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1. INTRODUCCION

La mejora de las condiciones socio-sanitarias en los paises desarrollados junto a la dis-
ponibilidad de vacuna frente a la hepatitis A han producido un cambio en el patrén epide-
mioldgico de la enfermedad observandose una disminucién de las tasas y un retraso en la
edad media de presentacion de la infeccion. No obstante, es una de las enfermedades in-
munoprevenibles mds frecuentes en nuestro medio.

2. CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS

La hepatitis A es una enfermedad producida por un virus ARN perteneciente a la fami-
lia de los Picornaviridae. El virus se replica en el higado, se excreta por via biliar y se eli-
mina por heces. Suele ser una enfermedad autolimitada aguda que se presenta con fiebre,
malestar general, ictericia, anorexia y nduseas. La hepatitis A es asintomatica en la mayo-
ria de los nifios menores de 6 afos infectados. Entre los nifios mayores y adultos la infec-
cién habitualmente es sintomdtica y dura varias semanas, con ictericia en aproximadamen-
te el 70% de casos. Existe la posibilidad de que la enfermedad se prolongue meses sin
terminar de normalizar los pardmetros analiticos y de que ocurran reactivaciones en ese
tiempo. Las formas fulminantes son raras y ocurren especialmente en pacientes de edad mas
avanzada y en aquellos con alguna hepatopatia subyacente. La tasa de mortalidad asociada
con la hepatitis A es baja (alrededor de 2 por 1.000 casos con ictericia).

El periodo de incubacion es de 15 a 50 dias (media de 28) y el periodo de maxima
infectividad es desde las dos semanas anteriores a la aparicién de la ictericia hasta una se-
mana después. El reservorio es humano, se transmite de persona a persona por via fecal-
oral y por la ingestion de agua y alimentos contaminados. Aunque es raro, se han notifi-
cado casos en receptores de hemoderivados obtenidos de donantes que estaban en
periodo de incubacién de la hepatitis A. Otra forma de transmisién descrita es la trans-
misién directa entre hombres que practican sexo con hombres (particularmente si impli-
ca contacto oral-anal).

En la Comunidad Auténoma del Pais Vasco (CAPV) los factores de riesgo asociados a
la enfermedad corresponden: 34% al contacto con persona enferma, 24% a la ingesta de
agua o algin alimento contaminado (predomina la ingesta de bivalvos crudos o semicru-
dos) y el 42% de los casos se asocian a otros factores de riesgo (como viajes a zonas endé-
micas) o no se han identificado.



3. PREVALENCIA GLOBAL DE HEPATITIS A

Los patrones epidemioldgicos de la prevalencia de hepatitis A se presentan en la tabla 1
y en la figura 1.

TABLA 1

Prevalencia global de hepatitis A por edad. Patrones epidemiologicos

. Prevalencia f
Endemia VHA Ac VHA Edad Paises
Alta 85% 5-50 afios Asia, Africa, Sudamérica, América
Central
Moderada 30% 5 afios Europa oriental
80% 50 afios
Baja 5% 5 afios Europa occidental, América
55% 50 afios del Norte, Australia, Japén
Muy Baja 0% 30 afios Norte de Europa
20% 50 afios
FiGUura 1

Epidemiologia de hepatitis A en el mundo

PREVALENCIA Antl-VHA
H aia
B Artaintormedia
[l tntermedia

. Baja
Muy baja

Division of viral hepatitis. Marzo, 2006; CDC.



4. PREVALENCIA E INCIDENCIA EN LA CAPV

Las tasas de incidencia de hepatitis A en los dltimos 20 afios, segun el registro del sis-
tema de Enfermedades de Declaracion Obligatoria (EDO) (figura 2), han presentado un
descenso progresivo, con una maxima de 53,6 por 100.000 en 1987 y una minima de 1,78
por 100.000 en 2004.

FIGURA 2
Tasas de hepatitis A en la CAPV 1986-2005
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Fuente: EDO.

Las tasas especificas por grupos de edad para el periodo 2000-2005 (tabla 2), en gene-
ral, son mas elevadas para el grupo perteneciente a la tercera y cuarta década, aunque no se
observa una tendencia manifiesta, debido por una parte al escaso nimero de casos y por otra
a la aparicidon de algtin brote en algunos de los afios comprendidos.



TABLA 2

Tasas por 100.000 de hepatitis A por grupo de edad en la CAPV: periodo 2000-2005

Casos Tasas | Casos Tasas | Casos Tasas | Casos Tasas | Casos Tasas | Casos Tasas
Grupos
edad 2000 2001 2002 2003 2004 2005
0-9 13 8,02 | 14 8,64 5 3,08 6 3,70 7 4,32 22 1357
10-19 15 7,78 | 15 7,78 4 2,07 6 3,11 4 2,07 10 5,18
20-29 38 11,56 | 30 9,13 14 426 15 456 12 3,65 23 7,00
30-39 32 935] 22 643 14 409 | 20 5,85 11 322 | 33 9,65
40-49 6 192 11 3,52 3096 7 2,24 1 0,32 10 3,20
50+ 1 0,13 2 0,27 4 0,54 2 0,27 2 0,27 1 0,13
TOTAL| 105 504 | 94 451 | 44 211 | 56 2,69| 37 1,78 | 99 475
Fuente: EDO.

Del total de 336 casos declarados al Sistema de las EDO durante el periodo 2000-2004,
108 (32%) precisaron ingreso hospitalario (63% hombres y 37% mujeres) segtin el Regis-
tro de Altas Hospitalarias. De los ingresados el 10% fueron menores de 14 afios. En ningtin
caso la circunstancia al alta fue fallecimiento.

Segtn los datos de un estudio de seroprevalencia de anticuerpos frente al virus de la
hepatitis A en relacion a la edad, realizado por el Servicio de Microbiologia del Hospital
Donostia en 2004, la poblacion de 20-29 afios de edad presentd una prevalencia del 35,6%.
Otro estudio realizado por estos mismos investigadores demostraba que en 1986 la preva-
lencia de Ac anti-VHA era del 80,6% mientras que en la década de los 90 la prevalencia era
del 57,6% en ese mismo grupo de edad. No obstante, el descenso mds significativo, si se
comparan los datos de 1992 con 2004 es en el grupo de 30-39 afios de edad (87,5% vs
43.5%) y en el grupo de 10-19 afios de edad (21% vs 6,7%).

5. NOTIFICACION DE CASOS Y BROTES
Descripcion de la enfermedad

Clinica: enfermedad con un comienzo insidioso de los sintomas (fiebre, malestar ge-
neral, anorexia, nduseas, molestias abdominales, coluria e ictericia) y elevacion en el suero

de las transaminasas(GOT, GPT).

Criterio diagndstico de laboratorio: deteccion de IgM frente al virus de la hepatitis A
en suero.
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Clasificacion de casos

Sospechoso/probable: Caso clinicamente compatible en una persona que presenta
datos de laboratorio relacionados con hepatitis como aumento de las transaminasas 2,5
veces su limite superior normal, sin evidencia de padecer otra enfermedad hepdtica, o
bien cumple con la descripcion clinica y es un contacto de un caso confirmado por labo-
ratorio.

Confirmado: cumple la descripcion clinica y estd confirmado por laboratorio (Ig M
VHA).

La evolucion clinica, viroldgica y seroldgica de un caso tipico de hepatits A se presen-
ta en la figura 3.

FIiGura 3

Evolucion de la infeccién por el virus de la hepatitis A
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Comunicacién del caso
La comunicacion a la Unidad de Epidemiologia se realizara tanto del caso sospechoso

como del confirmado, lo mds precoz posible, y si se trata de un brote se realizard de forma
urgente.
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Investigacion de casos declarados

Ante la declaracion de cada caso, la Unidad de Epidemiologia realizara la encuesta epi-
demioldgica (anexo 1), establecerd el flujo de informacién y llevard a cabo las actuaciones
preventivas. Se determinaran las caracteristicas de los casos declarados y la fuente de in-
feccidn que son las que proporcionan la mejor informacién para monitorizar las tendencias
en los patrones de transmision.

Presentacion del caso

Aislado y como brote.

Estudio de brotes

Se considera brote epidémico la aparicion de dos o mds casos relacionados en el tiem-
po y en el espacio. Un brote de hepatitis A puede ser de origen hidrico, alimentario o por
contagio persona a persona. El estudio corresponderd a la Unidad de Epidemiologia que
ante la sospecha de un brote realizard las siguientes investigaciones:

— Establecer la definicidn de caso con criterios clinicos y caracteristicas temporales de
lugar y persona.
— Identificar y obtener informacion de los casos.

— Analizar los datos sobre las caracteristicas de tiempo, lugar y persona (curva epidé-
mica).

— Determinar quién esta en riesgo de enfermar.

— Desarrollar la hipdtesis sobre la exposicion vehiculo que causa la enfermedad.
— Comparar la hipétesis desarrollada con los hechos establecidos.

— Decidir si se precisan estudios analiticos para verificar la hip6tesis.

— Elaborar el informe final.

6. GRUPOS DE RIESGO

Se consideran grupos con riesgo superior al de la poblacién general de adquirir hepa-
titis A, los siguientes:
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— Viajeros a paises de alta endemia. El riesgo estara en relacion con la incidencia de
hepatitis A en la zona de destino y con los habitos del viajero.

— Niios relacionados con paises de alta endemia. Los hijos de inmigrantes proce-
dentes de zonas endémicas y nacidos en nuestro pais pueden tener riesgo de contraer
hepatitis cuando viajan a los paises de origen de sus padres por vacaciones o cuan-
do reciben en su entorno amigos o familiares procedentes de dichos paises que pue-
den llegar con la enfermedad activa o en periodo de incubacién.

Dado que es posible que no acudan al médico antes de viajar es recomendable que
los pediatras consideren la posibilidad de vacunar a estos niflos de hepatitis A en las
consultas habituales.

— Personas que realizan practicas sexuales de riesgo (contacto oral-anal).

— Usuarios de drogas inyectables y no inyectables. Se trata de un grupo en el que
también se ha demostrado una transmision elevada, probablemente favorecida por
unas deficientes condiciones higiénicas.

— Receptores de hemoderivados. En este grupo en ocasiones la hepatitis puede ser
mas severa.

— Trabajadores de centros infantiles a los que acuden nifios que necesitan pafia-
les. Debido a que la infeccion es frecuentemente asintomadtica o muy leve en los ni-
fios, los brotes se reconocen solamente cuando los adultos enferman. Facilitan la
transmision del virus la manipulacién y el cambio de pafiales de los bebés.

— Trabajadores expuestos a aguas residuales, en estaciones de depuracion o redes
de alcantarillado.

— Personal de laboratorio que trabaja directamente con el virus.

— Las personas que padecen enfermedades hepaticas crénicas o son susceptibles
de un trasplante hepatico. No son un grupo de riesgo elevado de padecer hepati-
tis A, pero si se ha demostrado que este grupo tiene mas riesgo de padecer una he-
patitis fulminante que la poblacién general.

— Los manipuladores de alimentos no son un grupo de especial riesgo de padecer
hepatitis A, sin embargo, si pueden tener un papel importante en la transmision del
virus en los brotes de hepatitis A por alimentos.

7. PAUTAS DE ACTUACION
7.1. Medidas higiénicas

Unas adecuadas practicas higiénicas son fundamentales para la prevencion de la hepa-
titis A.
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Las medidas de proteccién individual para evitar la transmision fecal-oral de persona
a persona son las medidas bdsicas de higiene personal, con atencion especial al lavado cui-
dadoso de manos antes de comer o de preparar alimentos, después de manipular pafiales de
nifios pequefios, después de ir al servicio, etc.

En concreto en guarderias, centros escolares e instituciones cerradas, se cuidard la
correcta limpieza de los servicios higiénicos, que deberdn disponer de papel higiénico, ja-
bén y toallas de un solo uso en los lavabos, ademds de una adecuada educacién sanitaria.

7.2. Profilaxis pre-exposicion

Se recomienda la vacunacidn a aquellas personas que pertenecen a grupos con riesgo
elevado de padecer la enfermedad, o a grupos en los que las complicaciones de la hepatitis
pueden ser especialmente graves:

— Viajeros a paises de alta endemia
Ademads, a los viajeros que vayan a realizar el viaje de manera inminente se les in-
sistird especialmente sobre las medidas higiénicas a adoptar. Los nifios menores de
1 afio, para los que no estd autorizada la vacuna, recibirdn inmunoglobulina.
En este grupo se incluyen los hijos de inmigrantes cuando viajan a los paises de ori-
gen de sus padres, si son de alta endemia.

— Personas que realizan prdcticas sexuales de riesgo (contacto oral-anal).

— Usuarios de drogas inyectables y no inyectables.

— Receptores de hemoderivados.

— Trabajadores de centros infantiles que trabajan con nifios que necesitan pafiales.
— Trabajadores expuestos a aguas residuales.

— Personal de laboratorio que trabaja directamente con el virus.

— Personas que padecen enfermedades hepdticas cronicas o son susceptibles de un
trasplante hepdtico.

— Otras situaciones que la autoridad sanitaria determine como: trabajadores y resi-
dentes en centros de acogida para personas con minusvalias psiquicas o fisicas
cuando hay casos de hepatitis A, residentes de comunidades cerradas con tasas al-
tas o brotes recurrentes, personal sanitario a riesgo, etc.

7.3. Profilaxis post-exposicion

Las personas no vacunadas que han estado expuestas al VHA deberan recibir la vacu-
na tan pronto como sea posible. Si ha pasado mds de una semana desde la exposicion, reci-
birdn ademds una dosis de inmunoglobulina.
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La inmunoglobulina puede modificar la gravedad de la enfermedad si se recibe des-
pués de las 2 semanas. Sin embargo probablemente no tiene interés recibirla después de las
4 semanas.

Cuando haya que administrar simultineamente inmunoglobulina y vacuna, éstas seran
aplicadas en lugares anatdémicamente diferentes.

7.3.1. Contactos intimos de un caso aislado

Se recomienda profilaxis a contactos sexuales, convivientes y cuidadores no vacuna-
dos, que no hayan pasado la enfermedad.

7.3.2. Centros infantiles a los que acuden nifios que necesitan pariales
Se administrard profilaxis al personal y a los nifios de guarderias no vacunados, si:
a) aparecen 1 o mds casos de hepatitis A entre los nifios o el personal del centro;

b) aparecen casos de hepatitis A en 2 o més familias de los nifios atendidos en el cen-
tro.

En el caso de que ocurriera un brote se deberia considerar la administracién de profi-
laxis a los familiares de todos los nifios del centro.

7.3.3. Centros escolares, centros de trabajo, hospitales

Si aparecen dos o mds casos, se valorard dar profilaxis si la investigacién epidemiol6-
gica indica que la transmision ocurre en el centro y siempre en funcién de las caracteristi-
cas del mismo.

7.3.4. Manipuladores de alimentos

Cuando el caso es un manipulador de alimentos se le debe retirar de la manipulacién
al menos 1 mes desde el inicio de la ictericia o del aumento de las transaminasas, adminis-
trandose profilaxis a todos los manipuladores del mismo establecimiento. No se recomien-
da profilaxis a los clientes excepto si el caso ha tenido contacto directo con alimentos cru-
dos o ya preparados en el periodo de maxima infectividad.

7.3.5. Brotes comunitarios

Todavia es muy limitada la experiencia del uso de la vacuna y no ha sido bien docu-
mentada su eficacia.
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Se recomienda mantener una vigilancia activa de la enfermedad y una investigacion
epidemioldgica de cada caso aplicando la correcta profilaxis post-exposicion en los con-
tactos de cada afectado.

La vacuna es aconsejable cuando la tasa de incidencia es media-alta, la transmision es
persona-persona y se produce en comunidades donde se puede alcanzar una cobertura de
vacunacion elevada (80%).

8. INMUNIZACION PASIVA: INMUNOGLOBULINA HUMANA

La primera medida preventiva especifica frente a la hepatitis A fue la proteccion pasi-
va con inmunoglobulina humana. La solucién de inmunoglobulina (IG) es una preparacién
estéril de anticuerpos concentrados a partir de diferentes plasmas humanos, procesada me-
diante el fraccionamiento con etanol frio.

El titulo de anticuerpos anti-VHA difiere entre lotes, observandose titulos bajos en los
ultimos aflos, probablemente por la disminucidn de la prevalencia de infeccién entre los do-
nantes. Este descenso puede dar lugar en un futuro a niveles subdptimos de anti-VHA en
las gammaglobulinas, lo que ha llevado a la OMS a establecer reactivos de referencia que
permitan a los fabricantes estandarizar sus productos. Se ha comprobado que practicamen-
te todos los preparados que contienen un minimo de 100 Ul/ml confieren una buena pro-
teccion.

TABLA 3

Inmunoglobulinas polivalentes comercializadas

Nombre comercial Laboratorio Presentacion

GAMMAGLOBULINA HUMANA PASTEURIZADA

GRIFOLS" GRIFOLS 320mg/2 ml.
GAMMAGLOBULINA HUMANA PASTEURIZADA

GRIFOLS" GRIFOLS 800mg/5 ml.
BERIGLOBINA® P Z1LB BEHRING 320mg/2 ml.

Eficacia: La eficacia de la IG estdndar en la hepatitis A esta bien demostrada. La IG
tiene una eficacia del 80-90% en la prevencion de la hepatitis A, cuando se administra den-
tro de las 2 semanas siguientes a la exposicion, pero varia de acuerdo con la intensidad de
la exposicidn y el tiempo transcurrido entre la exposicidn y la administracidn.
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Dosis y via de administracion: Se administra por via intramuscular en el deltoides o
los gliteos. En los nifios menores de dos afios, en la cara anterolateral del muslo (vasto ex-
terno).

TABLA 4

Dosis de inmunoglobulinas. Profilaxis de la hepatitis A

PROTECCION DOSIS 1G

1-2 meses 0,02 mL/kg

Pre-exposicién 3-5meses | 0,06 mL/kg

> 5 meses 0,06 mL/kg*

Post-exposicion — 0,02 mL/kg

* Repetir la dosis cada 5 meses.

Efectos adversos: Los mds comunes son las reacciones locales en el lugar de la admi-
nistracion: hinchazoén, dolor, rubor, induracién, calor local, picor, hematoma y erupcion.
Las reacciones sistémicas como escalofrios, dolor de cabeza, fiebre, vomitos, nauseas, ar-
tralgias y moderado dolor de espalda son infrecuentes. Raramente la IG puede ocasionar re-
acciones de tipo cardiovascular (como hipotensién, taquicardia) y reacciones tipo alérgico
o anafildctico, que en casos aislados puede evolucionar hasta un colapso cardiovascular
(shock), especialmente si el preparado se administra por via intravenosa de manera inad-
vertida.

Contraindicaciones: La IG no debe administrarse a pacientes con hipersensibilidad a
algunos de sus componentes o pacientes con deficiencia de IG A con anticuerpos anti IG A,
pero si puede administrarse a los pacientes que presentan cifras bajas de IG A. No debe ad-
ministrarse por via intramuscular en casos de trombocitopenia grave y en otros problemas
de hemostasis. El embarazo y la lactancia no son contraindicaciones para su administracion.

Interferencias: La IG no interfiere en general con vacunas con toxoides, vacunas inac-
tivadas y las vacunas de polio oral, fiebre tifoidea oral y fiebre amarilla. No debe adminis-
trarse inmunoglobulinas conjuntamente con vacunas vivas atenuadas de sarampidn, paroti-
ditis, rubéola (monovalentes o combinadas) y varicela.

La administracion de la vacuna Triple Virica (TV) deberia ser retrasada por lo menos
3 meses, y la de varicela al menos 5 meses, tras la administracién de IG para la profilaxis
de la hepatitis A.

17



La IG no debe ser administrada dentro de las 2 semanas tras la administracion de TV o
de 3 semanas tras la vacuna de la varicela, cuando estas vacunas se administran de forma in-
dividual o combinada, a no ser que los beneficios de la administracion de IG excedan a los
beneficios de la vacunacién, en cuyo caso, las personas deberian ser revacunadas, pero no
antes de 3 meses después de la administraciéon de IG en el caso de la TV y 5 meses en el
caso de la varicela.

9. INMUNIZACION ACTIVA

Las vacunas actualmente autorizadas son preparados de VHA. La edad minima auto-
rizada para su administracion varia segun los laboratorios y puede ser 1 o 2 afios. En pre-
sentacién monovalente precisan de la administracién de una dosis inicial y otra de recuer-
do entre los 6 y 18 meses, seglin la marca comercial (tabla 5). También hay autorizadas
vacunas combinadas frente a hepatitis A y B (tabla 6).

TABLA 5

Vacunas de hepatitis A monovalentes comercializadas

Nombl.'e Laboratorio Unidades Dosis Pauta Edad de
comercial vacunacion
HAVRIX 720 UE GSK 720%* 2 0,6-12 meses 1-17 afios
HAVRIX 1440 UE GSK 1.440%* 2 0,6-12 meses =18 afios
VAQTA 25U Sanofi 25 2 0,6-18 meses 2-17 afios
Pasteur
MSD
VAQTA 50 U Sanofi 50 2 0,6-18 meses =18 afios
Pasteur
MSD
EPAXAL BIOTECH 24 2 0,6-12 meses** =1 aflo

* Unidades ELISA.
** 2. dosis hasta 4 aflos después, seglin experiencia obtenida en adultos.
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TABLA 6

Vacunas frente a la hepatitis A y hepatitis B combinadas comercializadas

Nombl:e Laboratorio Unidades* Dosis Pauta Edad de
comercial vacunacion
TWINRIX pediatrico GSK 360 U 3 0, 1,6 meses 11-15 afios
10 ug HBsAg
TWINRIX adulto GSK 720U 3 0,1,6 meses >15 afios
20 ug HBsAg

(*) Unidades ELISA.

Eficacia: En mds del 95% de vacunados se logran niveles de anticuerpos especificos
anti-VHA protectores a las 2-4 semanas de la primera dosis y 100% tras el refuerzo que se
administra para garantizar una proteccién duradera. La eficacia de la vacunacidn frente a la
enfermedad es del 95%.

Composicion: Todas las vacunas inactivadas frente a hepatitis A incluyen antigeno
VHA (anexo 2).

Via de administracion: Intramuscular profunda en deltoides. En el caso de nifios muy
pequefios se administrard en la cara anterolateral del muslo. En pacientes con problemas de
coagulacion se puede administrar por via subcutdnea, sin embargo, esta via de administra-
cion puede producir una respuesta inmune inferior a la dptima. Bajo ninguna circunstancia
debe administrarse por via intravenosa.

Periodo de proteccion: La estimacidn de la persistencia de anticuerpos derivados de
distintos modelos indican que los niveles protectores pueden estar presentes por lo menos
25 afios en adultos y al menos de 14 a 20 afios en nifios.

Reacciones adversas: Los posibles efectos adversos son leves y de corta duracion.
Efectos locales como hinchazén, enrojecimiento y dolor a nivel local y efectos generales
como cefalea, malestar, vomitos, fiebre, nduseas y pérdida de apetito. Todos ellos ceden ha-
bitualmente de forma espontanea (anexo 3).

Las personas que han padecido hepatitis A presentan inmunidad de por vida, si bien la
vacunacion de personas inmunes no aumenta los efectos adversos.

Contraindicaciones: La vacuna no deberia administrarse a personas con historia de hi-
persensibilidad a alguno de sus componentes, ni a quienes hayan presentado signos de hi-
persensibilidad tras una administracion anterior. Alergia al formaldehido, y en el caso de las
vacunas con adyuvante virosémico alergia a las proteinas del huevo y del pollo.
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Se debe posponer la administracién de la vacuna en personas con una enfermedad fe-
bril grave y aguda. Sin embargo, la presencia de una infeccion leve no es una contraindica-
cion para la vacunacion.

Precauciones: No se ha determinado la seguridad de la vacuna de hepatitis A en mu-
jeres embarazadas. Sin embargo, como la vacuna se produce mediante virus inactivados, en
teoria el riesgo de dafio fetal que pudiera esperarse seria bajo. No se sabe si la vacuna se ex-
creta en la leche materna y no se ha evaluado el efecto sobre los nifios lactantes al admi-
nistrar a sus madres la vacuna. Por tanto, se debe evaluar la relacién riesgo/beneficio de la
administracidn de la vacuna a mujeres en periodo de lactancia.

Asimismo, como es una vacuna de virus inactivados, no se necesita ninguna precau-
cidn especial para la vacunacién de pacientes inmunocomprometidos aunque puede no ob-
tenerse la respuesta inmune esperada.

Interacciones con otros medicamentos/vacunas: En caso de ser necesaria la admi-
nistracion simultdnea de la vacuna frente a hepatitis A con inmunoglobulina o con otras va-
cunas, nunca mezclar en la misma jeringa, se deben emplear tanto lugares anatémicos como
jeringas diferentes para cada producto.

Transporte, almacenamiento y conservacion: La vacuna debe ser transportada y al-
macenada a una temperatura de 2-8° C. Hay que evitar la congelacion y protegerla de la luz.
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ANEXO 1
ENCUESTA EPIDEMIOLOGICA

DATOS DE FILIACION DEL ENFERMO

Identificacién
(apellidos y nombre):

Fecha de nacimiento ___/___/___ Edad (afios): Sexo: Hombre [ ] Mujer []

dia mes ano

Domicilio

Localidad Provincia Tfno.

Ocupacién 1000
Centro de Estudio (aula) / Trabajo:

DATOS CLINICOS
Fecha de inicio de los primeros sintomas ___/ /

Descripcion clinica (citar):

Complicaciones (citar):

Ingreso en hospital: No[ | Si[ ] Fecha de hospitalizacién: ____/ /

Centro Servicio

DATOS DE LABORATORIO

Transaminasas: No[ | Si[ ] No realizada[ ]
Resultado: Fecha: ___/___/

IgM anti-VHA: No[ | Si[ ] Norealizado[ | Fecha:__ /__ /
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DATOS EPIDEMIOLOGICOS

Tipo de caso: Aislado [] Asociado a brote

Sospechoso/Probable [ ] Confirmado

[
[

(Datos relativos a las 2-7 semanas previas al comienzo de la enfermedad)

Factores de riesgo Si NO NS/NC
1. ;Asiste el paciente o trabaja en guarderia, colegio de preesco-
lar o institucidn cerrada? L] [] L]

24

(Ha tenido el paciente contacto familiar con nifios, o trabaja-
dores de las instituciones anteriores?

(Ha tenido el paciente contacto con un caso confirmado o
sospechoso de hepatitis A?

En caso afirmativo especificar:

Sexual [ | Familiar (no sexual) [ ] Otro [ ]

(Ha viajado el paciente al extranjero?

En caso afirmativo indicar el pafs:

(Ha comido el paciente marisco crudo?

En caso afirmativo ;dénde lo compré o consumié?:

(Ha comido el paciente verduras crudas?

En caso afirmativo ;dénde lo compré o consumi6?:

(Ha consumido el paciente agua no tratada o agua de la red
publica que ha sufrido averias u otras incidencias?

En caso afirmativo especificar:
(, Utiliza drogas por via parenteral o por otras vias?

(Realiza pricticas sexuales de riesgo (contacto oral-anal)?

o O
0O
o O
0o O
O O



Factores de riesgo Si NO NS/NC
10. ;Tiene alguna enfermedad hepética crénica? ] [] []
11. (El paciente es hijo de inmigrante procedente de zona endé-
mica? L] [] []
12. ;Tiene antecedentes de transfusion sanguinea o hemoderiva-
dos? ] ] ]
13. (Es un trabajador expuesto a aguas residuales? ] ] ]
14. (Es personal de laboratorio que trabaja directamente con el
virus? ] [] []
15. ;(Manipula alimentos? ] [] []
Medidas adoptadas Si NO NS/NC
1. Aislamiento entérico del paciente ] [] []
2. Educacién Sanitaria ] [] []
3. (Trabaja el paciente como manipulador de alimentos? ] L] L]
En caso afirmativo indicar dénde:
4. En caso de brote: Profilaxis de contactos con IG ] L] []
Inmunizacién de contactos con vacuna. [] [] []
5. Si el paciente ha viajado a paises de alta endemia:
a) (Se le ha ofrecido inmunizacion pasiva? ] [] []
b) (Se le ha ofrecido inmunizacién activa? ] [] []
DATOS DEL DECLARANTE
Fecha declaracion del caso: ___ / __ /

Meédico que declara el caso:
Centro de Trabajo Tfno

Municipio Provincia
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ANEXO 2
COMPOSICION DE LAS VACUNAS FRENTE A HEPATITIS A

Havrix 720°:

— 720 Unidades Elisa de antigeno viral del virus de la hepatitis A (cepa HM 175) inac-
tivado con formaldehido (<100 yxg/ml), adsorbido con hidréxido de aluminio y cul-
tivado en células diploides humanas MRC-5.

— Excipiente: Hidréxido de aluminio (0,5 mg de ion aluminio/ml) 0,5 mg/ml, 2-feno-
xietanol, aminodcidos para inyeccion, fosfato disédico, fosfato monopotdsico, poli-
sorbato 20, cloruro potasico, cloruro sédico, residuos de neomicina (<40 ng/ml de
sulfato de neomicina), agua para inyectable (1 ml).

Havrix 1440°:

— 1440 Unidades Elisa de antigeno viral del virus de la hepatitis A (cepa HM 175)
inactivado con formaldehido (<100 yg/ml), adsorbido con hidréxido de aluminio y
cultivado en células diploides humanas MRC-5.

— Excipiente: Hidréxido de aluminio (0,5 mg de ion aluminio/ml) 0,5 mg/ml, 2-feno-
xietanol, aminodcidos para inyeccion, fosfato disédico, fosfato monopotasico, poli-
sorbato 20, cloruro potdsico, cloruro sédico, residuos de neomicina (<40 ng/ml de
sulfato de neomicina), agua para inyectable (1 ml).

Epaxal”®:

— 24 Ul del virus inactivado de la hepatitis A (cepa RG-SB), propagada en cultivos de
células diploides humanas (MRC-5). Las particulas del virus son adsorvidas por vi-
rosomas como sistema adyuvante, compuesto por antigenos de superficie del virus
de la gripe altamente purificados.

— Excipientes: 10 ug. de hemaglutinina de la cepa A/Singapore/6/86 (HIN1) del vi-
rus de la gripe A propagada en el liquido alantoideo de huevos de pollo; fosfolipi-
dos (lecitina 80 pg. y cefalina 20 pg.), <25 mcg de formaldehido, 0,9% de cloruro
sodico. El tiomersal es utilizado en la produccién de la hemaglutinina de virus de la
influenza (A/Singapore/6/86; HIN1). Sin embargo, en el producto final de la vacu-
na la concentracion residual del tiomersal estd por debajo de 14 ng/dosis.

VAQTA 50 U*:

— Compuesta por 50 U (unidades medidas de acuerdo con el método interno del fabri-
cante) del virus de la hepatitis A de la cepa CR 326 F (cultivada en células diploides
humanas MRC-5) inactivados con formaldehido y adsorbidos con aproximadamen-
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te 0,45 mg de aluminio como sulfato hidroxifosfato de aluminio amorfo. Contiene
menos de 0,1 mcg de proteina no virica, menos de 4 X 10° mcg de DNA, menos de
10" mcg de albimina bovina, y menos de 0,8 mcg de formaldehido. Otros compo-
nentes quimicos residuales del proceso son inferiores a 10 partes por billén (ppb).

— Excipiente: Sulfato hidroxifosfato de aluminio amorfo, borato sédico, cloruro sédi-
co y agua para inyeccion. Puede contener trazas de neomicina y formaldehido usa-
dos durante el proceso de fabricacion.

VAQTA 25 U*:

— Compuesta por 25 U. (unidades medidas de acuerdo con el método interno del fa-
bricante) del virus de la hepatitis A de la cepa CR 326 F (cultivada en células di-
ploides humanas MRC-5) inactivados con formaldehido y adsorbidos con aproxi-
madamente 0,225 mg de aluminio como sulfato hidroxifosfato de aluminio amorfo.

— Excipiente: Sulfato hidroxifosfato de aluminio amorfo, borato sédico, cloruro sédi-
co y agua para inyeccion. Puede contener trazas de neomicina y formaldehido usa-
dos durante el proceso de fabricacion.

. . ) ®
Twinrix pedidtrico :

— 360 Unidades Elisa de antigeno viral del virus de la hepatitis A inactivado (cepa HM
175) y 20 pg de antigeno de superficie del virus de la hepatitis B recombinante.

— Excipiente: hidroxido de aluminio, fosfato de aluminio, formaldehido, 2-fenoxieta-
nol, aminodcidos para inyeccion, sulfato de neomicina, polisorbato 20, cloruro s6-
dico, residuos de tampones tris y fosfato, agua para inyectable (1 ml).

Twinrix adulto” :

— 720 Unidades Elisa de antigeno viral del virus de la hepatitis A inactivado (cepa HM
175) y 20 ug de antigeno de superficie del virus de la hepatitis B recombinante.

— Excipiente: hidréxido de aluminio, fosfato de aluminio, formaldehido, 2-fenoxieta-
nol, aminodcidos para inyeccion, sulfato de neomicina, polisorbato 20, cloruro s6-
dico, residuos de tampones tris y fosfato, agua para inyectable (1 ml).
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ANEXO 3

FRECUENCIA DE EFECTOS ADVERSOS / VACUNA UTILIZADA

POCO FRECUENTE/
VACUNA MUY FRECUENTE FRECUENTE RARA/MUY RARAS
Anorexia, diarrea, | Vértigo, erupcién cutdnea,
. nduseas, malestar, | prurito, vomitos, artralgia.
Cefalea, fatiga, do- . LV ., Y, > L.
EPAXAL " & fiebre, induracion, | Elevacién de enzimas hepati-
lor en LI*. . . S )
enrojecimiento e hin- | cas, Guillain-Barré, shock
chazén en LI*. anafilactico.
Enrojecimiento,
induracidén, hin-
HAVRIX chazon, dolor, fati-
ga, fiebre, males-
tar, dolor de cabeza
Anorexia, llanto, insomnio,
nerviosismo, agitacién, som-
e nolencia, mareos, hipersom-
Irritabilidad, erup- . . p D!
p . nia, rinorrea, pérdida de
VAQTA en cidn, eritema, ardor ey .
o . B . equilibrio, tos, congestién
nifios de hinchazén, fiebre, respiratoria, diarrea, vomi
12-23 mes dolor en LI*, dolor al p ’, ’ .
. tos, eructacion, flatulencia,
tacto, molestias. . L .
distension abdominal, ecce-
ma, miliaria rubra, indura-
cion, piel fria.

* LI: Lugar de inyeccion.
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VACUNA

MUY FRECUENTE

FRECUENTE

POCO FRECUENTE/
RARA/MUY RARAS

VAQTA en
adolescentes
niflos de
2-17 afios

Dolor en LI*, sen-
sibilidad.

Dolor de cabeza, ca-
lor en LI*, eritema,
hinchazdn, fiebre,
equimosis en LI*.

Irritabilidad, mareos, vomi-
tos, diarrea, nauseas, dolor
abdominal, erupcion, prurito,
dolor en el brazo, artralgia,
mialgia, astenia/fatiga, pruri-
to en LI*, dolor/molestia.
Anorexia, nerviosismo, som-
nolencia, parestesia, dolor de
oido, enrojecimiento, conges-
tién nasal, catarro, rinorrea,
urticaria, sudoracion, entu-
mecimiento, induracién en
LI*, dolencias de tipo gripal,
dolor en el pecho, dolor, sen-
sacion de calor, costra en LI*,
entumecimiento /tirantez, es-
cozor, Guillain-Barré, trom-
bocitopenia.

VAQTA en
adultos y
adolescentes

Cefalea, en LI*
dolor, hinchazon,
calor, eritema,
>sensibilidad.

Astenia/fatiga, fiebre,
dolor abdominal,
diarrea, nauseas,
mialgia, dolor en el
brazo, dolor de
espalda, LT*:
equimosis, dolor.

Vomitos, rigidez, prurito,
exantema, urticaria.
Elevacion de enzimas hepati-
cas, Guillain-Barré, trombo-
citopenia.

TWINRIX

Dolor, enrojeci-
miento, hinchazon,
fatiga.

Cefalea, malestar,
nauseas.

Fiebre, vomitos.

Sintomas tipo gripal, sincope,
hipotensién, mareo, pareste-
sia, pérdida de apetito, dia-
rrea, dolor abdominal, altera-
cién de pruebas de funcion
hepética, convulsiones, trom-
bocitopenia, pirpura trombo-
citopénica, erupcion, prurito,
urticaria, linfadenopatia.

* LI: Lugar de inyeccion.
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