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Carta del Comité Editorial

La introduccién de la vacuna contra el virus de la hepatitis A (VHA) en el Calendario Nacional
de Vacunacién en 2005 marcé un hito en la salud piblica de nuestro pais. Antes de su incor-
poracién, la infeccién por VHA era la principal causa de hepatitis fulminante en la infancia y
representaba hasta el 20% de los trasplantes hepdticos pedidtricos.

A casi dos décadas de aquella decisién sanitaria, los resultados son indiscutibles: la incidencia
de hepatitis A se redujo en mds del 85% y los trasplantes hepdticos por esta causa en nifios
précticamente desaparecieron. La alta cobertura vacunal, sostenida por encima del 95%, fue
determinante para alcanzar estos logros, junto con mejoras en el saneamiento, la vigilancia
epidemiolégica y la educacién sanitaria.

Sin embargo, la experiencia reciente demuestra que los desafios persisten. En los Gltimos afios
se han reportado brotes en poblaciones adultas jévenes, especialmente en hombres que tienen
sexo con hombres, tanto en nuestro pais como en otras regiones. Este cambio epidemioldgico
refleja la disminucién de la inmunidad natural en cohortes no expuestas en la infancia y obliga
a revisar las estrategias de inmunizacién en grupos de riesgo.

En este nimero de ASEI se presenta una actualizacién del tema elaborada por la Comisién de
Vacunas de la Sociedad Argentina de Infectologia (SADI), la cual constituye una herramienta
fundamental para orientar las decisiones clinicas y de salud publica. El documento revisa las
indicaciones vigentes, los esquemas de vacunacién, las estrategias de control de brote y las
particularidades en huéspedes inmunocomprometidos.

Desde el Comité Editorial de Revista ASEl alentamos a todos los equipos de salud a la lectura,
aplicacién y difusién de este documento. La prevencién, en definitiva, sigue siendo la herra-
mienta més eficaz para preservar la salud de la poblacién.

Ezequiel Cordova
Editor asociado, Revista ASEI




Actual. Sida Infectol. | | Fundacién Huésped - Sociedad Argentina de Infectologia | | ISSN 2718-7845

Actualizacion sobre la vacunacion para
hepatitis A en Argentina

Alejandra Gaiano, Andrea Ménaco, Ana De Prada, Mariana Golikow, Ana Ceballos, Gisela Calderén Arévalo, Gabriela

Quintana y Silvia Gonzdlez Ayala
Comisién de Vacunas, Sociedad Argentina de Infectologia.

INDICE
INEFOAUCCION ..ttt ettt e e e e enbaeeennae e 5
2Por qué resulta dificil controlar la hepatitis A2 ..........ccoooiiiiiiiiii, 6
AGENte INMUNIZANTE  .....uiiiiiiiiiiieee ettt e e e e e e e e e e e e e e e 7
ComposiCiOn Y COrQCIEISHCAS ......vuveiiiiee et e e e 7
CONSEIVACION ..ottt e e e e e e e e e e e e e 7
EsQuema, VIO Y dOSIS ........ocoiiiiiiiiiiie e 7
Indicaciones y edad para la vacunacion .............occeeviiiiiiiiiie e, 8
Vacunas para hepatitis A disponibles ..o, 10
Vacuna combinada de hepatitis Ay B ..o 11
Inmunogenicidad y eficacia clinica ..........ccoeiioiiiiiiii e 1
Recupero de esquemas atrasados ...........ccceeeeiiiiiiiiiiiiieeeiie e 12
EStudios SErolOGICOS. ........viiiiiiiii ettt 12
Posvacunacion (IgG anti VHA] ... 12
Prevacunacion (IgG anti VHA) ... 12
EFECIOS QAVEISOS ...t 12
CONTAINAICACIONES ...t ettt et e et eeeneee e 13
PreCOUCIONES ...t e e e e 13
Uso simultneo con ofras VOCUNGS ..........eeiiiiiiiiiiiiiiie e 13
Huéspedes inmunocomprometidos ..............c..coouiiiiiiiiiiiiieiiiee et 13
REVACUNGCION .t e e 14
INMUNOPTORIAXIS ...t 14
Control de Brote.......coueiiiie e 14
Profilaxis pOSEXPOSICION .......c.viiiiiiiieiiiie et 14
Consideraciones adicion@les ...............cocuiiiiiiiiiiiiiie e 14
Brote de hepatitis A en instituciones educativas ............cccoevviiiiiiiiieiiiiieiiie e 16
Jardines maternales .............oooiiiiiiiii e 16
ESCUEIAS. ... 16
5Cudndo puede regresar al jardin de infantes o escuela®.............cccccoiiiinin 17
Instituciones de salud ..........oooiiiiiiiiiii e 17
Brotes de hepatitis A, scudndo administrar una segunda dosis a los contactos? ................ 17
Estrategias de control del brote por VHA. ..o 17

Referencias bibliograficas............cccoooiiiiiiiiii e 19




INTRODUCCION

La infeccién por el virus de hepatitis A (VHA), perteneciente a la familia Picornaviridae, fue la
principal causa de hepatitis fulminante en la poblacién pedidtrica de nuestro pais antes de la
incorporacién de la vacuna contra VHA en el Calendario Nacional de Vacunacién (CNV) (1).

La Argentina era un pais de endemicidad intermedia, caracterizado por presentar contrastes
de acuerdo a la zona (alta, mediana y baja endemicidad), asociada a las caracteristicas de
la poblacién (nivel socioeconédmico cultural, residencia urbana/suburbana/rural) y al acceso
a los servicios de saneamiento bdsico (provisién de agua segura y eliminacién sanitaria de
excretas). La infeccién predominaba en los nifios menores de 10 afos de edad, un patrén
caracteristico de las zonas de endemicidad intermedia-alta. El 93% de los casos de hepatitis
aguda eran producidos por VHA y la forma clinica fulminante causaba el 20% de los trasplan-
tes hepdticos, con una sobrevida de 64% al afo (2).

Este patrén epidemiolégico se mantuvo en ascenso hasta 2003 y 2004, periodo en el que el
pais presenté una de las epidemias més importantes. Fue mayor en las regiones del Noroeste
y Cuyo. En este contexto, la Argentina incorporé, en junio de 2005, la vacuna contra VHA al
CNV, en una dosis Unica, para todos los nifios de 12 meses de edad nacidos a partir del 1

enero de 2004 (3).

La decisién fue tomada considerando que, con este esquema, se podian alcanzar en un plazo
breve titulos de anticuerpos protectores. Era esperable que estos se mantuvieran debido a la
alta circulacién viral, que serviria como refuerzo natural para la poblacién vacunada. La estra-
tegia interrumpié la transmisién del VHA en otros grupos de edad por el efecto de inmunidad
comunitaria a un costo asequible, teniendo en cuenta la experiencia nacional en el uso de una
dosis Unica para el control de brotes (4).

Ademds, se enfatizé la importancia de continuar con las medidas generales de higiene per-
sonal y saneamiento, fortalecer la vigilancia epidemiolégica activa y pasiva, la vigilancia
ambiental en liquidos cloacales y cursos de agua, asi como también el control de foco y la
medicién del impacto de la intervencién en la poblacién.

La cobertura nacional de vacunacién fue mayor al 95% en 2006, con una reduccién del
88,3% en las notificaciones de hepatitis A, comparado con el periodo previo a la introduccién
de la vacuna (1). El gran impacto de la vacunacién se observé en nifios de entre 5-9 afios, en
los cuales la infeccién por VHA era la primera causa de hepatitis fulminante y de trasplante

hepdtico (1, 4-10).

Con la vacunacién sistemdtica se logré reducir a cero los trasplantes hepdticos causados por
hepatitis aguda fulminante por VHA (1, 9).

Desde junio 2016 se detecté un inusual aumento de casos de hepatitis A en hombres que tie-
nen sexo con hombres (HSH) en los paises de la Unién Europea y en América, en los Estados

Unidos y Chile (11-14).

En el periodo 20172019 se detectaron en la Argentina (15, 16), Brasil (17-19) y Chile (20)
nuevos brotes, que afectaron a HSH, probablemente como consecuencia de la ausencia/dis-




minucién de la inmunidad en los adultos jévenes. Ello podria deberse a que este grupo etario
no presenté la infeccién en la infancia (mejoras sociosanitarias, baja circulacién de VHA), no
fueron vacunados o por pérdida del titulo protector de anticuerpos especificos.

La globalizacién del comercio, la migracién y los viajeros estén contribuyendo también a cam-
bios significativos en la epidemiologia de la hepatitis A (21, 22).

No existe un tratamiento especifico para la enfermedad. En consecuencia, las medidas de
prevencidn primaria son esenciales: provision de agua potable, eliminacién sanitaria de excre-
tas, higiene de los alimentos, mejores prdcticas de manipulacién de alimentos, vivienda digna,
educacién para la salud, mejoras en el nivel de ingresos y vacunacién especifica.

La vacunacién y haber padecido la infeccién/enfermedad son los mecanismos que confieren
proteccién a largo plazo.

¢POR QUE RESULTA DIFiCIL CONTROLAR LA HEPATITIS A?

* Deficiente saneamiento bdsico. La persistencia del VHA en lugares con condiciones
socioecondmicas y sanitarias deficientes estd estrechamente vinculada al bajo nivel de
desarrollo, a la falta de acceso al agua segura y a la ausencia de un adecuado so-
neamiento ambiental. Factores como la escasa mejora y mantenimiento de las fuentes
y sistemas de agua para consumo, la inadecuada disposicién de excretas, el manejo
ineficiente de residuos, las condiciones precarias de la vivienda y la escasa educacién
para la salud contribuyen de forma significativa a la transmisién.

* Presenta un periodo de incubacién prolongado, entre 15 y 60 dias, promedio 28 dias.

* la contagiosidad, por excrecién fecal, es méxima antes de la presentacién de los sinto-
mas (dos semanas antes de la ictericia).

* Tiene una presentacién asintomdtica, en especial en los menores de seis afios (70%),
actuando estos como reservorio de la enfermedad.

* Lo transmisién persona a persona se produce por via fecal-oral y se relaciona con
agua/alimentos o manos contaminadas.

* En la dltima década ha adquirido relevancia la transmisién en HSH, vinculada a précti-
cas sexuales de contacto oroanal. Este cambio en la dindmica de transmisién modifica
el patrén epidemioldgico, observéndose brotes en varones adultos jévenes, con mayor
carga de enfermedad en el grupo etario de 30-39 afos.

* La ausencia de estudios actualizados que evalien la seroprevalencia en los vacunados
con dosis Unica para identificar el grupo objetivo para las estrategias de vacunacién

contra el VHA.




AGENTE INMUNIZANTE
COMPOSICION Y CARACTERISTICAS

La vacuna contra la hepatitis A estd elaborada con el virus inactivado. En nuestro medio se
encuentran disponibles las siguientes (1, 23):

e Cera VIRALHM 175. La actividad antigénica estd referida a un enzimoinmunoensayo
(ELISA) y se expresa, por lo tanto, en unidades ELISA (UE). La cepa viral crece en
células diploides humanas MRC5, es inactivada después con formalina y adsorbida
en hidréxido de aluminio. Tiene 2-fenoxietanol como preservante. Cada dosis pedid-

trica es una solucién que contiene al menos 720 UE, en tanto que la destinada a
adultos contiene 1440 UE.

e Cepa ViRAL CR326. El virus es purificado en sobrenadante de los cultivos en células
MRC-5. La actividad estd referida en unidades de radioinmunoensayo, y la dosis
pedidtrica tiene 25 U, que contienen 400 ng de virus adsorbido en 300 pg de alu-
minio. No tiene preservantes.

e Cera VIRAL GBM. Esta cepa ha sido aislada de pasajes en células de rifién humano
y después en chimpancé. La vacuna se produce en células MRCS. El antigeno es

inactivado con formalina y adsorbido con hidréxido de aluminio en dosis de 80 U
y 160 U.

* CepA VIRAL RG-SB. Estd constituida por esferas lipidicas (liposomas) que transportan el
virién de la hepatitis A y los antigenos potenciadores del virus de la influenza. Por lo
tanto, es una vacuna preparada con virus ensamblados en una estructura lipoprotei-
ca. La hemaglutinina del virus de la influenza actéa como adyuvante. Contiene como

minimo 500 unidades RIA de antigeno del VHA.
Todas las vacunas son intercambiables entre si.
CONSERVACION

La vacuna se debe conservar entre 2 y 8 °C. No debe congelarse, ni exponerse a la luz. El
frasco multidosis, una vez abierto, debe descartarse a las 6 horas (1, 23).

ESQUEMA, ViA Y DOSIS

El esquema del Ministerio de Salud de la Repdiblica Argentina indica la aplicacién de una
Unica dosis a los 12 meses de vida por via intramuscular (IM) (1, 3, 23).

Los nifios inmunocomprometidos y los adultos que tengan indicacién de vacunacién deben
recibir dos dosis, independientemente de la edad. Cuando el esquema de vacunacién se inte-
rrumpe, debe completarse con la dosis faltante (1, 23, 24).

La inmunogenicidad puede ser menor con la administracién simultdnea de gammaglobulina
polivalente o estandar, pero esta situacién no seria clinicamente relevante. Si fuera necesaria




la aplicacién simultdnea de vacuna mds gammaglobulina polivalente, debe aplicarse la dosis
minima de ésta Ultima (0,02 ml/kg de peso) (1).

INDICACIONES Y EDAD PARA LA VACUNACION

La vacuna de hepatitis A forma parte del CNV en una dnica dosis que debe ser administrada
al ano de vida (1).

La indicacién se basa en diferentes estrategias (23-25):

Universal: la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) la recomienda para los
paises con endemicidad intermedia y los Centros para Prevencién y Control de En-
fermedades (CDC) de los Estados Unidos de América cuando la tasa de incidencia
es >10/100.000) (25, 26).

Control de brotes: limitado al drea y con poblacién blanco seleccionada por grupo
de edad segun indicacién de la autoridad sanitaria (25).

Profilaxis posexposicién (1, 23-25).

Grupos de riesgo para adquirir/transmitir la enfermedad, por patologias especiales

o exposicién probable (1, 23-25).

Se recomienda la vacunacién con esquema de dos dosis, esquema O y 6, en personas sin
antecedentes de hepatitis A o serologia negativa en las siguientes situaciones, independiente-
mente de la edad:

HSH, mujeres trans, trabajadoras y trabajadores sexuales (1, 23-25, 27).

Personas sin hogar (28).

Residentes en instituciones para discapacitados (28).

Personas privadas de la libertad (28).

Pacientes con desérdenes de la coagulacién (1, 23-25, 27).

Receptores de hemoderivados: pacientes hemofilicos (1, 23-25, 27, 29).
Enfermedad hepdtica crénica (ejemplo: personas con hepatitis B, hepatitis C, cirrosis,
higado graso, enfermedad hepdtica relacionada con el alcohol, hepatitis autoinmu-
ne) (1, 23, 25, 27, 29).

Personal de salud susceptible, personal de laboratorio clinico/de investigacién con
primates salvajes, etc. (1, 23-25, 27, 30).

Manipuladores de alimentos (1, 23-25, 27).

Personal de limpieza de servicios sanitarios; trabajadores de sistemas cloacales (1,
23-25, 27).

Personal de jardines maternales/educacién e instituciones semicerradas (penitencia-
ria, institutos de menores/personas con discapacidades, etc.) (1, 23-25, 27).

Uso de drogas ilicitas (1, 23-25, 2, 27, 28).

Huéspedes inmunocomprometidos seronegativos (oncohematolégicos, tumor de 4r-
ganos sélidos, VIH, con corticoterapia prolongada y de altas dosis, enfermedad
renal crénica o pacientes en hemodidlisis, enfermedad reumdtica o autoinmune) (1,
23-25, 27, 29, 31-33).

Pacientes hemato-oncoldgicos seronegativos que recibieron quimio o radioterapia
convencional. Se recomienda, como concepto general, la vacunacién después de




tres meses de finalizado el tratamiento inmunosupresor. En el caso de tratamientos
dirigidos deberd evaluarse cada caso en particular, pudiendo extenderse hasta un
afio de acuerdo al tipo de drogas utilizadas (e]. depresores de células B) (1, 23-25,
27, 29, 31, 33, 34).

Huéspedes inmunocomprometidos receptores de trasplante de células progenitoras
hematopoyéticas (TCPH) o de trasplante de érgano sélido (TOS) (1, 23-25, 27, 29,
31, 33-35).

En receptores de TCPH se recomienda la vacunacién a partir de los 12 meses pos-
trasplante, considerando la pérdida de la inmunidad adquirida previa al mismo.

En los candidatos a TOS deberdn constatarse las dos dosis de vacuna contra VHA.
En caso de esquema incompleto, se recomienda completar el mismo lo antes po-
sible. En candidatos a trasplante hepdtico, se encuentra especialmente recomen-
dada la vacunacién debido al mayor riesgo de evolucién a formas fulminantes en
pacientes con cirrosis, mds aun en las cirrosis secundarias a infeccién por virus de
la hepatitis C (VHC).

Por ofra parte, debe tenerse en cuenta que, aunque la respuesta a la vacunacién
estard disminuida dependiendo el tipo y grado de enfermedad, esa inmunidad serd
superior a la que se pueda obtener posterior al trasplante, por la inmunosupresién
requerida para evitar el rechazo del 6rgano trasplantado. En las hepatopatias créni-
cas, la inmunogenicidad dependerd del estadio de la enfermedad hepdtica, siendo
menor en caso de cirrosis descompensada. La vacunacién se debe completar al
menos dos semanas antes de la realizacién del trasplante, pudiendo aplicarse esque-
mas acelerados, de hasta un minimo de cuatro semanas entre dosis (35-37).

En el caso de receptores de TOS se recomienda indicar la vacunacién después de
tres-seis meses posteriores al trasplante, de acuerdo al estado seroldgico.

Candidatos a trasplante no hepdtico, especialmente en portadores de hepatopatia
crénica (38-42).

Pacientes en tratamiento con farmacos potencialmente hepatotéxicos (metrotexato,
tocilizumab) (43).

Nifios con inmunodeficiencia congénita o adquirida: los que deben vacunarse al
cumplir un afio de vida, segin el Calendario Nacional de Vacunacién, recibirén dos
dosis de vacuna hepatitis A (1, 23, 29, 31, 33).

Viajeros a zonas de alta o mediana endemicidad*. Se vacunan a partir de los seis
meses (1, 23-25, 27-29, 44). (Recomendacién para la que el Ministerio de Salud no
provee el insumo).

Convivientes de huéspedes inmunocomprometidos.




VACUNAS PARA HEPATITIS A DISPONIBLES
Las vacunas que estén disponibles en Argentina son:

e AVAXIM®. Laboratorio Sanofi Health Argentina S.A. Cepa GBM, en presentacién pe-
diétrica de 80 U y adulto de 160 U.

* HAVRIX®. Laboratorio GlaxoSmithKline Biopharma (GSK Biopharma). Cepa viral HM175,
en presentacién pedidtrica de 720 UE y adulto de 1440 UE.

* VAQITA®. Laboratorio Merck, Sharp y Dohme (MSD) Argentina SRL. Cepa viral CR 326F,
en presentacién pedidtrica de 25 U y adulto de 50 U.

En la Tabla 1 se presentan las vacunas disponibles, constitucién (cepa), marca registrada, do-

sis/volumen, la edad de administracién y el intervalo recomendado entre primera y segunda

dosis (23).

Tabla 1. Vacunas para hepatitis A, constitucion (cepa), marca registrada, dosis/volumen, la edad de

administracién y el intervalo recomendado entre primera y segunda dosis (23)

MARCA DOSIS VOLUMEN EDAD DE INTERVALO
REGISTRADA (ML) ADMINISTRACION | DOSIS
)
HMI75 HAVRIX 720 UE 0,5 118 afios 06012
1440 UE 1,0 19 anos 0-60 12
CR326 WESIA 25U 0,5 217 afios 06018
50U 10 18 afios 06018
GBM AVAXIM 80U 0,5 1 afio 060 12
160 U 0,5 > 15 anos 0-60 12
EPAXAL, )
RG-SB RO A 500 RIA U 0,5 1 afio 012




VACUNA COMBINADA DE HEPATITISAY B

En la actualidad esta vacuna tiene indicaciones muy limitadas debido a los afios transcurridos
a partir de la implementacién de las estrategias de vacunacién universal para la prevencién de
las hepatitis B (noviembre 2000 desde recién nacidos y 2012 para todos los habitantes) y A.

En caso de utilizar la vacuna combinada de hepatitis A+B, el esquema primario de adminis-
tracién consta de tres dosis: la primera se administra en la fecha elegida, la segunda a los 30
dias de la primera y la tercera a los seis meses de la primera dosis.

En nuestro pais se encuentra disponible la vacuna TWINRIX®.

En su presentacién pedidtrica contiene: antigeno del VHA (cepa HM175) 360 UE; antigeno
de superficie ADN recombinante del virus de la hepatitis B (HBsAg) 10 pg (no disponible ac-
tualmente). En la presentacién del adulto contiene: antigeno del VHA (cepa HM175) 720 UE;
antigeno de superficie ADN recombinante del virus de la hepatitis B (HBsAg) 20 pg.

INMUNOGENICIDAD Y EFICACIA CLINICA

Con la aplicacién de la primera dosis de vacuna para hepatitis A la seroconversién es de
88-93% a los 15 dias y de 94-99% al mes. La inmunidad de la vacuna 30 dias después de
aplicada la segunda dosis es del 99%. Las diferentes vacunas para hepatitis A tienen similar
inmunogenicidad. La efectividad en situacién epidemiolégica de brote es del 94-100% (26).

La duracién de los titulos protectores de anticuerpos (10-33 Ul/mL) conferida por una dosis
debe ser estudiada prospectivamente. Los datos disponibles mostraron proteccién, en la mayo-

ria de los casos, hasta 11 afios posvacunacién (45-48).

Con el esquema de dos dosis la proteccién persiste por mds de 30 afios y por modelos mate-
mdticos mds de 50 afos (49).

Hasta un 2% de los adultos podria responder nula o escasamente a las dosis primaria y re-

fuerzos (50).
La respuesta puede ser subdptima en los pacientes inmunocomprometidos (51-53).

En caso de ser necesaria la aplicacién simulténea de vacuna y gammaglobulina polivalente o
esténdar, debe aplicarse la dosis minima de esta Gltima: 0,02 mL/kg de peso.




RECUPERO DE ESQUEMAS ATRASADOS

Segun el CNV de la Argenting, la vacuna para hepatitis A se incorporé en 2005 como dosis
Unica a los 12 meses de vida. Por lo tanto, deben realizar recupero con una sola dosis todas
las personas nacidas a partir del 1 enero 2004 hasta los 17 afios inclusive, con vacuna pedid-
trica, y a partir de los 18 afios con la vacuna para adultos.

En adultos o nifios pertenecientes a grupos de riesgo, si no cuentan con esquema previo se
considera la indicacién de esquema de dos dosis, separadas por al menos seis meses.

ESTUDIOS SEROLOGICOS

POSVACUNACION (IGG ANTI VHA)

Se justifica en el huésped inmunocomprometido, especialmente en aquellos con patologia he-
pdtica. En los casos en que se verifica ausencia de anticuerpos, se recomienda la repeticién
del esquema de vacunacién, en lo posible durante el periodo de menor inmunosupresién.
En el resto de las personas, la evidencia cientifica referida a la realizacién de control sero-
l6gico posterior a la vacunacién es controversial, por lo cual se sugiere un abordaije indivi-
dualizado.

PREVACUNACION (IGG ANTI VHA)

No deberd indicarse la vacunacién en el caso que el resultado de IgG antiVHA sea reactivo
o positivo.

EFECTOS ADVERSOS

Por tratarse de vacuna viral inactivada, tiene escasos efectos adversos, por lo general leves

y de duracién breve (1, 23-25):

* Locales. Dolor y/o tumefaccién en el sitio de inyeccién. Son mds frecuentes en adultos

que en nifos. En los adultos, la induracién en el sitio de inyeccién puede ocurrir en mds
del 50% de los casos.

* Generales. Los mds referidos son cefaleas (14%) y malestar general (7%) en adultos.
También se han notificado nduseas, vémitos y mareos.




CONTRAINDICACIONES

La vacunacién se encuentra contraindicada en caso de antecedente de reaccién alérgica
grave posterior a una dosis aplicada con anterioridad o a alguno de sus componentes (ej.,
aluminio, fenoxietanol) (1, 23-25).

PRECAUCIONES
Enfermedad aguda grave con fiebre (1, 23-25).

Por otro lado, no hay datos de seguridad de la aplicacién de la vacuna en el embarazo.
Pero al ser una vacuna inactivada, el riesgo se considera bajo o nulo. Si por razones epide-

mioldgicas fuera importante evitar la enfermedad en este periodo, deberd considerarse su
uso (54).

USO SIMULTANEO CON OTRAS VACUNAS

Se puede administrar con todas las vacunas conocidas, pero deben aplicarse en sitios dis-
tintos, con la distancia de 2-3 cm entre cada lugar de inoculacién. No es necesario respetar
intervalos con las otras vacunas cuando no se administran de manera simultdnea (1, 23-25).

HUESPEDES INMUNOCOMPROMETIDOS

La respuesta a la vacunacién puede ser subdptima, por lo que se recomienda que se vacu-
nen con dos dosis de vacuna contra el VHA (1, 23-25).

En caso de serologia negativa, se recomienda iniciar la vacunacién al diagnéstico del in-
munocompromiso. En pacientes que deban recibir inmunosupresores, la vacunacién debe
completarse al menos dos semanas previas al inicio de la misma.




REVACUNACION

Se ha comprobado que los anticuerpos generados por la vacuna para hepatitis A en un
esquema de dos dosis se mantienen en niveles protectores por, al menos, 20 afios. Los estu-
dios basados en modelos matemdticos sobre la evolucién de esos anticuerpos sugieren que
su presencia podria extenderse por més de 40 afios (49). Por lo tanto, no se recomienda la
revacunacion.

En las personas que han recibido dosis Gnica de vacunacién contra VHA son necesarios es-
tudios prospectivos de persistencia de anticuerpos para evaluar la duracién de la inmunidad
y la potencial necesidad de una segunda dosis (48).

INMUNOPROFILAXIS
Se utiliza la inmunoglobulina polivalente o estdndar o de pool (IgG).

La inmunoglobulina se administra por via IM profunda, dentro de las dos semanas posterio-
res a la exposicién al VHA. Posee una eficacia mayor del 85% para prevenir la infeccién

sinftomdtica (1, 23-25, 42).

Los pacientes que, por una enfermedad (ej., enfermedad de Kawasaki), recibieron inmuno-
globulina endovenosa en dosis altas (2 g/kg) estdn protegidos contra la hepatitis A durante
por lo menos 11 meses (42).

CONTROL DE BROTE
PROFILAXIS POSEXPOSICION

Cuando se identifica un caso de infeccién por VHA se recomienda aplicar gagmmaglobulina
polivalente a los contactos menores de seis meses. A los mayores de seis meses y adultos
susceptibles, aplicarles la vacuna contra la hepatitis A.

Si hubieran transcurrido mds de dos semanas de la exposicién a un caso no se administrard
gammaglobulina.

CONSIDERACIONES ADICIONALES

* Mayores de seis meses: deben recibir vacuna para hepatitis A para la profilaxis po-
sexposicién. La dosis aplicada en menores de 12 meses no serd contabilizada como
dosis del CNV. Al afio de vida se aplicaré la dosis que corresponde por CNV. La
vacuna, con o sin la administracién simulténea de gammaglobulina, podria inducir




concentraciones protectoras de anticuerpos antes del periodo de incubacién habi-
tual de dos-seis semanas de la infeccién por VHA.

* Profilaxis posexposicién en menores de seis meses: deben recibir gammaglobulina
IM. Debe tenerse en cuenta que, posadministracién de gammaglobulina polivalente,
se recomienda un infervalo minimo de seis meses para la aplicacién de vacunas a
virus vivos.

* Neonatos hijos de madres infectadas por VHA. La transmisién perinatal es rara. Se
aconseja administrar ggmmaglobulina (0,02 mL/kg) al recién nacido si los sintomas
de la madre hubieran comenzado entre dos semanas antes y dos semanas después
del parto. La enfermedad grave en lactantes sanos es infrecuente (1).

® Personal y nifios que concurren a guarderias y jardines de infantes. Debe realizarse
la determinacién de IgM anti-VHA en los casos sospechosos de infeccidn.

* Huéspedes inmunocomprometidos: gammaglobulina (0,02 mL/Kg) y vacuna, en dife-
rentes extremidades (incluyendo personas viviendo con VIH con un recuento de CD4

<200 cél/pl) o riesgo de complicaciones graves (enfermedad hepética crénica).

* Mayores de 40 afios: si no estuviera disponible el resultado de la serologia IgG
antiVHA dentro de las 48 horas se vacunard contra VHA.

En la Tabla 2 se resefia la profilaxis posexposicién al VHA.

Tabla 2. Recomendaciones de profilaxis posexposicién al virus de hepatitis A (modificado de 42)

TIEMPO INDICACION
TRANSCURRIDO
DESDE LA
EXPOSICION
< 6 meses Gammaglobulina polivalente 0,02 mL/kg
6-11 meses Dosis cero de vacuna para hepatitis A
< 2 semanas Vacuna para hepatitis A
12 meses — 40 afios Huésped inmunocomprometido: gammaglobulina polivalente +

vacuna para hepatitis A

> 40 afos Vacuna para hepatitis A
< 6 meses No se indica profilaxis

> 2 semanas 6-11 meses Dosis cero de vacuna para hepatitis A
> 12 meses Vacuna para hepatitis A

Fuente: Modificado 42




BROTE DE HEPATITIS A EN INSTITUCIONES EDUCATIVAS

La vacunacién es una estrategia eficaz para controlar brotes de hepatitis A en entornos semi-
cerrados como escuelas y guarderias. A diferencia de la administracién de inmunoglobulinas,
ofrece como ventaja el desarrollo de inmunidad activa con una duracién de la protecciéon
prolongada (1). Su uso en estos dmbitos debe asociarse y ser complemento de las medidas
bdsicas de higiene respecto a la provisién de agua, preparacién de alimentos, manipulacién
de pafales y adecuada eliminacién de excretas. Se recomienda la higiene con solucién de
hipoclorito de sodio al 1% del material que pueda haber estado en contacto con materia fecal.

Frente a la sospecha de infeccidén por VHA en nifios que concurren a instituciones educativas
se debe asegurar la aplicacién correcta de las medidas de higiene ambiental, higiene de
manos, provisién de agua potable, manejo de excretas y pafiales y la confirmacién del caso.

El diagnéstico se realiza mediante deteccién de IgM anti-VHA (puede persistir positiva hasta
cuatro-seis meses) o técnica de biologia molecular, reaccién de la polimerasa en cadena
(PCR) para VHA en materia fecal. Ante la sospecha de caso se recomienda la exclusién del
nifio de la institucién como minimo por una semana posterior al comienzo de los sintomas.

JARDINES MATERNALES

Las personas que trabajan en jardines maternales deben recibir dos dosis de vacuna contra

el VHA.

En salas de nifios menores de un afio cuando se presentan uno o més casos de hepatitis A
(tanto de los nifios como del personal a cargo) se recomienda en:

* Menores de seis meses: la aplicacién de gammaglobuling, lo antes posible, a todos
los nifios del jardin.

* Salas de nifios de seis meses o mayores y en adultos susceptibles: estd indicada la
vacunacién para hepatitis A lo antes posible.
ESCUELAS

Si se produce un caso de infeccién por VHA entre los nifios que asisten a una institucién o los
adultos que trabajan en ella (tanto en el cuidado como en la manipulacién de alimentos) se debe:

* Excluirlos de la escuela por al menos una semana desde el inicio de los sinftomas.

® Extremar los cuidados de higiene personal y ambiental (bafios, drea de manipula-
cién de alimentos), y realizar el control de los comprobantes de vacunacién tanto de
los alumnos como de todo el personal del establecimiento (antecedentes de haber

padecido la enfermedad/vacunales).

* |niciar o completar la vacunacién de todos los nifios y adultos.




Las personas consideradas expuestas, mayores de seis meses de edad, que no hayan recibi-
do previamente la vacuna para hepatitis A deberdn recibir una dosis lo antes posible, dentro
de los 14 dias posexposicién.

éCUI:\NDO PUEDE REGRESAR AL JARDIN DE INFANTES O ESCUELA?

Los nifios y los adultos con hepatitis A deberdn ser excluidos de la institucidn hasta, al menos,
una semana después del comienzo de la enfermedad.

Los receptores de gammaglobulina o vacunas contra VHA asintomdticos pueden regresar
después de recibir la dosis.

INSTITUCIONES DE SALUD

Se recomienda el control del estado serolégico al ingreso laboral en las personas que no acre-
diten vacunacién o haber padecido la enfermedad.

Ante la presencia de un caso de hepatitis A se debe indicar completar la vacunacién al personal
de salud en contacto con el paciente. Si estuvieran disponibles los resultados de estudios serolégi-
cos IgG anti-VHA dentro de las 48 horas de la confirmacién del caso indice se podria posponer
la vacunacién e inmunizar solo a los seronegativos.

BROTES DE HEPATITIS A, aCUI:\NDO ADMINISTRAR UNA SEGUNDA DOSIS A
LOS CONTACTOS?

En las acciones de control de foco (bloqueo) de un brote de hepatitis A se debe vacunar a
los contactos mayores de seis meses lo antes posible. También se deberia considerar aplicar
una segunda dosis de vacuna para hepatitis A si hubieran transcurrido més de 10-15 afios de
la vacunacién con una Gnica dosis, especialmente en los huéspedes inmunocomprometidos.
Sin embargo, si estuvieran disponibles los resultados de estudios serolégicos dentro de las
48 horas de la confirmacién del caso indice se podria posponer la vacunacién e inmunizar
solo a las personas seronegativas.

ESTRATEGIAS DE CONTROL DEL BROTE POR VHA

*  Mejorar las coberturas de vacunacién de CNV y de grupos de riesgo.

e Disminuir las barreras de acceso a la vacunacién.




Capacitar a los miembros del equipo de salud en las recomendaciones de vacuna-
cién y control de brote.

Promover en los consultorios de infecciones de transmisién sexual (ITS) y de profilaxis
preexposicion (PrEP) la indicacién de la vacunacién para hepatitis A de grupos en

riesgo.

Sensibilizar la sospecha clinica en equipos de salud, la confirmacién diagnéstica y
la vigilancia epidemioldgica.

Cumplir el protocolo adecuado de control de brote.
Educacién para la salud.

Mantener la difusién de las medidas de higiene personal y las de saneamiento am-
biental: potabilizacién del agua y tratamiento adecuado de excretas.

Promover la difusién en los medios de comunicacién sobre la importancia de la va-
cunacién para hepatitis A en nifios y en las personas de los grupos en riesgo.

Mejorar el saneamiento bdsico: potabilizacién del agua o provisién de agua segura,
excrecién sanitaria de excretas.

Educar al personal de las instituciones de salud sobre higiene de manos, prepara-
cién de alimentos, manipulacién de pafales y adecuada eliminacién de excretas.
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