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Falla en la produccion de anticuerpos con la vacuna del virus de la
hepatitis B en pacientes dializados: incidencia y factores asociados

Failure in the antibodies production with hepatitis B vaccine in dialyzed patients: incidence
and associated factors
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RESUMEN

Objetivo: conocer la incidencia de no seroconversion, después de la vacunacion para Hepatitis B, en pacientes en didlisis y
establecer los factores asociados con la falta de formacién de anticuerpos.

Metodologia: estudio multicéntrico de cohorte retrospectiva en Medellin. Se incluyeron pacientes con falla renal crénica
que iniciaron hemodialisis o didlisis peritoneal entre enero 2006 y junio 2008. Esquema de vacunacioén: 4 dosis de 40 mcg
Hepavax-Gene®, con medicion de anticuerpos a las 4 semanas. Se considero falta de respuesta: titulos < 10 U. Se analizé:
género, edad, raza, diabetes, transfusiones, eritropoyetina, creatinina, ferritina, hemoglobina, albumina y tipo de didlisis. Se
hizo regresioén logistica binaria para factores asociados con respuesta a la vacunacion y una regresion lineal multiple “stepwise”
para predecir los niveles de anticuerpos.

Resultados: se incluyeron 237 pacientes. Alcanzaron titulos protectores de anticuerpos 153 pacientes (63.9%). La formula
de prediccion de respuesta es: Ln 'Y = (1.88) + (0.97 X Albumina) — (0.00024 X Edad) — (0.097 X Creatinina) — (0.47 X mujer)
— (0.49 X Hemodidlisis), Y= Titulo Anticuerpos. La albumina con un nivel mayor de 3 g/dl se asocioé con niveles de titulos >
10 U. OR = 4.92, (1.C. 95%, 2.09- 12.37).

Conclusiones: la incidencia de seroconversion después de la vacunacién contra hepatitis B en pacientes en dialisis es del
63%. La edad avanzada (> 65 afos) y la hipoalbuminemia (<3 g/dl) se asociaron a una menor respuesta a la vacunacion.
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ABSTRACT

Objective: to get to know the incidence of non-seroconversion after vaccination for hepatitis B in dialysis patients, and to
establish the associated factors with the lack of antibody production.

Methods: multicenter retrospective cohort study in Medellin. Patients with chronic renal failure who started hemodialysis or
peritoneal dialysis between January 2006 and June 2008 were included. Vaccination schedule: 4 doses of 40 mcg Hepavax-
Gene ®, with measurement of antibodies 4 weeks later. A lack of response was considered if: titles <10 U. We analyzed
gender, age, race, diabetes, blood transfusions, erythropoietin, creatinine, ferritin, hemoglobin, albumin, and type of dialysis.
Binary logistic regression was done to identify associated factors with the vaccination response and multiple linear regression
“stepwise” to predict the levels of antibodies.
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Falla en la produccion de anticuerpos con la vacuna del virus de la hepatitis B

en pacientes dializados: incidencia y factores asociados

Results: 237 patients were included. That reached protective antibody titers 153 patients (63.9%). The response prediction
formulais: Ln'Y = (1.88) + (0.97 X Albumin) — (0.00024 X Age) — (0.097 X Creatinine)— (0.47 X Women) — (0.49 X Hemodialysis),
Y= antibody title. The albumin greater than 3 g/dl was associated with titers greater than 10 U. OR =4.92, (95% CI 2.09 - 12.37).

Conclusions: the incidence of the seroconversion after vaccination against the virus of hepatitis B in patients in dialysis is
63%. The elderly (> 65 years old) and hypoalbuminemia (<3 g/dl) were associated to a smaller response to the vaccination.

Keywords: vaccines; hepatitis B; antibodies; kidney failure, chronic; renal dialysis; peritoneal dialysis.

INTRODUCCION

La enfermedad renal crénica en Colombia al
igual que en todo el mundo, se ha incrementado
ostensiblemente en los ultimos afios; en 1988
existian 660 pacientes en hemodidlisis y en el
2001 este numero ascendié a 8.638'2. Para el
afo 2005, se estimd que la incidencia de dialisis
era de 355 pacientes por millén de habitantes/
afio, de los cuales 40% estaban en dialisis
peritoneal (DP) y el 60% en hemodialisis (HD)3.
Se calcula que aproximadamente el 2% de los
gastos nacionales de salud en Colombia son
asignados para el manejo de la enfermedad
renal, por lo que es catalogada como una de las
enfermedades de alto costo*. Por lo anterior, es
necesaria laimplementacién de estrategias que
permitan disminuir el nimero de pacientes que
llegan a requerir terapias de reemplazo renal
y garantizar una adecuada atencién a aquellos
que sean tributarios de las mismas®.

Se calcula que en el mundo existen 400
millones de portadores del virus de la Hepatitis
B (VHB) y cada afio mueren aproximadamente 1
millén de personas a causa de este virus, de las
cuales el 33% son explicadas por el carcinoma
hepatocelular. Se estima que en América Latina
ocurren aproximadamente 400.000 nuevos
casos por ano, lo que de igual forma constituye
un serio problema de salud publica®’. En la
mayoria de los paises de Centro y Suramérica
se ha reportado una baja prevalencia de
infeccion cronica por el VHB (2-7%), a excepcidn
de algunas regiones de Brasil, Colombia,
Peru y Venezuela con una prevalencia mayor
(>8%). Colombia es considerado un pais de
endemicidad intermedia (Antigeno de superficie
virus hepatitis B (HBsAg), positivo en 2-7% de
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la poblacion) con una prevalencia estimada del
2.6% para el 2003. Existe una gran variabilidad
entre regiones, con una prevalencia alta en la
Orinoquia y en limites con Venezuela y Brasil.
La incidencia de la hepatitis B en Colombia en el
2002 fue de 1163 nuevos casos reportados (tan
baja como 0.57/100 000 habitantes en Narifio y
de 35.4/100 000 habitantes en Guainia®.

Los pacientes en dialisis crénica presentan
alto riesgo de infecciones por el VHB, debido
principalmente a la necesidad de accesos
vasculares permanentes, transfusiones y
por su inmunosupresion de base. En 1974 la
incidencia de la hepatitis B aguda en pacientes
en hemodidlisis crénica en EEUU se estimaba
en 6.2%, lo cual motivé la publicacion de guias
especificas para el control de la hepatitis B, y
cuya aplicacién logré disminuir la incidencia al
1% en 1980 y al 0.06% en 1999; sin embargo,
la hepatitis B contintia siendo un problema en
Asia en donde se ha reportado una prevalencia
del HBsAg de 8 y 20% en pacientes en didlisis
peritoneal y hemodialisis respectivamente®. La
vacunacién contra el VHB induce la formacion
de titulos de anticuerpos protectores en el
95% de la poblacion general®, en el 68% de
los pacientes en predialisis, pero sélo en el 50
- 60% de aquellos sometidos a didlisis™. Con
base en esto, en la actualidad se recomiendan
4 dosis de vacuna no recombinante, al doble
de la concentracién sugerida para la poblacion
general (20 microgramos), en este grupo
de pacientes y 3 dosis en el caso de utilizar
vacunas recombinantes'?. La mayoria de los
estudios realizados para evaluar la produccion
de anticuerpos en respuesta a la vacuna para
el VHB, se han enfocado en pacientes en HD
dado el mayor riesgo que confiere la exposicion
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frecuente a sangre y hemoderivados. Existen
algunos estudios en poblacién en diélisis
peritoneal (DP) y pocos que comparen la tasa
de seroconversion entre pacientes en HD y DP™.
Sin embargo, no se han estudiado de manera
detallada los factores asociados a la pobre
respuesta inmunoldgica, tampoco las posibles
diferencias en la poblacion colombiana, ni las
variaciones en la seroprevalencia dentro de
nuestro pais.

Este estudio pretende determinar en una
poblacion de Medellin, la capacidad de produccién
de titulos seroprotectores en pacientes con HD
y DP después de ser vacunados para el VHB
e identificar los factores asociados a la no
produccion de titulos protectores; con el fin de
elaborar estrategias e intervenciones en procura
de alcanzar la seroproteccién. Finalmente tener
una aproximacion a una férmula de prediccion
de respuesta a la vacuna.

METODOLOGIA

Se realizé un estudio multicéntrico, de cohorte
retrospectiva. Criterios de inclusion: pacientes
mayores de 18 afos de edad, con enfermedad
renal crénica estadio 5 de cualquier etiologia,
que recibieron terapia de reemplazo renal tipo
dialisis crénica (HD y DP), que completaron
un esquema de vacunacion de 4 dosis de 40
mcg de la vacuna Hepavax-Gene® contra el
VHB, aplicada en el musculo deltoides; previa
titulacion de niveles no protectores al ingreso del
programa, y que se tuviera registro de los titulos
de anticuerpos obtenidos contra el HBsAg a las
4 semanas después de completar el esquema.

Fueron excluidos aquellos pacientes con
informacidén incompleta en la historia clinica,
pacientes que recibieron alguna dosis de
vacunacion para el VHB previo al inicio de
la terapia dialitica, pacientes que recibieron
terapia inmunosupresora en el contexto de su
enfermedad renal cronica, y aquellos pacientes
sin parametros de dialisis adecuada segun
las recomendaciones establecidas por The
National Kidney Foundation—Kidney Disease
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Outcomes Quality Initiative (NKF-K/DOQI)
en términos de Kt/v (<1.2) y URR (Radio de
reduccion de la urea<65%) promedio durante
el tiempo comprendido entre la primera dosis
de la vacuna y la medicién de los titulos de
anticuerpos.

Se realizé en 3 centros de terapia renal
adscritos a las Sucursales de Terapia Renal
(RTS) de Laboratorios BAXTER en la ciudad de
Medellin (sucursales: Medellin, Bolivariana y Valle
de Aburrd), durante el periodo comprendido entre
el 1 de enero del 2006 y el 30 de junio del 2008.

Se conté con la aprobacion de comité de ética
de la Universidad Pontificia Bolivariana y del
comité de investigaciones de RTS -BAXTER.

Mediciones: se registraron los resultados
de las muestras de laboratorio obtenidas
al momento del ingreso de los pacientes al
programa de dialisis dentro de las instalaciones
de las unidades renales de RTS-BAXTER, las
cuales se procesaron en un mismo laboratorio
clinico adscrito a estos centros. Se consignaron
los titulos de anticuerpos contra el HBsAg
obtenidos a las 4 semanas después de
completar el esquema de 4 dosis dobles de la
vacuna Hepavax-Gene®aplicada en el musculo
deltoides.

El desenlace primario del estudio fue evaluar la
respuesta a la vacuna, considerandose falta de
respuesta con titulos no protectores, a aquellos
pacientes con niveles de anticuerpos contra el
HBsAg <10 U, y respuesta con titulos protectores
a aquellos con niveles =210 U, obtenidos a las 4
semanas después de completar el esquema de
4 dosis dobles de la vacuna.

Analisis estadistico: se estimd el tamano
de la muestra para dar respuesta al objetivo
primario (incidencia de no seroconversion),
conociendo que la vacunacién contra el VHB
induce la formacion de titulos de anticuerpos
protectores alrededor del 60% de los pacientes
en dialisis", fue de 184 individuos, un valor de
p=0.05, considerando una poblacién finita pero
grande, mayor 5000, y un efecto del disefio de
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grupo igual a 2. Se analizaron las siguientes
variables: género, edad, raza, antecedente de
diabetes, terapia transfusional, tipo de dialisis
(peritoneal 0 hemodialisis), uso de eritropoyetina
y niveles de: creatinina, ferritina, hemoglobina
y albumina. Las variables cuantitativas se
expresan como media y desviacion estandar
o mediana y rango intercuartilico de acuerdo
con su tipo de distribuciéon. Las variables
categdricas se expresan como proporciones.
Las comparaciones entre variables continuas
fueron hechas usando la prueba de t de Student
para las variables con distribucién normal y la
prueba de U de Mann Whitney para las variables
con distribucion distinta a la normal. Todas las
variables categodricas fueron analizadas con la
prueba de Chi cuadrado, excepto cuando la
muestra era pequena, requiriendo el uso de
la prueba exacta de Fisher. Los valores de p
<0.05 fueron considerados estadisticamente
significativos.

Se hizo regresion logistica binaria, para
conocer los factores de riesgo asociados a
la respuesta a la vacunacion, con sus OR e
intervalos de confianza del 95%. Posteriormente,
se hizo una regresién linea multiple para
predecir la produccion de anticuerpos, con
una transformacién de las variables segun el
mejor ajuste por box-cox. En esta regresion,
el estadistico de prueba fue el F para ver
la linealidad del modelo y la t de Student
para determinar la significacion de cada
una de las variables. Para ver si se cumplen
los criterios basicos de la regresion lineal
multiple: linealidad, independencia, igualdad de
varianza y normalidad, se tomé el supuesto de
independencia de los residuales con la prueba
Durbin-Watson 2.12 (Valor aceptado 1.5y 2.5),
se hizo histograma con graficos de P y P para
evaluar los residuales tipificados y desviaciones
estandar para encontrar sesgos de distribucion.
Se incluyeron para la regresion lineal, tanto las
variables cuantitativas como las cualitativas que
tuvieron una asociacion estadistica en el andlisis
bivariado con un valor de p <0.1. Se report6 el
valor R cuadrado ajustado y se consider6 en el
analisis multivariado las covariables que fueron
significativas con un valor de p <0.05.
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Por ultimo, se realizaron tres pruebas de
hipétesis para determinar si hay asociacion entre
el nivel de albumina, el género y el tipo de terapia
con la respuesta protectora a la vacunaciéon. Se
realizaron graficos de correlacion con nube de
puntos.

La base de datos fue digitada en EXCEL
(Microsoft Office; Microsoft Inc, Redmond, WA)
y el analisis estadistico fue realizado empleando
el paquete estadistico R® 2.9.0.

RESULTADOS

Para el periodo comprendido entre el 1
de enero del 2006 y el 30 de junio de 2008,
cumplieron con los criterios de inclusion 237
pacientes (tabla1).

Los individuos que alcanzaron niveles de
titulos protectores fueron 153 (63.9%). En la
tabla 2, se describen las diferentes variables
asociadas o no con la respuesta de anticuerpos.

De la regresion logistica binaria se escogi6 para
la prediccion de la formula las variables con un
valor p <0.1: edad (valor de p=0.077), género (valor
de p=0.078), terapia dialitica (valor de p=0.09),
nivel de albumina (valor de p <0.001) y creatinina
(valor de p=0.049). Numero de observaciones=
237, valor R2de Nagelkerke 0.174.

En la regresion lineal multiple, para predecir
el valor de los titulos séricos, se hizo la
transformacion de las variables, segun el mejor
ajuste por box-cox, el cual mostré que el mejor
ajuste para los titulos de anticuerpos fue el
logaritmo natural y para la edad fue el cuadrado
de la variable.

La formula de prediccion de respuesta a
anticuerpos fue: Ln'Y = (1.88) + (0.97 X Albumina)
— (0.00024 X Edad) — (0.097 X Creatinina) —
(0.47 X Mujer) — (0.49 X Hemodialisis), Y= Titulo
Anticuerpos (tabla 3).

El R? ajustado fue de 0.276, es decir, la
variabilidad de los titulos de anticuerpos
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Tabla 1. Caracteristicas generales de 237 pacientes que recibieron terapia de reemplazo renal tipo dialisis
cronica en 3 centros de terapia renal en Medellin. 2006-2008.

Minimo Maximo Media Desviacion estandar

Edad en afios 19 82 48.89 14.39
Hemoglobina (g/dl) 6 15 9.88 1.61
Albumina (g/dl) 1.9 5.1 3.540 0.53
Ferritina (ng/ml) 0.1 1650 225.97 282.27
Creatinina (mg/dl) 24 8.69 3.02
Transfusiones (Numero de unidades) 0 6 1.53 1.52
Eritropoyetina (UI) 0 10000 3839.66 2113.22

Tabla 2. Variables analizadas y su asociacion con la seroconversion en pacientes que recibieron terapia de
reemplazo renal tipo dialisis cronica en 3 centros de terapia renal en Medellin. 2006-2008.

Variable OR Crudo (IC 95%) OR ajustado (IC 95%) Valor de p
Edad en afios 0.99 (0.97 — 1.01) 0.98 (0.96 — 1.0) 0.077
Género (hombre vs mujer) 0.64 (0.37 — 1.09) 0.58 (0.31 - 1.07) 0.078
Tipo de terapia dialitica (HD vs DP) 0.61 (0.35-1.05) 0.59 (0.32 - 1.09) 0.09
Hemoglobina (g/dl) 1.07 (0.9 - 1.26) 1.11 (0.73 -1.71) 0.62
Ferritina (ng/ml) 0.98 (0.99 - 1.0) 0.99 (0.99 - 1.0) 0.834
Albumina (g/dl) 3.48 (1.98-6.1) 3.36 (1.86 — 6.06) <0.001
Creatinina (mg/dl) 0.93 (0.86 — 1.02) 0.9 (0.81-1.0) 0.049
Transfusiones (Numero de unidades) 1.0 (0.84 - 1.19) 1.23 (0.9 -1.69) 0.193
Eritropoyetina (Ul) 1.0 (0.99-1.0) 0.99 (0.99 - 1.0) 0.459
Raza (negro vs no negro) 1.16 (0.59 — 2.27) 0.93 (0.44 — 1.98) 0.852
Diabetes (si vs no) 1.31 (0.76 — 2.25) 1.26 (0.69 — 2.28) 0.451
Tabla 3. Modelo de regresion lineal multiple.
Coeficiente beta Error estandar Estadistico t Valor de p

Constante 1.080 1.187 0.910 0.364
Albumina 1.045 0.292 3.577 0.000
Edad 0.000 0.000 -2.403 0.017
Creatinina -0.087 0.052 -1.674 0.095

explicada por el modelo es del 27%. En el
analisis de los supuestos, el modelo es lineal
con un valor de p: <0.001.

Las variables estadisticamente significativas
(valor de p<0.05) luego de la regresion lineal
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multiple fueron la albumina y la edad. Para la
creatinina el valor de p fue de 0.06 (figura 1).

La albumina mayor de 3 g/dl se asocié con
niveles de titulos >10 U OR= 4.92, (IC 95%,
2.09 - 12.37).
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Figura 1. Relacion que hay entre la albumina, edad y creatinina con los niveles de anticuerpos, en pacientes que
recibieron terapia de reemplazo renal tipo dialisis cronica en 3 centros de terapia renal en Medellin. 2006-2008.

El género y el tipo de dialisis no se asociaron
con mejorar la respuesta a la vacunacion (nivel
de p >0.1). Tampoco hubo una asociacién entre
los niveles de albumina con el género, OR= 0.64
(IC 95% 0.36 - 1.13) y el tipo de dialisis, OR=
0.61 (IC 95% 0.34 - 1.09).

DISCUSION

La incidencia de la respuesta con titulos
protectores a la vacunacion contra la hepatitis
B fue del 63.9%. EIl nivel de albumina
categorizandola en menor o mayor de 3 g/dl,
fue el factor mas importante de prediccién de
respuesta de produccion de anticuerpos luego
de la aplicacién de la vacuna en pacientes
renales crénicos en dialisis.

Es importante tener en cuenta, que tanto
América Central como América del Sur se
consideran en la mayoria de sus territorios
como regiones de baja endemia para infeccion
cronica por el VHB, excepto en una region de alta
endemia: la cuenca amazonica que comparten
Peru, Brasil, Venezuela y Colombia, razén por
la cual la OMS considera a Colombia con una
zona de endemia moderada (incidencia de
2.32 /100 000 habitantes/afio, en el 2005)'15,
Muchos estudios han mostrado una respuesta
inmunoldgica atenuada en el contexto de la
enfermedad renal. Beleed et al., evidenciaron
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que la seroconversion primaria en respuesta al
primer esquema de vacunacion es relativamente
baja (64%), lo cual coincide de manera exacta
con los datos obtenidos en nuestro estudio
(63.9%). Este mismo autor encontré una mejoria
en dichos titulos, después de dosis de refuerzos
(57% y 40% en respuesta a la segunda y
tercera dosis, respectivamente); los titulos de
anticuerpos protectores declinan rapidamente en
el 62% de los pacientes y se hacen indetectables
en el 26% durante 16 meses de seguimiento.
Lin et al. evidenciaron una mayor velocidad en
la declinacién de los niveles de anticuerpos
protectores en los pacientes sometidos a dialisis
peritoneal con respecto a aquellos que reciben
hemodialisis'.

Multiples factores han sido relacionados con
la falta de respuesta a la vacuna del VHB en
pacientes con enfermedad renal cronica. En la
literatura los mas frecuentemente reportados
son la edad mayor de 60 afios, el antecedente
de trasplante renal, la mala adecuacién de
didlisis (Kt/v <1.2), la malnutricion, la diabetes
mellitus, la duracién de la diélisis, el numero
de transfusiones, la sobrecarga de hierro y la
infeccion por el virus de la hepatitis C*.

Por otra parte, Bock et al. encontraron
como factores asociados a la no respuesta
frente a la vacuna del VHB en pacientes en
hemodialisis: la edad avanzada, las sesiones
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prolongadas de hemodialisis, el tabaquismo, el
antecedente de trasplante renal y la hepatitis C.
Sin embargo, en el analisis multivariado, sélo
la edad avanzada y la hepatitis C continuaron
siendo factores independientes asociados a la
no seroconversion'®,

Existen pocos estudios que comparen las
tasas de seroconversién en respuesta a la
vacuna contra el VHB en pacientes en HD vy
DP. Al igual que este estudio, Liu et al., no
encontraron una diferencia estadisticamente
significativa en la respuesta a la vacuna de
VHB entre los pacientes en HD y DP (78.7% vs.
77.3%, valor de p= 0.33)'%. En tanto que Khan
et al. Hallaron en 97 pacientes en terapia de
reemplazo renal una mayor tasa de formacion
de anticuerpos protectores como respuesta a
la vacuna para el VHB en pacientes en HD
frente a DP (74% vs 53 %, valor de p= 0.03), a
quienes se les administré 40 microgramos de la
vacuna recombinante (Engerix B) en el musculo
deltoides alos 0, 1, 2 y 6 meses. De igual forma,
hubo una baja seroconversién en relaciéon con
la edad (valor de p= 0.03)%.

Sezer et al. evidenciaron una mayor
seroconversién en el género femenino con
respecto al masculino (69% vs 39%, valor p=
0.001) y en pacientes jévenes con respecto a los
de mayor edad?'. Del mismo modo, el estudio
de Mitwalli demostré una tasa de seroconversion
mas alta en mujeres que en hombres (88.9%
Vs 66.7%)%.

El unico factor independiente que ha sido
documentado en todos los estudios, incluyendo
el presente, de manera uniforme ha sido la
edad. Liu et al. apreciaron un mayor porcentaje
de seroconversién en pacientes jovenes. Estos
hallazgos fueron también evidenciados por Faser
et al. quienes encontraron una relacién inversa
entre la edad y la formacion de anticuerpos (valor
de p= 0.045)?. También encontraron 86% de
seroconversion a titulos protectores en pacientes
con creatinina <4 mg/dl y sélo en el 37% de
aquéllos con creatinina >4.0 mg/dl (valor de p
<0.002). Nosotros encontramos que por cada
1 mg/dl que aumente el nivel de creatinina por
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encima de 10 mg/dl, hay una disminucién en los
titulos de anticuerpos de 1 U.

El nivel de albumina guarda una gran
correlacion con la seroconversion, aquellos
pacientes con un nivel mayor de 3 g/dl mejoran
la respuesta a la vacunacion contra la hepatitis
B, OR= 4.92, (IC 95% 2.09 — 12.37), tal como
lo documento Brown et al.?*. Con base en este
hallazgo podriamos enfocar gran parte de
nuestra atencién en mantener un adecuado
estado nutricional, con niveles de albumina por
encima de este nivel como medida para lograr
titulos de anticuerpos protectores en pacientes
que reciben la vacuna.

En la actualidad la unica medida farmacolégica
que ha demostrado un efecto significativo en
la mejoria de la respuesta a la vacuna del
virus de la hepatitis en pacientes en diélisis
es el Levamisol®, sin embargo, se requieren
mas estudios antes de adoptar el uso de este
farmaco como una recomendacion universal en
este grupo de pacientes. Es evidente que se ha
logrado reducir la incidencia de hepatitis B en
pacientes en hemodialisis, pese a esto, todavia
se presentan algunos brotes en unidades
renales, motivo por el cual se hacen necesarias
nuevas estrategias en procura de reducir su
presentacion y de obtener mayores y mas
duraderos titulos de anticuerpos protectores
en la poblacion dializada como respuesta a la
vacuna?,

La principal importancia del presente estudio
radica en conocer la incidencia de seroconversion
en nuestra poblaciéon colombiana, lograr
identificar los factores de riesgo asociados con
la seroconversién y la utilizacion a futuro de un
puntaje que prediga la respuesta a la vacuna en
nuestra poblacion, para poder asi intervenir en
condiciones modificables tales como vacunar los
pacientes con falla renal sin que la azoemia sea
muy alta y mejorar su estado nutricional antes
de ser vacunados.

Por otra parte, este estudio hizo una
aproximacion a un puntaje de prediccion para
la respuesta a la vacuna en este grupo especifico
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de pacientes. Ademas, permite obtener datos
locales con respecto a los factores que se
asocian a la falta de repuesta frente a la vacuna
del VHB, y no extrapolar datos obtenidos en
otras poblaciones con caracteristicas genéticas
y ambientales distintas a las nuestras.

En lo que respecta a las debilidades del
presente estudio cabe resaltar el sesgo que
desde su concepcion, se incluyé a través del
observador, al incluir sélo aquellas variables
implicadas con la falta de respuesta frente a
la vacuna del VHB evidenciadas en estudios
previos, excluyendo asi otro tipo de variables
no evaluadas y que pudiesen tener un impacto
significativo sobre la produccién de anticuerpos,
como por ejemplo, las variaciones en la duracion
de la didlisis, entre otras. Tampoco se tuvieron
en cuenta algunas comorbilidades con o sin
hospitalizaciones secundarias durante la
aplicacion del esquema de vacunacién que
podrian alterar la repuesta inmunoldgica de los
pacientes. Otro aspecto a considerar es que al
tratarse de una cohorte retrospectiva podrian
haberse presentado sesgos en los instrumentos
de medicidn, asi como en los de recoleccion y
tabulacion de la informacién consignadas en
las historias clinicas. Se debe tener en cuenta
en el momento de realizar comparaciones con
otros estudios, que el presente fue realizado
con la vacuna Hepavax-Gene®, diferente a la
recomendada por las guias internacionales:
Recombivax ®HB y Engerix®-B.

Finalmente cabe citar, que en la regresién
lineal multiple “stepwise” nuestro modelo
predictivo, no es un modelo perfecto, logrando
predecir el valor exacto de los titulos en el
27%. Pero es de resaltar la concordancia en
la identificacién de los factores riesgo con la
regresion logistica binaria. Se necesitan mas
datos para lograr verificar la asociacion del tipo
de terapia y el género con la respuesta favorable
ala vacunacion, pues no alcanzo en el presente
estudio a ser estadisticamente significativo.

Con base en el presente estudio, a futuro se
pueden considerar disefios metodoldgicos que
incluyan nuevas variables no evaluadas en

148 JUL-DIC 2011

en pacientes dializados: incidencia y factores asociados

procura de alcanzar un valor predictivo mayor,
de igual forma, evidenciar factores que tengan
de forma independiente un mayor impacto en la
formacién de titulos de anticuerpos protectores.
A futuro, se debe validar el modelo o puntaje
y determinar si guarda relaciéon con otras
poblaciones.

La incidencia de la seroconversién después de
la vacunacién contra el virus de la hepatitis B en
pacientes en didlisis es del 63%. Sdélo la edad
avanzada (>65 anos) y la hipoalbuminemia (<
3 g/dl) se asociaron con una menor respuesta
a la vacunacion.
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