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a infeccién por el virus de la hepatitis B, a
pesar de no ser de alta prevalencia en Chile,
genera portacion crénica. Se estima que 8% de los
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portadores crénicos presentaran las fases crénicas
de la enfermedad, como la hepatitis cronica o
peor aln el hepatocarcinomal. La prevalencia de
infeccién: aguda, cronica y portacién del virus de
hepatitis B (VHB) fue altamente estudiada en
Chile durante la década de 1980-89212. Este

interés fue declinando debido a la deteccién y
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reconocimiento de otros virus hepéticos!3.

A nivel mundial, 50.000 personas al afio
mueren de hepatitis aguda por VHB y 450.000 por
cirrosis hepatical4. El 75% de la poblacion mun-
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dial vive en zonas de alta prevalencia de infec-
cién, mayor a 8%, que corresponde al sudeste
asiatico, China y Africa subsaharianal®. En paises
del primer mundo, la infeccion crénica es menor
de 1%, en la region de las Américas el pais con
mayor infeccién crénica es Republica Dominica-
na: 21,4% y el comportamiento de Chile es como
un pais de baja endemia, menor a 1%16.17,

El propésito de esta publicacion es efectuar
una compilacién de resultados de estudios sobre
hepatitis B realizados en Chile y estimar la
morbilidad que produce esta enfermedad en
nuestro pais, en base a esta informacion.

MATERIAL Y METODO

Fuentes de informacion:

1. Recopilacién de la evidencia publicada en el
pais y revisioén critica de la literatura encontra-
da para determinar la magnitud de la infeccion
por el virus en: poblacion general, donantes
de sangre y en grupos de riesgo. Los grupos
de riesgo a considerar fueron: personal de
salud, homosexuales, pacientes infectados por
VIH, hemodializados crénicos y trabajadores
sexuales. Las fuentes de informacién para
busqueda de la literatura fueron Medline,
Lilacs y Scielo. También se realiz6 busqueda
manual, se trabajé con la informacién de la
Encuesta Nacional de Salud y literatura gris (no
publicada).

2. Entrevista semi-estructurada a seis expertos
realizada por los propios autores. Incluy6
preguntas cerradas acerca de la magnitud de la
infeccion, de la evolucion de los casos infecta-
dos, los enfermos, sus contactos, manejo tera-
péutico de los casos y notificacion de ellos.
Ademas incorpord la opcion de discusion de
estos temas de forma abierta, donde ellos
podian entregar aportes a esta area.

3. Evaluacién de la concordancia entre lo notifi-
cado y publicado. La informacién sobre los
casos notificados fue obtenida a través del
Ministerio de Salud mediante los anuarios de
Enfermedades de Notificacién Obligatoria
(ENO), Departamento de Estadisticas.

4. Recopilacion de los datos obtenidos desde los
laboratorios del pais que realizan deteccion del
antigeno de superficie del virus hepatitis B (HB-

sAQ), registrados en el Instituto de Salud Publica, a
través del Programa de Control de Calidad Externa
(PCCE) de esa Institucion. Los datos registrados en
estos laboratorios fueron informados al Laborato-
rio de Referencia, a través de una encuesta, lo que
permitié conocer el nimero de muestras positivas
a antigeno de superficie del virus hepatitis B
(HBsAg), durante los Ultimos afios (1999-2004).

Mediante los datos obtenidos se estimaran los
casos de evolucién crénica que requerirdn ser
tratados en Chile.

Definiciones14.18;

Seroprevalencia de infeccion aguda: se define
como la presencia de anticuerpos IgM anti core
(IgM anti-HBc) y antigeno de superficie de virus
hepatitis B (HBsAQ).

Seroprevalencia de infeccion crénica: se define
como la presencia de anticuerpos IgG anti core
(IgG anti-HBc) y HBsAg.

Replicacion viral: se define como tal la presencia
de ADN del virus de hepatitis B (VHB-ADN) y
antigeno e de hepatitis B (HBeAg).

Portacién: se define por la presencia de HBsAg
por mas de 6 meses de ocurrida la infeccién, se
diferencia de la hepatitis crénica por la ausencia
de sintomas!®. En la historia natural de la infec-
cion del adulto 10% de los portadores puede
avanzar a una hepatitis cronica.

Inmunidad adquirida: presencia de anticuerpos
anti-HBsAg, lo que se asimila a inmunidad protec-
tora adquirida por infeccidon o por vacuna.
Inactividad replicativa: se refiere a la presencia
de anti-HBe.

REsuLTADOS
Magnitud de infeccién por VHB

Estudios nacionales. En la Tabla 1 se observa que
una gran parte de los estudios publicados en el
medio nacional son de la década de 1980-89. Se
caracterizan por ser estudios descriptivos y de
prevalencia en grupos de riesgo con muestras que
no son representativas de la poblacion.

Seroprevalencia de portacion. En general los di-
versos estudios coinciden que la seroprevalencia
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Tabla 1. Resultados de busqueda bibliografica

Poblacién Autores, Afio Muestra Marcadores Serolégicos
estudiada HBsAg anti HBsAg anti HBc
Poblacion Velasco M.; 1970° 679 (adultos y nifios) 0,4%
general
Velasco M.; 198410 291 (pacientes gastroenterologia 0,35%
no hepéticos)
Riedemann S.; 19844 95 (adultos asintomaéticos de Valdivia) 0% 2,1%
Vial P.; 1990, estudio  1.813 0,1% 0,7%
no publicado Subgrupo: >15 afios 0,34% 0,9%
Donante de Vial P. 1980, 500 muestras 0,4% 5%
Sangre estudio no publicado
Velasco M.; 19837 249 (mujeres donantes) 0%
Brahm J.; 19915 18.915 (donantes Hospital 0,25%
Clinico Universidad de Chile)
Messano D.; 8.969 (donantes del banco de sangre 0,09%
1993, estudio Hospital Clinico de la Pontificia
no publicado Universidad Catolica de Chile)
Mujeres Vial, P.; 1984 871 (mujeres gestantes) 0,3% 1,4%
embarazadas estudio no publicado
Escaff, V. et al; 1989, 87 (maternidad Hospital San José) 0%
estudio no publicado
Escaff, V et al; 1993 414 (adolescentes) 0%
estudio no publicado
Personal de Velasco, M.; 19847 477 (Hospital Salvador) 0,62% 21%
salud Tapia, R.; 1990 59 (funcionarios atencién urgencia) 13,6%
estudio no 22 (banco de sangre) 4,5%
publicado 26 (laboratorio clinico) 7,7%
22 (odontologia) 9,1%
Prado, V.; 1997, 43 (médicos) 2,2%
estudio no 325 (estudiantes universitarios del area salud)  0,3%
publicado 46 (funcionarios administrativos) 0,0%
Homosexuales  Puelma, E. 19823 17 (contactos homosexuales) 52% (alguno de estos marcadores)
y pacientes 29%
infectados 48 (contactos heterosexuales) 0% 6,2%
por VIH Vial, P.; 1989, 20 (pacientes VIH) 30%
estudio no publicado
Kaltwasser, G.; 1989, 55 (pacientes VIH) 1,8%
estudio no publicado
Prostitutas Velasco, M.; 19838 489 (prostitutas) 2%
Pacientes Brahm, J.; 1992 Unidad de diélisis, Hospital 9% 16%
hemodializados  estudio no publicado  Clinico de la Universidad de Chile
crénicos o
postransfundidos ~ Alegrfa, S.; 199420 79 (nifios con trastornos congénitos 0% 29%
de la coagulacion)
Subgrupo: <6 afios 0% 0%
Subgrupo: 6-10 afios 0% 23%
Subgrupo: 11-15 afios 0% 29%
Subgrupo: >15 afios 0% 81%
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en poblacién supuestamente sana, debiera ser
alrededor de 0,3%%7.21417.19 " Adicionalmente a
los datos reportados, en este grupo los de mayor
riesgo son los adultos jovenes (25-35 afios) y mas
frecuente en la poblacién masculinal#17. En muje-
res embarazadas la prevalencia es de 0,2%!°
(Escaff M. 1989 y 1993 estudios no publicados).

En los grupos de riesgos se observa que la
seroprevalencia de portacion, es decir portadores del
HBsAg positivos, es: a) Donantes de sangre: O-
0,25%°8:19 (Messano. 1993 estudio no publicado). b)
Personal de salud: es de 0,7%":10 pero varfa desde
0% en funcionarios administrativos a 2,2% (Prado V.
1997 estudio no publicado). ¢) Poblacién homo-
sexual se estima que 52% tendria algin marcador
positivo para hepatitis B y 29% seria positivo a
HbsAg3. d) Pacientes VIH positivo varfan entre 1,8%
y 30% de positividad (Vial P. 1989; Kaltwasser G.
1989 estudios no publicados). €) Prevalencia en
trabajadores sexuales es de 2%8. f) Pacientes hemo-
dializados crénicos varia entre 0% y 9%1920,

El Gltimo estudio disponible con base pobla-
cional, corresponde a la Encuesta Nacional de
Salud, 20032, La edad de los sujetos sometidos al

estudio de prevalencia de portacion fluctué entre
17 y 44 afnos de edad. La seroprevalencia total fue
estimada en 0% (1.C 95%: 0,0-0,29).

Seroprevalencia de infeccién. Los estudios de sero-
prevalencia realizados a finales de la década de
1990-99 permiten concluir una baja seroprevalencia
de infeccién de hepatitis B17:22.23  sin embargo ésta
aumenta con la edad; la prevalencia de anticuerpos
anticore en el grupo de 16 a 20 afios fue de 1% y
entre 31 y 40 afios fue de 4%23. La seroprevalencia
global de infeccion fue estimada en 0,6%.

La Tabla 2 resume tres estudios publicados y
muestra los resultados por grupos de edad, pu-
diendo comparar los resultados de Chile con los
de otros paises.

Estudios no publicados. Corresponde a un estudio
realizado en el Servicio de Salud Oriente durante
el afio 2000. El grupo de estudio fue una muestra
representativa de embarazadas y consultantes de
ETS de ese Servicio (Valenzuela MT, Silva MA,
Escobar P, Chomali M, 2000, estudio no publica-
do). Los resultados se muestran en la Tabla 3. La

Tabla 2. Epidemiologia de la HB en América Latina estudios de prevalencia actuales

Pais N° Anti-HBs/C- Edad (afios)
<1 1-5 6-10 11-15 15-17/20

México 5.212 0 0,8 0,8 0,8 1,2
Brasil 4.708 7 3,8 8 4,8 5,6
Venezuela 469 0 1,7 4,1 0 4,6
Rep. Dominicana 473 0 9,9 6,6 10,9 26,2
Chile 496 0 0 0,0 0 1,1
Argentina 1.454 3,1 2,7 2,7 1 0,7

Ref: Focaccia R et al. Braz ] Inf Dis 1998. Silveira TR et al. Rev Panam Salud PUblica 1999. Tanaka J et al.

Vaccine 2000

Tabla 3. Seroprevalencia de infeccién y de portacién por VHB en embarazadas y ETS S.S.M. Oriente 2000

Total HBsAg+ Anti-core +
N % N %
Embarazada 508 1 0,2 13 2,6
ETS 63 1 1,6 3 4.8
Total 571 2 0,4 16 2,8
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seroprevalencia de portacion general fue de 0,4%,
existiendo grandes diferencias entre ambos gru-
pos, desde 0,2% en embarazadas a 1,6% en
consultantes ETS. La prevalencia de infeccion en
ambos grupos fue de 2,8%, la que fluctu6é entre
2,6% y 4,8%, respectivamente.

Opinion de expertos. El porcentaje de casos de
hepatitis B que atiende al afio un hepatélogo en
general es 2% del total de casos de hepatitis,
aunque ellos reconocen generalmente no notifi-
car. El 90% presenta una hepatitis aguda con
recuperacion total y 8%-10% quedan como porta-
dores del VHB, es decir HBsAg positivo. De este
grupo 12%-20% evoluciona a hepatitis crénica con

cirrosis en 5 afios. Tan s6lo 55% a 80% sobrevive a

cinco afios, constituye el grupo de pacientes con

el mas alto riesgo de desarrollar un cancer
hepatocelular. La hepatitis crénica se caracteriza
por la presencia de alta replicacion viral e inflama-
cién necrotica del higado.

La hepatitis crénica puede tener dos formas de
presentacion:

1. Con presencia de HBeAg, que es la forma en la
cual existe la mayor replicacién viral, con niveles
de aminotransferasa altos, ya sea a permanencia
o en forma intermitente. En 5% y 10% de estos
casos por afio puede desaparecer el HBeAg y
desarrollar anticuerpos anti-HBeAg.

2. Con generacién de anticuerpos anti-HBeAg. La
hepatitis crénica rara vez remite en forma
espontanea, con frecuencia avanza hacia cirro-
sis hepatica y con un alto riesgo de desarrollar
cancer hepatocelular.

Debido al alto costo del tratamiento, los casos
del sistema publico no acceden a un manejo
terapéutico para VHB. Los tratamientos mas habi-
tuales son el uso de interferon, lamivudina y
adefovir, pero actualmente no cuentan con un
esquema consensuado sobre cual es la mejor
opciéni®24 ni tampoco se cuenta con cobertura
financiera para acceder a ella.

Casos notificados por E.N.O (ex RMC-14). Las tasas
de prevalencia desde 1991 a 2004 tienen una
tendencia al ascenso leve pero persistente en el
tiempo, desde 1 x 100.000 a 1,8 x 100.000
habitantes?®. La distribucion por regiones de Chile
no es uniforme, siendo las areas de mayor riesgo

la 1'y la Il regiones, donde el riesgo expresado en
tasas es superior a 3 por 100.000 habitantes,
mientras que en la XI y Xl regiones no se
registran casos para 2004 (Tabla 4).

Laboratorios y bancos de sangre. En la Tabla 5, se
presentan los valores de prevalencia desde 1999 a
2004. Se debe considerar que los nimeros prome-
dio de casos mensuales provenientes de donantes
y no donantes no corresponden al total de casos
gue se notifica en nuestro pais. EI nimero de
laboratorios y banco de sangre que realizan la

Tabla 4. Incidencia de hepatitis B por Servicio de
Salud Chile, 2003-2004

Servicios de Salud Tasa 2003 Tasa 2004

Arica 0 1,05
Iquique 3,35 5,02
Antofagasta 1,62 2,02
Atacama 2,36 3,93
Coquimbo 0,00 0,99
Valparaiso-San Antonio 0,91 2,73
Vifia del Mar-Quillota 1,37 0,68
Aconcagua 0,89 4,47
Metropolitano Norte 2,35 3,23
Metropolitano Occidente 0,55 0,83
Metropolitano Central 3,44 2,29
Metropolitano Oriente 4,30 4,84
Metropolitano Sur 2,30 3,26
Metropolitano Sur Oriente 0,61 0,77
O’Higgins 0,77 0,00
Maule 0,66 0,44
Nuble 0,00 0,00
Concepcidn 1,77 2,84
Arauco 0,00 0,00
Talcahuano 0,00 2,29
Bio-Bio 0,00 0,00
Araucania Norte 0,00 0,99
Araucania Sur 0,00 0,60
Valdivia 0,56 1,12
Osorno 0,90 0,00
Llanchipal 0,81 1,62
Aysén 4,37 0,00
Magallanes 0,00 0,00
Total 1,4 18

Fuente de informacién: Estadisticas-MINSAL-Chile.
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Tabla 5. Prevalencia de positividad del HBsAg en donantes y no donantes informada por los laboratorios
participantes del Programa de Evaluacion Externa de la Calidad, Chile 1999-2004

N° donantes
positivos
promedio mes

Afio N° donantes
promedio mes

% positividad  N° No donantes

N° No donantes
positivos
promedio mes

% positividad
promedio mes

1999 20.696 36,4 0,2
2000 15.792 28,4 0,2
2001 16.667 21,4 0,1
2002 17.339 29,2 0,2
2003 14.177 29,2 0,2
2004 17.453 29,4 0,2

8.227 62,8 0.8
3.972 56,9 14
5.093 86,5 1,7
5.682 83,2 15
6.075 94,9 1,6
6.595 86,0 13

Fuente de informacién: Laboratorio de referencia HB, Instituto de Salud Publica de Chile.

determinacion de HBsAg varian en los afios,
siendo 134 en 2004 hasta 147 en 2002. Si se estima
un valor promedio de prevalencia de portacién
entre 1999 y 2004, éste seria de 0,2% en los
donantes y 1,3% en los no donantes.

Discusion

Chile puede considerarse como un pais de baja
endemia, ya sea a nivel mundial y en el contexto
de paises de Latinoamérical®17.23,

Si la portacion de hepatitis B, utilizando la
informacién més consistente, es menor a 0,3% en
adultos*219 en una poblacién de 11.226.309 ma-
yores de 15 afios en Chile?®, habria alrededor de
33.679 portadores de la hepatitis B capaces de
mantener la transmision de la infeccion.

Esta infeccion cronica persistente puede tener
tres patrones histoldgicos en la biopsia hepatica:
1. hepatitis crénica persistente; 2. hepatitis crénica
activa; y 3. cirrosis.

Si asumimos que 8% de los 33.679 portadores
avanzarian a infeccién crénica, tendriamos en esta
cohorte una carga de 2.694 enfermos para los
préximos afios. Si de ellos 12% avanzara a cancer
hepatocelular primario, en los préximos 20-25
afios tendriamos 323 casos a partir de estas
cohortes.

La Unica forma de confirmar esta hipotesis seria a
través de: a) Un sistema de vigilancia epidemiolégica
activa de hepatitis B en Chile a partir del laboratorio,
con una buena estandarizacion de definicion de

caso a investigar, los métodos de pesquisa, de

confirmacién y de notificacion de los casos activos y

portadores crénicos del virus. b) Ademas Chile

debiera disponer de un buen sistema de seguimien-
to de los casos activos por lo menos hasta un afio
después del diagndstico, con el objetivo de saber si
el caso quedd como portador crénico o no. c) Un
buen sistema de seguimiento de los portadores

cronicos del virus, con un programa de educacion y

consejeria incorporado en las enfermedades de

transmision sexual, a objeto de evitar o disminuir la
transmision del virus a los contactos intimos (que
viven en el mismo hogar) y contactos sexuales.

Si bien se insiste en la baja prevalencia del
problema en Chile, éste toma relevancia por las
siguientes razones:

1. El dnico estudio con base poblacional que
aporta datos sobre portacion del VHB es el
recientemente realizado en 2003. En este estu-
dio se observa una prevalencia de portacion
de 0% (IC 95%: 0,0-0,29%), sin embargo es
s6lo en poblaciéon joven, que no incluyé a
edades superiores a 44 afios. Otros estudios
realizados en la década de 1980-89 presentan
prevalencias de 0,3%, las cuales aumentan
segulin grupos de riesgo.

2. Los lugares del pais que concentran el mayor
riesgo de hepatitis B son la | y la Il regiones.

3. Las cohortes antes de 1982 estuvieron expuestas
a la transmision del virus via transfusiones, pues
antes de esa fecha no habia control de calidad de
la sangre de donantes en los bancos de sangre.
Por lo tanto, sin duda, si se hiciera un estudio de
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prevalencia de portacién en los mayores de 40
afios, nos encontrariamos con prevalencias ma-
yores que los promedios nacionales.

4. Los pacientes cronicos hoy no disponen de
tratamiento en el sistema publico de salud al
gue accede 71,7% de la poblacién para el afio
2003, y més de 79,7% de la poblacion sobre 60
afios de edad?6.

5. Los tratamientos son de un alto costo y de
duracién variable, que puede fluctuar de 4-6
meses hasta 1-2 afios?4. De acuerdo a la
clasificacion de la poblacion en Chile, accede-
rian al tratamiento el segmento A, B y C1
(informacién del Banco Central). A este seg-
mento de poblacion pertenece tan sélo 10% de
los habitantes de Chile.

Durante la década de 1980-89 y principios de
la década 1990-99 se realizaron muchos estudios
sobre VHB. Estos estudios incorporaron muestras
de poblacién o de poblacién en riesgo no repre-
sentativas ni de la poblaciéon general ni de los
grupos de riesgo, limitando la validez interna y
externa de los resultados de ellos. Por lo tanto, se
debe continuar en estas lineas de investigacion
para lograr una mayor precisién de la realidad y
poder estimar el verdadero efecto y magnitud de
esta enfermedad en Chile.

En conclusion, lo mas relevante de este estu-
dio ha sido mostrar que en Chile con los datos
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