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Recomendaciones para el uso de la vacuna

de la hepatitis A en guarderias

Comité asesor de vacunas de la AEP y grupo de expertos de la AEEH*

HEPATITIS A

La hepatitis A es una enfermedad transmisible endemoe-
pidémica de distribucién universal, producida por un virus
ARN muy resistente a la accidén de los agentes externos
(luz solar, calor, desinfectantes, etc.). La enfermedad se
propaga a través de la via fecal oral mediante mecanismos
directos (contacto persona a persona) e indirectos (formi-
tes, alimentos y agua). La importancia relativa de estos
modos de transmision estd relacionada con los niveles hi-
giénicos y de saneamiento de cada comunidad. En los pai-
ses poco desarrollados es una enfermedad infantil, de
modo que la préctica totalidad de los adultos posee anti-
cuerpos protectores (anti-VHA) formados en la infancia
como respuesta a una infeccién generalmente asintomati-
ca. En los paises desarrollados, donde el saneamiento del
medio es alto, la enfermedad afecta con frecuencia a los
adultos, mayoritariamente susceptibles y en los que la ex-
presividad clinica de la infeccién es mds notoria.

EPIDEMIOLOGIA DESCRIPTIVA

Las mejoras higiénico-sanitarias registradas en Espafia en
las dltimas décadas, especialmente desde el inicio de los
afos setenta, hacen que nuestro pafs sea actualmente de
endemicidad intermedia, en el que la prevalencia de infec-
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TABLA 1. Prevalencia (%) de anticuerpos frente al virus
de la hepatitis A (VHA) en la poblacion general espaiiola

Edad (afios)
>10 | 112 [ 21-30 ] 31-40 [ 41-50 | 51-60
0
Vargas' (Barcelona) (1977) - 73 97 100 100
Vargas' (Barcelona) (1985) - 49 58 90 97 100
Pérez-Trallero® 8 30 81 98 = -
(San Sebastian) (1988-1989) 38
Bolumar® (Valencia) 21 61 92 93 92
(1988-1989) 35
Pérez-Trallero® 2.4 57 87 - -
(San Sebastidn) (1992) 21
Gonzilez* (Espafia) (1992) - 46*% 60 - -
DGPPS (Madrid) (1993) 25 - 34 80 - -
Calbo® (Mdlaga) (1994-1997) — 7 14 54 — -

DGPPS: Direccién General de Prevencién y Promocién de la Salud.
*Grupo de 20-30 anos.

cion por virus de la hepatitis A (VHA) disminuye de for-
ma rapida y progresiva en los grupos de edad inferior a 50
afios'*® (tabla I), aproximéandose rapidamente al patrén
epidemioldgico caracteristico de las areas de baja endemi-
cidad. Actualmente la situacién epidemioldgica de la he-
patitis A se caracteriza por una relativa baja incidencia de
la enfermedad, con una creciente proporcion de adultos
susceptibles de contraer una hepatitis A7~

En la tabla II se muestra la incidencia declarada (Sistema
de Enfermedades de Declaracion Obligatoria) de hepatitis
A en Catalufia durante el periodo 1990-1995'. Puede ob-
servarse el desplazamiento de la enfermedad hacia edades
progresivamente mas elevadas. Para el conjunto del perio-
do, el 45% de los casos notificados corresponde a adultos
de 20-39 afos. En la tabla III se presentan los casos de he-
patitis A (Sistema de Informacién Microbioldgica) notifi-
cados en Vizcaya en 1996. Al igual que en Catalufia, casi
el 50% de los casos (48,6%) inciden en el grupo de 21-30
afios de edad.

Este cambio de patrén epidemiolégico tiene importantes
consecuencias sanitarias, econdmicas y sociales. La hepa-
titis A es frecuentemente asintomadtica en los niflos, mien-
tras que en los adultos se acompaiia de manifestaciones
clinicas mds intensas, mds prolongadas en el tiempo y a
menudo recidivantes. La letalidad, asociada a formas ful-
minantes de presentacidn de la enfermedad, es también
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1990 1991 1992 1993 1994 1995 Total

Edad (n=462) (n=623) (n = 446) (n=323) (n=288) (n=170) (n=2312)
<10 18 16 26 24,5 30 16,5 21
10-19 28 26,5 31 24,5 26 24 26
20-29 26 39 28 335 28 35 32
30-39 15 12 11 11,5 10 25 13
40-49 4 2,5 1,5 3,5 5 6 3
>50

TABLA 1II. Distribucion (%) de casos de hepatitis A
segun edad. Vizcaya (1996)

TABLA 1V. Brotes de hepatitis A en guarderias/escuelas
y total. Cataluiia (1991-1995)

Edad | n=237
<10 16,2
10-19 8,1
20-29 16,2
30-39 324
40-49 2.7
No consta 24,3

mas elevada en los adultos. Todo ello representa importan-
tes costes econdmicos tanto directos (atencion médica)
como indirectos (bajas laborales).

HEPATITIS A EN GUARDERIAS Y ESCUELAS

En dreas geogréficas de endemicidad intermedia y baja se
registran con cierta frecuencia brotes epidémicos en nifios
atendidos en guarderias, asi como entre el personal que les
atiende y los contactos familiares (padres y hermanos) de
los nifios. Dada la escasa sintomatologia que la infeccién
depara en los nifios, en ocasiones los brotes son identifica-
dos por la afectacién de los educadores y padres. Las
guarderias que acogen a nifios pequefios que usan pafiales
tienen, sobre todo cuando las condiciones higiénicas son
deficientes, mds probabilidades de sufrir brotes de hepati-
tis A1,

En la tabla IV se recoge, para el periodo 1991-1995, el ni-
mero total de brotes de hepatitis A notificados en Catalufia
asi como el niimero de personas afectadas'®. Algo més de
la mitad de los brotes epidémicos afectaron a guarderias o
escuelas, representando dos tercios del total de los casos
detectados en estos brotes.

En 1996 se registro en el barrio de Gracia de Barcelona un
gran brote de hepatitis A'°. Iniciado en un grupo familiar,
donde enfermaron 15 de sus 23 miembros (tasa de ataque
del 65%) llegé a la guarderia a la que acudian dos de ellos,
de 1 y 2 afios de edad. En la guarderia, donde la tasa de
ataque fue del 18%, se afectaron los tres tnicos educado-
res susceptibles y el 6% de los contactos familiares de los
nifios. El total de casos identificados fue de 63.

PREVENCION DE LA HEPATITIS

Tradicionalmente la prevencién de la hepatitis A se ha ba-
sado en actuaciones de control ambiental de aguas y ali-
mentos (Proteccion de la Salud) y en medidas de higiene

Numero de brotes (ntimero de afectados)

1991 [ 1992 [ 1993 [ 1994 [ 1995 [ Tota

Guarderia/escuela 9 (93) 7(49) 2(8) 8(65) 1(5) 27(220)
Total 9(93) 9(58) 11 15(92) 7(27) 51(345)

personal. Ya ha sido comentado el efecto paradéjico de es-
tas medidas al retrasar la infeccién a la edad adulta.

La inmunoglobulina estandar (Ig) ha sido empleada con
éxito tanto en la profilaxis de preexposicién como en si-
tuaciones de postexposicion (inmunizacién pasiva). No
obstante, la proteccién conferida es transitoria, no siempre
completa y, ademads, no es posible habitualmente precisar
el momento de la exposicion al VHA.

En los ultimos afios se han desarrollado al menos tres va-
cunas inactivadas frente al VHA: HAVRIX® (SmithKline
Beecham), VAQTA® (Merck Sharp Dohme) y AVAXIM®
(Pasteur Mérieux). En Espafia esta registrada una HAR-
VIX® y una vacuna combinada frente a la hepatitis A y la
hepatitis B: TWINRIX®, SmithKline Beecham.

La vacuna de la hepatitis A se ha obtenido a partir de la
cepa HM175 inoculada en células diploides humanas.
Estd inactivada con formol y adsorbida con hidréxido de
aluminio. Existen preparados de 1.440 y de 720 unidades
ELISA de antigeno viral, que corresponden a la presenta-
cién para adultos (mds de 18 afios) e infantil (1-18 afios),
respectivamente.

La vacuna es segura y carece de contraindicaciones espe-
cificas. La inmunogenicidad después de una dosis se apro-
xima al 100%'%'®. Posee una alta eficacia protectora, de
duracién probablemente superior a 15 o 20 afios'®.

La posologia recomendada actualmente es de 2 dosis
(1.440 o 720 unidades ELISA, segtn edad) separadas por
un intervalo de 6-12 meses.

ESTRATEGIAS DE VACUNACION

Vacunacidn universal

La vacunacién universal es la tGnica estrategia capaz de
conseguir la erradicacién de la enfermedad®. El coste ac-
tual de la vacuna de la hepatitis A no deberia limitar su
implantacion.
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La vacunacién universal frente a la hepatitis A podria faci-
litarse utilizando la vacuna combinada hepatitis A/hepati-
tis B?! como alternativa a la vacuna de la hepatitis B, apro-
vechando la infraestructura de la vacunacién escolar de
los preadolescentes que se realiza actualmente en Espafia
en todas las comunidades auténomas.

Resulta inevitable establecer analogias con la vacunacion
frente a la hepatitis B. Sélo después de una década de es-
trategias realmente poco utiles, basadas en la vacunacién
de grupos de riesgo, se adopt6 la vacunacién univer-
sal**?*, En el caso de la hepatitis A, serfa deseable que la
transicion desde la vacunacion selectiva de los grupos de
riesgo hasta la vacunacién universal fuera lo mas breve
posible.

Vacunacion de grupos de riesgo

Las estrategias de vacunacion selectiva deberian ser com-
plementarias a la vacunacién universal, en las siguientes
situaciones?:

— Proteccion de los viajeros internacionales.

— Disminucioén del riesgo de brotes epidémicos (p. ej., los
relacionados con guarderias o manipuladores de alimen-
tos).

— Proteccién de personas con enfermedades subyacentes
que podrian agravarse en el curso de una hepatitis A.

USOS DE LA VACUNA EN ESPANA

La Circular 12/97 de la Direccién General de Farmacia y
Productos Sanitarios contiene diversas recomendaciones e
instrucciones sobre el uso de la vacuna, entre las que se
seflala que «las determinaciones de anticuerpos estarian
Justificadas, sobre todo, a partir de los 30 aiios de edad,
antes de proceder a la vacunacion»**.

La circular incluye los siguientes grupos de poblacién a
proteger>>3*:

1. Viajeros que se desplacen a zonas endémicas de hepati-
tis A o personas que vayan a residir en las mismas.

2. Varones homosexuales que tengan contactos sexuales
multiples.

3. Personas drogodependientes por via parenteral.

4. Pacientes hemofilicos.

5. Familiares o cuidadores que tengan contacto directo
con pacientes afectados de hepatitis A.

6. Trabajadores en contacto con aguas residuales no depu-
radas.

7. Personal médico y paramédico de hospitales e institu-
ciones asistenciales.

8. Personal de guarderias infantiles.

9. En las situaciones que determinen las autoridades sani-
tarias.

La circular recoge ciertamente la indicacién de vacunar a
importantes grupos pero se echa en falta: a) la inclusién
de personas con enfermedades subyacentes que podrian
presentar un curso desfavorable por la infeccién por
VHA (p. ej., pacientes con hepatopatias crénicas o can-
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didatos a trasplantes)*>-*®; b) una mayor concrecién so-
bre qué personal sanitario debe ser incluido y cudl no*’,
y ¢) un enfoque mads realista sobre el papel de las guarde-
rias en la propagacion de la infeccién y de la enferme-

dad?°.

USO DE LA VACUNA EN LAS GUARDERIAS

En EE.UU. donde la epidemiologia de la hepatitis A es si-
milar a la nuestra, las guarderias infantiles representan
una fuente importante de infeccidn, ya que suponen un
15% de los casos notificados afectando a nifios, familiares
y cuidadores®®'!. El riesgo est4 en relacién con la presen-
cia de nifios que utilizan pafales, y también de muchos ni-
flos y poco espacio.

En Espaia el papel de las guarderias en la difusién del
VHA estd subestimado. En nifios pequefios la infeccion
pasa a menudo desapercibida por su escasa expresividad
clinica, por lo que sélo son evidentes las formas sintomati-
cas de infeccién de los padres y hermanos mayores.

Por todo ello, el empleo de la vacuna antihepatitis A no
debiera sélo limitarse a los trabajadores de las guarderias,
sino incluir también a los nifios que asisten a las mismas,
para su propia proteccion y —sobre todo— la de los familia-
res que con ellos conviven?.

Recomendaciones especificas
En relacion a los trabajadores de guarderias

1. La Circular 12/97 de la Direccién General de Farmacia
y Productos Sanitarios (Ministerio de Sanidad y
Consumo) considera entre los grupos de riesgo de infec-
cién por VHA al «personal de guarderias infantiles» (pun-
to 8, instruccién 1), propugnando por ello la vacunacion
especifica.

Los trabajadores de guarderias (educadores, personal de
limpieza, etc.) deberian acudir a su médico para que éste
valorara la indicacién de la vacuna de la hepatitis A y, en
los casos en los que estuviera indicada, la prescribiera.
Los directores de guarderias deberian fomentar y favore-
cer, mediante todos los medios a su alcance, la vacunacién
antihepatitis A del personal de su centro.

2. Las personas en periodo de formacidn, futuros trabaja-
dores de guarderias mayoritariamente susceptibles a la in-
fecciéon por VHA, deberian ser vacunadas frente a hepati-
tis A durante el periodo de aprendizaje, al igual que se
hace con los estudiantes de profesiones sanitarias**-*. El
Ministerio de Educacion y las Consejerias de Educacién
de las comunidades auténomas deberian velar por el se-
guimiento de esta recomendacion.

En relacion a los nifios y a los padres

1. Los nifios mayores de un afio que acuden a guarderias
deberian beneficiarse de la administracién de la vacuna de
la hepatitis A. Idealmente, la vacunacion se realizard antes
del ingreso del nifio en la guarderia. Los nifios que acuden
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TABLA V. Vacuna pediatrica de hepatitis A disponible en Espana

Vacuna (laboratorio) Tipo de vacuna Composicién

Presentacién/administracion Conservacion Pauta de vacunacion

Havrix 720®
(Smith Kline Beecham)

Inactivada
Cepa HM 175

Antigeno viral 720 U ELISA
Hidréxido aluminio (0,25 mg)
2-fenoxietanol (2,5 mg)

cloruro sédico y agua

Formaldehido (< 50 ug)

Aminodcidos, fosfato disédico,
polisorbato 20, cloruro potdsico,

Sulfato de neomicina (< 20 mg)

Liquida Entre +2y +8 °C 2 dosis
Jeringa precargada No congelar 0,6-12 meses
Dosis: 0,5 ml Preservar de la luz

Viaim. Duracién 2 afios

Agitar antes del uso

a la guarderia a edades mds tempranas no serdn vacunados
hasta que tengan 12 meses de edad, edad minima reco-
mendada para la administracién de dicha vacuna.

2. Antes de la inscripcién de un nifio en la guarderia, sus
padres deberfan ser informados del beneficio de la vacu-
nacidn frente a la hepatitis A, tanto para el propio nifio
como para su medio familiar.

3. Seria conveniente que cada guarderia dispusiera de un
registro actualizado de los nifios que han sido vacunados
frente a la hepatitis A con el fin de facilitar las actuaciones
sanitarias en caso de infecciones de otros nifios y de favo-
recer el control de eventuales incidencias epidémicas. La
vacunacion se acreditard mediante el carné de vacunacién
o certificado médico.

En relacion a los pediatras y otros facultativos

1. Los pediatras y médicos de atencién primaria deberian in-
formar a los padres de niflos que asisten a guarderias de las
consecuencias que puede tener la infeccién por el VHA en
las diferentes edades (nifios de guarderia y nifios y adultos
del medio familiar que podrian contagiarse) y de la utilidad
demostrada de la aplicacién de la vacuna de la hepatitis A.
2. Los pediatras de guarderia deben desempefiar un papel
clave, informando a la direccién del centro del interés de
la vacunacioén y actualizando y supervisando el registro de
nifios vacunados.

3. El personal facultativo responsable de los programas de
salud individual de los trabajadores de las guarderfas indi-
card la vacunacion especifica frente al VHA en los meno-
res de 30 afios. En los mayores de 30 afios se solicitara de-
terminacién analitica (anti-VHA total o IgG) para valorar
el estado inmunitario especifico frente al VHA, y de ello
deducir la necesidad o no de prescripcion de la vacuna de
la hepatitis A%*.

VACUNA DE LA HEPATITIS A PARA USO PEDIATRICO

Las caracteristicas de la vacuna de la hepatitis A para uso
pedidtrico se describen en la tabla V.

Eficacia e inmunogenicidad

La vacunacién induce la produccién de anticuerpos anti-
VHA en el 99% de los vacunados. La vacuna es eficaz en
el control de brotes epidémicos que afectan a la comuni-
dad, habiéndose demostrado, tras la vacunacién, un im-

portante descenso del nimero de casos de hepatitis A en
poblaciones en las que el 70% de los individuos eran sus-
ceptibles***2,

Para obtener una inmunidad a largo plazo es necesaria una
dosis de recuerdo a los 6-12 meses de la primera dosis. El
titulo medio de anticuerpos anti-VHA obtenidos tras la
vacunacion es al menos tres veces mayor que el obtenido
tras la administracién de inmunizacién pasiva con inmu-
noglobulina estdndar.

Contraindicaciones y precauciones

Las contraindicaciones son las generales para las vacunas
inactivas. Estd contraindicada en pacientes con hipersensi-
bilidad conocida a cualquiera de los componentes de la
vacuna o en aquellos casos que han presentado una reac-
cion alérgica grave tras la administracién de una dosis de
la misma. En caso de fiebre alta no debe vacunarse, no es-
tando contraindicada en pacientes con infeccidn leve sin
fiebre.

Interacciones

Cuando sea necesaria la administracién simultdnea de
HAVRIX 720® con otras vacunas se realizard con jeringas
diferentes y en distintos lugares de inyeccién. Se ha de-
mostrado en estudios clinicos que la administraciéon con-
comitante de HAVRIX® con la vacuna recombinante de
hepatitis B (ENGERIX-B®) es satisfactoria, obteniéndose
la misma respuesta inmune que la inducida por ambos an-
tigenos por separado. La administracion concomitante de
otras vacunas no interfiere con la respuesta inmune.

Se puede administrar la primera dosis simultineamente
con inmunoglobulinas, siempre que se inyecte en sitios
anatomicos distintos. Las tasas de seroconversion en estos
casos no se modifican, pero los titulos de anticuerpos po-
drian ser menores que los obtenidos tras la administracién
exclusiva de la vacuna®’.

Advertencias

Es posible que en el momento de la vacunacion el pacien-
te se encuentre en periodo de incubacion de una infeccién
por el virus de la hepatitis A. En estos casos no estd claro
si la vacunacidn previene el desarrollo de la enfermedad.
La vacuna no debe administrarse en la region glitea, dado
que puede inducir una menor respuesta inmunitaria. En
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ningln caso se inyectara por via intravenosa.

Posologia

Se administrard por via intramuscular en nifios mayores
en la region deltoidea y en nifios pequefios en la cara ante-
rolateral del muslo. En pacientes hemofilicos o con trom-
bocitopenia se debe vacunar por via subcutdnea.

La pauta de vacunacién es de una dosis de 0,5 ml de
HAVRIX 720®. La dosis de recuerdo se recomienda entre
los 6-12 meses.

Reacciones adversas

La vacuna es bien tolerada. La mayoria de las reacciones
adversas descritas son leves y transitorias, mas frecuentes
tras la primovacunacion que tras la dosis de recuerdo. La
reaccion local mds frecuente es el dolor en el lugar de la
inyeccién y, mas raramente, edema y enrojecimiento. Las
reacciones sistémicas son infrecuentes, habiéndose descri-
to raramente, cefalea, malestar, vomitos, fiebre, nduseas y
pérdida de apetito que cedieron espontaneamente.

Conservacion

Se debe conservar en frigorifico entre +2° y +8 °C. No se
puede congelar, y se debe desechar la vacuna si ha sufrido
congelacién. Tiene una duracion de 2 afios, no debiéndose
utilizar tras la fecha de caducidad indicada en el envase.
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