ae C 'V'ComitéAsesor 28. Hepatitis A
de Vacunas . s . .
.A. e Inmunizaciones Publicado en Comité Asesor de Vacunas e Inmunizaciones

(https://vacunasaep.org)

Vista creada el 24/02/2026 a las 11:39 h

MANUAL DE INMUNIZACIONES EN LINEA DE LA AEP

28. Hepatitis A

SECCION IV. Vacunas delaAalaZz

Actualizado en enero de 2026

Capitulo 28 - Hepatitis A

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Tabla 28.1. Caracteristicas de las vacunas frente a la hepatitis A

Puntos clave

. Introduccién

. Epidemiologia de la enfermedad

. Tipos de vacunas, composicion y presentacion

. Inmunogenicidad, eficacia y efectividad

. Vias de administracién

. Indicaciones y esquemas de vacunacién

. Situaciones especiales

. Administracién con otras vacunas y otros productos

Efectos adversos

Precauciones y contraindicaciones

Bibliografia

Enlaces de interés

Historial de actualizaciones

Tablas y figura incluidas en el capitulo:

Tabla 28.2. Situaciones especiales a que puede dar lugar el desabastecimiento de esta vacuna, Si se
produce

Figura 28.1. Serologia de la Hepatitis A en el contexto de la enfermedad

MANUAL DE INMUNIZACIONES EN LINEA DE LA AEP

Péagina 1 de un total de 16.


https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%231
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%232
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%233
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%234
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%235
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%236
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%237
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%238
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%239
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%2310
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%2311
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%2312
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%2313
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%2314
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%23t28.1
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%23t28.2
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%23t28.2
https://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28%23f28.1

ae C Comité Asesor 28. Hepatltls A
A de Vacunas . . . .
P V e Inmunizaciones Publicado en Comité Asesor de Vacunas e Inmunizaciones

(https://vacunasaep.org)

Figura 28.2. Distribucion de los brotes confirmados de hepatitis A por mes, desde junio 2016 hasta
agosto 2018, en los paises europeos (ECDC-UE/EEA

Sugerencia para la citacion: Comité Asesor de Vacunas e Inmunizaciones (CAV-AEP). Hepatitis A.
Manual de inmunizaciones en linea de la AEP [Internet]. Madrid: AEP; ene/2026. [consultado el
dd/mmm/aaaa]. Disponible en: http://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-28
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1. Puntos clave

¢ De modo distinto a lo que ocurre en los nifios mayores y en los adultos, en nifios menores de 6 afios, mas del 70 % de las infecciones
por el virus de la hepatitis A (VHA) son asintomaticas, el 20 % pueden tener una enfermedad leve y anictérica y solo un 10 % pueden
tener una forma que cursa con ictericia. Por el contrario, en los nifios mayores de 6 afios y en adultos las formas ictéricas representan
el 70 % de los casos.

En paises de indice de desarrollo humano alto y en los que se vacuna frente a la hepatitis A de forma sistematica la infeccién por el
VHA cada vez se produce a edades mas avanzadas, lo cual implica que la gravedad de los casos sea mayor.

Hasta la llegada de la pandemia por el virus SARS-CoV-2, en Espafia la incidencia de hepatitis A noti?cada habia aumentado en los
tltimos afos, aunque mas en adultos y, sobre todo, en varones que tienen relaciones sexuales con otros varones, en personas que
usan drogas de abuso y en las que tienen falta de vivienda. En los Gltimos meses el nimero de los casos notificados ha sido
sustancialmente mayor.

La vacunacion universal de la poblacion infantil es la mejor estrategia para el control de la hepatitis A en una comunidad, de ahi que el
CAV-AEP recomiende actualmente la vacunacién universal con dosis Unica a los 12-15 meses de edad y rescate, también, con una
dosis a los nifios y adolescentes no vacunados.

La epidemiologia de la infeccién y la enfermedad en comunidades y paises con programas de vacunacion universal indican que la
vacunacion proporciona proteccion indirecta a los no vacunados (proteccion de grupo).

Los nifios no vacunados que pertenezcan a algun grupo de riesgo (viajeros a paises endémicos, inmigrantes y sus hijos que van de
vacaciones al pais de origen (VFR, Visiting Friends and Relatives), nifios que presentan trastornos de la coagulacion, hepatopatia
crénica, administracion indefinida de farmacos potencialmente hepatotéxicos o que van a someterse a un trasplante hepatico) deben
ser vacunados con 2 dosis separadas por 6 meses.

Las embarazadas no vacunadas que pertenezcan a cualquier grupo de riesgo deben ser vacunadas también con esa misma pauta.

La vacunacion es la estrategia de eleccion para la profilaxis posexposicion en nifios no vacunados con 2 dosis. Debe administrarse
antes de que hayan transcurrido 14 dias desde la exposicion.

[~

2. Introduccién

El virus de la hepatitis A (VHA) es un ARN virus sin envoltura. Pertenece a la familia Picornaviridae, que incluye a los enterovirus y rinovirus
humanos, y se engloba dentro del género Hepatovirus. La hepatitis A (HA) es una enfermedad de distribucién mundial, cuya incidencia es
mayor en areas geograficas con malas condiciones higiénico-sanitarias. El virus se replica en los hepatocitos, se libera en la secrecion biliar y
se encuentra en altas concentraciones en las heces. El VHA como tal no tiene un efecto citopatico, debiéndose las lesiones de los hepatocitos
probablemente a la respuesta inmunitaria mediada por células.

Generalmente, el curso de la enfermedad es autolimitado, pudiendo manifestarse con sintomas digestivos como fiebre, malestar general,
voémitos e ictericia. Por lo general, cura de forma espontanea y sin complicaciones, dando lugar a una inmunidad duradera. Aunque de forma
infrecuente, pueden aparecer complicaciones extrahepaticas inmunomediadas (renales, hematoldgicas, cutaneas o neurolégicas). La HA no
cronifica, pero entre el 10 y el 20 % de los pacientes pueden presentar una colestasis persistente y/o una hepatitis recidivante tras la infeccion
inicial, que suele resolverse entre 2 y 6 meses, pero a la que hay que considerar infecciosa y con capacidad de transmision. En raras
ocasiones (0,015-0,5 %) puede dar lugar a una hepatitis fulminante (fallo hepatico agudo).
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La transmision del VHA es fecal-oral, por lo que el lavado cuidadoso de manos constituye la principal medida preventiva, mas alla de la
vacunacion. Existen otros modos de transmision menos frecuentes, como a través de transfusiones de sangre o hemoderivados, uso
compartido de jeringuillas o determinadas practicas sexuales.

Después de la transmision fecal-oral, el virus se excreta en la bilis y su concentracién es mas alta en las heces, especialmente durante las 2
semanas que preceden al inicio de la ictericia. Esto se correlaciona con el periodo de méxima infectividad. Se puede suponer que los nifios y
los adultos no son infecciosos una semana después de la aparicion de la ictericia.

Su diagnéstico se efectda por la alteracién de las transaminasas en el curso de un cuadro clinico compatible y la confirmacién serolégica

mediante los anticuerpos frente al VHA del tipo IgM -que aparecen pocos dias antes del inicio de los sintomas y suele persistir hasta los 3-6
meses pudiendo, en situaciones especificas, complementarse con técnicas moleculares de ARN viral o de deteccion del antigeno.

Figura 28.1 Serologia de la Hepatitis A en el contexto de la enfermedad.
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Adaptado de FDA. Diagnostico y manejo de enfermedades transmitidas por alimentos . MMWR.
2004;53(RR-04);1-33.

Las vacunas actualmente autorizadas son preparados de VHA inactivados con formaldehido y la edad minima autorizada para su
administracién es a partir de los 12 meses de edad, aunque puede estar justificada su administracion a partir de los 6 meses en determinadas
circunstancias (ver el apartado 7).

En mayo de 2016, la Asamblea Mundial de la Salud aprobé la primera estrategia mundial del sector de la salud contra las hepatitis viricas,
2016-2021, en la que se destaca el papel fundamental de la cobertura sanitaria universal y cuyas metas estan alineadas con las de los
Objetivos de Desarrollo Sostenible . El objetivo dltimo de la estrategia es eliminar las hepatitis viricas como problema de salud publica. Con ese
fin, fija como metas mundiales para 2030 reducir las nuevas infecciones por virus de la hepatitis en un 90 % y la mortalidad por las
enfermedades que causan en un 65 %, y define las medidas que han de adoptar los paises y la Secretaria de la OMS para alcanzar estas
metas.

i

3. Epidemiologia de la enfermedad

El ser humano es el Gnico huésped natural del virus. El periodo de incubacion medio es de 28 dias (rango entre 15 y 50 dias, dependiendo del
in6culo) y la via de transmision fundamental es la fecal-oral mediante el contacto directo con personas que excretan el virus o a través del
consumo de alimentos o agua contaminados. También puede transmitirse a través de las relaciones sexuales que impliquen contacto oro-anal.
En raras ocasiones, el VHA se ha transmitido por transfusion de sangre o productos sanguineos de donantes durante la fase virémica de su
infeccién. Desde 2002, las pruebas de amplificacion de acido nucleico para la deteccion del ARN del VHA se han aplicado a la deteccion del
plasma fuente utilizado para la fabricacion de productos derivados del plasma, reduciendo drasticamente el riesgo de transmisién por estos
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productos. El periodo de contagio se extiende desde 2 semanas antes del inicio de las manifestaciones clinicas (periodo donde la excrecién
viral en heces es mayor) hasta una semana después de la aparicién de la ictericia, aunque los nifios eliminan el virus durante mas tiempo que
los adultos, pudiendo llegar hasta las 10 semanas desde el inicio de los sintomas. En condiciones favorables, el VHA puede sobrevivir en el
medio ambiente durante meses.

Se presenta tanto en forma esporadica como epidémica. Se estima que en el mundo se producen, anualmente, alrededor de 1,5 millones de
casos de hepatitis A. Existen grandes diferencias geograficas en el nivel de endemicidad de la hepatitis A que varia segun las condiciones
sanitarias, el desarrollo socioeconoémico y la disponibilidad y aplicaciéon de vacunas. A efectos practicos, el mundo se puede dividir en zonas
con endemicidad muy baja, baja, intermedia y alta, aunque la endemicidad puede variar de una region a otra dentro de un pais. Los paises del
norte de Europa se pueden considerar de endemia muy baja, produciéndose la mayoria de los casos en grupos de riesgo definidos, como los
viajeros que vuelven de zonas endémicas, los consumidores de drogas por via inyectada y los hombres que tienen sexo con hombres (HSH).
En las zonas de baja endemicidad (Europa occidental, América del Norte y Australia), la hepatitis A se manifiesta habitualmente en forma de
casos aislados en los grupos de alto riesgo o de brotes que afectan a un pequefio nimero de personas. En los paises con endemicidad
intermedia (Europa oriental) la mayor parte de los casos se observan hacia el final de la infancia y el comienzo de la edad adulta, en estas
zonas la hepatitis A representa una carga importante desde el punto de vista médico y econdémico. En las zonas de alta endemicidad (algunas
zonas de Africa, Asia, América Central y Sudamérica) la mayor parte de los habitantes contraen la infeccién de manera asintomatica durante la
infancia y son raros los casos clinicos de hepatitis A. En general, todos los paises con bajo indice de desarrollo humano muestran una
endemicidad alta o moderada de hepatitis A.

e Consultar planisferio con los paises o areas de riesgo moderado o alto de hepatitis A en el mundo, 2014 (CDC).

e Consultar mapa de Europa con la distribucion de las tasas crudas de notificacion de hepatitis A en los paises de la Unidn
Europea (ECDC).

Epidemiologicamente, Espafia pertenece a un area de baja seroprevalencia de infeccion por el virus de la hepatitis A (VHA) (<50 % de
poblacion inmune a los 30 afios). En los Ultimos afios ha habido una escasa circulacion del virus y por esto el riesgo de contraer la infeccion ha
sido habitualmente bajo, a pesar de la elevada proporcién de individuos susceptibles. Esta situacion ha sido aiin mas evidente durante la
pandemia de la covid. La enfermedad ocurre principalmente en adolescentes y adultos pertenecientes a los grupos con alto riesgo de hepatitis
A. El cambio epidemiolégico méas importante observado es el desplazamiento de la infeccion por el VHA hacia esas edades, en las que es
mas frecuente la enfermedad sintomatica, con aparicién de ictericia hasta en un 70 % de los casos. También se producen brotes ocasionales
causados por la ingestion de alimentos contaminados, asi como brotes familiares y en colectividades cerradas a partir de portadores
asintomaticos (guarderias).

Sin embargo, en diciembre de 2024 el Centro de Coordinacion de Alertas y Emergencias Sanitarias, dependiente del Ministerio de Sanidad
publicé el informe denominado “Aumento de casos de Hepatitis A en Espafa. 2024 " en el que se pone de manifiesto un importante aumento
de los casos notificados durante ese afio, con una tendencia creciente, siendo también recogido en el correspondiente boletin semanal del
ECDC. Dicho incremento, sugiere el informe, pudiera ser debido a distintos colectivos de HSH debido a las bajas tasas de cobertura vacunal en
ellos.

En un estudio publicado sobre factores de riesgo de padecer hepatitis A en Catalufia, tras la introduccion del programa piloto de vacunacién
universal a los 12 afios, en 1998, mostr6 una mayor tasa en varones que en mujeres, con la mayor diferencia en el grupo de edad de 20 a 34
afios (tasa de 8,8 frente a 2,8). El mayor factor de riesgo fue viajar a un pais endémico y el contacto sexual entre varones.

Aun cuando desde mediados del afio 2016 se apreci6 un incremento en el nimero de casos en varios paises de Europa, (figura 28.2 ), siendo
Espafia uno de los paises mas afectados, llegando a tener mas de 4500 casos declarados en 2017, el ECDC tiene registrados 2294 casos en
Espafia en 2018, cifra todavia alta comparada con los afios previos al brote de 2017, cuando la situacion ademas se agravo, debido al
desabastecimiento temporal de las vacunas frente al VHA. El ECDC en su ultimo informe publicado en 2024 sobre los casos de 2022 constata
una subida importante a 4548 casos, (2020 - 189 y 2021 - 153). Los paises con mayor tasa de casos son Hungria, Croacia, Rumania y Bulgaria
con el grupo de edad mas afectado de 5 a 14 afios. Espafia en este informe declara 304 casos en 2022 con una tasa por 100 000 habitantes
de 0,6. El ultimo informe anual sobre enfermedades de declaracion obligatoria (EDO) publicado en enero de 2025 por el Centro Nacional de
Epidemiologia, constata que se declararon en 2022, 287 casos, en 2023, 382 y en 2024, 1002, suponiendo un notable incremento.

Figura 28.2 Distribucién de los brotes confirmados de hepatitis A por mes, desde junio 2016 a agosto 2018, en los paises europeos
(ECDC-UE/EEA).
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Paises incluidos: Alemania, Austria, Bélgica, Croacia, Dinamarca, Eslovenia, Espafa, Estonia,
Finlandia, Francia, Grecia, Holanda, Irlanda, Italia, Letonia, Luxemburgo, Malta, Noruega, Portugal,
Reino Unido, Republica Checa y Suecia.

Cepas de hepatitis A en colores. Tomado de: ECDC. Epidemiological update: Hepatitis A outbreak in the
EU/EEA mostly affecting men who have sex with men . 2018

En Estados Unidos, los casos de hepatitis A aumentaron un 294 % durante el periodo 2016—2018 en comparacién con 2013-2015, sobre todo
a expensas de casos en brotes asociados a alimentos contaminados, personas sin hogar, adictos a drogas via parenteral y hombres que tienen
sexo con hombres. Desde 2016 y hasta abril de 2023 en EE. UU. se han declarado 44 926 casos, con un 61 % de hospitalizaciones y

424 muertos en 37 estados. Desde 2018 el comité de inmunizaciones de Estados Unidos (ACIP) recomienda especialmente la vacunacion de
las personas sin hogar frente a la hepatitis A.

?

4. Tipos de vacunas, composicion y presentacion

Las medidas de prevencion generales consisten en una buena higiene personal, lavarse las manos, ingerir agua potable y un saneamiento
adecuado. La prevencion especifica de la infeccion por el virus de la hepatitis A incluye el uso de las vacuna frente al mismo y el uso de
inmunoglobulinas (capitulo 45).

Las Inmunoglobulinas son preparaciones purificadas de gammaglobulinas que derivan de grandes conjuntos de plasma humano y se utilizan
para la profilaxis previa a la exposicion potencial cuando no se dispone de tiempo suficiente para que la vacunacion sea eficaz (la vacunacion
preexposicién debe estar completada antes de las 2 semanas de la posible exposicién) y para la profilaxis posterior a la exposicion (siempre
debe administrarse dentro de los 14 dias posteriores a la exposicion) junto con la vacunacién y en lugar de la vacuna en aquellos nifios
menores de 1 afio (entre 6 meses y 1 afio se puede utilizar la vacuna aunque la dosis no sea valida para la pauta de 2 dosis) que vayan a
viajar a un area endémica.

Todas las vacunas frente al virus de la hepatitis A se producen a partir de virus procedentes de cultivos in vitro de células diploides humanas,
purificados mediante sistemas de ultrafiltracion y cromatografia, e inactivados con formaldehido (tabla 28.1).

Tabla 28.1. Caracteristicas de las vacunas frente a la hepatitis A.
HAVRIX VAQTA TWINRIX adultos TWINRIX pediatrico

Laboratorio fabricante GlaxoSmithKline MSD
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HAVRIX

Adyuvante

Dosis de antigeno VHA
Formulacion para adultos

Dosis de antigeno VHA
Formulacion para nifios y adolescentes

Dosis pug de HBsAg?®

Presentacion y reconstitucion

VAQTA TWINRIX adultos
Hidréxido aluminio

HAVRIX 1440

?19 afos

1440 unidades ELISA

HAVRIX 720

1-18 afios
720 unidades ELISA

Suspension inyectable en jeringa precargada

TWINRIX pediatrico
Sulfato hidroxifosfato de aluminio amorfo
VAQTA 50
?18 afios:
50 unidades®
VAQTA 25

1-17 afos:
25 unidades*

Suspension inyectable en jeringa precargada

Volumen por dosis (ml) HAVRIX 1440 VAQTA 50
1mil 1ml
HAVRIX 720 VAQTA 25
0,5ml 0,5 ml

Pauta de vacunacion 0, 6-12 meses 0, 6-18 meses
! Unidades medidas de acuerdo al método interno del fabricante.

2HBsAg: antigeno de superficie del virus de la hepatitis B.

Conservacion y transporte

Las vacunas frente al virus de la hepatitis A se deben conservar y transportar a temperaturas entre +2 °C y +8 °C, y mantenerse protegidas de
la luz. La congelacién inactiva a las vacunas.

Intercambiabilidad

Datos limitados indican que las vacunas monocomponentes de diferentes fabricantes son intercambiables. La terminacién de la serie con el
mismo producto es preferible, siempre que sea posible. Sin embargo, si el producto utilizado originalmente no esta disponible o no se conoce,
la vacunacioén con cualquiera de los productos es aceptable.

?

5. Inmunogenicidad, eficacia y efectividad

Son vacunas muy inmundégenas. Mas del 95 % de los adultos desarrollaran anticuerpos protectores dentro de las 4 semanas de una dosis
Unica de cualquiera de las vacunas, y casi el 100 % seroconvertira después de recibir dos dosis. Entre los nifios y adolescentes, mas del 97 %
seran seropositivos al mes de la primera dosis. En ensayos clinicos, todos los receptores tenian niveles protectores de anticuerpos después de
dos dosis, titulos semejantes a los obtenidos tras la infeccion natural. Aunque poco después de la segunda dosis las concentraciones de
anticuerpos declinan rapidamente, se estima que concentraciones superiores a 20 mUl/ml persistiran un minimo de 20-25 afios, lo que asegura
una larga duracién de la proteccién conferida por la vacuna.

Eficacia

En los ensayos clinicos aleatorizados realizados, la eficacia protectora ha oscilado entre el 94 y el 100 %.

Efectividad e impacto

Los estudios realizados para evaluar la efectividad de la vacunacién coinciden en mostrar valores muy elevados, préximos al 100 %. En
Catalufia, en el afio 1998, se decidi6é poner en marcha un programa piloto de vacunacion antihepatitis A en los preadolescentes de 12 afios. La
evaluacion efectuada 7 afios después del comienzo del programa mostr6 una efectividad del 99 % (IC 95 %: 93,11-99,9) en la prevencion de la
enfermedad clinica en las cohortes vacunadas, en comparacion con las cohortes no vacunadas.

El impacto de la vacunacion frente a la hepatitis A en los EE. UU. ha sido muy positivo. En las poblaciones nativas de Alaska, la incidencia de
la enfermedad se ha reducido en un 97 % y en el Butte County de California, la vacunacién redujo la incidencia de la enfermedad en un 94 %
entre 1995 y 2000. En 1999 se recomendd la vacunacién universal de los nifios en aquellos estados que tuvieran elevadas tasas de incidencia
de la hepatitis A. Los estados que adoptaron la vacunacion universal tuvieron una reduccion en la incidencia de la enfermedad entre 1990-1997
y 2003 del 88 %, porcentaje bastante mas elevado que el 55 % observado en los estados que no adoptaron la vacunacion. Actualmente, en
EE. UU. se recomienda la vacunacion universal frente a la hepatitis A en todos los estados.

En la regién italiana de Puglia se han obtenido igualmente muy buenos resultados con la vacunacién universal y en Israel, donde se administra
la vacuna de manera universal en el segundo afio de vida, ademas de haberse observado una disminucién importante en las tasas de
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incidencia de todos los grupos de edad, han desaparecido los brotes en guarderias y centros escolares. Resultados similares se han obtenido
en Grecia (Mellou K, 2015).

En Sudamérica varios paises, como Argentina, la tienen introducida en el calendario infantil sistematico con una sola dosis y con buenos
resultados.

?

6. Vias de administracion

La via de administracion es intramuscular profunda en el deltoides. En nifios entre 1 y 2 afios la vacuna debe administrarse en la regién
anterolateral externa del muslo. No debe administrarse por via endovenosa.

Esta contraindicada en el glGteo segun la ficha técnica. No se recomienda la via subcutanea, ni la intradérmica ya que la respuesta
inmunitaria puede ser menor, aunque si de manera inadvertida se administra por via subcutanea, se considerara dosis valida. En pacientes con
trastornos de la coagulacion se administrara por via intramuscular siguiendo las recomendaciones del capitulo 17 , pero en cualquier caso si se
administrase subcutaneamente puede considerarse dosis valida, como ya se ha comentado, segiin recomiendan los CDC.

2

7. Indicaciones y esquemas de vacunacion

La primovacunacion consiste en una Unica dosis. Debe administrarse una dosis de recuerdo 6 meses después, al menos, para prolongar la
inmunidad durante largo tiempo si se trata de un paciente de un grupo de riesgo. En nifios o adolescentes sanos, con un programa de
vacunacion universal instaurado, se puede optar por una Unica dosis a partir de los 12 meses, basandose en su buena inmunogenicidad.

Si se utiliza la vacuna combinada de hepatitis A+B, hay que administrar 3 dosis (0, 1 y 6 meses). También puede realizarse una pauta rapida
de 4 dosis (0, 7, 21-30 dias y 12 meses), especialmente indicada en personas con riesgo de infeccién en fechas préximas (en la ficha técnica
solo autorizada para la presentacién de adultos). El “periodo de gracia” no se admite para los intervalos Unicos fijados entre dosis para la
pauta acelerada de la combinada frente a las hepatitis A y B (Twinrix: 0, 7, 21-30 dias): las administradas a intervalos inferiores a los asignados
en sus series no deben considerarse validas y deberan repetirse a las edades apropiadas.

Aunque la ficha técnica de Havrix establece 5 afios como intervalo maximo recomendado para administrar la 2.2 dosis, debemos aplicar el
criterio de “dosis puesta, dosis que cuenta” y la 2.2 dosis se aplicara, para completar la pauta, en cualquier momento pasados 6 meses,
aunque hayan transcurrido mas de 5 afios.

Si la primera y la segunda dosis de la vacuna HepA de antigeno Unico se administraron con menos de 6 meses de diferencia, la segunda dosis
no es valida y debe repetirse 6 meses después de la segunda dosis no valida. Sin embargo, si esta dosis repetida (la tercera dosis) se
administra en cualquier momento ?6 meses después de la primera dosis, la serie puede considerarse completa.

Intervalo minimo o edad: las dosis de vacunas administradas ?4 dias antes del intervalo minimo o edad se consideran vélidas, salvo para
Twinrix.

Tabla 28.2. Situaciones especiales a que puede dar lugar el desabastecimiento de esta vacuna, si se produce.
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Si hay bajo riesgo de hepatitis A, se puede esperar a que haya vacunas adecuadas a la edad

Si hay alto riesgo de hepatitis A, pero ya se ha recibido una dosis adecuada a la edad, se puede esperar para
la segunda dosis a la vacuna adecuada porgue una sola dosis es muy eficaz

Si hay alto riesgo de hepatitis A y no ha recibido ninguna dosis de esta vacuna o ha recibido dosis inadecuadas
se podria utilizar una de estas opciones:

ADULTOS
No esta recomendado dar dos dosis infantiles en un adulto no inmunizado (CDC), salvo por necesidad de
inmunizacion (alto riesgo de enfermedad) y desabastecimiento de las dosis de adulto

Si por error se administra una dosis infantil y se advierte en el momento, se puede aplicar una segunda dosis
infantil en la misma consulta y en miembro distinto, y contabilizar como validas ambas como si fuera una dosis
de adulto. Si el error se descubre posteriormente, se daria por no valida la dosis infantil y habria que
administrar una nueva dosis de adulto en cualquier momento y posteriormente una segunda dosis de adulto
pasados 6 meses de esta administrada

NINOS

No esta recomendado dar media dosis de adulto, salvo por necesidad de inmunizacién (alto riesgo de
enfermedad) y desabastecimiento. Si se hubiera administrado esta media dosis, no podemos olvidar desechar
la otra mitad y se podria dar por vélida. Para la segunda dosis se puede esperar a la vacuna adecuada, porque
una sola dosis es muy eficaz

Si se aplica una dosis de adulto por error en un nifio, se puede dar por valida, pero en la segunda dosis, a los 6
meses de la de adulto, se utilizard la dosis infantil

No estén indicados cribados serolégicos prevacunales. En Espafia, segun el criterio de edad, podria estar indicado el cribado en personas en
riesgo de infeccién mayores de 40 afios. En los menores de 40 afios seria mas eficiente la vacunacion directa, sin cribado serolégico previo.

Dada la elevada inmunogenicidad de la vacuna, no se recomienda rutinariamente el examen de anticuerpos posvacunacion, aunque podria
considerarse en pacientes con inmunodeficiencias y asi el ACIP recomendd en junio de 2019 la medicion de anticuerpos, al menos, un mes
después de la vacunacion frente a la hepatitis A, en inmunodeprimidos, como personas con VIH, receptores de trasplante de

progenitores hematopoyéticos o los que reciben quimioterapia. Se puede considerar la posibilidad de revacunar a estas personas si no tuvieron
una respuesta inmune adecuada (IgG ?10 mUI/ml) después de la serie de vacunacion primaria frente al VHA. En estos casos, las pruebas
serolégicas posteriores a la revacunacion con dos dosis deben realizarse, al menos, 1 mes después de segunda dosis. Si la respuesta a la
revacunacién aun no es adecuada (es decir, es <10 mUI/ml), no se recomienda la vacunacién adicional. Sin embargo, se debe aconsejar a la
persona sobre los métodos para prevenir la infeccion por VHA, incluida la necesidad de inmunoglobulina polivalente después de una
exposicion. Si la vacuna produce seroconversion, existen datos limitados sobre la necesidad de repetir las pruebas o sobre la frecuencia de las
dosis de refuerzo o la revacunacion.

Actualmente, en nuestro pais, en todas las CC. AA., excepto Catalufia, Ceuta y Melilla, la estrategia de vacunacion frente a la hepatitis A se
basa en la vacunacién selectiva de grupos con riesgo incrementado, siguiendo las recomendaciones del grupo de trabajo de la Ponencia y
Registro de Vacunaciones del Ministerio de Sanidad.

En caso de desabastecimiento de suministro a nivel mundial de la vacuna frente al VHA (como sucedié en 2017, tanto en la presentacion de
adultos como en la infantil), la vacunacion preexposicion se limita temporalmente a los grupos de riesgo incluidos en el documento antes citado
(tabla 28.2).

La vacunacién preexposicién esta indicada en:

Personas que viajan a zonas de alta o intermedia endemicidad de hepatitis A, especialmente si han nacido con posterioridad a 1966 y si
se desplazan a zonas rurales o con condiciones higiénico-sanitarias deficientes.

Nifios inmigrantes (VFR) que visitan sus paises de origen que tienen una endemicidad intermedia o alta y contactos estrechos de nifios
adoptados de estas areas.

Personas con enfermedad hepatica crénica, incluidas, entre otras, personas con infeccién por el virus de la hepatitis B o C, cirrosis,
enfermedad del higado graso, enfermedad hepatica alcohdlica, déficit de alfa 1 antitripsina, hepatitis autoinmune o niveles de alanina
aminotransferasa (ALT) o aspartato aminotransferasa (AST) persistentemente mayores que el doble del limite superior de lo normal.
Estas personas, a pesar de no tener un mayor riesgo de infeccién por VHA, si lo tienen de sufrir una hepatitis A fulminante si adquieren
el virus.

Personas que han recibido o estan a la espera de recibir un trasplante hepatico.

¢ Receptores de hemoderivados, como los hemofilicos. El 3 de julio de 2020 el ACIP (Advisory Committee on Immunization Practices)
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dejé de recomendar la vacunacion frente al VHA en estas personas, ya que desde 2002, las pruebas de amplificacion de acido
nucleico para la deteccion del ARN del VHA se han aplicado a la deteccién del plasma fuente utilizado para la fabricaciéon de productos
derivados del plasma, reduciendo drasticamente el riesgo de transmisién de VHA en estos productos.

Contactos domiciliarios y cuidadores de pacientes con infeccion por VHA.

Personas a partir de los 12 meses de edad con infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH).

Personas que presentan estilos de vida que suponen un mayor riesgo de infeccion: por ejemplo, hombres que practican sexo con
hombres o profesionales sexuales o bien usuarios de drogas por via parenteral.

Personas con un mayor riesgo ocupacional: manipuladores de alimentos, personal que trabaja en guarderias infantiles y personal
sanitario y residentes de instituciones asistenciales.

Personas con sindrome de Down (SD) y sus cuidadores. Si bien el SD no comporta un riesgo incrementado de infeccién por el virus de
la hepatitis A, se recomienda la vacunacion por las deficiencias que presentan en su sistema inmunitario, la frecuente asistencia a
centros de atencion especializada, y su predisposicion a padecer formas crénicas del VHB, circunstancia esta que multiplicaria el riesgo
de una enfermedad grave del VHA en caso de coinfeccion.

Personas que tendran un contacto personal cercano con un nifio procedente de adopcién internacional, ya que la mayoria de estos
nifios provienen de paises donde la hepatitis A es de endemicidad alta o intermedia.

Estados Unidos ha incluido también en las indicaciones de profilaxis preexposicion a las personas sin hogar, embarazadas en riesgo de
infeccion (viajeras internacionales, drogadiccién, contacto con personal cercano a un adoptado internacional o personas sin hogar) o de
hepatitis A grave (hepatopatia crénica, VIH), personal ingresado o que trabaja en instituciones penitenciarias, y a cualquier persona que
solicite la vacunacion.

En 2006 el ACIP recomendd la vacunacion rutinaria de todos los nifios de 12 a 23 meses. El 3 de julio de 2020, se reafirma en la
recomendacion de 2019 que consistia en la vacunacién de todos los nifios y adolescentes de 2 a 18 afios que no hubieran recibido
previamente la vacuna.

Se incluye la recomendacion de vacunar al personal de guarderias infantiles (educadores, personal de limpieza y cocina, etc.), debido a la
existencia de casos asintomaticos en los nifios que acuden a las mismas y a la facilidad de transmisién y contagio que presentan estos nifios
gue no controlan esfinteres; sin embargo, el uso de la vacuna no deberia limitarse solo a estos trabajadores, sino que podria ampliarse a los
nifios, para su propia proteccion y la de sus familiares y contactos domésticos.

En Espafia, el papel de las guarderias en la difusion del virus de la hepatitis A esta subestimado. Las guarderias que atienden a nifios con
pafales tienen mas probabilidad de experimentar brotes de esta enfermedad. Por esta razon, los nifios mayores de 12 meses que acuden a
guarderia deberian recibir la vacuna contra la hepatitis A. Idealmente, la vacunacion se realizara antes del acceso a las guarderias. Los nifios
gue acudan a edades mas tempranas no podran ser vacunados hasta que cumplan los 12 meses, edad minima recomendada para la
administracion de la vacuna.

La pauta de vacunacién en ambos tipos de profilaxis (pre y posexposicion, esta Ultima comentada mas adelante) consiste en 2 dosis, a partir
de los 12 meses de edad, con un intervalo de, al menos, 6 meses entre ellas. Para los viajeros se recomienda que la 1.2 dosis se administre, al
menos, 2 semanas antes del viaje a la zona endémica, pero si no se podido hacer, se puede administrar en cualquier momento antes de la
salida.

En febrero de 2018, el ACIP de los Estados Unidos recomendd el uso de la vacuna contra la hepatitis A, en lugar de inmunoglobulina (Ig)
inespecifica, en lactantes de 6-11 meses de edad cuando viajan a zonas de riesgo. Ello es debido a la posible interferencia de las Ig cuando se
recomienda para la proteccion contra la infeccion por VHA con la administracion simultanea de la vacuna triple virica, que también se aconseja
para estos lactantes antes del viaje internacional. El uso de la vacuna contra la hepatitis A, en lugar de lg, elimina este problemay, al igual que
sucede con la vacuna triple virica, estos nifios deben recibir las dosis apropiadas de las vacunas después de cumplir los 12 meses de edad, es
decir, la vacuna administrada entre los 6 y 11 meses de edad no se considera una dosis valida y, por tanto, no cuenta para la serie vacunal
recomendada frente al VHA..

En cuanto a la duracion de la proteccion, diversos trabajos publicados han mostrado la persistencia de anticuerpos protectores durante un
periodo de 15 a 17 afios, tras la administracion de 2 dosis de vacuna frente a la hepatitis A. Algunos autores consideran posible un esquema
vacunal de una sola dosis y asi se esta haciendo en algunos paises sudamericanos.

Segun datos de la OMS, 33 paises incluyen en su calendario sistematico infantil la vacunacién frente a la hepatitis A, mientras que en 41 se
hace Gnicamente en los grupos de riesgo y en 14 en ambos.

En algunos paises, como Australia, Canada, Espafia, Italia, Rusia o China se vacuna solo en alguna regién determinada, en otros antes de
entrar en las escuelas infantiles (Austria, México), mientras que en otros se vacuna a cualquier persona incluida en grupos de riesgo (Australia,
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Bahamas, Bélgica, Chipre, Eslovenia, Espafia, Finlandia, Irag, San Marino y Nueva Zelanda).

En junio de 2019, el ACIP recomendd que todos los nifios y adolescentes de 2 a 18 afios que no hayan recibido previamente la vacuna contra
la hepatitis A se vacunen de manera rutinaria a cualquier edad y se vuelve a reafirmar en julio de 2020.

En Espafia, como se ha comentado previamente, Catalufia, Ceuta y Melilla incorporaron hace afios la vacunacion universal a sus calendarios
de vacunacién pediatricos. Ceuta y Melilla incluyeron en el afio 2000 la vacunacion universal frente a la hepatitis A en nifios en el segundo afio
de vida, administrando la primera dosis a los 15 meses y la segunda dosis a los 2 afios de edad. Catalufia instaurd en 1998 un programa piloto
de vacunacién universal frente a la hepatitis A en los adolescentes de 11-12 afios, aplicandola en las escuelas en forma de vacuna combinada
frente a las hepatitis A y B. Con esta medida, la efectividad frente a la hepatitis A ha sido muy importante, con una reduccién del 97 % en la
incidencia de casos en las cohortes vacunadas y con disminuciones importantes en las no vacunadas, probablemente como consecuencia de
la proteccion de grupo. A partir de 2015, la vacunacion universal frente a la hepatitis A, en Catalufia, paso6 de ser un pilotaje a convertirse en
sistematica y se realiza desde entonces administrando 2 dosis, una a los 15 meses y otra a los 6 afios de edad. Los nifios a los que se
administra la primera dosis a los 6 afios recibiran la segunda a los 11-12 afios en la escuela, y hasta que las cohortes susceptibles estén
vacunadas, se continuara vacunando a los 11-12 afios, con dos dosis, en el &mbito escolar.

De la misma manera que ocurrio con la estrategia selectiva de la vacunacion frente a la hepatitis B, la vacunacion frente a la hepatitis A de la
poblacién de mayor riesgo tendrd muy poco impacto en la incidencia de la enfermedad, ya que solo se puede prevenir un pequefio porcentaje
del total de casos. Unicamente la vacunacion universal puede reducir de forma significativa la enfermedad. Ademas, al no existir un reservorio
no humano, ni infecciones crénicas por el virus de la hepatitis A, la vacunacion universal tiene el potencial de conseguir la eliminacién de la
enfermedad en una comunidad o pais.

En resumen, el CAV-AEP recomienda una dosis Unica a los 12-15 meses de edad y un rescate con una dosis a todos los nifios y
adolescentes no vacunados. Asimismo, mantiene la recomendacion de vacunar frente a la hepatitis A a las personas con un riesgo
incrementado de infeccion, incluyendo a las embarazadas, independientemente del estado de gestacion, en este caso con 2 dosis separadas
por 6 meses. Se insta al la Ministerio a adoptar esta pauta de vacunacién porque la vacunacion universal de todos los nifios es la estrategia
Optima para la eventual eliminacién y control de esta enfermedad.

?

8. Situaciones especiales

Vacunacién posexposicion y control de brotes

Se recomienda utilizar la vacuna como profilaxis posexposicion (apartado 3 del capitulo 9 del Manual ) en las siguientes circunstancias:

1. Nifios sanos de 12 meses de edad o mas, si se administra antes de 14 dias tras la exposicion. Si bien se ha demostrado que una dosis
es suficiente para prevenir la enfermedad, es recomendable administrar una segunda dosis 6 meses después, al menos. En
inmunodeprimidos y pacientes con hepatopatia crénica debe administrarse ademas inmunoglobulina (Ig) polivalente. Si no esta
indicada la vacuna se administrara solamente Ig.

2. Nifios no vacunados y personal de guarderias cuando ocurre algin caso de hepatitis A entre los nifios o entre el personal.

3. Nifios no vacunados y personal de guarderias cuando se detectan casos en 2 o mas familias de los nifios que acuden al centro.

4. Miembros (<40 afios) de las familias que llevan los hijos a una misma guarderia o centro de preescolar, cuando se detectan casos en 3
0 mas familias.

5. Contactos (<40 afios) de los casos que aparecen en una escuela o en un centro sanitario, cuando la investigacién epidemiolégica
demuestra que ha habido transmisién en la escuela o en el centro sanitario.

6. En adultos >40 afios, no existe mucha experiencia con la vacuna, y en profilaxis posexposicién se recomienda mejor el empleo de la Ig,
en vez de la vacuna, aungque no supone una contraindicacion sino una precaucion y, de hecho, el Ministerio, en personas de esta edad
inmunodeprimidos o hepatdpatas crénicos, recomienda la vacuna y la Ig conjuntamente.

En la exposicién a fuente comin (manipulador de alimentos) se recomienda la vacunacién en los siguientes casos:

¢ Manipuladores de alimentos susceptibles del mismo establecimiento del caso indice.

¢ Personas susceptibles que hayan sido consumidores de alimentos manipulados por el caso indice, si la investigacion epidemiolégica
indica riesgo de transmisién en un ambito cerrado (escuela, hospital, cuartel, etc.).
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La vacunacion de los susceptibles también esta indicada para el control de brotes comunitarios. La administracion de la primera dosis de la
vacuna debe hacerse lo antes posible y alcanzar coberturas del 70 % o mas para controlar el brote.

La profilaxis posexposicién no se recomienda en las siguientes circunstancias:

¢ Contactos escolares o laborales de un Unico caso. Solamente se hara en los contactos personales en caso de un brote en la escuela o
en una clase.

¢ Personal sanitario expuesto a un paciente con hepatitis A: el cumplimiento riguroso de la higiene de manos antes y después del
contacto con el paciente y la aplicacién de las precauciones de aislamiento son las medidas de prevencion mas eficaces en esta
situacion.

La profilaxis posexposicion con inmunoglobulina polivalente en los nifios menores de 6 meses; dosis: 0,02 ml/kg y 0,06 ml/kg, para estancias
en paises endémicos inferiores a 3 meses y de 3 a 5 meses, respectivamente; para estancias mas prolongadas debe repetirse la
administracién de 0,06 ml/kg cada 5 meses. En EE. UU. tienen una nueva inmunoglobulina polivalente GamaSTAN y la recomiendan para
viajes de hasta 1 mes de duracion, 1 dosis de IG a 0,1 ml/kg; para viajes de hasta 2 meses, 1 dosis de IG a 0,2 ml/kg, y para viajes de ?2
meses, se debe repetir una dosis de 0,2 ml/kg de IG cada 2 meses durante el viaje o hasta que el bebé pueda recibir la vacuna HepA (es decir,
a la edad ?6 meses). En los nifios mayores de 6 meses es preferible la vacuna en el calendario del viajero, “incluso en el aeropuerto”, ya que
es eficaz a partir de los 15 dias de su administracién. Si la vacuna se aplica entre 6 y 11 meses de edad, como se ha comentado con
anterioridad, habria que volver a repetirla a partir de los 12 meses de edad.

Revacunacion

La duracion exacta de la proteccion es desconocida. Se ha demostrado que los anticuerpos anti VHA persisten en niveles protectores durante,
al menos, 20 afios tras la administracion de la vacuna y los modelos matematicos de cinética de anticuerpos realizados indican que persisten
anticuerpos durante 40 afios o mas. Dado que se ha demostrado que existe memoria inmunoldgica, aun cuando se produjera descenso de
anticuerpos, la proteccién en caso de exposicion al virus continuaria, de forma similar a lo que ocurre con la hepatitis B.

Respuesta serolégica IgM tras vacunacion

La serologia frente a la hepatitis A solo debe hacerse en el contexto de una probable enfermedad por ese virus, y no para comprobar la
respuesta inmunoldgica a la vacunacion. Mas del 95 % de los vacunados con una dosis presentan aumento de 1gG, y practicamente el 100 %
tras dos dosis. Sin embargo, puede haber confusién a la hora de interpretar un resultado serolégico con IgM (+) frente al virus de la hepatitis A
tras la vacunacion reciente frente a ese virus o la posibilidad de que se trate de una infeccion natural. Hay que tener en cuenta que hasta en un
8-20 % de adultos vacunados muestran un resultado de VHA IgM (+) a las 2-3 semanas de la vacunacion, pudiendo persistir estos anticuerpos
durante 1 mes (ACIP , CDC). Solo por serologia, no se puede distinguir entre elevacion por infeccion natural o por vacunacion, por lo que se
deben tener en cuenta también el contexto clinico y el epidemiolégico para cumplir los criterios de caso.

?

9. Administracion con otras vacunas y otros productos

La administracion concomitante de otras vacunas en lugares distintos y con otras jeringas no se considera que pueda interferir con la respuesta
a la vacuna antihepatitis A.

Posibles interferencias con otros productos biolégicos.

Se puede administrar simultaneamente la vacuna y las inmunoglobulinas inespecificas (Ig) siempre que se haga en lugares anatémicos
distintos y con jeringas distintas. Por ello, las personas inmunodeprimidas y las personas con enfermedades hepaticas crénicas, que han de
viajar a areas endémicas durante las 2 semanas siguientes, deberian recibir una dosis de vacuna a la vez que la Ig y posteriormente deben
completar la pauta de vacunacion.

?

10. Efectos adversos

Es una vacuna muy segura. Los efectos adversos suelen ser leves y autolimitados, y habitualmente son efectos de tipo local: dolor o
enrojecimiento en el lugar de la inyeccion. Los efectos sistémicos se registran en menos del 10 % de los vacunados, y pueden consistir en
cefaleas, fiebre, cansancio y trastornos gastrointestinales leves. La anafilaxia tras la administracion de la vacuna es excepcional.

?
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11. Precauciones y contraindicaciones

Las contraindicaciones de las vacunas frente a la hepatitis A son las habituales de las vacunas inactivadas: reaccion anafilactica a una dosis
previa, hipersensibilidad grave a algiin componente de las vacunas disponibles, rango de edad fuera de lo establecido o presentar una
enfermedad aguda grave en el momento de su administracion.

La seguridad de la vacuna durante el embarazo no se ha estudiado en ensayos clinicos. Un estudio multicéntrico con bases de datos de
seguridad de vacunas de los CDC y vigilancia basada en la poblacién encontré que la administracién de la vacuna contra la HepA durante el
embarazo no se asocié con un mayor riesgo de efectos adversos. Sin embargo, se encontré una asociacion entre la vacunacién materna
contra la hepatitis A y los recién nacidos pequefios para la edad gestacional. Los investigadores creen que esta asociacién probablemente se
debio a factores de confusién no medidos, pero podria justificar una consideracion adicional. En definitiva, puesto que se trata de una vacuna
preparada con un virus inactivado, aparentemente no existe riesgo de dafio fetal, por lo que cuando esté indicada, el embarazo no deberia ser
motivo de contraindicacién. Tampoco existe contraindicacién para administrarla en mujeres durante la lactancia.

La vacuna no esta contraindicada en pacientes con enfermedades crénicas o inmunosupresion. Aunque puede ser menos eficaz en personas
inmunodeprimidas, proporciona cierta proteccion, por lo que debe administrarse si existe indicacion.
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