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1. INTRODUCCION

Las infecciones viricas, y mas aun por virus hepatotropos, se dan con fre-
cuencia considerable en los pacientes en hemodialisis.

Las precauciones universales deben ser siempre de obligado cumplimiento,
para evitar la transmisidon nosocomial, fuente principal de contagio.
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Aunque existe la posibilidad de infeccion por otros virus (G, transfusion
transmited virus [TTV], etc.), los que mayor importancia tienen y a los que
vamos a dedicar nuestra atencion son el virus de la inmunodeficiencia hu-
mana (VIH), el virus de la hepatitis B (VHB) y el virus de la hepatitis C (VHC).

2. VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA

El'VIH es un virus ARN monocatenario retrotranscrito de la familia Retro-
viridae, género lentivirus. El virion es esférico, dotado de una envoltura y con
una capside proteica.

Su genoma en una cadena de ARN monocatenario que debe copiarse pro-
visionalmente a ADN para multiplicarse e integrarse en el genoma de la cé-
lula que infecta. Los antigenos proteicos de la envoltura exterior se acoplan
de forma especifica con proteinas de la membrana de las células infecta-
bles, en especial de los linfocitos T,.

La infeccion por VIH determina una enfermedad que culmina con afectacion
y destruccion de linfocitos T cooperadores (helper) que expresa el antigeno
CD4+, ya que el virus presenta tropismo para estas células. El virus infecta
y se replica en estas células, provocando su alteracién la afectacion de
mecanismos inmunorreguladores.

Después de la infeccion, que puede cursar como una pseudomononucleo-
sis, aparece un periodo asintomatico, y si el cuadro avanza, se desarrolla el
sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA), que cursa con infecciones
convencionales y oportunistas, y aparicion de neoplasias.

La morbimortalidad de estos pacientes era elevada, y se dializaban sélo en
unidades de agudos y excepcionalmente en cronicos, con baja supervivencia.

Gracias a la terapia antirretroviral de gran actividad (TARGA), el prondstico de los
pacientes infectados por el VIH es cada vez mejor, y su supervivencia, mayor.

En la actualidad se observa mayor incidencia de pacientes infectados por el
VIH en las consultas de nefrologia, y se espera que aumente en los proxi-
mos anos el nimero de pacientes que desarrollan enfermedad renal cronica
en estadio V susceptibles de entrar en terapia renal sustitutiva (hemodidlisis
o didlisis peritoneal). Existen pocos estudios de la prevalencia en didlisis de
pacientes VIH positivos, y el Ultimo realizado en Espafia refiere una preva-
lencia global en didlisis del 0,54%.

La mayor supervivencia en hemodidlisis hace que un porcentaje de los pa-
cientes posteriormente sea valorado para su inclusién en lista de espera de
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trasplante renal, si son candidatos de acuerdo con el Consenso para Tras-
plante de érganos solidos.

Circunscribiéndonos a la hemodidlisis, podemos encontrarnos con dos si-
tuaciones:

1. Paciente VIH positivo que, en su evolucién, presenta enfermedad
renal cronica en estadio V y puede ser candidato a entrar en hemo-
didlisis. En esta primera situacion los pasos que hay que seguir son:
e Criterios de SIDA.

e (Clasificaciéon del estadio de la enfermedad, e indicacién de terapia
renal sustitutiva.

® Posibilidades de tratamiento de la enfermedad.

e Evaluacion de la hemodialisis como mejor opcion.
El estadio de la enfermedad se valora junto con el Departamento de
Enfermedades Infecciosas, y se plantea la entrada del paciente en
los programas de terapia renal sustitutiva, evaluando con él las ex-
pectativas que puede tener.

2. Paciente en hemodidlisis en el que, en una determinacién rutinaria
o por practica de riesgo, se detectan anticuerpos anti-VIH. En
este caso, lo primero es confirmar la positividad, ya que de haber enfer-
medad renal crénica pueden aparecer falsos positivos, por lo que con-
viene confirmar el hallazgo. Si los resultados son positivos hay que re-
mitir al paciente al Departamento de Enfermedades Infecciosas para
establecer el estadio de la enfermedad y plantear una terapia TARGA, si
procede. Continuaremos la didlisis y no hay obligacién de aislamiento,
si bien deben extremarse las precauciones universales si la carga virica
es positiva a titulos altos. Por ello, los pasos que habra que seguir en
esta segunda situacion seran:

e Confirmar la positividad.

e Estudiar la posible via de transmision.

e Realizar un estudio inmunolégico para establecer el estadio de la
enfermedad.

e Tomar las medidas requeridas en caso de la infeccion por VIH.

2.1. Guias de la SEN para el virus de la inmunodeficiencia
humana

Todo paciente que entre en la Unidad debe estar filiado para VIH (previo
consentimiento).

No son exigibles estudios seroldgicos posteriores, aunque en pacientes de
riesgo puede considerarse su repeticion semestral o anual. El andlisis anual
puede identificar posibles seroconversiones.

_549-



Nefrologia al dfa

El virus es de baja infectividad, por lo que no es exigible el aislamiento del
paciente, y no se puede imponer el aislamiento en sala separada.

Las precauciones universales y la desinfeccion correcta son suficientes para
evitar la transmision.

2.2. Virus de la inmunodeficiencia humana y personal sanitario

Tras la inoculacién accidental a personal sanitario o a un paciente VIH
negativo se procedera a tratar a la persona afecta con antirretrovirales
lo antes posible, como maximo en las 48-72 h después de la exposi-
cion, aunque es preferible dentro de la primera hora, asociando triple
terapia. Asimismo, comunicaremos el caso al Departamento de Medicina
Preventiva del centro de hemodidlisis.

3. VIRUS DE LA HEPATITIS B (VHB)

Es un virus ADN de transmision fundamentalmente parenteral. Tiene una
incidencia escasa, de alrededor del 1%, gracias a la aparicion de una vacu-
na en 1986, la disminucion de las transfusiones por el uso de eritropoyetina
y el control de éstas en bancos de sangre.

Suele cursar con formas anictéricas. El diagnostico se establece por la ele-
vacion de las transaminasas y deteccion de antigenos HBs positivos.

La infectividad se establece con la determinacion del ADN en suero con

carga viral:

e Todas las personas con antigenos HBs+ son portadoras del virus.

e Todas las personas con anticuerpos HBs+ estan inmunizadas.

e Silos anticuerpos HBc son positivos, la determinacion de 1gG o IgM
nos indicara si el contacto con el VHB ha sido reciente o antiguo.

3.1. Vacunacion

Esta indicada en pacientes y personal de hemodialisis si los anticuerpos

HBs son negativos:

e 20 pg.

e 3dosis:a0,1y6 meses.

e | arespuesta vendra dada por la tasa de anticuerpos HBs.

e Es positiva una respuesta mayor de 10 Ul/I, y éptima una mayor de
100 UI/1.

Si en los pacientes la tasa de respuesta es inferior al 60% cabe considerar:
e Vacuna con doble dosis (40 pg) intramuscular en el deltoides.
e Tiempos: 0, 1, y 6 meses con posibilidad 4 dosis
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e Aplicar nuevas estrategias de tratamiento con coadyuvantes en pacien-
tes que no responden.

e A mayor filtrado glomerular, mayor tasa de respuesta a la vacunacion.
Debido a la memoria inmunoldgica, la disminucién de tasa de anticuer-
pos no implica desproteccion, y si existen dudas se recomienda admi-
nistrar una dosis (booster) y comprobar si aumentan los anticuerpos, lo
que demostraria que hay memoria.

3.2. Patrones serolégicos del virus de la hepatitis B
Sirven para interpretar el estadio de la infeccion y su infectividad (tabla 1).

3.3. Guias de la Sociedad Esparola de Nefrologia
para el virus de la hepatitis B

Todo paciente con enfermedad renal crénica debe ser sometido a estudio
serolégico del VHB para ser filiado frente a dicho virus y plantear la vacuna-
cién lo antes posible. Como minimo deben estudiarse los siguientes marca-
dores: antigeno HBs y anticuerpos HBc y HBs.

Se puede considerar la determinacion de antigenos HBs y anticuerpos HBc:

¢ Anualmente en todo paciente en hemodidlisis (especialmente en los
que no responden a la vacuna frente a VHB).

e En todo paciente que venga remitido de otra Unidad, con especial
atencion a los periodos de vacaciones y unidades de agudos.

e En todos los pacientes en caso de seroconversion.

Tabla 1
Patrones serolégicos de la hepatitis B

Ag Ag Ag Ag Ag

HBs HBe HBe HBc HBs Interpretacion Contagio

+ + - - - Incubacion o inicio Alto

+ + - + - Hepatitis B aguda o por- Alto
tador crénico

+ - + + - Hepatitis B avanzada o Bajo
portador crénico

- - + + + Convalecencia No

_ - - + + Recuperacion No

- - - - + Vacunado No

- - - + - Ha estado en contacto No

pero no desarroll6 anti-
cuerpos detectables
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3.3.1. Vacunacién de los pacientes
Todos los pacientes con enfermedad renal crénica y marcadores seroldgi-
cos negativos frente al VHB deben ser vacunados lo antes posible. Se utili-
za doble dosis de vacuna y se administran 4 dosis, siendo la pauta mas
generalizada lade O, 1, 3y 6 meses.

Se considera que ha habido respuesta cuando aparecen anticuerpos HBs
en titulo superior a 10, que sera dptima si es superior a 100. Si disminuye la
tasa de anticuerpos y llegar a ser inferior a 10, para comprobar si existe
memoria inmunoldgica basta con administrar una dosis y medir la tasa de
anticuerpos, que suele aumentar considerablemente.

Si el paciente no responde a la vacunacion, puede administrarse una se-
gunda pauta, que en ocasiones lleva coadyuvante, y si no responde, no
tiene sentido seguir vacunando indefinidamente.

3.3.2. Medidas de aislamiento

e Todos los pacientes con infeccion por el VHB se dializaran en sala
independiente con monitores de didlisis independientes y personal es-
pecialmente dedicados (exigible).

e Silos pacientes negativizan el antigeno HBs, el ADN del virus B se
pierde y seroconvierten (aparece el anticuerpo HBs), se considera-
ran no infecciosos y podran salir del aislamiento.

Los pacientes VHB positivos deben ser evaluados adecuadamente por el
especialista correspondiente, que indicara la actitud que seguir con los
agentes antivirales (anexo 4 de las Guias).

3.3.3. Personal sanitario y virus de la hepatitis B
Los miembros del personal sanitario que no tengan inmunidad activa frente
al VHB deben ser vacunados.

En caso de embarazo sin anticuerpos HBs, debe evitarse el contacto con
estos pacientes.

Es recomendable que el personal de las unidades que trabajen con pacien-
tes infectados esté adecuadamente inmunizado.

Ante una inoculacion accidental tanto en el personal sanitario que no res-
ponde a la vacunacion como en pacientes dializados que no responden se
procedera a la inmunizacién pasiva-activa. Se administrara inmunoglobu-
lina especifica y se iniciara la vacunacion.

Si se desconoce la situacion serologica frente al VHB se administrara la
gammaglobulina especifica y se analizara la serologia lo antes posible. Asi-
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mismo, se pondré en conocimiento del Departamento de Medicina Preven-
tiva para seguimiento.

3.3.4. Trasplante renal en pacientes VHB positivos

Se debe de valorar:

¢ Indicacion de biopsia hepética segun niveles de enzimas hepéticas,
fosfatasa alcalina hepatica y signos de hepatopatia cronica.

e (Carga viral de ADN del VHB.

e Valoracion de tratamiento frente al VHB previo al trasplante.

4. VIRUS DE LA HEPATITIS C

Es un virus ARN de cadena simple de la familia Flavivirae. Presenta 6 tipos
mayores con subtipos sin inmunidad cruzada.

Los puntos mas importantes que deben considerarse son:

e Muestra baja infectividad, pero con largo periodo ventana (entre 1 mes
y 1 aho).

e | areaccién en cadena de la polimerasa (PCR) es el estandar de refe-
rencia para detectar la infectividad; existe evidencia de pacientes con
prueba positiva y anticuerpos VHC negativos en tasa variable (0,5-10%).

e No existe antigeno detectable.

e Determinacion de anticuerpos del VHC (EIISA de 3.2 0 4.% generacion,
INOLIA) y posteriormente confirmacion con analisis de inmunotransfe-
rencia recombinante (RIBA).

4.1. Vias de transmisién

e Sangre y hemoderivados (1-4/millén de bolsas en Estados Unidos).

e Vertical. No frecuente, si bien algunas publicaciones hablan de hasta
un 7%.

e Sexual: se ha descrito un 0,5-1% como cifra mayor.

o Organos trasplantados: no es frecuente salvo que exista ARN positivo
con anticuerpos negativos en el donante, o periodo ventana.

e En el 40-50% de los casos la via de infeccion no es identificable, al
cursar anictérica la hepatitis en su forma aguda en la mayoria de los casos.

4.2. Grupos de riesgo

e Poblacién con altos requerimientos transfusionales.

e Hasta el 80% de los usuarios de drogas por via parenteral tienen
anticuerpos VHC positivos.

e Usuarios de tatuajes, piercings y acupuntura.

® Personal sanitario.
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e Pacientes en didlisis, fundamentalmente en hemodialisis, donde la pre-
valencia es mayor en algunas unidades y la via nosocomial es la princi-
pal fuente de transmision.

La prevalencia en didlisis del VHC es del 9,02%, siendo en hemodidlisis del
9,2% y en didlisis peritoneal del 5,7%, segun los Ultimos datos del grupo de
trabajo de la SEN presentados en el Seminario del afio 2008.

La elevacion de las cifras de transaminasa glutamicopiravica (GPT) y de
y-glutamiltranspeptidasa (GGT) son el primer marcador de posible infeccion
por VHC, por lo que deben excluirse otras causas previamente, ademas de
realizar serologia para los diferentes virus.

Pueden aparecer distintos patrones seroldgicos:

e Anticuerpos VHC positivos con ARN del VHC negativo: infeccién por
VHC; hacer seguimiento. El VHC puede estar en higado y/o células
mononucleares en sangre periférica.

e Anticuerpos VHC negativos con ARN del VHC positivo: periodo venta-
na de infeccion; confirmar con otro tipo de test, como INOLIA, para
averiguar la positividad en las diferentes regiones.

e Anticuerpos VHC negativos y ARNA del VHC negativo: si no existen
otras causas que lo justifiquen, descartar VHC oculto.

4.3. Guias de la Sociedad Espafiola de Nefrologia
para el virus de la hepatitis C

En todo enfermo que entre programado en la Unidad de hemodialisis
debe realizarse la determinacién de anticuerpos frente al VHC (exigible).

En el caso de pacientes admitidos de forma permanente en una unidad, es
altamente recomendable realizar la PCR cualitativa para determinar su
infectividad. Si no existe la posibilidad de realizar esta técnica en el laboratorio
habitual, es aconsejable remitir las muestras a un laboratorio de referencia.

Si el paciente no entra de forma programada, debe ser filiado en el momento
de su entrada (exigible), y es aconsejable que €l estudio se haga preferente-
mente de urgencia, junto a la determinacién de serologias para el VHB y el VIH.

4.3.1. Vigilancia enzimdtica y seroldgica

En todo paciente en hemodidlisis deben determinarse al menos bimen-
sualmente (exigible) las enzimas hepaticas GPT y GGT. Es aconsejable
que esta determinacion sea mensual, especialmente en las unidades con
mayor riesgo (Anexo 1 de las Guias de la SEN).

En todo paciente en hemodidlisis deben determinarse al menos semes-
tralmente (exigible) los anticuerpos frente al VHC mediante ELISA como
minimo de 3.7 generacion.
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Es aconsejable aumentar la frecuencia en unidades con mayor riesgo y
en pacientes con elevacion de las enzimas hepaticas.

Ademas se aconseja aumentar la vigilancia epidemiolégica en:

e Pacientes que se incorporan a la didlisis tras el trasplante.

¢ Pacientes dializados en otra unidad, con especial referencia a los
periodos de vacaciones y a la unidad de agudos.

Ante toda seroconversion frente al VHC deben determinarse las enzimas
hepaticas, los anticuerpos y la PCR en todos los pacientes de la uni-
dad (exigible), con prioridad en los del mismo turno, y no cambiar de
turno hasta descartar epidemia.

En caso de que aumenten las enzimas hepaticas, debe extremarse la di-
ligencia en el diagndstico de hepatopatia, empleandose el esquema que se
presenta en la figura 1 (modificado de las Normas de Actuacion Clinica).

Las precauciones universales son siempre de obligado cumplimiento para
todos los pacientes en hemodidlisis, ya que todos ellos deben considerarse
como potencialmente infecciosos aunque todas las serologias sean negati-
vas, para evitar la transmision nosocomial horizontal, principal via de trasmi-
sion en las unidades de hemodidlisis.

4.3.2. Medidas de aislamiento
Minimo exigible: concentracion de pacientes infecciosos o potencial-
mente infecciosos (Anexo 1 de las Guias de la SEN) en una zona clara-
mente delimitada de la unidad, con personal dedicado exclusivamente
a ellos durante la sesién. En todo momento debe evitarse simultanear la
atencion de la zona C con otras.

Los monitores de pacientes VHC positivos podran utilizarse en pacientes
VHC negativos siempre que se sigan las normas correctas de desinfeccion
y limpieza externa e interna.

Otros tipos de aislamiento que considerar con grado creciente de se-

guridad, y en funcién de la prevalencia del VHC y de la disponibilidad de

cada centro, son:

e Enlamisma sala con algun tipo de separacion fisica afadida.

e Enlamisma sala pero por turnos, cumpliendo las normas de desinfec-
cion y limpieza externa tras cada turno.

e En salas separadas, con personal exclusivo en cada sesién para los
pacientes.

4.3.3. Personal sanitario y virus de la hepatitis C
La inoculacién accidental a un personal sanitario se pondra en conoci-
miento del Departamento de Medicina Preventiva y/o especialista y se pro-
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| Elevacion de GOT-GPT |

Valorar

: FA, GGT, LDH,
Repetir GOT-GPT otros virus

y hepatotropos
Normales Elevadas
Jﬁ Serologia a virus (VHC, Ag HBs) }ﬂL

Ac VHC -, Ag HBs - VHC +, Ag HBs — Ag HBs +
Repetir GPT, GGT y Ac VHC  Repetir GOT-GPT y VHC Repetir
’ EH elevadas, Ac VHC - ‘ ’ Persistencia a los dos meses ‘ ’ Ag HBs + ‘
ARN VHC Aislar y estudiar
factores de riesgo
\d Y Y
Descartar { Negativo ‘ ’ Positivo ‘ Valorar biopsia hepatica
VHC oculto para estadificacion
determinando
ARN en CMSP
Serologia para otros Y
virus hepatotropos Valorar indicacion
> ) )
Valorar de nuevo de interferén
farmacos hepatotoxicos
Determinacién ARN en células
de sangre periférica y ADN-VHB
Figura 1

Algoritmo de actuacion ante una elevacion de transaminasas. Ac: anticuerpo;
Ag: antigeno; CMSP: células mononucleares en sangre periférica; EH: enzimas
hepaticas; FA: fosfatasas alcalinas;, GGT: y-glutamiltranspeptidasa; GOT: transa-
minasa glutamicooxalacética; GPT. transaminasa glutamicopiravica; LDH: lactato
deshidrogenasa.

cedera a determinar GPT, GGT y ARN del VHC por PCR al personal sa-
nitario expuesto, de inmediato y una vez al mes.

Ademas, es recomendable realizar determinacién de anti-VHC de inme-
diato y cada 3 meses. A los 6 meses de seguimiento, silos marcadores de
VHC permanecen negativos, se puede considerar como personal no infec-
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tado. En caso de que aparezcan dos determinaciones positivas al ARN
mediante PCR se debe administrar de forma inmediata terapia antiviral y
utilizar interferén pegilado. Se consideran los siguientes factores prondsti-
cos positivos de respuesta al tratamiento:

Edad inferior a 40 afnos.

Peso corporal inferior a 75 kg.
Genotipo del VHC distinto a 1.

Carga viral inferior a 2 x 10° copias/m.
Completar la dosis de tratamiento.
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