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Debido a un brote de hepatitis fulminante en un internado indígena infantil del 
Departamento del Amazonas, el Instituto Nacional de Salud (INS) realizó allí, dos 
estudios de prevalencia de la infección por el virus de la hepatitis B (VHB) con 
18 meses de intervalo, en 1988 la primera y en 1991 la segunda. El objetivo 
principal era identificar los susceptibles a la infección por el VHB y vacunarlos. 

404 personas entre los 5 y los 20 años de edad fueron encuestadas en 1989, 
encontrándose una prevalencia total para VHB fue de 66%, con 18% de 
encuestados positivos para el antígeno de superficie (HBsAg). La probabilidad 
de morir por hepatitis fulminante fue de 7% entre los portadores del HBsAg y la 
incidencia global de hepatitis fulminante entre los habitantes del internado fue 
del 12 por mil. 

En 169 personas fue posible obtener segunda muestra durante 1991: se halló 
que la incidencia acumulada de infección por VHB en los 18 meses fue de 67% 
y la probabilidad de convertirse en portador crónico del HBsAg fue del 5%. 

Estos resultados muestran la necesidad de incorporar la vacuna antihepatitis B. 
en el Programa Ampliado de Inmunizaciones (PAI) para la Amazonía colombiana. 

INTRODUCCION de Perijá y más recientemente algunos sitios del 
trapecio amazónico. En esta última zona, los infor- 

L a  hepatitis fulminante (HF), cuando es causada mes de peruanos y brasileños muestran un problema 
por co o por sobreinfección del virus de la hepatitis similar. (1,2,3,4,7,8) 
Delta (VHD) en portadores del virus de la hepatitis 
B (VHB), es una&veamenazaparaniños y adultos En noviembre de 1989 se notificó un brote de 
jóvenes de nuestras zonas más deprimidas. En Co- HF entre los niños de un internado indígena ubicado 
iombia la infección por VHB f la HF han sido en San Rafael del Caraparaná, sobre e i  río Carapa- 
reconocidas como endémicas en varias regiones, raná, en el departamento colombiano del Amazo- 
dentro de las cuales encontramos: el piedemonte de nas. En ese momento murieron 5 niños, de un total 
la Sierra Nevada de Santa Marta, Urabá, la serranía de 400; entonces el Instituto Nacional de Salud 
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(INS), realizó un estudio de seroprevalencia de in- - Tres marcadores positivos: los que eran positi- 
fección por VHB entre los niños del internado, y vos para los tres marcadores investigados. Proba- 
se inició un programa de vacunación para quienes blemente representa el paso previo más frecuente 
resultaron seronegativos. al estadío de inmune por infección natural. 

Durante julio de 1991 se notificaron tres nuevos - Probable infección temprana: eran aquellos con 
casos de HF entre los internos, por lo que se amplió sólo el HBsAg positivo. 
el programa de vacunación a toda la población del 
área, previo estudio de marcadores de infección por 2. Susceptibles: todos aquellos que fueron serone- 
VHB. gativos para los tres marcadores examinados. 

Estos fueron incluidos en el programa de vacu- 
En el presente artículo se describen los hallazgos nación. 

seroepidemiológicos resultantes de las dos encues- 
tas. 

MATERIALES Y METODOS 

En ambas ocasiones, 1989 y 1991, se tomaron 
10 ml de sangre total a todos los que aceptaron 
paaicipar en el estudio. La muestra se centrifugó 
y se separó el suero, el cual fue etiquetado y man- 
tenido refrigerado hasta su llegada al laboratorio de 
virología del INS. Allí se practicaron pmebas de 
ELISA para determinar la presencia de los siguien- 
tes marcadores del VHB: antíaeno de su~erficie 

3. Seroconversión: aquellos que pasaron de suscep- 
tibles en 1989, ha infectado en 1991. 

Indeterminados: los que solo tenían antiHBs po- 
sitivo. Se denominó así, porque este cuadro se- 
rológico es muy poco frecuente en la infección 
natural por el VHB, siendo característico de las 
personas vacunadas; sin embargo, en la región 
estudiada no se habían llevado a cabo vacunacio- 
nes antes de 1989. La otra causa de este cuadro 
serológico sería un falso positivo de la p ~ e b a .  

(HBsAg), anticuerpo contra el &tígeno de superfi- 
cie (antiHBs) y anticuerpo contra el antígeno central Durante 1991 se tomaron nuevamente muestras 

(antiHBc). a los residentes en el internado, de los cuales 168 
tenían resultado de la primera muestra, por lo cual 

Para efectos del estudio las personas se agruparon 
en las siguientes categorías, de acuerdo con el resul- 
tado serológico: 

1. Infectados: aquellos con cualquier marcador po- 
sitivo, se subdividieron en 5 grupos. 

fue posible obtener datos, acerca de la-incidencia 
acumulada de infección por VHB en esos dos años. 
Otros indicadores de interés que se pudieron extraer 
del estudio fueron: la probabilidad de permanecer 
como portador crónico del HBsAg y la probabilidad 
que tenían los portadores del HBsAg, en 1989, de 
morir por hepatitis fulminante. 

- Inmunes por infección natural: los que tuvieron 
positivos antiHBc y antiHBs. Para medir la prevalencia total, se dividió el nú- 

mero de infectados en 1989 por el total de encues- 
- Portadores del antígeno de superficie: eran to- tados en ese mismo ano, luego se midió laprevalen- 
dos los que tenían positivos el HBsAg, el antiHBc tia por gmpos de edad y sexo. La incidencia se 
y queeran negativos parael antiHBs. Seconsideró caiculó, dividiendo el numero de peryonas que se- 
portador crónico aquel que permanecía con este roconvirtieron sobre los susceptibles de 1989 que 
mismo patrón serológico en las dos muestras. tenían dos muestras estudiadas. 

- Período de ventana: aquellos que solo tuvieron La probabilidad de permanecer como portador 
positivo el marcador antiHBc. Este es un estadío crónico se obtuvo dividiendo el número de ellos, 
previo al desarrollo de inmunidad, se presenta sobre el total de portadores en 1989 que tenían 
luego de la desaparición del HBsAg y antes que segunda muestra. La probabilidad de morir por he- 
el antiHBs sea detectable. patitis fulminante en 1989, se calculó dividiendo el 
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numero de muertes sobre el total de portadores ha- 
llados en 1989, incluyendo los primeros en el deno- 
minador. 

Las diferencias en la prevalencia e incidencia a 
través de los grupos de'edad y sexo, se examinaron 
con la prueba Chi cuadrado a un nivel de significan- 
cia de 0.05; el test exacto de Fisher se uso cuando 
fue necesario, con el mismo nivel de significancia. 
(5) 

RESULTADOS 

En 1989 se encuestaron 404 personas, de las cua- 
les 97 (24%) fueron menores de 10 años y 307 
(76%) tenían entre 10 y 20 años de edad; 199 (49%) 
eran varones y 205 (51%) mujeres. La prevalencia 
global de infección en el grupo fue de 66%. En los 
menores de 10 años, la prevalencia fue del 49%, 
siendo de 71% entre los mayores de esa edad. Esta 
diferencia fue estadísticamente significativa. 
p=0.02. 

La prevalencia total entre los varones fue 71% y 
entre las mujeres de 6190. También esta diferencia 
fue significativa, p=0.04. 

La tabla 1 muestra los resultados de la encuesta 
por grupos de edad y sexo. 

En total, se encontraron 266 personas inkectadas, 
de las cuales 108 (41%) fueron inmunes, 71 (30%) 

TABLA 1 

DISTRIBUCION POR EDADY SEXO DE LAPREVALENCIA 
DE INFECCION POR VHB. 1989 

Edad Sexo Suscep- Infec- Inde- Preva- Total 

tibles tados  termi- lencla 

nados 

M 14 27 7 56 48 

0-9 

F 25 21 3 43 49 

M 33 114 4 76 151 

10-20 

F 47 104 5 78 156 

TOTAL 119 266 19 66 404 

aparecían como portadores del HBsAg, 39 (15%) 
se hallaban en período de ventana inmunológica, 
15 (6%) presentaron los tres marcadores positivos, 
33 (12%) tenían un resultado compatible con infec- 
ción temprana por VHB y 19 solo tenían el antiHBs 
positivo. Las mujeres infectadas presentaron un 
23% de portadores, mientras los varones presenta- 
ron una frecuencia de portadores de 30%. Esta di- 
ferencia no fue significante. p>0.05. 

En 169 personas (40%) se logró obtener una se- 
gunda muestra durante 1991; 45 fueron susceptibles 
en la primera muestra; 117 estaban infectados y 7 
eran positivos sólo para el antiHBs; sus edades os- 
cilaron entre 7 y 15 años, hubo 83 hombres y 85 
mujeres. 

De los infectados, 39 eranportadores del HBsAg, 
19 estaban en período de ventana, 3 eran positivos 
para los tres marcadores, 10 fueron definidos como 
infección temprana y 46 estaban inmunes por infec- 
ción natural. 

La incidencia acumulada de infección por VHB 
en 18 meses, entre los 45 susceptibles iniciales fue 
de 67%. La tabla 2 muestra la incidencia por grupos 
de edad y sexo. No se encontraron diferencias sig- 
nificativas entre los grupos. 

TABLA 2 

DlSTRlBUClON POR EDADYSEXO DE LASCATEGORIAS 
DE INFECCION POR VHB. 1989 

U) 
O 

O L 
O 

U) e 
a O o m  r C  m :: p m  p c  :?L. O 

Edad Sexo % .g g 0 ;ó 6 Total 
* E  a g  i a ?  :: 

No. % No. % No. X No. % No. % 

M 3 11 10 37 6 22 7 26 1 4 27 

0- 9 

F 4 1 9  5 24 7 33 5 2 4  O -  21 

M 5 5 4 8  32 29 9 8 10 9 8 7 114 

10-20 

F 4 6 4 4  24 23 17 16 11 11 6 6 104 

Total 108 40 71 27 39 15 33 12 15 6 266 
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De los 39 Nños que eran portadores de HBsAg 
en 1989,34 (87%) desarrollaron inmunidad, 2 (5%) 
permanecieron como portadores crónicos y 3 (8%) 
fueron positivos para los tres marcadores. 

Diez desarrollaron inmunidad entre los 19 que 
inicialmente estaban en período de ventana; tres 
permanecieron con el mismo cuadro serológico y 
en los seis restantes no se obtuvo la cantidad de 
muestra suficiente, para practicar examen de los 
tres marcadores. 

En el gmpo que i~ciaimente fue positivo para 
los tres marcadores, dos eliminaron el HBsAg y 
desarrollaron inmunidad, mientras el tercero perma- 
neció con el mismo patrón serológico. 

en 1989, y la incidencia global de hepatitis fulmi- 
nante entre los habitantes del internado, fue 12 por 
mil. 

Este es el primer estudio publicado en Colombia, 
que muestra el comportamiento de la incidencia de 
infección por VHB y la evolución serológica de los 
infectados en poblaciones hiperendémicas. Este no 
fue un estudio diseriado para medir incidencia, ya 
que por razones éticas no es posible planear estudios 
de cohortes para ver resultados similares; sin embar- 
go, creemos que los hallazgos son aplicables a po- 
blaciones que comparten características comunes 
con el área estudiada. 

De las diez personas con cuadro de infección Son preocupantes los datos encontrados en la en- 
temprana en 1989, tres eranportadores delHBsAg, cuesta, ya que la prevalencia (66%), la incidencia 
uno era positivo para los tres marcadores y seis eran (67%) y la pmporción de portadores del antígeno 
inmunes. de superficie (18%) se encuentran entre las mas 

altas del mundo, para el gmpo de edad investigado. 
Entre los 7 que solo tuvieron antiHBs positivo Asimismo, laincidenciadeinfección, es 1OOOveces 

en la primera muestra, tres eran inmunes, uno era mayor quelaincidenciade casos clínicos reportados 
portador y los tres restantes eran susceptibles. por Colombia entre 1977 y 1980. (6,lO) 

La probabilidad de morir por hepatitis fulminante 
Delta fue del 7% entre los portadores de HBsAg 

TABLA 3 

INCIDENCIA DE INFECCION POR VHB. DlSTRlBUClON 

POR EDAD Y SEXO. 1991 

Edad Sexo Suscepti- Infectados Incidencia 

bles. 1989 1991 acumulada 

18meses % 

7-1 O 

F 8 7 88 

M 12 8 67 
10-1 5 

F 19 12 63 

Tota l  45 30 67 

Si proyectamos estas cifras sobre un gmpo de 
1000 nacidos vivos en el área, a los 20 años se 
habrían infectado 760; 205 serían portadores del 
HBsAg, de los cuales 15 podrían morir por hepatitis 
fulminante y 15 más permanecerían como portado- 
res crónicos o hepatocarcinoma primario, con una 
altísima probabilidad de morir por hepatopatías cró- 
nicas. O sea que 30 de cada 1000 personas nacidas 
en la región, tienen un gran riesgo de morir por 
enfermedades relacionadas con el VHB 

Como vemos, la prevalencia y la incidencia de 
infección por VHB, aumentan con la edad, lo cual 
está de acuerdo con lo informado en la literatura 
mundial, al igual que el hallazgo de un riesgo de 
infectarse 70% mayor en los hombres que en las 
mujeres, lo cual se aprecia entre los menores de 10 
años. También se observa la tendencia a ser mayor 
el porcentaje de portadores entre los varones. (6) 

Los mecanismos de transmisión del VHB en una 
población endémica, no siempre se pueden determi- 
nar claramente. En nuestro caso no parece ser muy 
importante la transmisión perinatal madre-hijo; es 



más factible que, debido al estrecho contacto entre 
sí de los niños en el internado (dormitorio, comedor 
y baño común), se de una transmisión horizontal 
niño-niño a través de lesiones abiertas en la piel, o 
por el uso comunal de utensilios de aseo personal 
como cepillos de dientes. (9) 

Nuestros resultados confman que, el hallazgo 
de personas con los tres marcadores positivos, bas- 

casos anictéricos, tienen más probabilidad de desa- 
rrollar antigenemia persistente. (6,11) 

La incidencia global hepatitis fulminante entre 
los niños del internado fue 35 veces mayor que la 
encontrada por Bensabath y col. en Boca do Acre 
(Amazonía brasileña); probablemente las condicio- 
nes de hacinamiento dentro del internado explican 
esta diferencia. 

tante frecuente en cortes de prevalencia, corres- 
ponde a un estadío previo al de inmunidad por la NO pudimos practicarpmebas para hepatitis Delta 

. 
infección natural. a los positivos para HBsAg, pero si asumimos que 

en una ooblación hioerendémica. entre el 20 v 30% < 

~1 período de ventana, que se presenta hasta en de los portadores del HBsAg están infectados con 
el 50% de las personas que hacen antigenemia, tenía el VHD, tendremos que la letalidad por VHD, está 
en nuestro estudio una frecuencia del 15% entre los alrededor del 24% entre los portadores de ambos 

infectados; la diferencia es debida probablemente a (394) 
que el nuestro es un corte de prevalencia. Tres per- 
sonas continuaban en período de ventana al ca~,, Nmguno de 10s que tenían inmunidad natural en 

de dos años. Se sabe que antes de los seis meses, la primera muestra mostró cambios serológicos en 

después del inicio de los síntomas, solo un 60% de la segunda, confmándose la persistencia por largo 

los infectados han desarrollado antiHBs. wr lo oue de los anticueqOs antiHBs. 
. A  

no es descabellado encontrar 15% que no hayan 
Los resultados de la investigación confirman que desarrollado defensas a los dos años, además por 

el tener una infección asíntomática hace pensar que la infección por VHB y sus complicaciones son una 

la respuesta inmune es más demorada.(6) También grave amenaza para los habitantes de la Amazonía 
colombiana, por lo cual se impone la inclusión de 

puede ser causada por una infección Delta que borra la vacuna antihepatitis B dentro del Programa Am- 
el HBsAg y aún a veces el Anticore. 

pliado de Inmunizaciones (PAI). 

De los que solo tenían antiHBs positivo en la 
primera muestra, la mitad desarrollaron un cuadro 
serológico de inmunidad. Este patrón serológico 
poco familiar, es llamado "respuesta primaria de 
anticuerpos" ya que no se puede demostrar antige- 
nemia de superficie, y ha sido descrita en estudios 
experimentales de hepatitis inducida por inocula- 
ción; Hoofagle y col. citado por Ganem. (6). Otras 
tres personas del mismo grupo, fuemn negativas 
para los tres marcadores en la segunda muestra, lo 
cual hace pensar en falsos positivos, esto daría un 
97% de especificidad a la pmeba de ELISA, cifra 
similar a la reportada por los fabricantes. 

La proporción de portadores crónicos encontrada 
en nuestro estudio (5%),  es similar a la descrita por 
otros autores después de infección siniomática, sin 
embargo, ninguna de las personas estudiadas por 
nosotros tenía antecedentes de ictericia u otros sín- 
tomas clínicos de hepatitis. Esto difiere de lo afii- 
mado por otros autores, sostienen afiman que los 

SUMMARY 

Due to an outbreak of fulminant hepatitis (m) 
in a native elementary school in the remote State 
of Amazonas in Colombia, the Instituto Nacional 
de Salud (iNS) canied out two seroprevalence sur- 
veys of Hepatitis B Virus (HBV) infection in that 
population; the fmt was performed in 1989 and the 
second, in 1991. 

Our main principal purpose was to identify the 
population snsceptibiliiy to the infection in order to 
iniciate a vaccination program. 

A total of 404 individuals were surveyed in 1989 
the global prevalence of infection reached 66% and 
the prevalence of surface antigenemia was 18%. 
Eighteen months later we obtained a second sample 
in 169 individuals; the acumulated incidence of in- 
fection for HBV was 67% and the likehood of death 
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due to FH amongst the surface antigen-positive ca- 
mers was 7% The global attack rate of FH for the 
population studied was 12 for 1000. 

Our resuts underline the importante of the intro- 
duction of Hepatitis B vacciue for the Expanded 
Program of Inmunization (EPI) in the Amazon re- 
gion. 
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