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Se investiga la presencia de los anticuerpos conira ¢l virus de la hepatitis A4 y de inmunoglobuling M en
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cucrpos totales y 23.5 por ciento, la IgM especifica. I.a proporcion de sueros positivos di.s'mim:-yfi pauiatina-
nienle; o loy ocha meses todos fueron negativos, Posteriormente el porcentaje de nifios con anticuerpos au-
mentd progresivamente; a lu edad de cinco aitos 88.9 poy ciento mosiraban anticuerpos protectores totales
y 66,6 por ciento, IgM especificas contra el virus de la hepatitis A,
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La presencia de anticuerpos contra el virus de Ia
hepatitis A varia notablemente en los individuos
de un pais a otro. En términos generales, en estas
diferencias juega un papel muy importante el ni-
vel socioeconomico.) 2 Asi, se ha ohservado que en
los paises en desarrollo un mayor nimero de indi-
viduos presentan anticuerpos contra el virus A de
la hepatitis y, ademads, [a aparicion de ellos se rea-
liza a edades mids tempranas.3-7

La presente investigaciéon demuestra la presen-
cia de anticuerpos contra el virus de Ja hepatitis
A en nifios mencres de cinco afios de edad, asi
como la evidencia de infecciones recientes, por el
halluzgo de la inmunoglobulina M contra este
VITLS,
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Material y métodos

Se estudio la presencia de anticuerpos contra el
virus de la hepatitis Al{mr medio de la técnica de
radioinmunoanalisis (RIA) en 275 sueros de ni-
fios de un mes hasta cinco afos de edad que asis-
tian al laboratorio central del Hospital de Pedia-
tria para algin estudio hematologico.

Demaostracion de anlicuerpos

En todos los sueros se investigaron los anticuerpos
totales® asi como la inmunoglobulina IgM* contra
el virus de la hepatitis A.

a) Anticuerpos totales.* En una placa de plis-
tico excavada se depositaron, en cada pozo, 10 ul
de los sueros problema, asi como de los controles
positivos y negativos, A cada uno de ellos se le
agregaront 200 ul de un suero marcado con *],
que contenia anticuerpos contra el virus de la he-
patitis A. A continuacién, en cada pozo se colocod
una perla de plistico forrada con el antigeno. Las
placas se sellaron e incubaron durante 24 horas a
45°C en baiio de agua. Al cabo de este tiempo las
perlas se lavaron dos veces en agua desionizada y se
pasaron a tubos de pldstico, para después leer la
radiactividad captada en un contador de centelleo
de tipo gamma.

b) Anticuerpos IgM** contra el virus de la he-

patitis A. En cada uno de los pozos de una placa
de plastico se depositaron 10 pl de una dilucién
al 1:20 de los sueros problema en solucidén salina,
asi como de los testigos, tanto positivos como nega-
tivos. A continuacion se les afiadid una perla de
pldstico forrada con gamma globulina de cabra an-
tihumana. Las placas se dejaron reposar durante
dos horas a temperatura ambiente, para permitir
que se llevara al cabo la reaccidon antigeno-anti-
cuerpo. Las perlus se lavaron dos veces con agua
desionizada y en cada una de ellas se depositaron
200 Wl del virus de la hepatitis A, dejando las pla-
cas selladas a temperatura ambiente durante 18 a
22 horas. Pasado este tiempa, las perlas se lavaron
dos veces con agua desionizada y se les afadié 200
pl de un suere humano poesitive marcado con '#].
Las placas {fueron incubadas en un bhafio de agua
a 45°C durante cuatro horas y a continuacion se
procedié como se menciond en el estudio de los
anticuerpos totales,

Interpretacion de los resultados
Para encontrar el valor limite (cut off) en la de-
terminacién de anticuerpos totales, se dividio el

promedio de Ia radiactividad obtenida en los tes-
tigos negativos entre la hallada en los testigos po-

* HAVAB. labonworios Abbott.
¢+ HAVARBR-M. Laboratorios Abbott.
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sitivos. Para la determinacidn de Ia IgM contra el
virus de la hepatitis A el cilculo fue a la inversa;
es decir, el promedio de la radiactividad de los tes-
tigos positivos se dividié entre el encontrado en
los testigos negativos. Para saber si un suere con-
tenia anticuerpos totales (AT), se obtuvo una re-
lacién dividiendo el valor Iimite de captacion en-
tre las cuentas por minuto ohtenidas con el suero
problema (rA'T). Para determinar los anticuerpos
IgM, la relaciom se logrd al dividir las cuentas por
minuto del suero problema entre el valor limite
(rAM). Se considerd que un suero contenfa anti-
cuerpos totales o 1gM contra el virus de la hepa-
titis A cuando la relacidn tenia un valor mayor
de uno.

Resultados

De los 275 sueros estudiados de nifios de un mes
a cinco afios de edad, 124 (45%,) mostraron anti-
cuerpos contra el virus de la hepatitis A. Todos
los sueros de los menores de un mes contenian an-
ticuerpos. La proporcion de sueros positivos fue
descendiendo conforme aumentaba la edad, hasta
que 2 los ocho meses ninguno de los 19 sueros es-
tudiados exhibio anticuerpos. A partir de los nue-
ve meses el porciento de nifos que mostraron te-
ner anticuerpos se elevd paulatinamente de modo
que al afio de edad la cuarta parte de los nifios
estudiados mostraren anticuerpos contra el virus
de la hepatitis A. El mimero de casos seropositi-
vos se elevé rapidamente y a los cinco afios de
edad, en 88.9 por ciento de los casos existian anti-
cuerpos protectores (cuadro 1).

Cuadro 1. Hepatitis A. Frecuencia de nifios con anti-
cuerpos en relocién a la edad.

Positivos

Casos Nim. de Por
Edad estudiados casos ciento

1 mes 17 17 100
2 meses 16 13 81.3
3 . 19 13 68.4
4 18 10 55.6
5 16 8 50.0
6 . 19 5 26.3
7 . 18 2 1.1
g8 . 19 0 0.0
L A 17 3 17.6
10 Y7 2 11.8
1 ., 16 2 12.5
1 ano 16 4 25.0
2 aijos 146 "] 56.3
3 . 15 5 33.3
4 , 18 15 83.3
5 .. 18 16 88.9
TOTAL 275 124 45.0
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Fig. 1. Hepatitis A. Frecuencia de nifios con anficuerpos por grupes de

edad.
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Fig. 2. Hepatitis A. Anticuerpos con respecto a la edad,

Agrupados conforme a su edad, se encontré que
de los menores de tres meses 82,7 por ciento mos-
traron anticuerpos; de los de cuatro a seis meses,
43.4 por ciento; entre siete y nueve meses, el por-
ciento descendié bruscamente a 9.3; de 10 a 11 me-
ses, fue de 12.1; de uno 3 tres anos, se elevd a casi
40 y de cuatro a cinco afios, a 86.1 por ciento (fig.
).
)Al analizar en forma individual la rAT de los
sueros de los nifios menores de nueve meses, se
observ$ que a medida que el porciento de sero-
positividad descendia, también disminuja la rAT
de los sueros, hasta llegar al grupo de ocho meses
de edad, en que no hubo ningiin caso positivo. A

esar de que entre los nueve y once meses de

edad hubo algunos sueros que mostraron anticuer-
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pos contra el virus de la hepatitis A, la AT fue
muy baja; en cambio, a partir de la edad de un
afio, Ja mayoria de los sueros positivos tenfan la
rAT muy elevada {fig. 2},

Al estudiarse la presencia de IgM contra el vi-
rus de la hepatitis A, se observd que 45 suerocs
(16.6%,) tenian anticuerpos IgM especificos, si
bien la rAM era variable. De los 17 sueros de los
nifios menores de un mes de edad, sélo cuatro de
ellos (23.5%,) contenian anticuerpos IgM. Desde
los dos meses hasta los once, sélo hubo tres casos
aislados con IgM especifica para el virus A de la
hepatitis; uno a los dos meses, otro 2 los cinco y
otro mis a los nueve meses. A partir del afio de
edad empezaron a hacer su aparicién varios sue-
ros que conteniani Ja inmunoglobulina tipo M y
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Cuadro 2. Hepatitis A. Frecuencia de nifios con anti-
cuerpos IgM en relacién a la edad.

Positivos

Casos Nom. de Por

Edad estudiados casos ciento
1 mes 17 4 23.5
2 meses 14 1 6.3
3 . 19 0 0.0
4 18 o 0.0
5 . 16 1 6.3
& ., 19 0 0.0
7. 18 4] 0.0
8 19 3] 0.0
? . 17 1 5.8
w0 17 0 0.0
| 1 - 16 0 0.0
1 aiio 16 3 18.7
2 afios 16 8 50.0
3, 15 3 20.0
4 18 12 66.6
5 18 12 66.6
TOTAL 275 45 16.6

en los nifios de cuatro a cinco afios habia 66.6 por
ciento que exhibian este tipo de anticuerpos (cua-
dro 2).

En términos de su edad y de si tenian o no
IgM anti-hepatitis A, se observd que en el grupo
de menores de tres meses habia 9.6 por ciento de
positivos. Este por ciento descendié a 1.8 en los
nifios de cuatro a nueve meses y a 0 en los de 10
11 meses, para luego elevarse a 29.8 en los de uno
a tres afios de edad y a 66.6 por ciento en los de
cuatro a cinco afios (fig, 3).

En la figura 4 se observa la rAM especifica en
relacion a la edad, encontrdandose que de los cin-
co sueros de nifios menores de dos meses que eran
positivos, cuatro mostraban una rAM baja. Entre
los cinco meses y un afio, hubo tres sueros con una
rAM elevada y este fendémeno fue frecuente en
aquellos nifios de uno a cinco afios que tenian
IgM contra el virus de la hepatitis A,

Comentarios

Con el desarrollo de técnmicas muy sensibles es
posible determinar Ia presencia de anticuerpos con-
tra el virus de la hepatitis A y de este modo cono-
cer en forma indirecta a qué edad y en qué gru-
po de poblacion es mayor la tasa de atague, ya
que un alto porcentaje de las infecciones causadas
por el virus de la hepatitis A son subclinicas,

En la literatura médica han aparecido varias
publicaciones sobre la presencia de anticuerpos
contra el virus A en nifios. En Nueva York se en-
contty que solamente 8.8 por ciento de los nifios
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tenfan anticuerpos contra el virus A" En cambio,
en otro estudio hecho por Cherubin y col.'t quic-
nes estudiaron a dos poblaciones diferentes de in-
dividuos de Nueva York, no enconiraron ningun
menor de cinco afios de edad que tuviese anticuer-
pos. En una investigacion realizada en Londres,'
en la que se estudiaron cuatro grupos de indivi-
duos, unos que radicaban en esa ciodad, otros de
distintas poblaciones de Inglaterra y, ademis, dos
grupos de personas, tanto de paises en desarrollo
como de los ya desarrollados, el porciento total de
individuos con anticuerpos tue de 28 en los londi-
nenses, de 37 en los de otras ciudades de lngla-
terra, de 37 en personas de paises con buen nivel
sociocconomico y de 73 por ciento en guienes pro-
venfan de un pais en desarrollo. Sin embargo, en
los nifios menores de cuatro afios de edad sola-
mente se encomtrd un caso (39), siendo este un
nifio de Tondres, y no se hallé ninguno en los
otros grupos estudiados. En Espafia se observd
que aproximadamente 12 por ciento de los niiios
menores de diez afios de edad mostraban anticuer-
pos' y en Senegal,'* ya a los cuatro afios 100 por
ciento de los nifios mostraban amticuerpos contra
la hepatitis A.

En México, 38.3 por ciento de los nifios de uno
a tres afios de edad ya muestran anticuerpos y en
el grupo de nifios de cuatro a cinco afios, el por
ciento se elevd a 86.1. Estas tasas se semejan a los
datos publicados por Barin y col., en Senegal.l?
Llama la atencion que Vargas y col.’® hayan en-
contrado proporciones mds bajas que los autores,
ya que Espaiia se parece en muchos aspectos socio-
econdmicos a nuestro pafs, El que no hayan en-
contrado anticuerpos en los nifios menores de cua-
tro afios de edad radicados en Londres y que pro-
venfan de pafses en desarrollo, pudiera obedecer
a que estos nifios llegaron desde muy pequefios a
Londres, por lo que no estuvieron en contacto con
el virus, que esti poco diseminado en esta drea.
Se sabe que en México, desde muy temprana edad
la poblacion es infectada por el virus de la hepa-
titis A, va que en un estudic previo se observo
como el porcentaje y la rAT de anticuerpos en
nifios mexicanos iba desapareciendo conforme au-
mentaba la edad, y ya a los cinco meses el 100 por
ciento de ellos no tenian anticuerpos protectores.!’”
Este hecho se confirma en el presente estudio, que
revela que 29.8 por ciento de los nifios de uno a
tres afios de edad mostraban anticuerpos IgM con-

Ara el virus de la hepatitis A y en €l grupo de

cuatre a cinco aiios contenian esta inmunoglobu-
lina 66 por ciento. :

El hecho de haber encontrado cinco nifios (cua-
tro menores de unt mes y uno de dos meses) con
anticuerpos IgM contra el virus de la hepatitis A,
hizo pensar que uno de ellos [ue por hepatitis
necnatal; en los otros, debhido a que la rAM era
muy baja, se puede sospechar que la infeccién no
se realizd en el ttero, pero sin tener una explica-
cion clara para este fenémeno. El nifio que exhi-
bia un titulo alto de anticuerpos IgM especificos
para el virus de la hepatitis A ingresd al hospital
con el diagndstico clinico de hepatitis neonatal.

Con estos datos se puede pensar que en la ciu-

MAR[A ELENA BUSTAMANTE Y COL.
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Fig. 3. Hepatitis A. Frecuencia de nifios con anficuerpos IgM por grupos de edad.
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dad de México la infeccion por el virus de la hepa-
titis A ocurre desde muy temprana edad, ya que
a los cinco afios ocho de cada diez nifios han su-
frido este padecimiento.
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