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Cambios en la epidemiología
de las hepatitis virales en Chile
y consideraciones en estrategias
de prevención

Humberto Ibarra V11111.....

The changing epidemiology
of viral hepatitis in Chile

The social and sanitary changes that Chile is experiencing will
change the epidemiologic profile of viral hepatitis. Virus A hepatitis will displace to older ages,
and immunization plans with specific vaccines should be considered. The real prevalence of
hepatitis B may be higher, due to an underreporting of the disease. The education and
vaccination of high risk groups should be reinforced. E virus hepatitis requires more research in
risk groups and in certain animal species consumed by humans. C virus hepatitis is the greatest
challenge as it causes chronic liver disease and is the main cause for liver transplantation (Rev
Méd Chile 2007; 135: 229-39).
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Hasta el presente se han identificado 5 virus
causantes de hepatitis en el hombre desig-

nándoseles con las letras: A, B, C, D y E,
respectivamente. Sin embargo, a pesar del avance
en las técnicas de investigación, aún permanecen
casos de hepatitis sin etiología detectable, que se
agrupan como «hepatitis no A-E».

En Chile, la hepatitis viral sigue siendo un
importante problema de salud, pero cambios en
diversos estándares socio-sanitarios y culturales en
los últimos años, han modificado en nuestro país
la importancia relativa de estos agentes.

HEPATITIS A

Siendo su principal vía de transmisión feco-oral,
su importancia está en estrecha relación con las
condiciones sanitarias y culturales de una pobla-
ción. En este sentido, tanto la prevalencia como la
incidencia de la hepatitis A podrían representar un
índice del desarrollo socio-económico de una
determinada región geográfica.

En 1975, el virus A era la causa principal de
hepatitis en Chile. Por grupos etarios, 30% afectaba a
niños entre 0 y 4 años de edad. Sin embargo, datos
de notificación del año 2005, del Ministerio de Salud,
informan actualmente sólo 10%. En este mismo
periodo de 30 años, se observa un aumento de 5% a
30% en edades entre 15 y 24 años (Figura 1). Esta
modificación está revelando un evidente desplaza-
miento de la enfermedad a edades superiores.
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Por otro lado, también en la última década, se
ha producido un descenso en las tasas de hepatitis
A. En el año 1998 hubo 5.796 notificaciones con
una tasa para Chile de 39,1 por 100.000 habitan-
tes, en cambio el año 2005 bajó a 2.302 notifica-
ciones con una tasa de 14,21. Los años 2002 y
2003 se consideran años epidémicos, puesto que
escaparon de la tendencia a la baja que se venía
observando previamente (Figura 2). Este fenóme-
no podría explicarse por una menor preocupación
de la población respecto a cuidados higiénicos

personales o manipulación de alimentos y, por
otro lado, por adquirir más tardíamente «inmuni-
dad natural» a la hepatitis A. Como se sabe, la gran
mayoría de los individuos desarrolla inmunidad
por contacto con el virus, sin evidencias de
enfermedad clínica. En países en transición epide-
miológica como el nuestro, el contacto con el
virus A se ha retardado respecto a las décadas
anteriores y de esta manera la población tiene más
riesgo de infección a edades más tardías, más
sintomáticas y por brotes epidémicos. Las campa-

Figura 1. Distribución porcentual de hepatitis aguda por rangos de edad, en Chile.

Figura 2. Número y tasa de notificaciones de hepatitis A, en Chile (1998-2005).
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ñas sanitarias a propósito del cólera jugaron un
importante rol en la caída de las tasas de hepatitis
en los últimos 3 años (2003, 2004, 2005). En un
estudio de hepatitis aguda en adultos chilenos en
el sur del país a fines de los 90, se comunicó el
desplazamiento de la incidencia de hepatitis a
edades mayores2.

Si bien la tasa para Chile en 2005 fue 14,2 por
100.000 habitantes, hubo marcadas diferencias
regionales. En la zona norte, la Región de Tarapa-
cá sobrepasó los 80 x 100.000. En cambio en la
zona austral, la Región de Magallanes presentó
una tasa bajo 5 x 100.000 (Figura 3).

Diversas investigaciones en el país permiten
demostrar una clara tendencia a la disminución de
la prevalencia de anti-VHA, tanto en población
infantil como adulta. En niños de bajo estrato
social en Santiago de Chile, Zacarías3 comunicó
altísima prevalencia en los años 80. Un estudio
similar efectuado por Lagos4 a fines de los 90
reportó una caída a más de la mitad (Figura 4).
Del mismo modo en niños del sur de Chile se
observó disminución de la prevalencia, al compa-
rar el año 1984 (Riedemann S. comunicación
personal) con los años 19885 y 19986, respectiva-
mente (Figura 4).

En individuos adultos del sur de Chile, la
prevalencia para anti-VHA en 1984 se acercaba a

100%7. Sin embargo, a fines de los 90 cayó y fue
aún más baja en personal de salud8. Una reciente
comunicación de prevalencia en Santiago de Chile
reporta entre los años 1990 y 1998 una caída de
53,7% a 40,6% en individuos entre 1 a 24 años de
edad9 (Figura 5).

En un reciente estudio prospectivo de niños de
4 años de bajo estrato socioeconómico se comuni-
ca una prevalencia de anti-VHA de sólo 11,3%, de
los cuales al año de seguimiento, en casi la mitad
de los niños no se detectan dichos anticuerpos.
Este fenómeno podría deberse a que los booster
naturales por contacto ambiental con el virus A no
son suficientes para mantener la inmunidad por
largos períodos y por lo tanto, la tasa de anticuer-
pos es cada vez menor10.

Las evidencias anteriores implican que la he-
patitis A en nuestro país, se desplaza a edades
superiores, con inmunidad «natural» más tardía,
con más individuos susceptibles de infectarse y
por lo tanto, en este nuevo escenario ya no son
suficientes las cuidados sanitarios para su preven-
ción, sino debe evaluarse la aplicación de progra-
mas de vacunación, como sucede en países
desarrollados.

En Chile se hizo el primer estudio latinoameri-
cano de vacunación contra hepatitis A, publicado
el año 1992. Se utilizó vacuna inactivada en

Figura 3. Tasa de hepatitis A año 2005 por regiones, en Chile.
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formalina11. Aplicando un esquema de vacuna-
ción 0-1-6 meses, en 124 niños de entre 6 y 15
años, se lograron títulos de anticuerpos de 2.300
mIU/ml posteriores a la última dosis.

Un nuevo estudio publicado en 2002, también
demostró la eficacia de una vacuna combinada
contra virus A y B. Esta se aplicó con el mismo
esquema 0-1-6 meses en 345 individuos adultos
entre 18 y 40 años de edad, alcanzando títulos
sobre 6.000 mIU/ml12.

En 2003 se reportó un estudio para evaluar la
respuesta inmune en niños menores de un año
anti-VHA positivos (transferencia de anticuerpos
maternales) en los cuales se aplicó vacuna a los 6
meses y al año, obteniéndose primero un descen-
so en la tasa de anticuerpos y, luego de la dosis de
refuerzo, se alcanzaron títulos protectores de
alrededor de 1.800 mIU/ml13.

Estas vacunas liberan lentamente el antígeno
del sitio de inoculación, gracias a las sales de
aluminio que se utilizan como coadyuvantes.

Inducen la activación del complejo mayor de
histocompatibilidad y de los macrófagos y estimu-
lan la absorción de los antígenos así como el
posterior procesamiento por las células presenta-
doras de antígeno (CPA). Pero tienen ciertas
desventajas como, por ejemplo, posible inducción
de ganglios dolorosos, eritema en sitio de punción
y la poca capacidad de activar una respuesta
inmunológica celular más potente y duradera.

Recientemente se han desarrollado vacunas
virosomales contra la hepatitis A (Epaxal®), que
tienen algunas características más ventajosas. Son
vesículas esféricas con doble capa lipídica (lecitina,
cefalina), 100 veces más pequeñas que las partícu-
las contenidas en las vacunas adsorbidas sobre
aluminio. En su superficie están anclados viriones
de virus hepatitis A de la cepa RG-SB inactivados
con formalina. Estos viriones están intercalados con
hemoaglutininas (HA), neuraminidasas (NA) y gli-
coproteínas del virus de la gripe cepa A Singapore
6/68 (Figura 6). La HA presenta afinidad por el

Figura 4. Modificaciones de prevalencia de anti-VHA
(%) en dos décadas en niños en Chile.

Figura 5. Anti-VHA (%) en adultos y otros grupos
etarios en Chile.
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ácido siálico presente en la superficie de la CPA.
Después de la adhesión los viriones son endocita-
dos, se fusionan membranas endosomales y viroso-
males. Posteriormente hay degradación proteica y
los viriones de VHA se unen al complejo mayor de
histocompatibilidad tipo II. Se expresan en la
superficie induciendo la activación de linfocitos T
helper, que mediante citoquinas estimulan la pro-
ducción de anticuerpos por las células B, dando
inicio a la respuesta inmune (Figura 7).

El primer estudio utilizando vacuna virosomal
en Chile se publicó en 200414, en que se aplicó
vacuna a 20 niños de 12 a 16 meses y 80 niños y

adolescentes de 5 a 17 años. Se utilizó esquema 0-
12 meses, con buena tolerancia, obteniendo títu-
los de anticuerpos sobre 4.600 mIU/ml en niños
pequeños y 2.800 mIU/ml en niños mayores.
Resultados similares se habían obtenido en otro
estudio de niños en Centroamérica15.

La eficacia de las vacunas contra la hepatitis A
ha sido largamente demostrada; sin embargo
persiste el problema de su aplicabilidad por su
alto costo. En ese sentido, en 2005 se publica un
análisis costo-efectividad proyectando vacunación
masiva en Chile, estimando que los gastos de la
vacuna se compensan no sólo con la reducción de

Figura 6. Vacuna virosomal contra la hepatitis A (reproducción autorizada por Epaxal®).

Figura 7. Inducción de anticuerpos por vacuna virosomal contra hepatitis A.
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los costos de la enfermedad, sino también con la
prevención de eventos fatales y ajustes de la
calidad de vida16.

Se hacen necesario nuevos estudios con vacuna
contra hepatitis que puedan demostrar ser eficaces
en su inmunogenicidad, pero que además impli-
quen menores costos para su implementación.

HEPATITIS B

El virus B es un virus ADN, de estructura comple-
ja. Además de provocar infección aguda puede
evolucionar a la cronicidad y al desarrollo de
hepatocarcinoma. La infección por virus B no
tiene fronteras y se estima que existen más de
2.000 millones de infectados en el mundo, de los
cuales 350 millones son portadores del antígeno
de superficie (Ag HBs).

En Sudamérica anualmente se reportan
100.000 nuevos casos, con prevalencias de Ag
HBs entre 0,4% y 13%. Estudios con anticuerpos
contra el core (anti-HBc) (Figura 8) revelan la más
alta frecuencia en República Dominicana, seguida
de Brasil, Venezuela y Argentina. Las más bajas
frecuencias corresponden a México y Chile17. En
el año 1983 se implementó en nuestro país la
pesquisa del Ag HBs en los bancos de sangre y en
1991 se publicó una prevalencia de Ag HBs de
0,25% en donantes18.

Pero, ante esta situación epidemiológica para
Chile, con prevalencia relativamente baja, es necesa-

rio considerar que la vía de transmisión sexual del
virus B representa un riesgo importante para nuestra
población, ya que está expuesta a un mundo
globalizado. Por lo anterior, a pesar de considerarse
como enfermedad de notificación obligatoria, los
datos aportados al Ministerio de Salud podrían no
representar la realidad nacional, por subnotificación,
especialmente de casos que no son usuarios de los
Servicios de Salud. Entre los años 1991 y 2005
(faltando datos del año 1993), se observó una
tendencia al aumento del número de notificaciones
hasta el año 2002 (Figura 9) y luego una caída
progresiva hasta el año 2005, pero manteniendo
tasas sobre 1,2 por 100.000 habitantes.

La estrategia primaria para prevenir la transmi-
sión del virus de la hepatitis B (VHB) se logra
mediante la inmunización universal, la que está
siendo implementada en muchos países de Améri-
ca Latina, meta que sólo se ha logrado por poco
más de 100 países. En Chile, el 1º de julio de 2005
se inició la vacunación contra la hepatitis B para
los niños, en 3 dosis a los 2, 4 y 6 meses de edad.
Los grupos de riesgo para considerar su vacuna-
ción continúan siendo: personal de salud, pacien-
tes en hemodiálisis, o individuos que determine la
autoridad de un hospital que se consideren
expuestos a esta infección.

La vacuna contra el virus de la hepatitis B tiene
alta eficacia. Reduce la incidencia de la hepatitis
entre 90% y 95% de los vacunados. Después de
dos dosis se obtienen títulos protectores sobre 10
mIU/ml. Sin embargo, entre 5 y 10 años posterio-

Figura 8. Hepatitis B en América Latina.
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res a la inmunización puede haber pérdida de
anticuerpos, lo que implica revacunación periódi-
ca. Los programas de vacunación a nivel mundial
han tenido un enorme impacto, bajando significa-
tivamente la incidencia de hepatitis aguda y
hepatocarcinoma19-21.

La vacuna contra la hepatitis B disponible en
Chile es recombinante. En individuos sanos 3
dosis (0, 1-2, 4-6) de 10 µg en el deltoides generan
anticuerpos protectores. Sin embargo, deben con-
siderarse factores que reducen la inmunogenici-
dad como, por ejemplo: a. Edad sobre 40 años; b.
Obesidad; c. Fumadores; d. Sexo masculino; e.
Inyección subcutánea; f. Congelamiento de la
vacuna; g. Esquema acelerado; h. Hemodiálisis; i.
Infección por VIH. Hay, por otro lado, factores
que no reducen la inmunogenicidad, como la
administración simultánea de inmunoglobulina o
vacunas combinadas contra hepatitis A12,22,23.

Grupos especiales a considerar son los pacientes
cirróticos, los pacientes en espera de trasplante,
pacientes trasplantados o con daño hepático crónico
no viral, que tienen profundas alteraciones de su
sistema inmune, mayor riesgo de infecciones des-
compensatorias y hepatocarcinoma, por lo que
deben ser considerados en los programas de inmu-
nización tanto contra la hepatitis B como eventual-
mente para la hepatitis A, para lo cual hay que tomar
en cuenta la realidad epidemiológica regional. La-
mentablemente los pacientes cirróticos no respon-

den bien a las vacunas, por lo cual se deben
incentivar programas de vacunación en etapas pre-
coces del daño hepático e iniciar la vacunación en
cirrosis en etapa Child-Pugh A24-31.

Recientemente, se han incorporado vacunas
recombinantes con triple antígeno, que aumentarían
la respuesta en individuos no respondedores32,33.

HEPATITIS C

El virus de la hepatitis C es el principal responsa-
ble de daño hepático crónico por virus en Chile. A
partir de 1996 se implementó su pesquisa en los
bancos de sangre de nuestro país. Las tasas de
notificación de hepatitis C han experimentado un
aumento progresivo de 0,24 por 100.000 habitan-
tes en 1994 a 0,99 en 1997 y especialmente en
hombres ya que mayoritariamente son ellos los
donantes de sangre (Figura 10)34.

Los estudios de prevalencia de anti-VHC en
cerca de 44.000 donantes de sangre en Santiago
de Chile comunicados por diversos autores varían
entre 0,22% y 0,3%. Sin embargo, cerca de 40% de
los pacientes no tienen antecedentes de transfu-
sión. Los genotipos detectados en las muestras
ARN-VHC positivas son 1b (el más frecuente), 2,
3a y 4/5. Los informes sobre hepatitis C en Chile,
en determinados grupos de riesgo, revelan cifras
variables. En pacientes con trastornos de coagula-

Figura 9. Número y tasa de notificaciones por Hepatitis B en Chile (1991-2005).
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ción, desde 52% a 88%; trasplantados renales
entre 0% y 34,9%; pacientes hemodializados de
30% a 54%; en pacientes con enfermedad hepática
crónica no alcohólica 52%; en portadores de
hepatocarcinoma 48%; en porfiria cutánea tarda
53%; y en leucemia linfoblástica aguda 12%35-42.
Nuevos estudios de prevalencia confirmados con
RIBA y publicados en 2005 revelaron 0,83%,
sugiriendo además que el peak de infección en
Chile ocurrió entre 30 y 50 años atrás43.

La situación epidemiológica de la hepatitis por
virus C en Chile, en esta última década, está
revelando la enorme importancia de esta infección
en el desarrollo de un daño hepático crónico, al que
se agrega la alta prevalencia del genotipo 1b que no
responde adecuadamente a la terapia y evoluciona
con mayor gravedad. En casi la mitad de los
pacientes no es posible determinar un factor de
riesgo definido y, en Chile, esta patología es la más
frecuente indicación de trasplante hepático, como ya
está ocurriendo en muchas regiones del mundo44.

Por la notable capacidad de variaciones de su
genoma, dando lugar a cuasiespecies, se ha dificulta-
do la elaboración de una vacuna aplicable al hombre.

HEPATITIS E

Su vía principal de infección es similar a la
hepatitis A. Está estrechamente relacionada con

las condiciones sanitarias y constituye un serio
problema de salud en países como India con
prevalencias entre 24% y 29%, o en Egipto, donde
puede sobrepasar 60%45,46.

De acuerdo a estudios efectuados hace más de
una década en donantes de sangre de la Región
Metropolitana y de la décima Región, la hepatitis
por virus E en nuestro país presenta una prevalen-
cia intermedia entre 4% y 8%47,48.

Es difícil obtener información sobre la inciden-
cia de hepatitis aguda por virus E en Chile. Hay
comunicaciones de casos aislados, en donde se ha
utilizado anti-VHE IgG y anti-VHE IgM49,50. Debe-
ría investigarse cuando todos los marcadores para
los virus de hepatitis A, B y C sean negativos.

En la notificación obligatoria de los casos de
hepatitis aguda, obtenidas de los reportes del
Ministerio de Salud, pudieran estar incluidos pa-
cientes con hepatitis E, ya que por un lado son
indistinguibles los casos unos de otros y porque
en la mayoría no se exige el diagnóstico específi-
co de la hepatitis A con anti-VHA IgM.

En 1997 se aisló el virus de la hepatitis E en cerdos
(swine HEV), que reacciona en forma cruzada con el
anti-VHE humano51. Estudios efectuados en Brasil
reportan una prevalencia de anti-HVE en cerdos entre
63% y 95%52. Por otro lado, veterinarios y cuidadores
de predios porcinos presentan 1,5 veces más alta
prevalencia de estos anticuerpos que donantes de
sangre53.

Figura 10. Número y tasa de
notificaciones por hepatitis C
en Chile (1991-1997).
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Estudios en predios porcinos de las zonas
central y sur de Chile han detectado en esta especie
prevalencias entre 0,6% a 9,5%54. En Japón se ha
encontrado identidad genómica en 99,7% del VHE
de jabalíes y ciervos con aislados de VHE humano
que consumieron dicha carne, sugiriendo esa fuen-
te de contagio55. Numerosas líneas de investigación
en estas áreas abren la posibilidad que la infección
por el VHE sea zoonótica.

En Chile se requieren más proyectos destina-
dos a evaluar el impacto que podría tener esta
infección en seres humanos y su relación con
otras especies animales.

CONSIDERACIONES FINALES

Los antecedentes disponibles respecto de la hepatitis
A permiten concluir que su incidencia general está
disminuyendo, con un claro desplazamiento a edades
superiores, revelando también que ha aumentado la

población que no tiene inmunidad. Esto posiciona a
Chile como un país en transición epidemiológica
respecto de este tipo de hepatitis y podría poner en
evidencia la «teoría de la higiene»56,57 en cuanto a que
en este ambiente «más estéril» se incrementen las
enfermedades con componente autoinmune por res-
puesta anormal de linfocitos T58.

Es necesario incentivar estrategias para poner
al alcance de nuestra población, medidas de
prevención eficaces, como son las vacunas especí-
ficas contra la hepatitis A.

La hepatitis E requiere más estudios epidemiológi-
cos y su investigación en especies animales en Chile.

La hepatitis B puede estar estabilizada o en
aumento no pesquisado por subnotificación y debiera
continuarse con la inmunización en grupos de riesgo.

Hay un aumento exponencial de la hepatitis C,
que puede llegar a ser la principal causa de daño
hepático crónico, para lo cual deben implementar-
se medidas para su manejo, especialmente ante la
posibilidad de trasplante hepático.
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