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RESUMEN ABSTRACT

Objetivo: comparar los niveles de anticuerpos protectores Objective: to compare the levels of protective antibodies

contra virus de hepatitis B en pacientes de 14 afios, entre
quienes se vacunaron al nacer y los vacunados al afo de
edad. Material y métodos: estudio transversal y comparativo
con 62 pacientes sanos. Se midieron los niveles de anticuer-
pos de antigeno de superficie de la hepatitis B (anti-HBs);
valores > 10 Ul/mL se consideraron protectores. Resultados:
del total, 40 pacientes (64.5%) se vacunaron al nacimiento y
22 (35.5%) al afio de edad. Los niveles séricos en el Ultimo
grupo fueron estadisticamente mas altos, sin encontrar dife-
rencia por sexo. Veinticuatro pacientes (38.7%) alcanzaron
niveles protectores, ocho (33.3%) del grupo vacunados al
nacer, y 16 (66.6%) del otro grupo. Conclusiones: la vacu-
nacion contra hepatitis B a la edad de un afio, parece generar
mayores probabilidades de obtener titulos protectores de
anticuerpos a la edad de 14 afios.

Palabras clave: inmunizacion, hepatitis B, anticuerpos,
adolescentes.

against hepatitis B virus in 14-year-old patients, between
those vaccinated at birth and those vaccinated at one year
of age. Material and methods: cross-sectional study with
62 healthy patients. Hepatitis B surface antigen (anti-HBs)
antibody levels were measured; values > 10 IU/mL were
considered protective. Results: of the total, 40 patients
(64.5%) were vaccinated at birth and 22 (35.5%) at one year
of age. Serum levels in the latter group were statistically
higher, with no difference by sex. Twenty-four patients
(38.7%) achieved protective levels, eight (33.3%) from the
group vaccinated at birth, and 16 (66.6%) from the other
group. Conclusions: vaccination against hepatitis B at
one year of age seems to generate a greater probability of
obtaining protective antibody titers at the age of 14 years.

Keywords: immunization, hepatitis B, antibodies,
adolescents.
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INTRODUCCION

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) estima
que, en 2015, cerca de 1’340,000 personas murieron
por causas asociadas a hepatitis B viral.! La Asamblea
Mundial de la Salud adopt6 la primera Estrategia
mundial del sector de la salud contra la hepatitis virica,
2016-2021, que destaca la funcion crucial de la cobertu-
ra sanitaria universal, cuyas metas estan alineadas con
las de los Objetivos de Desarrollo Sostenible. De esta
forma, el objetivo final es eliminar las hepatitis viricas
como problema de salud publica; por lo que para el afio
2030 las metas consisten en reducir los casos incidentes
en 90% y la mortalidad en 65%. Para lograrlo, estan
delineadas las medidas que se deben adoptar.2

En todo el mundo, aproximadamente 350 millones
de personas estan infectadas con el virus de la hepa-
titis B (VHB) y, de manera anual se presentan mas
de 4 millones de casos nuevos de VHB. Existen areas
endémicas, en las cuales alrededor de 70 a 90% se ha
infectado antes de la edad de 40 afios, como el sudeste
de Asia, Africa y Medio Oriente.? En el continente asia-
tico existe una alta endemicidad (mas 8%), al igual que
poblaciones indigenas del Amazonas en Sudamérica y
de Alaska. En contraste, en Europa existen zonas de
endemicidad intermedia (entre 2-7.9%) y en Estados
Unidos de Norteamérica y Canada se consideran ba-
jas (menos 2%).* México se ha considerado como una
zona de baja endemia,® pero en el pais existen zonas
de alta endemia, principalmente en poblaciones indi-
genas, al igual que en Centroamérica.® La vacunacién
contra el VHB evita hepatitis fulminante, asi como las
consecuencias a largo plazo, como cirrosis y cancer de
higado.”™?

A pesar de los programas de vacunacion, en México
la infeccién por VHB continua siendo un problema de
salud publica, por lo que este estudio tuvo como objetivo
evaluar niveles de anticuerpos protectores en pacientes
de 14 anos, comparando entre quienes se vacunaron al
nacer y los vacunados al afio de edad.

MATERIAL Y METODOS

Estudio trasversal y comparativo, que se realizd en
poblacién sana que acude regularmente a consulta
pediatrica particular, para el control de su crecimiento
y desarrollo. En sus expedientes se cuenta con registros
de la fecha de aplicacién de las diferentes inmuniza-
ciones, incluyendo para VHB. Los participantes ele-
gibles para el estudio fueron quienes, en el momento
de la evaluacidn, la determinacién de anticuerpos de
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la hepatitis B (anti-HB) fuera negativa, tanto para el
antigeno de superficie de la hepatitis B, como para anti-
antigeno core.l” Se descartaron aquellos pacientes que
estuviesen cursando por algin padecimiento infeccioso
de tipo viral.

La determinacion de niveles séricos de AgHBs,
anti-HBc y anti-HBs se realizé en las instalaciones de
Laboratorios Exakta de Puebla, México, utilizando la
metodologia de inmunoensayo Architect® de Abbott,
a partir de muestras sanguineas colectadas previo
consentimiento informado del padre o tutor. Se consi-
deraron valores de proteccién contra la hepatitis B a
quienes tuvieron titulos de anticuerpos de antigeno de
superficie de la hepatitis B (anti-HBs) > 10 UI/mL."

Andlisis estadistico. La comparacidn entre grupos
se hizo con prueba de t para grupos independientes,
utilizando el software Prism GraphPad® versién 6.07
(GraphPad Software, La Jolla, California, USA).

RESULTADOS

Se recabd informacién de 62 pacientes, 31 de sexo
femenino y 31 sexo masculino. La vacunacién contra
VHB ocurrié al nacer en 40 pacientes (64.5%), y en 22
(35.5%) a la edad de un afio, de los cuales el nimero
de pacientes masculinos y femeninos fueron iguales,
es decir, 20 y 20 para los vacunados al nacer,y 11y 11
del otro grupo. La decision del momento de esta inmu-
nizacién fue decidida por padres. En ninguna madre
se document6 enfermedad por hepatitis B durante el
embarazo.

En la Figura I se comparan los niveles de anti-
cuerpos, de acuerdo con el momento de aplicacion de la
vacunacion; se observa que el grupo que fue vacunado al
afio de edad presenta titulos méas altos de anticuerpos
anti-HBs, que los del grupo vacunado al nacer, siendo
la diferencia estadisticamente significativa (p = 0.031).
Ademas, considerado como niveles protectores > 10 Ul/
mL, el porcentaje de pacientes con titulos por debajo
de este valor fue mayor en el grupo vacunado al nacer.
También se debe puntualizar que ningdn nifio de este
altimo grupo tuvo niveles superiores a las 1,000 UI, en
contraste con tres ninos del otro grupo.

La Figura 2 muestra los niveles séricos de anticuer-
pos anti-HB desglosado por sexo. En general, no hubo
diferencia, ya que, en el grupo de vacunados al nacer,
la proporcién de quienes tuvieron niveles protectores
fue un poco menor en las mujeres (n = 2, 10%) que en
hombres (n = 6, 30%), mientras que en los vacunados
al anio de edad el nimero y porcentaje de pacientes con
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Figura 1: Niveles séricos de anticuerpos en nifios y nifias vacu-
nados al nacer (VO = 40 recién nacidos) y nifios y nifias vacuna-
dos al afio de edad (V1 = 22 lactantes), y su relacion al nivel de
anticuerpos protectores.

niveles protectores de anticuerpos fue exactamente
igual en hombres y mujeres (n = 8, 72.7%).

DISCUSION

En México, en el afio 1973, se crea el Programa Nacio-
nal de Inmunizaciones, integrado por cinco vacunas con
la finalidad de abatir el indice de morbilidad, el cual
para 1991 cambia su nombre a Programa de Vacuna-
cién Universal (PVU).'2 En 1986 se aprueba la primera
vacuna recombinante contra el VHB,!! y en el afio 2000
se inicia la vacunacién anti-HB en todo el pais.!3

En el afio 2011 se informé que hubo 220,000 casos
de hepatitis virales en México, de los cuales 3.7% co-
rrespondié a hepatitis B, datos que no parece se hayan
modificado.!* Lo anterior se puede deducir de los datos
de seroprevalencia del virus de la hepatitis B (descrito
desde 1976) que se ha mantenido baja y estable,' si-
tuacién que se puede deber a dos factores especificos: a
las limitaciones de la sensibilidad y especificidad de las
pruebas inmunolégicas empleadas, y a que no se ha lo-
grado un control de los factores de riesgo de la poblacién.

En cuanto a la vacunacién para VHB, existen es-
tudios que demuestran que la dosis al nacer no ofrece
proteccién adicional.'® Sin embargo, la frecuencia de
trasmisién del virus de madres con hepatitis B es menor
cuando la inmunizacién ocurre en los primeros tres dias
de vida, en comparacion a realizarla siete dias después
del nacimiento.?17

Se ha estudiado que no todas las poblaciones res-
ponden a la vacuna adecuadamente; existen reportes

38 Rev Mex Pediatr. 2022; 89(1): 36-39

de que la vacunacién en la infancia confiere buena
proteccion, pero hay otros donde se demuestra mejor
proteccion cuando la edad de aplicacién es en edades
posteriores.'®20 Estudios moleculares han demostrado
que los pacientes en quienes los niveles de anticuerpos
no logran alcanzar protecciéon tras la aplicacion de
la vacuna Engerix-B tienen mayor estado de activa-
cién de neutroéfilos en comparacion a quienes llegan
a niveles de proteccién. También se observé que los
pacientes no respondedores tenian niveles mas altos
del gen precursor de granulina, asi como una canti-
dad significativamente mayor de granulocitos, lo que
sugiere que un sistema inmune activado por alguna
otra causa podria dificultar 1a repuesta a la vacuna.?!

En el afo 2001, Garcia y colaboradores con la va-
cuna Recombivax observaron que niveles de anti-HBs
<10 UI/mL se asocian con mayor susceptibilidad para
la hepatitis B.?2 El Grupo Europeo de Consenso sobre
la Inmunidad de la Hepatitis B en el afio 2000 men-
ciona que la memoria inmunolégica perdura al menos
durante 15 afos, y no aconsejan la dosis booster en
individuos inmunocompetentes.??%? Por el contrario,
hay estudios que afirman que la seropositividad VHB
decrece con el tiempo.2*

La persistencia de anticuerpos al parecer depende
de la edad de la vacunacién, como se encontré en este
estudio. Lo cual est4 en concordancia con los hallazgos
reportados por Chiari y colaboradores en un estudio
comparativo donde se analizaron la edad de la vacu-
nacién contra hepatitis B con seguimiento de 18 afios,
demostrando que el grupo vacunado a los tres meses de
edad tuvo una mayor tasa de anticuerpos no protectores

Nivel sérico de anticuerpos

100,0002
3 n=11 n=11
10,0003 T ¢
1,000—% n=20 .
] n=20 4 ?
100+ o |4 g 2% —
S 3 2 rotegidos
S 1088 o lagd 19® ’
71300 7 P
. IV Q0 3 No protegidos
7 o9
; ?
O.l'-g
00118 i . |

VOM VOF ViMm V1F

Figura 2: Niveles séricos de anticuerpos en nifios o nifias va-
cunados al nacer o al afio de edad, y su relacion al nivel de
anticuerpos protectores.
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(47.2%) en comparacion con los pacientes vacunados
después del primer afio de vida (17.0%), p < 0.001.%?

Con respecto a la respuesta de anticuerpos de
acuerdo con sexo, se ha descrito que las mujeres pue-
den responder a la vacuna con mayores niveles que
los hombres, pero en la investigacién de Abdollah en
especifico no se mostré una diferencia significativa,?
lo cual es similar a lo descrito en este estudio.

CONCLUSIONES

En esta investigacion, al evaluar pacientes adoles-
centes, se encontrd que quienes se vacunaron contra
hepatitis B a la edad de un ano tienen mayor proba-
bilidad de obtener titulos protectores, en comparacién
a los vacunados al nacer. Esta informacién deberia
servir para futuros estudios que busquen mejorar las
politicas de salud publica respecto a la vacunacién
contra hepatitis B.28
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