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Conflicto de intereses

• Apoyo línea de investigación:

• Capital público: Fundación para la investigación

• Capital privado: AbbVie y ViiV Healthcare

• Fuera de esta línea de investigación:

• Honorarios por conferencias, ponencias y cursos

Cilag, MSD, y Roche

• Otros:

• Ninguna relación comercial o personal con empresas

• No soy vegetariano

investigación en salud (FIS)

cursos: Bristol Mier Squidd, ViiV Healtcare, Janssen

empresas ganaderas o alimentarias



Definición clásica

• Hepatitis aguda

• Transmisión feco-oral (Hepatitis E…nteric)

• Asociado a brotes epidémicos (Hepatitis E…pidemic

• En paises del Suroeste Asiático (Hepatitis E…ndemic

• Mortalidad en embarazadas: 15-20%

pidemic)

ndemic)

Rivero-Juarez A. Adpatated and updated from Teshale EH. Clin Infect Dis 2010
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Hepatitis E: Enfermedad del viajero 

• Entonces, si no se viaja a países endémicos

Hepatitis E: Enfermedad del viajero 

no se viaja a países endémicos, no hay riesgo de infección

Ijaz. J Infec Dis



Dos “enfermedades” diferentes

Juarez.  Including all HEV standard strain porpossed

os “enfermedades” diferentes

Hoofnagle. NEJM 2012



En los próximos minutos

• Situación epidemiológica del VHE en

• Transmisión del VHE en España-Europa

• Patogénia: novedades

• Sintomatología: novedades

…convenceros de que el VHE es un grave poblema de salud pública en Europa 

minutos…

en Europa-España

Europa

…convenceros de que el VHE es un grave poblema de salud pública en Europa 



Situación epidemiológicaSituación epidemiológica



Seroprevalencia en Europa población generalSeroprevalencia en Europa población general
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Rivero-Juarez A. All seroprevalence data collected were performed using ELISA 
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La principal causa de hepatitis aguda en Europaprincipal causa de hepatitis aguda en Europa

Adlhoch et al J Virol 2016



Experiencia de Córdoba

• Cribado de VHE en pacientes con

Enfermedades Infecciosas del HURS

• Año 2016: 43 pacientes cribados

• Casos de VHE: 9 (20.9%)

Experiencia de Córdoba

con hepatitis aguda que acuden a

HURS por consulta a demanda



Science 2016; 353: 862



Puntos de mayor riesgo en EuropaPuntos de mayor riesgo en Europa:  Sur de Francia

Mansury JM Hepatology 2016



Puntos de mayor riesgo en Europa: Andalucía

Córdoba1, 2

Incidence rate: 

7.2 seroconversion /100 patients-year

Incidence rate: 

Rural: 17.4 seroconversion /100 patients-year
Urban: 5.8 seroconversion / 100 patients-years

Prevalence: 

21.2%

Europa: Andalucía

Sevilla3

Prevalence: 

26%

Incidencia acumulada: 

19%

1. Rivero-Juarez et al. J Infection
2. Rivero-Juarez et al Zoonoses Pub Health

3. Pineda JA. AIDS 2014



¿Cómo se transmite?¿Cómo se transmite?



Hewitt P Lancet
Mallet V Ann Intern



Viremia en donantes de sangreViremia en donantes de sangre

Hartl J et al. Viruses



Resistencia del VHE en hemoderivados

• Lavado con detergentes

• Calor seco

Pasteurización (1h 60º/72º)• Pasteurización (1h 60º/72º)

• Acidificación

• Nanofiltración

Resistencia del VHE en hemoderivados





Impacto de la infección por el VHE 
trasplantados

• Rechazo agudo del injerto1

• Rápida progresión de la fibrosis hepática

• Aparición de síndrome nefrótico3

• Mayor tiempo de excreción del VHE

• Reactivación de una infección ya establecida

Impacto de la infección por el VHE en 

hepática2

VHE4

establecida: Tacrolimus5

1. Pischke S Liver Transplantation
2. Kamar N Transplantation

3. Kamar N. Transplantation
4. Tavitian S J Clin

5. Le Coutre



¿Reactivación/reinfección?¿Reactivación/reinfección?

Rivero-Juarez et al Clin Infect Dis



Guillois Y Clin Infect



Infección VHE en cerdos
Prevalencia de viremia del VHE en cerdos

Infección VHE en cerdos
Relación prevalencia y consumo de carne de cerdo

Granjas porcinasGranjas porcinas
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HepEpork Study:

• Córdoba: 2nd province of Spain in Pork production

• Home-town of Black Iberian pig

ExtensiveExtensive

production

Extensive farming

Intensive
farming

Extensive farming



HepEpork Study:

Juarez Unpublished data

Global
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Presencia del VHE en alimentos porcinos
Alimento Pais HEV

Carne
Italy

Czech Republic 2.5%

Salchicha

Italy 22%

Spain 6.4%

U.K. 9.5%

Germany 20%Germany 20%

France 30%

Paté France 17.2%

Hígado

Francia

Netherlands 6.5%

Czech Rep

Italy

Spain

U.K.

Presencia del VHE en alimentos porcinos
HEV-RNA Reference

6% Di Bartolo et al. Emerg Infec Dis 2012

2.5% Di Bartolo et al. Emerg Infec Dis 2012

22% Di Bartolo et al. Inter J Food Microb 2015

6.4% Di Bartolo et al. Emerg Infec Dis 2012

9.5% Berto et al. Emerg Infect Dis 2012

20% Szabo et al. J Food Microbiol 201520% Szabo et al. J Food Microbiol 2015

30% Pavio et al Emerg Infect Dis 2014

17.2% Pavio et al. N Emerg Infect Dis 2015

4% Griergson et al Emerg Infect Dis 2015

6.5% Di Bartolo et al. Inter J Food Microb 2015

5% Di Bartolo et al. Inter J Food Microb 2015

6% Di Bartolo et al. Emerg Infec Dis 2012

3% Di Bartolo et al. Emerg Infec Dis 2012

3% Berto et al. Emerg Infect Dis 2012



Relación consumo de carne de cerdo y muertede carne de cerdo y muerte

Relación consumo de carne de cerdo y 
mortalidad en cirróticosmortalidad en cirróticos

Dalton HR Epidemiol Infect 2010



Guillois Y Clin Infect



Infección VHE en jabaliesjabalies

Rivero
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Brote familiar en Córdoba (n = 7)Brote familiar en Córdoba (n = 7)

1. Rivero-Juarez Zoonos



Brote familiar por consumo de jabalí

230.500 copias/gr 155.300 copias/gr

Brote familiar por consumo de jabalí

155.300 copias/gr

1. Rivero-Juarez Zoonos



HepEboar Study

Rivero-Juarez Transbound Emerg



HepEboar Study

?

Rivero-Juarez Transbound Emerg



Guillois Y Clin Infect



Hospedadores del VHE

Siridhar S. J Formo Med Ass 2015 Doceul Viruses



840 caballos testados de Andalucía

Estudio HepEhorse

Rivero-Juarez Unpublished



Estudio HepEhorse

Rivero-Juarez Unpublished





Aislamiento en leche maternaAislamiento en leche materna

Rivero-Juarez Clin Infect



Leche bovina para consumoLeche bovina para consumo

Huang F Hepatology 2016





Moluscos Pais HEV-RNA

Mejillones

Italy 8.1%

Finland 0 

Spain 6%

France 7.4%

Presencia del VHE en moluscos

France 7.4%

Spain 14.8

Scotland 85%

England 92%

Almejas France 7.6%

Berberechos France 12.5%

Ostras France 4.5%

RNA Reference

Donia et al. J Virol Meth 2012

Diez-Valcarce et al. Food Environ Virol 2012

Diez-Valcarce et al. Food Environ Virol 2012

Grodzki et al. AEM 2014

en moluscos

Grodzki et al. AEM 2014

Mesquita et al Food Microbiol 2016

Song et al J Med Virol 2010

Crossan et al Emerg Infect Dis 2012

Grodzki et al. AEM 2014

Grodzki et al. AEM 2014

Grodzki et al. AEM 2014





Impacto en el embarazo

Acharya J Exp Hepatol 2013



Impacto en la gestación: Genotipo 3Impacto en la gestación: Genotipo 3

Xia J. J Viral Hep 2015



¿ Por qué no se ven casos en Europa?¿ Por qué no se ven casos en Europa?



Novedades en clínica
Más que una hepatitis

Novedades en clínica



Descompensaciones hepáticas por VHE

Impacto en el paciente cirrótico: No solo el GT

Rivero-Juarez et al Viruses 2017

Mortalidad por VHE en cirróticos

paciente cirrótico: No solo el GT-1

Acharya et al J Hepatol 2007



Manifestaciones extra-hepáticas

Aggarwal.  Virus reserach 2011

hepáticas

Woolson Aliment Pharmacol Ther 2014



Alteraciones neurológicasAlteraciones neurológicas

Dalton. Nature Neurol. 2016



Novedades en tratamiento y Novedades en tratamiento y 
prevención
Novedades en tratamiento y Novedades en tratamiento y 



Tratar la hepatitis crónica: ¿con qué?Tratar la hepatitis crónica: ¿con qué?

Peters van Ton J Viral Hep



¿Sofosbuvir?

In vitro1 In vivo2

1. Dhao Thi et al Gastroenterol
2. Van der Valk et al J Hepatol



¿Tratar la hepatitis aguda?

• Experiencia limitada: 
• Monoterapia RBV en inmunodeprimidos sintomáticos: serie de 

casos

• Tasas de RVS: 85%• Tasas de RVS: 85%

• ¿Fallos?: mutaciones a RBV

• Consenso:
• Tratar casos graves

• Tratar solo en casos de manifestaciones 

hepatitis aguda?

onoterapia RBV en inmunodeprimidos sintomáticos: serie de 

Tratar solo en casos de manifestaciones extrahepaticas



¿Y la vacuna?

Zhang et al NEJM 2015





Conclusiones

• El VHE es altamente prevalente en Europa

• Muchas vías de transmisión: íntimamente

• Sintomatología extrahepática emergente

• No existe unas recomendaciones ni consenso

• Vacuna no recomendada por la OMS

• Es necesario un plan de contingencia

mesa”

Europa

íntimamente ligadas al mundo animal

emergente

consenso para su cribado

contingencia de la enfermedad: “De la granja a la
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