la ausencia (so-
breinfección) de anti HBc-IgM35,36. En casos sospechosos,
debe investigarse la posibilidad de una hepatitis aguda E de-
terminada por la detección de anticuerpos frente al virus de
la hepatitis E (VHE), totales y/o de clase IgM, que se acla-
ran de forma precoz37. La negatividad de los marcadores ci-
tados, con orientación diagnóstica de hepatitis aguda noA-
noE, o un cuadro clínico sugestivo, hacen obligatoria la de-
terminación de los marcadores de infección por virus

herpéticos, fundamentalmente los virus herpes simple tipos
1 y 2, citomegalovirus y virus de Epstein-Barr38. El virus de
la hepatitis G ha demostrado una escasa relevancia clínica,
motivo por el que su determinación no está justificada en la
práctica diaria39 (tabla 3).

Diagnóstico
por la imagen
La ecografía abdominal debe realizarse de forma sistemática
en la sospecha o la evidencia clínica de hepatitis aguda2, a
pesar de su escasa especificidad. Permite descartar otras alte-
raciones hepáticas y ascitis de escasa cuantía40. Su mayor
rentabilidad consiste en el estudio del árbol biliar (inflama-
ción o litiasis) y, en la modalidad eco-Doppler, identificar el
síndrome de Budd-Chiari o la trombosis del eje esplenopor-
tal41. Las técnicas colangiográficas (colangiorresonancia y
colangiopancreatografía retrógrada) estarán indicadas en la
sospecha de obstrucción biliar aguda42. La obtención de
biopsia hepática se reservará casi exclusivamente para los ca-
sos de hepatitis aguda de causa desconocida43,44 o cuando
coexistan varios factores etiológicos, y puede aportar datos
que conduzcan a tomar las medidas terapéuticas específicas
(hepatitis autoinmune, hepatitis por citomegalovirus, enfer-
medad de Wilson). En general, se trata de una alteración
necroinflamatoria de intensidad variable, a la que pueden
añadirse algunos signos característicos: infiltrado eosinofíli-
co, esteatosis, colestasis y, en alguna ocasión, granulomas en
los casos de toxicidad medicamentosa; cuerpos de Mallory,
fibrosis pericelular y megamitocondrias en la hepatitis aguda
alcohólica. En otros casos (hepatitis autoinmune, enferme-
dad de Wilson) las alteraciones no corresponden a un proce-
so agudo, sino que pueden encontrarse lesiones crónicas e
incluso cirrosis con datos anatomopatológicos orientativos
de la etiología o sin ellos. Igualmente, la biopsia hepática
permite el diagnóstico de enfermedades malignas que infil-
tran masivamente el hígado y pueden dar lugar a un fallo
agudo. En ocasiones, la mayor importancia de la biopsia
consiste en la posibilidad de determinar cobre en el tejido,
realizar cultivo de virus o estudios mediante microscopia
electrónica que permitan el diagnóstico etiológico. La deci-
sión de obtener biopsia hepática en los sujetos con hepatitis
aguda debe valorarse con arreglo a los riesgos, especialmente
en los casos graves, donde se utilizará la vía transyugular si
así lo aconsejan los trastornos de la coagulación o la situa-
ción general del paciente.

Sistemática diagnóstica

La posibilidad diagnóstica de una hepatitis aguda obliga a
recabar los máximos datos de la anamnesis, que se dirigirá
convenientemente, y de la valoración física del paciente45,
resultando de capital importancia la detección de signos
sugestivos de insuficiencia hepática aguda grave, que obli-
garían al ingreso hospitalario. La secuencia orientativa de
exploraciones se expone en la figura 1, si bien puede modi-
ficarse dependiendo de que inicialmente se encuentren da-
tos muy sólidos para sospechar una etiología concreta.



Conclusión
Ante la sospecha de hepatitis aguda es necesario poner en
marcha una serie de actuaciones que permitan confirmar el
diagnóstico e identificar su etiología. A pesar de la variedad

de medios para conseguir este objetivo la secuencia que
permite obtener el máximo rendimiento de los mismos de-
pende del primer paso del algoritmo: historia clínica cuida-
dosa y exploración física adecuada.
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Origen viral

Infección virus hepatotropos Viriasis sistémicas

Hepatitis aguda A Anti-VHA IgM VHS Seroconversión anti-VHS
ADN viral

Hepatitis aguda B Anti-HBc IgM CMV Anti-CMV IgM
Aislamiento viral
Histología característica

Hepatitis aguda C ARN-VHC VEB Paul Bunnel (+)
Anti-VCA-VEB IgM/IgG

Hepatitis aguda D HBs Ag

Coinfección B + D Anti-HBc IgM (+)
HD Ag transitorio

Sobreinfección D Anti-HBc IgM (–)
Anti-VHD IgM/total*
HD Ag transitorio
Anti-VHD IgM/total*

Hepatitis aguda E Anti-VHE IgM/total

Tabla 3. Perfil diagnóstico de hepatitis aguda según agente etiológico

Origen tóxico

Hepatitis alcohólica

Anamnesis/cuadro clínico
AST/ALT > 2
¿Biopsia hepática?

Hepatitis toxicomedicamentosa

Anamnesis exhaustiva
Hipersensibilidad
Exclusión de otras causas
¿Biopsia hepática?

Origen vascular

Hepatitis isquémica

Antecedentes de base
Clínica sugestiva
↑↑↑ transaminasas y LDH

Enfermedad vascular hepática

Enfermedad de Budd-Chiari
Trombosis portal

Antecedentes y clínica sugestivos
Eco-Doppler abdominal

Origen autoinmune

Hepatitis autoinmune

Mujer joven
Hipergammaglobulinemia
Autoanticuerpos

Origen metabólico

Enfermedad de Wilson

Ceruloplasmina baja
Cupruria elevada
Examen con lámpara de hendidura

Origen biliar

Obstrucción biliar aguda

Colangitis aguda
Antecedentes
Cuadro clínico
Ecografía abdominal
Técnicas colangiográficas

Coledocolitiasis

Origen neoplásico

Síndromes mieloproliferativos

Cuadro clínico
Estudio hematológico
Ecografía abdominal
¿Biopsia hepática?

Anti-VHA IgM: anticuerpo frente antigeno del virus A; HBs Ag: antígeno de superficie del virus B; anti-HBc IgM: anticuerpo frente antígeno del core del virus B; ARN
VHC: genoma del virus C; HD Ag: antígeno del virus D; anti-VHD: anticuerpo frente antígeno del virus D; anti-VHE: anticuerpo frente antígeno del virus E; VHS: virus
herpes simple (tipos 1 y 2); CMV: citomegalovirus; VEB: virus de Epstein Barr; anti-VCA-VEB: anticuerpo frente a antígeno de la cápside viral del VEB; AST: aspartato-
aminotransferasa; ALT: alanina-aminotransferasa; LDH: lactato-deshidrogenasa.*Titulación baja en coinfección y alta en sobreinfección.
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Anamnesis/exploración física
Hipertransaminemia aguda

Serología viral A, B, C, D

No Sí

No Sí

Autoanticuerpos
M. Cobre

Serología VHE y Herpesvirus

Hepatitis alcohólica
Hepatitis por fármacos

Hepatitis viral A, B, C, D

Hepatitis autoimnune
Enfermedad de Wilson

Hepatitis viral E
Hepatitis Herpesvirus

Ecografía
Técnicas colangiográficas

No Sí

Biopsia hepática Obstrucción biliar aguda
Budd Chiari

Infiltración neoplásica
Hepatitis por fármacos Figura 1. Algoritmo diagnóstico ante la sospecha

de hepatitis aguda.
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