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RESUMEN

FunpAMENTO: El descenso de la prevalencia de hepatitis A
en Espaiia puede modificar las caracteristicas de esta infec-
cién por el aumento de la poblacion adulta susceptible. El
objetivo de este estudio es conocer la incidencia de esta en-
fermedad, asi como las caracteristicas epidemioldgicas y las
complicaciones de los pacientes diagnosticados en la provin-
cia de Guadalajara entre 1991 y 1999.

PACIENTES Y METODOS: El criterio de inclusion fue la presencia
de IgM especifica junto con el aumento de la cifra de alanino
aminotransferasa y/o clinica compatible con hepatitis aguda.
RESULTADOS: La incidencia media del estudio fue de 7,13 ca-
sos/10° habitantes, existiendo grandes diferencias entre los
afos debido a la presencia de un brote. La mayoria de
los casos ocurrieron en nifios y en adultos jévenes. El factor
de riesgo encontrado globalmente con mayor frecuencia fue
el contacto con una persona infectada, pero la distribucién
de factores de riesgo fue diferente en nifios y en adultos.
CoNcLUSIONES: El descenso de la prevalencia de hepatitis A
en nuestro pais conlleva un aumento de poblacion adulta
susceptible. Por este motivo, la hepatitis A puede pasar de
ser una enfermedad tipicamente infantil a ser una enferme-
dad que afecte también a adultos jovenes, en los que puede
tener caracteristicas diferentes. Este hecho debe tenerse en
cuenta a la hora de disefar una estrategia de vacunacion.

INCIDENCE AND RISK FACTORS FOR HEPATITIS A
IN THE PROVINCE OF GUADALAJARA (SPAIN)

BACKGROUND: The decrease in the prevalence of hepatitis A
in Spain may modify the characteristics of this infection be-
cause of the rise in the susceptible adult population. The aim
of this study was to determine the incidence of this disease,
as well as the epidemiological characteristics and the com-

Correspondencia: Dr. A. Gonzdlez Praetorius.
Seccién de Microbiologia. Hospital General. Guadalajara.
C/ Donante de Sangre, s/n. 19002 Guadalajara.

Recibido el 19-6-2001; aceptado para su publicacion el 20-9-2001.

230 Gastroenterol Hepatol 2002;25(4):230-4

plications of patients diagnosed in the province of Guadala-
jara between 1991 and 1999.

PATIENTS AND METHODS: The inclusion criterion was the
presence of specific IgM together with an increase in alanine
aminotransferase concentrations and/or symptoms compati-
ble with acute hepatitis.

REsULTS: The mean incidence was 7.13 cases/10° inhabi-
tants. Considerable differences were found between years
due to the presence of an outbreak. Most cases occurred in
children and young adults. The most frequent risk factor
found overall was contact with an infected individual but
the distribution of risk factors differed between children
and adults.

CoNcLUSIONS: The decrease in the prevalence of hepatitis A
in Spain entails an increase in the susceptible adult popula-
tion. Consequently, hepatitis A may cease to be a typically
pediatric disease and may become one that also affects
young adults in whom it may have different characteristics.
This consideration should be borne in mind when designing
a vaccination strategy.

INTRODUCCION

La hepatitis A es una infeccién que se transmite preferen-
temente por via fecal-oral'. Su prevalencia se relaciona
directamente con la situacién higiénico-sanitaria del area
estudiada. La incidencia declarada depende, ademads, de
la edad de los pacientes en que se produce la infeccidn,
ya que en los nifios ésta es mayoritariamente asinto-
madtica®. Por este motivo puede producirse un efecto para-
doéjico en el que la mejora de las condiciones sanitarias
conlleve un aparente aumento de la incidencia debido al
desplazamiento de la infeccidn a la edad adulta, donde
habitualmente es sintomdtica y tiene mayor morbimortali-
dad**. En Espaiia se estd produciendo un descenso en la
prevalencia, siendo considerada recientemente como zona
de baja endemia’.
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La existencia de vacunas eficaces ha planteado la necesi-
dad de establecer una estrategia vacunal. En nuestro pafs,
la estrategia seguida de forma mayoritaria es la vacuna-
cién de los grupos de riesgo®.

El objetivo de este trabajo es conocer la incidencia de he-
patitis A en la provincia de Guadalajara y su evolucién a
lo largo del tiempo, asi como las caracteristicas epidemio-
l6gicas y las complicaciones de los pacientes diagnostica-
dos entre 1991 y 1999, con vistas a estudiar una adecuada
estrategia vacunal.

PACIENTES Y METODOS

Se incluyeron en el estudio todos los casos de hepatitis A diagnostica-
dos entre enero de 1991 y diciembre de 1999 en la Seccién de Micro-
biologia del Hospital General de Guadalajara, dado que éste es el tnico
centro en la provincia que realiza determinaciones seroldgicas de hepa-
titis. El criterio seguido para el diagnéstico de hepatitis A fue la detec-
cién de IgM especifica frente al virus de la hepatitis A mediante enzi-
moinmunoanalisis de microparticulas (MEIA) (IMX o AXSYM-Abbott)
ademds de un aumento en la cifra de alanino aminotransferasa (ALT)
y/o clinica compatible con hepatitis aguda.

Se disefi6 una hoja de trabajo que fue enviada a todos los centros de
atencion primaria en los que se diagnosticaron casos de hepatitis A para
indicar las caracteristicas epidemioldgicas y los factores de riesgo de to-
dos ellos. Los datos de los pacientes ingresados en el Hospital General
de Guadalajara se obtuvieron a través de la revision de las historias cli-
nicas. En funcién de la edad se clasificd a los pacientes como nifios
(hasta 14 afos inclusive) o adultos (a partir de 15 afos). Se considerd
que el paciente procedia de un drea urbana o rural si residia en una po-
blacién mayor o menor de 10.000 habitantes, respectivamente. Los da-
tos demograficos se obtuvieron a partir del padrén municipal de habi-
tantes de la delegacion provincial del Instituto Nacional de Estadistica.

Analisis estadistico

La edad de los pacientes se resume como su media, desviacién estandar
(DE) y su rango. Se estudié la asociacion entre la edad y el factor de
riesgo de adquirir la infeccion. Se calculd el riesgo relativo de la enfer-
medad en funcién de la edad, el sexo y el area urbana o rural, con su in-
tervalo de confianza del 95%. Se utiliz6 el test de la %2 o la prueba exac-
ta de Fisher en el caso de que mds de un 25% de los casos esperados
fuera menor de 5. El paquete informatico utilizado para el andlisis fue
SPSS para windows versién 9.0.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se diagnosticaron 101 ca-
so0s, lo que corresponde a una incidencia media de 7,13
casos/10° habitantes. En la figura 1 se representa la inci-
dencia anual y la incidencia media de hepatitis A en la
provincia de Guadalajara, destacando las grandes diferen-
cias encontradas entre algunos afios. Asi, el aflo con me-
nor incidencia fue 1999, con 0,63 casos/10° habitantes,
y el aflo con mayor incidencia fue 1992, con 26,07 ca-
sos/10° habitantes, lo que fue debido a un brote ocurrido
en Molina de Aragdn, que afectd a 46 personas, 28 en
1992 y 18 en 1993, en su mayoria escolares.

En cuanto a la distribucién por sexos, 61 casos correspon-
dieron a varones y 40 a mujeres (p = 0,05), con un riesgo
relativo de 1,49 (1-2,22). Finalmente, en funcién del area
de residencia, 62 pacientes pertenecian a drea rural y 39 a
drea urbana (p = 0,004), siendo el riesgo relativo de 1,78
(1,19-2,66).

La edad media fue de 17,8 afos (DE = 12,46), con un
rango de 2-78 afios. La distribucién de casos por edades
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Fig. 1. Incidencia anual de hepatitis A en la provincia de Guadalajara.

TABLA I. Incidencia y riesgo relativo de hepatitis A
segun la edad

Edad (anos) | Casos | Total casos | Incidencia | RR | 1C del 95%

0-14 50 25.612 1,94/1.000 57,89 14,08-237,97
15-29 34 32.881 1,03/1.000 30,69 7,37-127,78
30-44 12 27.581 0,43/1.000 12,92 2,89-57,74
> 45 2 59.421 0,03/1.000 1

N =98 (se excluyen 3 casos en los que se desconoce la edad).

no fue homogénea. En la tabla I y en la figura 2 se obser-
va que el riesgo relativo de adquirir la enfermedad era
menor a medida que aumentaba la edad de la poblacién
(p < 0,001). La mayoria de los casos fueron diagnostica-
dos en niflos y en adultos jévenes (0-29 afios) y solamen-
te fue diagnosticado un nifilo menor de 4 afios y 2 adultos
mayores de 40.

En la figura 3 se representan los factores de riesgo de in-
feccion por el virus de la hepatitis A (VHA). Destaca que,
globalmente, el factor de riesgo reconocido con mayor
frecuencia fue el contacto con una persona infectada
(59,4%). En este apartado se incluyeron los escolares del
brote de Molina de Aragén debido a que no se encontrd
ningtln origen comun del brote. El segundo factor de ries-
go en frecuencia fueron los viajes a paises de alta ende-
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Fig. 2. Riesgo relativo de adquisicion de hepatitis A segiin la edad.
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Fig. 3. Frecuencia de los factores de riesgo en funcion de la edad.

mia (7,9%). Dentro de este grupo, 3 nifios de origen ma-
rroqui que residen habitualmente en Espafia fueron diag-
nosticados tras regresar de un viaje a su pais de origen.
Otros factores de riesgo menos frecuentes fueron
el consumo de alimentos o bebidas contaminadas (5%), el
uso de drogas por via parenteral (UDVP) (2,9%), la acti-
vidad profesional (2%), el hacinamiento (1,9%) y la insti-
tucionalizacién (0,9%). En el 18,8% de los casos no se
encontré ningtn factor de riesgo. Por otra parte, se obser-
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v6 que los factores de riesgo eran diferentes en adultos y
nifios (p < 0,001). En los nifios, el contacto personal re-
present6 casi el 80%, mientras que en los adultos los fac-
tores de riesgo fueron variados y la ausencia de factor de
riesgo supuso casi el 30%.

Un 29,3% de los pacientes con hepatitis A precisé ingre-
so hospitalario. Finalmente, en cuanto a las complicacio-
nes, todas se observaron en adultos: en 2 casos la dura-
cion de los sintomas fue prolongada (superior a 6 meses)
y una gestante sufrié un aborto coincidiendo con el cua-
dro de hepatitis aguda, sin que se encontrara ninguna otra
causa que lo justificara. No se produjo ninguna muerte.

DISCUSION

La incidencia de la infeccién por el VHA en un drea geo-
grafica representa solamente un porcentaje de los casos
ocurridos. Esto es debido, en parte, a la existencia de ca-
sos asintomadticos, frecuentes en la infancia’, y también a
la falta de notificacién a los registros de enfermedades de
declaracién obligatoria. La incidencia calculada en nues-
tro estudio estd basada en los datos del laboratorio de mi-
crobiologia, lo que supuso aproximadamente el doble que
los casos declarados al registro de enfermedades de de-
claracion obligatoria entre 1997 y 1999 (antes se declara-
ban de manera conjunta todas las hepatitis virales). En
Espaiia se ha observado un descenso de la incidencia en
los dltimos afios®®. En la actualidad, coincidiendo con
nuestros datos, la incidencia es similar a paises de Norte-
américa o Europa central®!?. La falta de notificacién pue-
de afectar a estos resultados'!, pero este problema tam-
bién existe en otros paises europeos!?'4, Por otra parte, es
habitual la aparicién de brotes de manera periédica'>!6,
por lo que es aconsejable realizar estudios de incidencia
que abarquen varios afnos.

La edad de los pacientes con hepatitis A suele ser menor!’
que la de los casos de hepatitis B, C o no A, no B, no C.
Sin embargo, se ha observado en Espafia una tendencia al
aumento de la edad en los pacientes con hepatitis A°, de
manera que puede pasar de ser una enfermedad tipica-
mente infantil a una enfermedad de adultos jévenes's. En
nuestro estudio, la edad media fue 17,81 afios (DE =
12,46), pero la existencia de un brote que afecté funda-
mentalmente a escolares con una edad media de 13,76
afios (DE = 6,52) influy6 en la media del estudio. Si se
excluyeran los casos del brote, la edad media hubiera sido
20,98 anos (DE = 14,92) y el riesgo relativo de hepatitis
A en los nifios (0-14 afios) seria el mismo que en los jo-
venes (15-29 afios). Otro aspecto destacable es, al igual
que en otros estudios'”, la infrecuencia de encontrar casos
en menores de 4 afios y en mayores de 40.

En cuanto a los factores de riesgo, el contacto personal
suele ser el factor mds importante®!>!71%20 [a ausencia de
factores de riesgo conocidos es muy frecuente (15-
60%)'*2! y puede deberse en parte al contagio a partir de
nifios asintomaticos!*?2, Existen factores de riesgo asocia-
dos a la edad adulta (UDVP, homosexuales) que en Espa-
fia son menos frecuentes'”?, Una explicacion a este he-
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cho es la alta prevalencia en los adultos de nuestro medio,
por lo que es previsible que en el futuro estos factores se
encuentren con mayor frecuencia. En algunos estudios,
los viajes a zonas de alta endemia constituyen el factor de
riesgo mds frecuente?'. Los viajeros a estos pafses son un
grupo en el que se deberia fomentar la profilaxis frente a
la infeccion por el VHA. En Guadalajara, éste fue el se-
gundo factor de riesgo en frecuencia. Afectd a turistas y a
nifios de origen marroqui que viven habitualmente en
nuestra provincia y que realizaron un viaje para visitar a
su familia. La importancia de este hecho radica en que es-
tos ultimos no suelen solicitar consejo médico ni tomar
medidas preventivas.

La importancia de la edad de los pacientes radica en las
mayores repercusiones clinicas y econdémicas de la infec-
cion en los adultos, lo que puede influir de cara a estable-
cer una estrategia de vacunacion. Asi, la mortalidad como
consecuencia de la hepatitis A depende de la edad del pa-
ciente. Globalmente se estima entre el 0,1-1%7*?, sien-
do del 1,1% en mayores de 40 afios'. Entre las complica-
ciones, en nuestro estudio hubo 2 casos de hepatitis de
curso prolongado y un aborto. La transmisién vertical del
virus de la hepatitis A es muy poco frecuente. En los ca-
sos descritos se ha implicado la transmisién por contami-
nacion fecal en el momento del parto?2® o por la existen-
cia de una corta fase de viremia. Aunque excepcionales,
hay descritos casos de afectacion fetal con ascitis, perito-
nitis?®* o retraso en el crecimiento intrauterino®'. Por otra
parte, la hepatitis A es una infeccién que habitualmente
no requiere hospitalizacion, y se han descrito porcentajes
de ingresos hospitalarios del 11-22%>"!°, menores que en
nuestro estudio. Sin embargo, esto depende de la edad de
los pacientes; asi, en mayores de 44 afios puede ser supe-
rior'?.

Con respecto a la vacunacién, existen 2 estrategias: una
consiste en la vacunacién de los grupos de riesgo y es la
que se aplica en la mayor parte del territorio espafiol'l.
Los inconvenientes de esta estrategia son el escaso uso y
conocimiento de las indicaciones de esta vacuna en aten-
cién primaria debido posiblemente a la ausencia de cam-
pafias informativas, a diferencia de otras vacunas''*2. Por
otro lado, con esta estrategia el porcentaje de casos evita-
dos es reducido. De haberse aplicado en Guadalajara en-
tre 1991 y 1999 una campafia de vacunacién a los grupos
de riesgo se hubiesen evitado sélo 14 casos (13,8%) (via-
jeros, actividades profesionales con mayor riesgo, mani-
puladores de alimentos y pacientes diagnosticados de he-
patitis C crénica). La otra estrategia para el control de la
enfermedad es la vacunacién universal''¥, preferible-
mente en la edad infantil'>3*%, Esta estrategia constituye
el tnico procedimiento que permitird conseguir la erradi-
cacion de la infeccién’.

En conclusion, debido al descenso de la prevalencia en
nuestro medio, es previsible que la hepatitis A pase de ser
una enfermedad infantil a ser una enfermedad del adulto,
en el que la morbimortalidad y la repercusién econdmica
es mayor y los factores de riesgo diferentes. Esto deberia
tenerse en cuenta de cara a la sospecha etioldgica ante
una hepatitis aguda y a la instauracién de una estrategia

para el control de esta enfermedad en nuestro pais. La va-
cunacion universal, preferentemente en la edad infantil
es, a nuestro juicio, la estrategia mas adecuada.
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