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Resumen

Introduccion. La hepatitis A es una enfermedad infectocontagiosa causada por un virus ARN no encapsulado de la familia Picornaviridae y del
género Hepatovirus, que se trasmite por via fecal-oral, bien sea de persona a persona o en epidemias originadas por una fuente comun.

Objetivo. Se estimo la seroprevalencia de anticuerpos de tipo IgG contra el virus de la hepatitis A en nifios de 1 a 15 afios, atendidos en un hospital uni-
versitario, como parte de un estudio cooperativo nacional.

Métodos. Se realizé un estudio descriptivo y prospectivo, entre junio y noviembre de 2007. Los niveles de anticuerpos se detectaron mediante un
inmunoensayo enzimatico de microparticulas. A cada participante del estudio se le hizo una encuesta de riesgo con las variables objeto del estudio.
Resultados. Se estudiaron 422 nifos. La prevalencia global de anticuerpos contra el virus de la hepatitis A fue de 29,1%: 37,1% en el grupo de 5a 9
afos, 36,1%, en el de 10 a 15y 13,8%, en el de 1 a 4 afios. La mayor proporcién de prevalencia de anticuerpos se encontré en los nifios de estrato
socioeconémico mas bajo: 44,2% para el estrato 1y 27,9% para el estrato 2.

Discusion. En este estudio se encontrd una seroprevalencia de anticuerpos para hepatitis A mas baja en menores de 5 afios, lo que puede indicar
una transicion del patron epidemioldgico hacia un nivel intermedio. La prevalencia fue mayor en los nifios de estratos socioeconémicos bajos, lo
que puede estar en relacién con el hacinamiento y las malas practicas de higiene.
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Abstract

Introduction: Hepatitis A is an infectious disease caused by a non-encapsulated RNA virus of the Picornaviridae family, classified as Hepatovirus. It
is transmitted by a fecal-oral route, either from person to person or in common source epidemics.

Objective: The aim of this study was to estimate the seroprevalence of IgG antibodies against the hepatitis A virus in children aged 1-15 years,
treated in a university hospital as part of a national collaborative study.

Methods: A descriptive study was performed between June and November 2007. The antibody titers were detected by means of a Microparticle
Capture Enzyme Immunoassay. A survey to identify risk factors was conducted for each participant, with additional variables under study.

Results: We studied 422 children. The overall prevalence of antibodies against hepatitis A was 29.1%, with 37.1% in the group of 5 to 9 years of age,
36.1% for 10 to 15, and 13.8% for 1 to 4. The highest proportion of antibody prevalence was found in children of the lowest socioeconomic status,
44.2% for the stratum 1 and 27.9% for the stratum 2.

Conclusion: The seroprevalence to hepatitis A virus was lower in children with less than five years of age, which is an indication of a transition of
the epidemiological profile to an intermediate one. The prevalence was higher in children of low socioeconomic levels, which may be related to
overcrowding and poor hygiene practices.
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Introduccion mias originadas por una fuente comun, general-
mente debido a la ingestion de aguas o alimentos

La hepatitis A es una enfermedad infectoconta- contaminados. El virus se replica en el higado, se

giosa causada por un virus ARN no encapsulado excreta por via biliar y se elimina por las heces. Se

de la familia Picornaviridae, clasificado en el gé- han notificado casos ocasionales de transmision

nero Hepatovirus, que se transmite por via fecal- por transfusiones de sangre de donantes que es-

oral, bien sea de persona a persona o en epide- taban en periodo de incubacion 27,
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Esta enfermedad tiene una distribucidon mundial
y su periodo de incubacion oscila entre 15 y 50
dias, dependiendo del in6culo. La maxima capa-
cidad infecciosa ocurre durante la segunda mitad
del periodo de incubacidn por la excrecion de
virus en las heces y continla algunos dias des-
pués del inicio de la ictericia ® Los sintomas mas
comunes son: fiebre, malestar general, anorexia,
nauseas, vémito, fatiga y orina colUrica 1112,

El diagndstico serolégico de la enfermedad de-
pende del hallazgo de anticuerpos de tipo IgM
durante la fase aguda, los cuales persisten duran-
te tres a seis meses. Los anticuerpos de tipo IgG
contra el virus indican infeccion pasada y persis-
ten por décadas después del contacto inicial con
el virus, especialmente en areas en donde existe
transmision frecuente. No existe tratamiento es-
pecifico para la infeccién por el virus de la hepa-
titis A'y su manejo es sintomatico segun la evo-
lucion del paciente. La mayoria de los pacientes
se recuperan en un periodo de pocas semanas,
pero se estima que una de cada mil personas
puede desarrollar hepatitis fulminante como
complicacién y fallecer por esta causa @112,

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) es-
tima que cada afo ocurren en el mundo 1,5 mi-
llones de casos clinicos de hepatitis A 9. Se ha
establecido que la incidencia de la hepatitis A
estd estrechamente relacionada con el desarro-
llo socioeconémico y las condiciones sanitarias;
el caracter endémico de la infeccion depende
de factores de riesgo semejantes a los de otras
infecciones entéricas & 2. Con la mejoria de las
condiciones sanitarias y sociales, la infeccion por
el virus de la hepatitis A ha disminuido de mane-
ra sustancial en algunos paises &7

Se han descrito dos patrones epidemioldgicos.
Uno en los paises desarrollados, en los cuales se
presentan epidemias esporadicas que evolucio-
nan lentamente, abarcando grandes areas geo-
graficas y con varios meses de duracién o epide-
mias de forma explosiva cuando estan asociadas
a una fuente comun. En los paises en desarrollo,
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como Colombia, se presenta en forma endémica
con recurrencias ciclicas, siendo frecuente entre
escolares y jovenes; los adultos suelen ser inmu-
nes. La infeccion es frecuente y aparece a edad
temprana, generalmente entre los cinco y los ca-
torce afios ©.

Se ha descrito que la infeccién por el virus pro-
duce seroconversién asintomatica en 75% de
los nifios menores de seis afios de edad que
adquieren la infeccién, logrando asi inmunidad
permanente contra este virus. Esta infeccidn
asintomatica va disminuyendo en individuos
mayores y llega a ser sintomatica en alrededor
de 70% a 80% de los adultos ©.

Es importante conocer la prevalencia de los an-
ticuerpos contra el virus de la hepatitis A, con el
fin de estimar el grado de circulacién del virus
en una poblacion determinada, para identificar
la poblacién sensible e implementar estrategias
de prevencion, incluida la vacunacién.

El proposito de este estudio fue estimar la sero-
prevalencia de anticuerpos de tipo IgG contra el
virus de la hepatitis A en nifios de 1 a 15 afios,
atendidos en un hospital universitario, con el fin
de estimar el nivel de circulacién del virus.

Materiales y métodos

Se realiz6é un estudio descriptivo, prospectivo y
transversal en nifios de 1 a 15 afios de edad, en
el Hospital Universitario San Vicente de Paul de
Medellin entre junio y noviembre de 2007, como
parte de un estudio cooperativo nacional.

Se calculé un tamafio muestral con asignacion
proporcional por grupo etario, teniendo en
cuenta los datos de seroprevalencia esperada:
del 5% a 15% para el grupo de 1 a 4 afos, de
10% a 25% para el grupo de 5 a 9 afos y de 26%
a 40% para el grupo de 10 a 15 afios.

Se considerd un nivel de confianza de 95%, utili-
zando el programa Epi-Info 6.0.
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El tamafio de la muestra obtenido fue de 422
nifios, distribuidos asi: 138 en el grupo de 1 a 4
afos, 111 en el grupo de 5 a 9 aflos y 173 en el
grupo de 10 a 15 afios.

Se consideraron como criterios de exclusion, los

siguientes:
« nifio que hubiera tenido un cuadro previo de
hepatitis,

¢ niflo vacunado contra la hepatitis A,

- enfermedad evolutiva moderada o grave,

« sintomas como vémito y dolor abdominal o
fiebre,

< temperatura axilar de 38°C o mayor, sin foco
infeccioso en el examen,

« coagulopatia no controlable,

« hepatomegalia, esplenomegalia o ambas, el
dia de la consulta,

- historia clinica previa de ictericia, excluyendo
la ictericia neonatal en menores de 10 dias,

« deficiencia inmunolégica conocida, inclusive
infeccién por VIH,

 tratamiento con inmunosupresores,

« corticoterapia de mas de dos semanas du-
rante el Ultimo mes,

+ administracion de inmunoglobulinas los ulti-
mos seis meses,

« administracién de productos derivados de la
sangre durante los Ultimos seis meses, o

- contacto comprobado de hepatitis A en las
Ultimas seis semanas.

A cada participante que cumplia los criterios de
inclusion, se le hizo una encuesta epidemioldgi-
ca que contenia las siguientes variables objeto
del estudio, las cuales han sido descritas como
factores de riesgo en la literatura: edad, sexo,
estrato, tipo de vivienda, nUmero de convivien-
tes, nimero de dormitorios, localizacion de la
vivienda, disposiciéon de excrementos, lugar de
alimentacion, provisién de agua al hogar, bafio
compartido, escolaridad actual y edad de ingre-
so a la guarderia.

Previa informacion sobre el procedimiento, se
tomo una muestra de sangre para la medicién de
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anticuerpos de tipo IgG contra la hepatitis A; las
determinaciones se hicieron utilizando el reactivo
HAVAB® 2.0 (AXxSYM de Abbott), el cual es un in-
munoensayo enzimatico de microparticulas (Mi-
croparticle Enzyme Immunoassay, MEIA). La pre-
paracién y el procesamiento de las muestras, asi
como la interpretacién de los resultados, se rea-
lizaron teniendo en cuenta los protocolos del la-
boratorio clinico y las instrucciones del fabricante.

Para el anélisis de los datos se ingresaron las va-
riables objeto del estudio en una base de datos
en el programa Epi-Info, versién 6.04, a partir de
la cual se hicieron la tabulacion y el andlisis. Se
utilizaron medidas de tendencia central, como
la media, la desviacién estandar y los valores
minimo y maximo, asi como distribuciones de
frecuencias absolutas y relativas de cada una de
las categorias de las variables.

En todos los casos se obtuvo el consentimiento
informado firmado por el padre, la madre o el
tutor legal, y se obtuvo el permiso institucional
para la realizacion del proyecto.

Resultados

Se estudiaron 422 ninos, 53,3% (225) del sexo
masculino, cuya edad promedio fue de 7+4,3
afios, con un valor minimo de 1 afio y un va-
lor maximo de 15 afos. La seroprevalencia para
hepatitis A para la poblacion estudiada fue de
29,1% (123).

En la tabla 1 se presentan las variables cualitativas
de los pacientes estudiados discriminados en posi-
tivos y negativos para la prueba, con la correspon-
diente proporcion para cada categoria de la varia-
ble y el valor de p de la diferencia de proporciones.

Se encontraron diferencias estadisticamente sig-
nificativas en la proporciéon de seroprevalencia
por grupo de edad, la cual fue mayor en los ni-
fios con 5 0 mas afos, por estrato, que fue ma-
yor en el estrato 1, y por tipo de vivienda, que
fue mayor los que vivian en casa.

Infectio. 2011; 15(1): 8-13
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Tabla 1. Caracteristicas epidemioldgicas (variables cualitativas) de los pacientes estudiados

Caracteristica

IgG positivo VHA

IgG negativo VHA

n(%)

Sexo
Masculino 225 (53.3) 61 (27,1) 164 (72,9) 0,32
Femenino 197 (46.7) 62 (31,5 135 (68,5)

Grupo de edad (afios)
la4 137 (32,5) 20 (14,6) 117 (85,4) 0,000
5a9 140 (33,2) 51 (36,7) 88 (63,3)
10a15 146 (34,6) 52 (35,6) 94 (64,4)

Estrato
1 112 (27,2) 49 (43,8) 63 (56,3) 0,001
2 158 (38,3) 43 (27,2) 115 (72,8)
3 113 (26,8) 21 (18,6) 92 (81,4)
4 20 (4,9) 3(15) 17 (85)
5 6 (1,5) 2(333) 4 (66,7)
6 3(0,7) (33.3) 2 (66,7)

Tipo de vivienda
Casa 301 (71,3) 98 (32,6) 203 (67,4) 0,04
Apartamento 115 (27,3) 23 (20%) 92 (80)
Inquilinato 6 (1,4) 2(333) 4 (66,7)

Vivienda
Urbana 415 (98,3) 120 (28,9) 295 (71,1) 0,699
Rural 7 (1,7) 3(42,9) 4 (57,1)

Acueducto
Si 413 (97,9) 120 (29,1) 293 (70,9) 0,927
No 9(21) 3(333) 6 (66,7)

Disposicion de excrementos

Alcantarillado
Si 409 (96,9) 119 (29,1) 290 (70,9) 0,857
No 13 (3.1) 4 (30,8) 9 (69,2)

Bafio compartido
Familia 411 (97,4) 119 (29) 292 (71) 0,843
Otros 11 (2,6) 4 (36,4) 7 (63,6)

Escolaridad actual
Guarderfa 49 (11,6) 9 (18,4) 40 (81,6) 0,358
Jardin 31(7,3) 9 (29) 22 (71)
Con escolaridad 4(0,9) 1 (25) 3 (75)
Sin escolaridad 338(80,1) 104 (30,8) 234 (69,2)

Lugar de alimentacién
Casa 400 (94,8) 119 (29,8) 281 (70,3) 0,427
Colegio 2 (0,5) 0 2 (100)
Guarderia 20 (4,7) 4 (20) 16 (80)

En la tabla 2 se presentan las variables cuantita-
tivas de los pacientes estudiados discriminados
en positivos y negativos para la prueba, con el
correspondiente promedio para cada categoria
de la variable y el valor de p de la diferencia de
promedios.

Se encontré una diferencia estadisticamente sig-
nificativa en el promedio de edad de ingreso a la
guarderia, la cual fue mayor en los nifios positi-
vos para la prueba.

Infectio. 2011; 15(1): 8-13

El 84,5% (104/123) de los pacientes seropositivos
tenian en sus viviendas menos de tres dormitorios.

Discusion

En este estudio se encontrd una seroprevalencia de
anticuerpos de tipo IgG contra el virus de la hepati-
tis A, comparable con las de otros estudios y acorde
con las caracteristicas propias de un pais en donde
se ha venido presentando una mejoria de las condi-
ciones higiénico-sanitarias de la poblacién ©.
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Tabla 2. Caracteristicas epidemiolégicas (variables cuantitativas) de los pacientes estudiados

Caracteristica Total IgG positivo VHA IgG negativo VHA
Media (DE) Media (DE) Media (DE)

Promedio de convivientes 2,76 (1,4) 2,67 (1,2 2,80 (0,57) 0,51
>15 afios

Promedio de convivientes 1,27 (1,2) 1,47 (1,5) 1,16 (1,6) 0,07
<15 afios

Promedio de dormitorios 2,66 (1,4) 2,63 (1,4) 2,67 (1,4) 0,83
Promedio de edad de 2,74 (1,3) 3,04 (1,2) 2,59 (1,3) 0,01
ingreso a la guarderia

La seroprevalencia fue mayor en los grupos de
5a9ydell a 15 afios, que en el grupo menor
de 5 afios, con una diferencia estadisticamente
significativa, lo cual indica que probablemente
se estd migrando de un patron de alta endemia
propio de paises en desarrollo, a un patrén de
endemia intermedia ®3.

Estos datos son comparables con los de un es-
tudio realizado en Costa Rica por Taylor et al,
en el que la mayor prevalencia se encontrd en
el grupo de 9 a 15 afios (13,2%) . La misma
tendencia, aunque con prevalencia mas altas, se
observa en el estudio realizado en Lima por Vil-
dosola et al, quienes encontraron 14,9% en el
grupo de 5 a 9 afios, y 61,8% en el de 10 a 14
1%, Santana et al., en un estudio en Gran Canaria,
encontraron que la seroprevalencia era inver-
samente proporcional a la edad del nifio ®9. En
Bogota, Rubio et al. encontraron una seropositi-
vidad de 62% en el grupo de 10 a 14 afios y de
75,5% para todo el grupo de 1 a 15 afios, resul-
tados que contrastan con las frecuencias mucho
mas bajas encontradas en este estudio ®7.

Bafiez et al, en un estudio realizado en nifios
marroquies, encontraron 35,3% para el grupo de
6 a 9 afnos, 38,2% para el de 10 a 12 y 60% para
el de 13 a 14 8. Moratorio et al., en Montevideo,
encontraron igualmente una seroprevalencia
mas baja en menores de 5 afios @9. Sac et al., en
un estudio de seroprevalencia en nifios de 1 a 15
anos de Turquia, encontraron una seroprevalen-
cia de 47,2%, la cual fue mayor en el grupo de 11
a 15 afos @9, Kirka et al., en un estudio en nifios
de 0 a 14 afios, encontraron una seroprevalen-
cia de 17,1% @. Al-Aziz, en un estudio en nifos
egipcios de 0 a 18 afios, encontrd un incremento
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significativo en la seroprevalencia a mayor edad
y menor estrato socioeconémico @2, En diferen-
tes estudios realizados por investigadores de
los Centers for Disease Control and Prevention
(CDCQ), entre 1995 y 2008, en cuatro islas del Pa-
cifico, se encontraron bajas seroprevalencias en
ninos menores y se alertd sobre la necesidad de
proteger a dichos grupos de poblacion @3,

Vatev et al., en un estudio realizado en Plovdiv (Bul-
garia), reportaron una diferencia estadisticamente
significativa en la seroprevalencia en una pobla-
cion con pobres condiciones higiénicas y sanita-
rias, frente a otra con condiciones normales, siendo
considerablemente mas alta en el primero @2,

En este estudio, la poblacién con mayores ni-
veles de seroprevalencia fue la de los estratos
socioeconémicos bajos, lo cual estd de acuerdo
con los factores de riesgo para la infeccion, en
relacién con los niveles de pobreza, y éstos, a
su vez, con condiciones de hacinamiento, inade-
cuada disposicién de agua potable y malos ha-
bitos higiénicos. Este es un hallazgo constante
en la mayoria de los estudios realizados en dife-
rentes ciudades de América y Europa, tal como
se menciond anteriormente. En el estudio de
Moratorio % se encontré que vivir en estratos
socioecondmicos mas bajos representa un ries-
go 2,5 veces mayor de estar en contacto con el
virus de la hepatitis A. Esto es apoyado por Kaya
et al. quienes, en un estudio en Turquia, encon-
traron que las mayores seroprevalencias se aso-
ciaron con hacinamiento, nimero de miembros
de la familia, bajo nivel socioeconémico y bajo
nivel de educacion en la madre @3,

Infectio. 2011; 15(1): 8-13
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Como puede concluirse de los diferentes estudios,
incluido éste, la mayoria de las poblaciones estu-
diadas han migrado hacia una endemia interme-
dia, lo cual esta en relacidon con un mayor riesgo
de infeccién en la poblacién mas adulta, en quie-
nes la infeccion es mas sintomatica, y se acompa-
fia con mayor frecuencia de complicaciones.

La diversidad en las proporciones de prevalencia
y de los grupos etarios afectados, hace que las
estrategias de proteccion, y en especial la vacuna,
deban implementarse de acuerdo con la epide-
miologia local y que no exista un patron de reco-
mendacién internacional. Sin embargo, es claro en
este estudio que la gran proporcién de poblacion
sensible la hace candidata a utilizar la vacunacion
para hepatitis A como una estrategia costo-efi-
ciente. Algunos estudios, como el de Ahmed en
Bangladesh, concluyen que es més costo-eficiente
en dicha poblacién hacer estudios de tamizacion
para definir estrategias de vacunacion @8, mientras
que El-Karaksy et al, en un estudio en egipcios,
sugieren que la tamizacion es costo-eficiente en
nifios mayores de 5 afios, pero no lo es en me-
nores de esta edad @”. Por el contrario, Fisenka et
al. demostraron en su estudio los beneficios de la
vacunacién universal para la hepatitis A ©®"

Nota: estos resultados hacen parte de un estu-
dio cooperativo nacional, con una muestra de
2.262 nifios y en el cual participaron otras ciu-
dades como Bogota, Bucaramanga, Barranquilla,
Cali y Medellin, patrocinado por Sanofi Pasteur.
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