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Ciber de enfermedades infecciosas [CCIBERINFEC]), España
cMedicina Preventiva y Calidad: Cristina García Fernández (Hospital Universitario Infanta Sofía, Madrid, España)
dAparato Digestivo/Hepatología: Luisa García Buey (Hospital Universitario de la Princesa, IS-Princesa, Directora Medicina UAM, Madrid, España)

Introduccio ́n

La prevalencia de la infeccioń por el virus B de la hepatitis (VHB) es
baja en las unidades de hemodiálisis en España1,2. Sin embargo, los
distintos patrones seroloǵicos frente al VHB o la deteccioń de ADN del
VHB en los pacientes Ag-HBs− plantea dudas sobre la actitud a seguir
con estos pacientes en las unidades de hemodiálisis. Esta es la
principal razoń de la redaccioń de este posicionamiento por un grupo
de expertos coordinado por el grupo de trabajo multidisciplinar sobre
enfermedades víricas de la Sociedad Española de Nefrología (SEN).

Este posicionamiento no sustituye a las guías de práctica clínica
nacionales e internacionales sobre VHB en hemodiálisis, y sí pretende
aclarar, con la mayor evidencia disponible, el manejo del paciente con
infeccioń oculta por VHB en las unidades de hemodiálisis.

Definicioń y trascendencia de la infeccioń oculta por el virus de la
hepatitis B (VHB):

– Todo paciente que haya tenido contacto previo con el VHB tiene
incorporado el genoma viral en el núcleo de los hepatocitos
infectados en forma de ADN circular cerrado covalentemente
(ADN ccc) y, por tanto, independientemente de su situación
serológica, es susceptible de reactivación en determinadas situa-
ciones de inmunosupresión3,4.

– La reactivación del VHB se define como un aumento en la replicación
viral (generalmente > 1 log de ADN-VHB) en personas con carga

viral previamente detectable o como la positividad del ADN-VHB en
personas con carga viral previamente indetectable o infección
resuelta. A efectos prácticos, consideramos reactivación la positiva-
ción del AgHBs o la detección de carga viral alta (> 200 UI/ml).

– El mecanismo al que se atribuye la reactivación está relacionado,
primero, con un aumento de la replicación del VHB y de la expresión
de sus antígenos en los hepatocitos durante la inmunosupresión,
seguido de una destrucción de hepatocitos infectados mediada por
linfocitos T durante la recuperación inmune.
� En los pacientes con AgHBs+, la reactivación se caracteriza por un
aumento rápido en el nivel de ADN-VHB, seguido de un aumento
de transaminasas.

� En los pacientes con AgHBs−, este proceso suele ir precedido por
una positivización del AgHBs5.

La reactivacioń en condiciones de inmunosupresioń puede ser
grave para el paciente y producir transmisioń de la infeccioń a su
entorno.

Independientemente de la reactivacioń en los pacientes que
previamente han tenido contacto con el VHB podemos identificar
pequeñas viremias, de duracioń variable, que se caracterizan por no
tener AgHBs detectable en suero, con presencia o no de anti-HBs o
anti-HBc. A esta situacioń se le ha denominado infeccioń oculta por
VHB (OBI, por sus siglas en inglés)6. Por tanto, OBI se caracteriza
como la presencia de ADN del VHB en la sangre de personas que dan
negativo en la prueba seroloǵica AgHBs7–10.

Esta situacioń, de prevalencia variable a nivel mundial11, podría
tener posibles implicaciones clínicas, como el riesgo de transmisioń
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del VHB y el riesgo de reactivacioń en condiciones de inmunosu-
presioń (posibilidad más frecuente). Se desconoce si los pacientes con
estas pequeñas viremias tienen o no más riesgo de sufrir reactivacioń
de la infeccioń.

– La prevalencia de la infección oculta por el virus de la hepatitis B
(VHB) en unidades de hemodiálisis varía significativamente según la
región geográfica y la población estudiada y se estima entre el 0,11 y
el 12,5%12-14. En el metaanálisis más reciente la prevalencia media
en hemodiálisis fue del 5,14%15.

El diagnośtico diferencial de la infeccioń oculta por el VHB incluye
3 situaciones que podrían confundirse con lo que se entiende por OBI y
es necesario diagnosticar correctamente, por su implicacioń clínica
para el paciente y por la posibilidad de transmisioń a su entorno
(tabla 1):

– Reactivacioń en el paciente inmunodeprimido. En este caso la carga
viral es alta o está en ascenso. Requiere derivación a hepatología
para tratamiento y aislamiento.

– Infeccioń aguda en el periodo más inicial. En este caso, podríamos
detectar una viremia pequeña sin AgHBs, y con frecuencia sin anti-
HBc. Debe ser sospechada ante la detección de viremia, sin AgHBs y
sin anti-HBc y mediante una muestra de seguimiento en la que
aparecen los distintos parámetros relacionados con infección aguda.
Requiere derivación para seguimiento, aislamiento y estudio
epidemiológico para identificar el origen de la infección y descartar
que sea una infección de origen hospitalario.

– Infeccioń crońica por VHB con mutaciones de escape en el AgHBs

(también llamado falso OBI). Esta situación, frecuente en las
reactivaciones, implica que el AgHBs no se detecta porque estas
mutaciones impiden el correcto funcionamiento de los inmunoen-
sayos. Debe confirmarse mediante secuenciación del ADN-VHB
(servicio gratuito en el Centro Nacional de Microbiología y
técnicamente posible cuando la carga viral es superior a 100 UI/
ml). Requiere derivación a hepatología para seguimiento y
aislamiento, ya que los mutantes de escape antigénicos también
escapan a la protección vacunal.
� La mejoría progresiva en la sensibilidad de las técnicas de
detección del ADN del VHB, pudiendo detectar cuantitativamente
hasta 10-20 UI/ml del ADN viral, hace que se detecten estas
pequeñas viremias que plantean interrogantes sobre la actitud más
idónea a seguir con los pacientes en hemodiálisis con OBI16. En
concreto, sobre la periodicidad del seguimiento de la viremia y
sobre el aislamiento de los pacientes en hemodiálisis.

� La escasa evidencia científica sobre la transmisión del VHB a
partir de pacientes con OBI en las unidades de hemodiálisis17 y el
hecho de que, en los últimos años, con la práctica clínica habitual,
no se han comunicado brotes de hepatitis B en las unidades de

hemodiálisis en España nos guían a la hora de establecer estas
recomendaciones.

Objetivo

Ante la preocupacioń sobre la trascendencia de la OBI en los
pacientes en hemodiálisis, la SEN a través de su Grupo de Trabajo de
Enfermedades Víricas en Hemodiálisis, ha coordinado a un grupo
multidisciplinar de profesionales que han consensuado un posiciona-
miento sobre la trascendencia del OBI en hemodiálisis.

El objetivo principal es establecer unas recomendaciones basadas
en la evidencia científica actual y en la opinioń de expertos en el
diagnośtico, seguimiento y tratamiento de los pacientes en hemodiá-
lisis con OBI.

Dado que la mayoría de los pacientes anti-HBc+, aún sin carga
viral detectable pueden desarrollar en el seguimiento viremia
intermitente, el grupo de trabajo considera que todas las recomenda-
ciones que se hacen en los pacientes OBI son también aplicables a los
pacientes anti-HBc+, por lo que en todo el documento se hablará de
los pacientes OBI y/o anti-HBc+.

Metodología

Este documento de Consenso surge de las controversias resultantes
del simposio del Congreso Nacional de la SEN del año 2023. El Grupo
de Trabajo de la SEN sobre virus en hemodiálisis decidio ́ realizar un
documento de consenso sobre OBI. Se eligieron para ello nefroĺogos
del grupo de trabajo y profesionales de los servicios de hepatología,
medicina preventiva y microbiología con experiencia en OBI en
hemodiálisis.

Durante sesiones presenciales y no presenciales, el grupo
multidisciplinar de profesionales han debatido entre todos unas
preguntas concretas, que constituyen la base de este documento de
posicionamiento.

La fuerza de las recomendaciones de este documento se basa en el
balance entre riesgos y beneficios para los pacientes, en la calidad de
la evidencia, en los valores y preferencias de los pacientes y en la
estimacioń del consumo de recursos o costes. Se establecen así
2 grados de recomendacioń: «Se recomienda» si el grupo de expertos
considera que todos los pacientes deberían recibir la accioń
recomendada y «Se sugiere» si el grupo de expertos considera que
es una actuacioń aconsejable, aunque no hay evidencia suficiente
como para hacerla generalizable.

Posteriormente el documento se ha revisado por todos los
integrantes del grupo de Enfermedades Víricas en Hemodiálisis de
la SEN y por profesionales de las especialidades de nefrología,
microbiología, medicina preventiva y hepatología. Sus aportaciones
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Tabla 1

Diagnośtico diferencial de la infeccioń oculta por el VHB

Situacioń Caracterizado por Requiere

OBI Carga viral estable o intermitente, siempre < 200 UI/ml, AgHBs− e
independiente del anti-HBs o anti-HBc

Recomendaciones de este documento.

Reactivacioń Carga viral alta (> 200 UI/ml) o en claro ascenso o positivizacioń
del AgHBs

Derivacioń a hepatología para tratamiento y aislamiento

Infeccioń aguda en el periodo
más inicial

Viremia pequeña sin AgHBs, y con frecuencia sin
Anti-HBc. En muestra de seguimiento aparecen los parámetros
típicos de infeccioń aguda

Requiere derivacioń para seguimiento, aislamiento y estudio
epidemioloǵico para identificar el origen de la infeccioń y
descartar que sea una infeccioń de origen hospitalario

Infeccioń crońica por VHB con
mutaciones de escape en el AgHBs

Mutaciones en la secuencia del AgHBs Requiere derivacioń a hepatología para seguimiento y
aislamiento, ya que los mutantes de escape antigénicos también
escapan a la proteccioń vacunal

AgHBs; antígeno de superficie virus hepatitis B; anti-HBc: anticuerpo core virus hepatitis B; anti-HBs: anticuerpo superficie virus hepatitis B; OBI: virus B oculto; VHB: virus de la
hepatitis B.
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han sido integradas en la versioń final de este posicionamiento que
pasa a exposicioń pública a todos los socios de la SEN por si quisieran
realizar aportaciones adicionales.

Recomendaciones

1. Serología de rutina frente al VHB en hemodiálisis
1.1. ¿Qué determinaciones frente al VHB hay que realizar en los

pacientes incidentes en hemodiálisis?
– Se recomienda determinar AgHBs, anti-HBs y anti-HBc a
todos los pacientes que inicien programa de hemodiálisis.

– Se recomienda que los laboratorios realicen la determina-
ción del ADN del VHB de forma automática en todo
paciente incidente en hemodiálisis anti-HBc+.

1.2. ¿Qué determinaciones frente al VHB hay que realizar de rutina
en los pacientes prevalentes en hemodiálisis?

– Se recomienda repetir esta serología (AgHBs, anti-HBc+ y
anti-HBs) cada 6 meses.

– Se recomienda determinar el ADN del VHB a todos los
pacientes con alguna de las siguientes situaciones:
� Hipertransaminasemia no explicada o
� Anti-HBc+ de nueva aparición o
� Anti-HBc+ ya conocidos (independientemente de la
positividad o no y del título de anti-HBs) si:
○ Presentan elevada fragilidad y/o malnutrición o se

encuentran en estado de inmunosupresión.
○ Van a recibir inmunosupresión o quimioterapia.

– Se sugiere determinar el ADN del VHB al menos
anualmente a todos los pacientes anti-HBc+.

2. Sobre OBI en diálisis
2.1. ¿Cómo se define el paciente con OBI?

2.1.1. Todo paciente AgHBs negativo y ADN del VHB detect-
able a título < 200 UI/l. El diagnóstico precisa de
2 determinaciones que cumplan los criterios anteriores
en un ámbito temporal inferior a 2 semanas

2.1.2. No se deben considerar positivas las detecciones de ADN
viral por debajo del límite de cuantificación del ensayo
que se utilice en cada centro.

Cada centro debe conocer cuál es el límite de cuantificación
del ensayo utilizado por su laboratorio.

2.2. ¿Qué determinaciones de laboratorio debemos hacer a los
pacientes OBI y/ o anti-HBc+.
2.2.1. Ante una viremia > 200 UI/l y AgHBs negativo persis-

tente, se sugiere hacer secuenciación del Ag de superficie
para identificar variantes de escape, actualmente dis-
ponible de forma gratuita en el Centro Nacional de
Microbiología de Majadahonda. Se recomienda, además,
derivar a digestivo.

2.2.2. Si se confirma el diagnóstico de OBI y/o anti-HBc+ no
hay evidencia sobre la periodicidad de determinación de
viremias a seguir.

2.2.3. Se sugiere incluir a todos los pacientes OBI y/o anti-
HBc+ en estudios clínicos observacionales para obtener
evidencia sobre evolución clínica y serológica.

2.2.4. Se recomienda monitorizar la carga viral en caso de
elevada fragilidad y/o malnutrición, necesidad de
inmunosupresión o quimioterapia o si ya existe un
estado de inmunosupresión. La carga viral inicial, las
transaminasas, el crecimiento de la carga viral y el tipo
de inmunosupresión orientará sobre la frecuencia de las
determinaciones y la idoneidad o no de tratamiento
antiviral y tipo (profilaxis o tratamiento).

2.3. ¿Qué medidas hay que adoptar ante el traslado de los pacientes
OBI y/o anti-HBc+ a otras unidades?

2.3.1. Si se han seguido las recomendaciones anteriores no es
necesario determinar el ADN del VHB en los pacientes
OBI y/o anti-HBc+ previo al traslado.

2.3.2. Si los pacientes proceden o han estado transitoriamente
en unidades con prevalencia elevada de VHB, o si hay
constancia de que no se han seguido las recomenda-
ciones de este documento se sugiere seguir nuevamente
las recomendaciones para los pacientes incidentes.

2.4. ¿En las unidades de hemodiálisis hay que aislar a los pacientes
con OBI y/o anti-HBc+?
2.4.1. Pacientes sin riesgo de reactivación: Se recomienda no

aislar a los pacientes OBI y/o anti-HBc+.
2.4.2. Pacientes con riesgo de reactivación (inmunosuprimidos,

malnutridos, tratados con inmunosupresores):
2.4.2.1. Se recomienda monitorizar de forma estrecha la

carga viral.
2.4.2.2. Se recomienda Iniciar profilaxis/tratamiento de

acuerdo con lo establecido en el punto 3.
2.4.2.3. Se sugiere valorar aislamiento en función de la

evolución de la monitorización de la carga viral
(aislamiento en salas distintas del VHB mientras
no cumpla criterios de reactivación).

2.4.2.4. Se recomienda no aislar en las unidades virus B
positivo. En caso de confirmar reactivación
pasaría a considerarse como un paciente VHB
positivo y debería aislarse.

2.5. ¿Los pacientes OBI y/o anti-HBc+ se consideran contagiosos en
una unidad de hemodiálisis?
2.5.1. La revisión bibliográfica del grupo de trabajo no ha

encontrado evidencia de transmisión del VHB por los
pacientes OBI y/o anti-HBc+ en hemodiálisis, por lo que
el riesgo de transmisión, de existir, debe ser muy bajo.

2.5.2. No se necesitan monitores especiales de diálisis. La
desinfección de los monitores de diálisis será igual que
en el resto de los pacientes, sin medidas adicionales.

2.5.3. Al igual que con todos los pacientes en diálisis, deben
extremarse las medidas de precaución estándar para
evitar la transmisión de enfermedades víricas en diálisis,
con especial énfasis en la limpieza y desinfección de las
superficies externas del monitor.

2.5.4. Sobre la protección serológica frente al VHB:
2.5.4.1. Se recomienda que el profesional sanitario que

trabaje en unidades de hemodiálisis tenga
protección serológica frente al VHB.

2.5.4.2. Se recomienda que los pacientes que se dialicen
en proximidad a los pacientes OBI y/o anti-HBc+

tengan protección serológica frente al VHB.
3. Tratamiento de los pacientes con OBI y/o anti-HBc+ ¿Hay que tratar

al paciente con OBI y/o anti-HBc+?
3.1. En ausencia de inmunosupresión se recomienda no indicar

profilaxis terapéutica de reactivación.
3.2. En presencia de inmunosupresión, se recomienda eva-

luar junto al servicio de aparato digestivo la idoneidad
de profilaxis terapéutica de reactivación.

3.3. Se sugiere vacunar frente al VHB a los pacientes con OBI
y/o anti-HBc+. El grupo de trabajo no ha encontrado
evidencia suficiente sobre la utilidad de la revacunación
en los no respondedores.

4. Medidas preventivas a los profesionales sanitarios
4.1. ¿Cómo hay que tratar la inoculación accidental de un

profesional con un paciente en hemodiálisis con OBI y/o anti-
HBc+? Se sugiere seguir el mismo protocolo de actuación que
con la inoculación accidental con pacientes AgHBs positivos.

5. OBI y/o anti- HBc+ y trasplante renal. ¿Cuáles serían las
consideraciones?
5.1. ¿Es necesaria alguna actuación en los pacientes activos en lista
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de espera de trasplante renal?: No hay que hacer un seguimiento
diferenciado al ya comentado en aquellos pacientes OBI+ y/o
anti-HBc+ que están en lista de espera de trasplante renal.
5.1.1. Se recomienda medir una carga viral basal justo antes de

iniciar la inmunosupresión para el trasplante renal.
5.1.2. Tras el trasplante renal la actitud a seguir será la

establecida en las guías de práctica clínica de trasplante
renal18,19.

Justificacio ́n a las recomendaciones y sugerencias

El documento de consenso surge como una necesidad de unificar
criterios frente a la infeccioń oculta por virus B en las unidades de
hemodiálisis, ya que en el momento actual no existe uniformidad de
actuacioń en cuanto a la determinacioń de serologías y su frecuencia
de repeticioń, política de aislamiento o abordaje integral de estos
pacientes.

La determinacioń de estudios seroloǵicos frente al VHB es
importante ya que permite estimar si el paciente ha tenido contacto
con el VHB y si es respondedor o no a la vacunacioń frente al virus20. El
grupo considera que, hasta la fecha de este consenso, los marcadores
seroloǵicos, la política de vacunacioń y las medidas de precaucioń
estándar (antes conocidas como medidas de prevencioń universal)
usadas en las unidades de diálisis han sido exitosas y no se han
traducido en brotes de hepatitis B, por lo que solo se considera
necesario determinar el ADN del VHB anualmente, y no se requiere el
aislamiento de los pacientes OBI y/o anti-HBc+.

A diferencia del VHC y como se explica en la introduccioń, el
genoma viral del VHB queda incorporado en el núcleo de los
hepatocitos infectados, siendo susceptible de reactivacioń en determi-
nadas situaciones de inmunosupresioń y, por tanto, con posibilidad de
infectividad en el paciente inmunodeprimido (tabla 2)5,21–23. Es por
ello que en todo paciente anti-HBc+ inmunodeprimido (independien-
temente de si son OBI o no), mientras persista el estado de
inmunosupresioń, se sugiere la monitorizacioń de la carga viral.

De forma genérica se considera al paciente inmunodeprimido
como:

1. Aquel paciente en el que se reduce su capacidad para combatir
infecciones, ya sea porque padecen ciertas enfermedades (síndrome
de inmunodeficiencia adquirida, determinados trastornos genéticos

que afectan al sistema inmune, etc.) o por el tratamiento que
reciben.

2. Aquel que presenta estado de desnutrición grave.
3. Aquel que recibe fármacos inmunosupresores o quimioterapia o

aquél con recuento absoluto de neutrófilos < 500 µl.

Las transmisiones de hepatitis B desde los pacientes con OBI y/o
anti-HBc+ descritas hasta ahora, se han producido a través de
transfusiones sanguíneas (con dependencia del volumen de sangre
transfundido), trasplante hepático y transmisioń vertical madre/
hijo8,9,24 25, sin que se hayan publicado contagios en las unidades de
hemodiálisis24. Ello hace que no esté justificado el aislamiento de
pacientes con OBI en diferentes salas de diálisis. No obstante, y como ya
se ha dicho, en el paciente inmunodeprimido siempre hay que tener en
cuenta la posibilidad de reactivacioń del virus, en cuyo caso, de
producirse, habría que valorar en conjunto con el servicio de aparato
digestivo y podría variar la política de aislamiento. De ahí la
importancia de la monitorizacioń de estos casos y de la quimiopro-
filaxis en los pacientes que vayan a ser sometidos a inmunosupresioń26.

De suma importancia es el conocimiento y cumplimiento de las
medidas de precaucioń estándar que deben aplicarse siempre,
independientemente del estado seroloǵico de los pacientes de la
unidad. Hay que tener en cuenta que tanto al profesional que trabaja
en las unidades de diálisis como los pacientes que se dializan en ella
son susceptibles de presentar infeccioń de novo por cualquier virus de
transmisioń sanguínea y ser, por tanto, vehículos de transmisioń de
dichas infecciones27,28.

Por todo ello debe considerarse la adopcioń de medidas
preventivas adicionales, como son las políticas activas de vacunacioń
frente al VHB para los pacientes y profesionales sanitarios de las
unidades de diálisis, y la organizacioń de puestos de diálisis que eviten
proximidad entre los pacientes OBI y los pacientes sin proteccioń
seroloǵica frente al VHB.

Las sugerencias y recomendaciones adoptadas por el grupo de
expertos se han realizado en base a la bibliografía existente y con la
finalidad de prevenir posibles reactivaciones del VHB. En un futuro
podrán adaptarse cuando exista mayor experiencia y evidencia sobre
el tema. En este sentido el grupo de expertos considera conveniente la
conservacioń de muestras bioloǵicas que puedan ser analizadas por
grupos de investigacioń y que permitan generar la evidencia necesaria
para dar soporte a la toma de decisiones sobre la trascendencia clínica
y epidemioloǵica del OBI.

4

Tabla 2

Riesgo de reactivacioń del VHB según el tratamiento inmunosupresor y el estado seroloǵico del VHB

Tipo de tratamiento inmunosupresor Riesgo de reactivacioń del VHB

HBsAg+ HBsAg− y (OBI y/o anti-HBc+)

Tratamientos deplecionantes de linfocitos B (rituximab, natalizumab, alemtuzumab…) Alto Alto

Inmunosupresioń por trasplante de médula ośea Alto Alto

Inhbibidores potentes del TNFα (infliximab, adalimumab, certolizumab, golimumab…) Moderado-Alto Bajo-Moderado
Inhibidores menos potentes TNFα (etanercept…) Moderado Bajo
Derivados de la antraciclina (doxorrubicina) Alto Bajo-Moderado
Tratamiento local del hepatocarcinoma (TACE) Alto Bajo-Moderado
Quimioterapia sistémica Moderado Bajo-Moderado
Inhibidores de citoquinas o integrinas (abatacept, ustekinumab, natalizumab, vedolizumab….) Moderado Bajo-Moderado
Inhibidores ciclofilinas (ciclosporina…) Moderado Bajo-Moderado
Inhibidores tirosina-cinasa (imatinib…) Moderado Bajo-Moderado
Inhibidores del proteosoma (bortezomib…) Moderado Bajo-Moderado
Inhibidores de la histona deacetilasa (romidepsina…) Moderado Bajo-Moderado
Antimetabolitos (azatioprina, 6-mercaptopurina, metotrexato…) Bajo Bajo
Inyecciones intraarticulares de corticoides Bajo Bajo
Prednisona (o equivalente)

Prednisona ≥ 10 mg/día ≥ 4 semanas Alto Moderado
Prednisona < 10 mg/día ≥ 4 semanas Moderado Bajo
Prednisona < 1 semana Bajo Bajo

anti-HBc+: anticuerpo core virus hepatitis B positivo; HBsAg+: antígeno de superficie virus hepatitis B positivo; OBI: Occult Hepatitis B Virus Infection; TACE: quimioembolizacioń
transarterial; TNF: Factor de necrosis tumoral; VHB: virus de la hepatitis B.
Fuente: Modificado de Rodríguez et al.5.
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Anexo. Material adicional

Se puede consultar material adicional a este artículo en su versioń
electrońica disponible en doi:10.1016/j.nefro.2025.501355.
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