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INTRODUCCION

Se ha identificado la hepatitis
como una causa importante de morbili-
dad y mortalidad en la cuenca ama-
z6nica. En algunas partes de esta zona, la
morbilidad que provoca la hepatitis pro-
bablemente sobrepasa los 90 casos
anuales por cada 100 000 habitantes,
mientras que se han notificado cuatro
defunciones anuales por cada 100 000
habitantes causadas por esta enfermedad.
Esto significa que la tasa de mortali-
dad por hepatitis en la cuenca del Amazo-
nas es de cinco a diez veces mis alta que
el promedio en el resto del continente
americano (1). Asimismo, en algunas
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partes de aquella zona la mortalidad por
cirrosis también es elevada. Por otro
lado, en zonas rurales del sur del Amazo-
nas se ha observado durante 40 afios un
tipo poco comiin de hepatitis grave cono-
cida como hepatitis de Librea o fiebre
negra (2-5), la cual se caracteriza por un
progreso ripido con hematemesis y apa-
ricién temprana de encefalopatia. Se
acompafia de un cuadro histolégico
caracteristico de infiltracién grasa micro-
vesicular y necrosis eosindfila del higado
(0-6). Se manifiesta en adultos jovenes y
en nifios, y con frecuencia en una misma
familia. Estudios recientes han sefialado
que posiblemente sea causada por una
infeccién combinada del virus de la he-
patitis B (VHB) y el virus delta (7-8).
Varios estudios han indicado
que en toda la cuenca amazonica las in-
fecciones por virus de la hepatitis A
(VHA) y por VHB son muy endémicas (9-
11); por otra parte, la infeccion provo-
cada por el virus delta también es en-
démica y constituye una de las causas
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principales de hepatitis cténica (8, 11).
Ello motivé a los autores del presente tra-
bajo a realizar un estudio de cinco afios y
medio para determinar mediante técni-
cas de radioinmunoensayo (RIE) y ensayo
inmunoenzimatico (EIE) la frecuencia y
las causas de las hepatitis aguda y
fulminante en un municipio de la cuenca

amazonica.
MATERIALES
Y METODOS

El estudio se efectud en el
pueblo de Boca do Acte (con una pobla-
ci6n de 6 920 habitantes segiin el censo
de 1980), perteneciente al municipio
(distrito) del mismo nombre (21 840 ha-
bitantes en 1980), y en el municipio ve-
cino de Sena Madureira. El pueblo de
Boca do Acre, situado en la confluencia
de los rios Acte y Purus, en la parte sud-
occidental de la cuenca del Amazonas,
cuenta con un hospital que tiene 25
camas (la inica instalacién de ese tipo en
el distrito) y de dos a cuatro médicos.
También hay un puesto de salud piblica
que ofrece setvicios tales como atencién
de salud maternoinfantil. Las casas del
centro del pueblo tienen suministro de
agua clorada y fosas sépticas para la
eliminacién de las aguas residuales;
no obstante, en las viviendas de la perife-
tia del pueblo o en las aldeas mis peque-
fias del municipio por lo general se uti-
liza el agua del fio sin tratat y 2 menudo
no tienen un sistema para la eliminacién
de excretas. Las viviendas de esta zona co-
miinmente tienen dos o ttes habitaciones
y no estin protegidas de los insectos; el
promedio de ocupantes por vivienda es
de siete personas. La temporada de llu-

vias, en la que hay tormentas a diario,
dura desde octubre hasta abril; el prome-
dio de precipitacién pluvial en esta €poca
del afio es de 214,7 cm. En la temporada
seca, de mayo a septiembre, el promedio
de precipitacién es de 64,3 cm.

En una fase preliminar del es-
tudio, entre 1977 y 1979, se tomaron
muesttas de suero pata estimar la preva-
lencia serolégica de infecciones provoca-
das por VHA y VHB en 1 017 individuos
que integraban una muestra aleatoria de
180 familias del pueblo de Boca do Acre.
Las 464 personas de las primeras 104
familias examinadas se incluyeron en los
resultados del presente estudio. También
se tomaron muestras de miembros de 10
a 50 familias en cada una de las cinco al-
deas con poblaciones inferiores a 200 pet-
sonas pertenecientes a los municipios de
Boca do Acre y Sena Madureira.

Desde junio de 1979 hasta di-
ciembre de 1984, en el pueblo de Boca
do Acte funcioné una oficina de campo
para llevar a cabo la vigilancia epide-
mioldgica de la hepatitis y tomar mues-
tras de sueto de los casos de hepatitis
aguda y fulminante que se presentaban
en el municipio. Las muesttas se ob-
tenfan en el primer contacto con el caso
de hepatitis después del diagndstico, por
lo general en las dos semanas postetiores
al comienzo de la enfermedad. En este
estudio se considerd como caso de hepa-
titis aguda al que presentd un inicio
agudo de la enfermedad acompafiado de
ictericia u orina oscufra, junto con con-
centraciones de aminotransferasa sérica
dos veces y media mis altas que las not-
males y un frotis sanguineo con resulta-
dos negativos con tespecto 2 la malaria.
Se diagnosticé hepatitis fulminante
cuando la enfermedad aguda provocaba
encefalopatia o la muerte.

Se examinaron las muestras
de suero tomadas para los estudios de
prevalencia serolégica con el fin de detec-
tar marcadores de la infeccién con hepa-



titis A y hepatitis B. Las muestras toma-
das en el pueblo de Boca do Acre se
sometieron a ensayos inmunoenzimati-
cos (Hepanostika-Organon, Paises Bajos)
para determinar los anticuerpos totales
contra la hepatitis A (anti-VHA), la pre-
sencia del antigeno de superficie de la
hepatitis B (AgsHB), los anticuerpos
contra el AgsHB (anti-HBs), el antigeno
“e”” de la hepatitis B (AgeHB) y los anti-
cuerpos contra el AgeHB (anti-HBe). Los
sueros tomados en otras zonas de los dos
municipios estudiados se examinaron
mediante radioinmunoensayo (Abbott,
North Chicago, Illinois) para establecer
la presencia de anti-VHA, AgsHB, anti-
HBs, AgeHB, anti-HBe y anticuerpos
contra el antigeno central de la hepati-
tis B (anti-HBc). En ambos exdmenes se
considerd que los suetos eran positivos
respecto al AgsHB cuando las pruebas
para detectar este antigeno daban una
reaccidn intensamente positiva, sin tener
en cuenta otros marcadores. Asimismo,
se estimé que los sujetos estudiados en el
pueblo de Boca do Acre eran inmunes
cuando sus sueros daban resultados ne-
gativos respecto al AgsHB y positivos con
relacién al anti-HBs, mientras que los su-
jetos estudiados en las otras poblaciones
fueron considerados inmunes cuando sus
sueros dieron resultados negativos en re-
laci6én con el AgsHB pero claramente po-
sitivos respecto al anti-HBc o anti-HBs.
Las muestras de sueto prove-
nientes de los casos de hepatitis aguda
se examinaron primero mediante ensa-
yos inmunoenzimiticos para detectar
AgsHB. Luego, todas las muestras con
resultados negativos con respecto al
AgsHB se sometieron a pruebas para de-
tectar IgM anti-VHA, y lo mismo se hizo
con la mayotia (72% ) de las muestras con
resultados positivos en la deteccién de
AgsHB. Todas las muestras con resulta-
dos negativos en relacién con el AgsHB y
la IgM anti-VHA, excepto tres, se exami-
naron para detectar IgM anti-HBc por

medio de EIE. Se clasificaba el caso como
hepatitis aguda A cuando los resultados
indicaban la presencia de IgM anti-VHA;
como hepatitis A y B si se detectaban
tanto IgM anti-VHA como AgsHB; como
hepatitis B cuando los resultados eran
positivos respecto a la presencia de
AgsHB o IgM anti-HBc, y como hepatitis
no-A, no-B cuando se determinaba que
no existian IgM anti-VHA, AgsHB ni IgM
anti-HBc (en los casos en que se efec-
tuaron pruebas para detectar esta Gltima
inmunoglobulina).

Las muestras procedentes de
casos de hepatitis fulminante también se
examinaron para detectar IgM anti-HBc
por medio de RIE; el total de anticuerpos
antidelta mediante EIE con bloqueo; la
IgM antidelta mediante EIE con captura
especifica de la cadena p, y el antigeno
delta por medio de EIE “en sandwich”
con anticuerpos dobles después del tra-
tamiento con un detergente (12). Los re-
sultados concernientes al antigeno delta
se tratan con mis detalle en otro tra-
bajo (8).

La significacidn estadistica de
los resultados de las diversas pruebas se
evalué mediante la prueba de x* (ji al
cuadrado) con la correccién de Yates, o
con la prueba exacta de Fischer cuando
era apropiado.

RESUL’I'ADOS

Prevalencia serologica
de las infecciones por VHA y VHB

Las pruebas para detectar
anticuerpos contra el VHA indicaron que
en todas las zonas estudiadas se contrafa
esta infecci6n en edad preescolar y que se
manifestaba antes en Boca do Acre que
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en las aldeas relativamente mas pequefias
(cuadro 1). En Boca do Acre solo se en-
contraron algunos casos que no presenta-
ban infeccién entre los nifios menores de
10 afios y habia un aumento rapido de la
prevalencia con la edad. En las aldeas
mis pequefias la prevalencia aumentaba
con mis lentitud y no alcanzaba el 100%
hasta los 30 afios. Por otro lado, no va-
1i6 en forma notable de acuerdo con el
sexo en ninguna de las zonas estudiadas y
solo hubo una variacién moderada (de
67 2 84%) en las distintas aldeas, pero en
todas ellas fue menor que en Boca
do Acre.

También fue elevada la preva-
lencia de la hepatitis B en todas las zonas
del estudio. Sin embargo, en contraste
con la hepatitis A, la prevalencia de la in-

CUADRQ 1. Prevalencia de anticuerpos confra el via
en los individuos estudiados en el pueblo de Boca do Acre
y otras localidades

feccidn por VHB fue generalmente mayor
en las aldeas mis pequefias que en el
pueblo de Boca do Acte (cuadros 2 y 3).
La prevalencia de AgsHB fue mis alta
entre los varones que entre las mujeres en
todas las zonas estudiadas, si bien las di-
ferencias observadas fueron relativa-
mente insignificantes.

Entre los portadores de
AgsHB detectados, la prevalencia
del AgeHB fue de 49%. Esta prevalen-
cia no difirié de manera notable en rela-
cién con el sexo, pero si varid segin la
edad. Es decir, el 88% de los nifios me-
nores de 10 afios estudiados que tenfan
resultados positivos en la deteccién de
AgsHB también presentaron resultados
positivos con respecto al AgeHB. Por el
contrario, en solo 44% de los nifios de
10 a 14 afios, en 33% de los muchachos
de 15 a 19 afios y en 4% de los adultos de
mas de 19 afios se detectd la presencia
de AgeHB. En cuatro de las 21 mujeres
en edad fecunda (de 15 a 49 afios) se ob-
tuvieron resultados positivos respecto al
AgeHB.

Boca do Acre Otras poblaciones
Grupos Individuos ~ Resultado  Individuos  Resultado
deedad examinados  positivo  examinados  positivo
(afios) (No.) (%) (No.) (%)
0-2 24 45,8 58 13,8
3-4 32 59,4° 80 375
5-9 73 83,6 182 62,6
10-14 80 1002 134 80,8
15-19 53 100 68 95,6
20-29 78 100 78 97,4
30-39 42 100 55 100
=40 78 100 107 100
Total 480 91,7¢ 762 73,9
2p < 0,01,

50,05 < p < 0,10.
¢p < 0,001.



CUADRD 2. Prevalencia de AgsHB, anti-HBs e infeccion total por viB
detectadas en el pueblo de Boca do Acre, por edad y sexo

Resultado positivo -
Grupos Individuos AgsHB AniHB !Rglgdgos
deedad  examinados gs M-ABS - Inlectados

(afios) {No.) No. % No. % No. %

0-4 54 2 37 8 15 10 19
5-9 77 8 104 30 39 38 49
10-14 79 4 51 5 70 5 75
15-19 52 4 77 31 80 35 67
20-29 71 6 85 4 83 51 72
30-39 39 4 103 26 67 30 77
40-49 35 1 28 24 6 25 N
=50 4 2 48 20 49 22 54
Total 448 31 69 238 53 270 60

CUADRO 3. Prevalencia de AgsHB, inmunidad al vus e infeccion total
por viB en los lugares estudiados fuera del pueblo de Boca do Acre,
por edad

Resultado positivo

- Anti-HBs Individuos
Grupos Individuos N :
deedad  examinados AgsHB oant-HBc  infectados

(afios) {No.) No. % No. % No. %

0-4 138 9 65 3 24 42 30
5-9 182 7 38 102 56 108 60
10-14 133 14 105 93 70 107 80
15-19 69 5 72 59 86 64 93
20-29 78 5 64 70 90 7% 9%
30-39 55 5 91 48 &7 53 96
40-49 51 1 20 48 9 49 96
=50 57 2 35 54 9 56 98
No determinado 3 o ... 3 100 3 100
Total 766 48 6,3 510 67 558 73
Hepatitis aguda otras partes del Brasil, y tres veces mayor

que las de otras partes de la cuenca
amazdnica. La tasa de hepatitis fulmi-
nante fue de 0,365 casos por cada 1 000
personas por afio, cifra casi cien veces mis
alta que la sefialada en la mayotia de las
demis partes de las Américas y diez veces

Como indica el cuadro 4,
durante el perfodo de estudio se diagnos-
ticaron en el municipio de Boca do Acre
401 casos de hepatitis aguda (incluidos
44 casos fulminantes y 39 defunciones).
La tasa global de hepatitis aguda fue de
3,33 casos por cada 1 000 habitantes por
afio, casi diez veces mayor que las tasas
comunicadas en América del Norte y en
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CUADRO 4. Casos de hepatitis aguda en el municipio de Boca do Acre durante el periodo estudiado,

clasificados segiin el tipo
Tipo de hepatitis
Grupos Casos Casos ) _
de edad agudos  fulminantes  Tasa de casos A AyB B NoA noB
(afos) {No.) {No.) agudos®  No. %" No. % No. % No. %
0-4 108 10 4,43 61 58 4 4 41 39 0 ...
5-9 110 8 5,51 47 45 9 9 45 43 4 4
10-14 52 11 3,25 15 30 1 2 30 60 4 8
15-19 38 4 3,06 1130 1 3 20 57 4 11
20-29 44 4 2,54 6 14 1 2 28 6 8 19
30-39 23 1 2,01 2 10 0 ... 13 62 6 29
=40 19 2 1,03 0 ... 0 6 35 11 65
No determinado 7 4 1 ... 0 ... 1 ... 1 ...
Total 401 44 3,33 143 37 16 4 185 48 38 10

2 Incluidos los casos fulminantes; tasa por 1 000 habtantes por afio.

b Nimera de casos hallados dividido por el ntimero total de casos de hepatitis cuya tipo s diagnosticé en el grupo de edad o sexo en cuestion.

supetior a la informada en otras partes
del Amazonas.

Las tasas de hepatitis aguda
eran mas altas entre los nifios menores de
10 afios y disminufan al aumentar la
edad. En total, la tasa relativa a las mu-
jeres representaba un 58% de la que
correspondia a los varones. Las probabi-
lidades de que un caso agudo tuviera un
desenlace fulminante eran en conjunto
de 11%, pero este tiesgo era mayor
(21%) entre los nifios de 10 a 14 afios.
Por otro lado, el riesgo de un desenlace
fulminante parecia ser algo mayor entre
los varones (12%) que entre las mujeres
(8%), si bien esta diferencia no fue es-
tadisticamente significativa.

La tasa de hepatitis aguda en-
contrada en la zona urtbana de Boca do
Acre fue de 5,6 casos por cada 1 000 ha-
bitantes por afio, dos veces mayor que la
de las zonas rurales (cuadro 5). Sin em-
bargo, la tasa de hepatitis fulminante fue
ligeramente superior en estas Gleimas.

CUADRD 5. Casos de hepatitis aguda registrados
en la zona rural y urbana del municipio de Boca
do Acre durante el periodo estudiado

Aguda Fulminante  No fulminante
Zona No. Tasa® No. Tasa No. Tasa
Ubana 219 56 10 026 209 54
Rural 167 21 30 037 137 17

2 Por 1 000 habitantes por afo.

Utilizando los criterios serold-
gicos antes mencionados, se diagnosti-
caron 143 casos (37 %) como hepatitis A,
16 (4,2%) como hepatitis A y B, 185
(48%) como hepatitis B y 38 (10%)
como hepatitis no-A, no-B. La hepatitis
A fue mis frecuente en nifios menores de
10 afios y constituyé el tipo predominan-
te en este grupo. La hepatitis B fue fre-
cuente en todos los grupos de edad y re-
present6 el 40% de los casos de hepatitis
entre los nifios menores de 10 afios y el
60% entre los adultos y nifios mayores.
La hepatitis no-A, no-B afectd sobre todo
a los adultos y fue la causa fundamen-
tal de hepatitis entre los individuos de
mds de 40 afios. No se observaron dife-
rencias notables relacionadas con el sexo



en las tasas correspondientes a los distin-
tos tipos de hepatitis.

Durante el periodo de estu-
dio, la hepatitis A se presemo en un ciclo
epidémico que llegd a su mixima inten-
sidad en 1982, con tasas diez veces mis
altas que las observadas al comienzo y al
final (figura 1). En cuanto a las fluctua-
ciones estacionales, los meses en que
hubo mis casos de hepatitis A fueron los
de julio a octubre, y en la €poca seca, de
mayo a septiembre, las tasas de enferme-
dad fueron aproximadamente un 75%
mis altas que en la temporada de lluvias,
de octubre a abril (p = 0,05). La hepati-
tis B fue endémica, con tasas cuyas varia-
ciones no llegaron al doble del valor
minimo excepto durante el Gitimo afio,
cuando se elevaron hasta el triple de este
valor. La hepatitis no-A, no-B mostré un
patrdén endémico similar y no se obser-
varon fluctuaciones estacionales notables
en los casos de este tipo de hepatitis ni en
los de hepatitis B.

Se sometieron a pruebas
serologicas 33 de los 44 casos fulminantes
(cuadro 4) y se diagnosticaron dos casos

como hepatitis A y B; cuatro como no-A,
no-B y los 27 restantes (82% ), como he-
patitis B. En conjunto, las tasas de letali-

Aad Fraran £ 804 an lac cocne de harnarivie
Qaq rucion U, Yo €1 108 Cas0s af nepaiiis

A yB, 10% en los del tipo no-A, no-By
12% en los de hepatitis B.

Treinta y dos de los casos
fulminantes de hepatitis fueron someti-
dos a pruebas para detectar marcadores
de infeccidn por el virus delta en el suero
(y en el higado, cuando se disponia de
una muestra de tejido hepitico). De los
27 casos de thatltlS B exammados 17
presentaron resultados acentuadamente
PUDILI.VUD Con l.CBPCLLU a }.d Lufcu.luu PUI
el virus delta y en otros tres se observd
una sola respuesta débilmente positiva.
Como no se detecté IgM anti-HBc en los
sueros tomados a los sujetos en la fase
aguda de la enfermedad, la mayoria
(89%) de estas infecciones eran superin-
fecciones por virus delta de portadores

FIGURA 1. Casos de hepatitis aguda detectados en el municipio de Boca do Acre durante
¢l periodo estudiado, clasificados segiin el tipo v el afio
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del VHB. Resulta interesante sefialar que
uno de los tres casos examinados del tipo
no-A, no-B también presenté anticuet-
pos contra el virus delta. En este sujeto
los resultados fueron positivos con res-
pecto a anti-HBc peto negativos en rela-
¢ién con la IgM anti-HBc. La mortalidad
en casos de hepatitis A combinada con
infeccién por virus delta y VHB fue signi-
ficativamente mis alta que la provocada
por la hepatitis A sola (p = 0,01).

DISCUSION

Y CONCLUSIONES

Se comprobd que las causas
principales de la enfermedad aguda eran
las infecciones por VHA y VHB. La impor-
tancia de estos vitus se confirma por los
datos sobre su prevalencia serologica,
que indican una endemicidad uniforme-
mente elevada de las dos infecciones.
Como otfos estudios han sefialado una
endemicidad igualmente alta de ambos
virus en otras partes del Amazonas brasi-
lefio, es probable que también sean cau-
sas significativas de la enfermedad aguda
en toda la cuenca (9-11).

En esta zona se observd que la
hepatitis A era principalmente una en-
fermedad clinica que afectaba a nifios
menotes de 10 afios. A pesar de que la
prevalencia de esta infeccion se elevaba
ripidamente durante la edad preescolar,
las tasas de enfermedad clinica fueron al-
tas (mis de 100 casos anuales por
100 000 habitantes) y el virus podia pro-
vocat una epidemia similar a la registrada
en zonas mis desarrolladas, donde la in-
feccién normalmente afecta a nifios en
edad escolar. El niimero de casos entre los
adolescentes y adultos jovenes fue tam-

bién sorprendentemente alto, si se consi-
dera que casi todos los sujetos mayores de
14 afios incluidos en el estudio de preva-
lencia serolégica mostraban inmunidad.
La enfermedad en estos individuos ma-
yotes se podtia explicar por las altas tasas
de infeccién en los pocos sujetos que no
se vieron afectados por ella durante la
edad preescolar, o por la inmigracion de
adultos sensibles que provenian de zonas
donde la hepatitis A es menos endémica.

En la zona urbana de Boca do
Acte, la tasa de hepatitis aguda fue dos
veces mayor que la de las zonas rurales,
mientras que la tasa de hepatitis
fulminante fue ligeramente superior en
estas {iltimas. Esto indica que, o bien la
enfermedad era mis grave en las zonas
rurales, o bien los casos de mayor grave-
dad tendfan a trasladarse a un centro ur-
bano en busca de tratamiento.

En general se enconttd que la
infeccidn por hepatitis A sola provoca
una mortalidad muy baja; los casos
fulminantes se produjeron solo en porta-
dores del AgsHB que también tenfan in-
feccidén por el virus delta. Sin embargo,
este estudio indica que la infeccién
aguda por VHA de un pottador del VHB y
el virus delta puede causar una mortali-
dad extraordinariamente elevada. Esta
observacién difiere de los resultados de
otros estudios que sefialan que la grave-
dad de la infeccién por hepatitis A en
pottadotes del VHB no se diferencia de la
infeccién por el VHA solo (13-14). En
cualquier caso, el potencial de tasas altas
de enfermedad aguda justificaria la ela-
boracién de una vacuna contra la hepati-
tis A y su administracién entre los habi-
tantes de la cuenca amazdénica.

La hepatitis B fue la causa
principal de la mayor parte de la morbili-
dad y mortalidad atribuibles a la hepati-
tis en la zona estudiada. Los estudios de
prevalencia seroldgica revelaron una en-
demicidad uniformemente alta del VHB,
con escasa variacién entre los medios ur-



bano y rural, e indicaron que la mayoria
de la poblacién contrajo la infeccién
durante la edad preescolar. La prevalen-
cia méxima observada en cada zona estu-
diada correspondia a la edad escolar, pero
en Boca do Acre una proporcién relativa-
mente mis baja de adultos presentd la
infeccion. Este tesultado podiia atri-
buirse en parte a las pruebas serolégicas
menos completas y menos sensibles rea-
lizadas en este pueblo; no obstante, la
menor prevalencia de infeccién por VHB
observada en este estudio entre todos los
grupos de menor edad indica que en las
poblaciones mis grandes la infeccién
tiende al menos a retrasarse hasta los Glti-
mos afios de la edad escolar.

Se determind que la hepatitis
B era una causa importante de hepati-
tis aguda tanto en nifios como en adul-
tos, y que constituia casi la mitad de los
casos de enfermedad detectados entre su-
jetos menores de 15 afios, una propot-
cién notablemente mis alta que en zonas
urbanas del Brasil y otros paises sudame-
ricanos (1, 15-18). Lamentablemente,
en este estudio no fue posible examinar
todos los casos de hepatitis aguda para
detectar IgM anti-HBc, el indicador mis
especifico de infeccién reciente pot VHB,
ni para detectar marcadores de infeccién
delta. En consecuencia, es probable que
algunos casos diagnosticados como hepa-
titis B aguda fueran realmente causados
por la infeccién de portadores del AgsHB
con otros virus de la hepatitis (el vitus
delta o el virus de la hepatitis no-A,
no-B). Esta circunstancia concuerda con
la observacién de un gran nimero de
personas con infeccién aguda por VHA
e infeccién concutrente aguda o cténica
por VHB. La coinfeccién o superinfec-
cién por el virus delta podria contribuir a
explicar la frecuencia insélita de infec-
cién clinica por VHB entre los nifios de
esta poblacién, pero se requieren mais
estudios para abordar esta cuestion.

Las tasas de hepatitis fulmi-
nante halladas corroboran la existencia
histdrica de un tipo poco comiin de esta
enfermedad en la region estudiada. Es
evidente que la infeccién por VHB es la
condicion fundamental “necesaria” para
que se produzca la hepatitis fulminante;
sin embargo, todavia no se han estable-
cido claramente los otros cofactores es-
pecificos responsables del desenlace
fulminante. Esta investigacién indica
que una gran proporcibn de casos
fulminantes resultan de la superinfeccién
por virus delta de portadores del AgsHB.
Los estudios de casos aislados, asi como
las caracteristicas similares comunicadas
en relacidén con alteraciones histopatols-
gicas hepiticas provocadas por la su-
perinfeccién por virus delta entre in-
digenas venezolanos, apoyan estos
resultados (7, 19-21). Uno de los tres ca-
sos examinados del tipo no-A, no-B tam-
bién present6 anticuerpos contra el virus
delta y dio resultados positivos con res-
pecto a anti-HBc pero negativos en rela-
ci6n con la IgM anti-HBc. Este hecho in-
dica que la superinfeccién por virus delta
de un portador de VHB con pérdida ri-
pida del AgsHB podria ser una posible
explicacion del desarrollo de la hepatitis
fulminante. Ademis, en los dos casos de
hepatitis A y B examinados también se
obtuvieron resultados positivos en cuan-
to a los anticuerpos contra el vitus delta,
lo cual indica que la causa era una hepa-
titis aguda A combinada con una infec-
cién por virus delta y VHB. No obstante,
una proporcidn significativa de los casos
estudiados no presentd infeccién por vi-
rus delta y se requeritia una combinacién
de distintas causas (incluyendo la hepati-
tis A en portadores del virus delta y del
VHB, la hepatitis B sola y la hepatitis no-
A, no-B, ya sea sola o en portadores del
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VHB) para explicar todos los casos. Para
determinar si coexisten todos esos fac-
tores y producen un cuadro chmco ¢ his-
topatoldgico similar, serd preciso efectuar
ottas investigaciones y contar con méto-
dos mis sensibles de deteccién de todas
las infecciones por virus delta en los casos
de enfermedad fulminante.

R FQITMEN
A

LA AVALLLN

Durante el periodo de junio
de 1979 a diciembre de 1984 se estu-
diaron la frecuencia y las causas de la
hepatitis aguda, incluida la fulminante,
en el municipio de Boca do Acre, locali-
zado en el extremo sudoccidental del
Amazonas brasilefio. Se hicieron estu-
dios serolégicos por medio de las técnicas
de radioinmunoensayo y ensayo inmu-
noenzimitico. Los estudios previos de
prevalencia serolgica indicaron que la
hepatitis A y la hepatitis B eran muy
endémicas en toda la regién y que la
mayotia de las personas contrajan la in-
feccion en los primeros 10 afios de vida.
La hepatitis A causd el 37% de todos los
casos notificados, fue el tipo pre-
dominante entre los nifios mayores de
cinco afios y produjo un patrdén epidémi-
co. La hepatitis B constituyd el 48% de
los casos y fue una causa importante
de enfermedad tanto en los nifios como
en los adultos. La hepatitis no-A, no-B
se presentd principalmente en adultos
mayores.

La incidencia de las hepatitis
aguda y fulminante fue de 3,33 y 0,365
casos anuales por cada 1 000 habitantes,
respectivamente. En mis de 85% de los
casos de hepatitis fulminante existfa in-

feccién activa por el virus de la hepatitis
B (VHB) y los sueros de los pacientes da-
ban resultados positivos respecto al
antigeno de supetficie de la hepatitis B
(AgsHB). La causa individual mis fre-
cuente de hepatitis fulminante fue la su-
perinfeccién pot virus delta de porta-
dores del VHB.

Las tasas de hepatitis aguda
fulminante halladas en Boca do Acre son
considerablemente mayores que las in-
formadas con anterioridad en el con-
tinente americano y en otras partes del
Brasil. Si bien la hepatitis A y la hepati-
tis B son causas importantes de hepatitis
aguda, la infeccién combinada por vitus
delta y VHB es la causa principal del tipo
poco comiin de hepatitis fulminante en-
contrado en la regién estudiada. O
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SUMMARY

SEROLOGIC

AND EPIDEMIOLOGIC
CHARACTERISTICS

OF ACUTE VIRAL HEPATITIS
IN THE AMAZON BASIN
OF BRAZIL

From June 1979 to December
1984 a study was made of the frequency and
causes of acute hepatitis, including the ful-
minant form, in Boca do Acte municipality,
in the extreme southwestetn corner of the
Amazon Basin of Brazil. Serologic studies
were done by the radioimmunoassay and en-
zyme immunoassay techniques. Eartlier stud-
ies of serologic prevalence had indicated that
hepatitis A and hepatitis B were highly en-
demic throughout the region and that most
people were infected during the first ten
years of life. Hepatitis A caused 37% of re-
potted cases; it was the predominant type
among children over 5 years of age and pro-
duced an epidemic pattern. Hepatitis B ac-
counted for 48% of the cases and was a lead-

21 Buitrago, B., Popper, H., Hadler, S. C.,
Thung, S. N., Gerber, M. A., Purcell, R. H. y
Maynard, J. E. Specific histologic features of
Santa Marta hepatitis: A severe form of hepati-
tis delta virus infection in northern South
America. Hepatology 6(6):1285-1291, 1986.

ing cause of disease in both children and
adults, Non-A, non-B hepatitis was encoun-
tered chiefly in older adults.

The incidence of acute and ful-
minant hepatitis was 3.33 and 0.365 cases per
1 000 persons/year, respectively. In more
than 85% of the cases of fulminant hepatitis
there was an active hepatitis B virus infection
(HBV) and patient sera tested positive for the
hepatitis B surface antigen (HBsAg). The
most frequent single cause of fulminant hep-
atitis was supetinfection by delta virus of car-
tiets of HBV.

The rates of fulminant acute
hepatitis found in Boca do Acre are considet-
ably higher than those reported previously in
other parts of Brazil or of the Americas.
While hepatitis A and B are important causes
of acute hepatitis, combined infection with
HBV and the delta agent is the principal cause
of the uncommon fulminant form of hepati-
tis found in the region considered.



