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ABREVIATURAS

ALT: Alanina aminotransferasa (GPT)

AST: Aspartato aminotrasferasa (GOT)

ADNccc: ADN circular covalentemente cerrado

CV:Carga Viral

ITS: Infecciones de Transmisién Sexual

VHB: Virus de la hepatitis B

CHC: Carcinoma hepatocelular

HBsAg: Antigeno de superficie del virus de la hepatitis B
AntiHBs-HBs Ac: Anticuerpo contra el antigeno de superficie de la hepatitis B
HBcAc: Anticuerpo contra el antigeno del core del virus de la hepatitis B
Anti-HBc IgM: Anticuerpo del core de la hepatitis BIgM

HBeAg: Antigeno e del virus de la hepatitis B

HBeAc: Anticuerpo contra el antigeno e del virus de la hepatitis B
INR: International normalized ratio

IgM: Inmunoglobulina M.

I9G: Inmunoglobulina G

LNS: Limite superior del normal

PCR: Reaccion en cadenade la polimerasa

TDF: Tenofovir Dixoproxilo Fumarato

FTC: Emtricitabina

TLD: Coformulado de Tenofovir/Lamivudina/Dolutegravir

TFG: Tasa de filtracion glomerular

+:combinacién de antivirales

/:antivirales coformulados



INTRODUCCION

La hepatitis B es una infeccidn hepatica causada por el virus de la hepatitis B
(VHB) que puede ser aguda o croénica. La practica clinica para el manejo de la
hepatitis B en adultos requiere un enfoque integral que incluya la prevencion, el
diagnostico, el tratamiento y el seguimiento a largo plazo.

Este protocolo proporciona un marco para mejorar la practica clinica en el
manejo de la hepatitis B en adultos, con un enfoque en la deteccidén temprana, el
tratamiento adecuado y el seguimiento a largo plazo para prevenir complicaciones
y mejorar la calidad de vida de los pacientes, promoviendo un enfoque de salud
publica que reduzca las desigualdades en el acceso al diagndstico y tratamiento.

En el 2024 se realizaron 199.541 pruebas para hepatitis B, de las cuales 852
resultaron casos confirmados. Del total de casos, el 51% correspondid a hombres 'y
el 49 % a mujeres, evidenciando una distribucidén similar por sexo. Los grupos
etarios mas afectados fueron: 30 a 34 aflos: 18 %, 35 a 39 afos: 15%, 25 a 29 afos:
14,4 %. En cuanto a la distribucion por poblacion, el 75% de los casos se identifico en
la poblacion general, seguido del 19% en hombres que tienen sexo con hombres
(HSH). En menor proporcion, se registraron casos en personas transgénero,
trabajadores/as sexuales y poblacion indigena. Las regiones con mayor incidencia
de hepatitis B en el pais fueron Alto Paraguay, Capital y Canindeyd, lo que evidencia
una distribucion geografica heterogénea.

La articulacion entre los distintos niveles de atencion y el uso eficiente de la
informacién disponible seran fundamentales para fortalecer la respuesta sanitariay
mejorar los resultados en salud.

PROTEINAS Y PARTICULAS VIRALES

_ HBsAg
m/ 3 TIPOS
Og HBcAg

. “Antigeno de superficie
ADN Polimerasa de la Hepatitis B”

(HBsAQg)

42nm “Antigeno central del virus

de Hepatitis B”
HBeAg (HBcAg)

“Antigeno e del virus
de Hepatitis B”
(HBeAg)

Figura 1. Estructura Morfologica del virus de la Hepatitis B.



CUADRO CLINICO

El VHB es un virus hepatotropico exclusivo, no citopatico/citotdxico directo, y
su capacidad de dano estd condicionada por una respuesta inmunoldgica,
basicamente a través de la inmunidad celular, que intenta eliminar las células
infectadas y bloquear lainfeccidon de nuevas células.

El espectro clinico de la infeccion por VHB varia si se trata de una infeccion
aguda o croénica. En la infeccidon aguda puede existir un cuadro subclinico poco
sintomatico, pasando por una hepatitis anictérica o ictérica sintomatica y en
algunos casos (< 0,5%) presentarse como una hepatitis grave (hipoprotrombinemia
INR > 1,5 con encefalopatia hepatica). En la infeccidn crdnica (persistencia del
HBsAg por mas de 6 meses), las manifestaciones clinicas van desde un portador
asintomatico, a una hepatitis crdnica, cirrosis o hepatocarcinoma. Durante ambas
infecciones, aguda o crdnica, puede haber manifestaciones extrahepéaticas

Exposicion
Transmision VHB Transmision
vertical l horizontal

Hepatitis Aguda

HBsAg +
Perinatal / Infancia HBcAc IgM + | t’Aduggssoy
Anictérica ctérica 30- A
Fulminante 0.1-0.5%
10-70% 95%
o Curacién e

INFECCION CRONICA

HBsAg +
ADN-VHB! ( >6meses

Figura 2. Historia Natural ante exposicion al virus de la Hepatitis B. Adaptado de: Sociedad Espafiola de Farmacia
Hospitalaria (SEFH). Curso de Farmacoterapia Infecciosa en el Paciente Externo.



CUADRO CLINICO

Formas de transmision

La hepatitis B se transmite principalmente por exposicion a sangre infectada y
otros fluidos corporales como semen, flujo menstrual y secreciones vaginales. Las
principales vias de transmision incluyen:

Via parenteral: uso compartido de agujas y jeringas, procedimientos invasivos sin
medidas de bioseguridad adecuadas, tatuajes y perforaciones realizadas sin
esterilizacion adecuada, y transfusiones de sangre no controladas.

Via sexual: relaciones sexuales sin proteccion.

Transmision Vertical: de madre a hijo.

Conceptos basicos

Hepatitis Aguda: La infeccion por hepatitis B se considera "aguda” durante los
primeros 6 meses después de la exposicion al virus. Cuanto mas joven es una
persona cuando se infecta por primera vez, mayor es el riesgo de desarrollar una
infeccion crénica por hepatitis B.

La infeccion aguda se caracteriza por la presencia de antigeno de superficie
(HBsAQ) positivoy Anti HBc IgM positivo.

Dado que del 95 al 99% de los adultos con infeccidn aguda por VHB resuelven
espontdneamente la infeccidon y desarrollan anticuerpos Anti-HBs, no se
recomienda tratamiento antiviral en esta instancia. Sin embargo, algunas personas
con hepatitis fulminante y hepatitis B aguda grave pueden beneficiarse con
tratamiento antiviral, segun muestran los resultados de algunos estudios de
investigacion.

Hepatitis aguda grave: Se define cuando una hepatitis aguda se acompana de
deterioro de la funcién de sintesis hepatica expresada como coagulopatia (tiempo
de protrombina 5 segundos del control, tasa de protrombina < 50%, INR 1,5 o una
concentracidon del factor V < 50%).

Hepatitis fulminante: Si ademas de la coagulopatia, se asocia la encefalopatia
hepatica, se denomina hepatitis fulminante.



CUADRO CLINICO
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DEFINICIONES

Hepatitis B
cronica

Hepatitis B
aguda

Cura funcional

Exacerbacion
aguda o
exacerbacion
de la hepatitis B

Reactivacion
de la hepatitis B

Aclaramiento
de HBeAg

Seroconversion
de HBeAg

Enfermedad necroinflamatoria créonica del higado, se
caracteriza por la persistencia del antigeno de superficie
(HBsAQ) positivo por mas de 6 meses.

Primeros 6 meses después de la exposicion al virus. Se
caracteriza por la presencia de antigeno de superficie
(HBsAQ) positivoy AntiHBc IgM positivo.

Aclaramiento sostenido o perdida del antigeno de
superficie (HBsAg) que se correlaciona con estabilizacion
y/0 regresion del dafo histoldgico, prevencion de
complicaciones y reduccidén del riesgo de
hepatocarcinoma. La erradicacion completa del HBV
hepatocitario no es posible con los farmacos disponibles
actualmente. EI ADNccc persiste en el nucleo celular y
puede reactivarse con imunosupresion.

Elevaciones intermitentes de la actividad de las
aminotransferasas a mas de 10 veces el limite superior
normal y mas del doble del valor inicial.

Reaparicion de una enfermedad necroinflamatoria
activa del higado en una persona que se sabe que tiene el
estado de portador inactivo de HBsAg, acompanado de
aumento de la replicacion viral (ADN VHB ) y elevacion
de Aminotransferasas

Pérdida de HBeAg en una persona gue previamente era
HBeAg positiva.

Pérdida de HBeAg y deteccion de anti-HBe.

Adaptado de: 1.World Health Organization. Guidelines for the prevention, diagnosis, care and treatment for
people with chronic hepatitis B infection. Geneva: WHO; 2024.2.European Association for the Study of the
Liver (EASL). EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection. Journal of
Hepatology. 2024.3.Terrault NA, Lok ASF, McMahon BJ, et al. Update on Prevention, Diagnosis, and
Treatment of Chronic Hepatitis B: AASLD 2018 Hepatitis B Guidance.



DIAGNOSTICO

Indicaciones de tamizaje de hepatitis B

Se recomienda que todas las personas adultas tengan acceso rutinario a
pruebas seroldgicas para la deteccidn del antigeno de superficie de la hepatitis B
(HBsAQ), el cual puede aparecer en suero entre 1y 10 semanas después de una
exposicion aguda al virus. Estas pruebas deben estar vinculadas a servicios integrales
de prevencion, atenciony tratamiento.

Realizar pruebas de deteccion de VHB en adultos de 18 aflos al menos una vez
en la vida, a menos gue estén vacunados y tengan evidencia de inmunidad
(anti-HBs 10 mUl/mL).

En embarazadas, realizar pruebas de deteccion durante cada embarazo.
Todas las mujeres embarazadas deben hacerse pruebas de VIH, sifilis y
hepatitis B durante los 3 trimestres.

Sospecha clinica de enfermedad croénica: hepatitis viral (sintomas, signos,
marcadores de laboratorio).

Transaminasemia de etiologia desconocida o Hepatopatia crénica.

Parejas sexuales y contactos de personas con infeccion por VHB con riesgo
de contraer la infeccion, antecedentes de exposicion o conductas de alto
riesgo a la infeccién por VHB, como personas que se inyectan drogas,
personas en prisiones y otros entornos cerrados, hombres que tienen
relaciones sexuales con hombres, trabajadores sexuales, personas que viven
con el VIH, parejas, familiares e hijos de personas con hepatitis B.

Trabajadores de la salud, en todos los entornos, se recomienda ofrecer
pruebas seroldgicas de HBsAg y vacunar contra la hepatitis B a todos los que
no hayan sido vacunados previamente.

Donantes de sangre, plasma, tejidos, semen y érganos, la deteccidn de los
donantes de sangre deberia ser obligatoria y vincularla con la atencidn, el
asesoramientoy el tratamiento de aquellos que den positivo.

Pacientes que recibirdn tratamiento inmunosupresor (trasplante, terapia
bioldgica u otros).

Pacientes con enfermedad renal crénica.

Sospechade ITS (VIH, sifilis, VHC, etc.).

Contacto sexual con paciente HBsAg (+).

Exposicion laboral con fluidos de alta carga viral.

En todos estos casos, se recomienda ofrecer pruebas serolégicas
de HBsAg con vacunacion contra la hepatitis B a aquellos con
HBsAg negativo y que no hayan sido vacunados previamente.



DIAGNOSTICO

Flujograma de diagnéstico de Hepatitis B

NO r
Anti HBc IgM +
Anti HBc total +

|

[ éanti-HBs Positivo? 1

NO Si HEPATITIS AGUDA
Susceptible: anti-HBc . .
EEUREEER ot Control de funcionalidad

hepatica, tiempo de
/ \ protrombina tratamiento
de soporte considerar
NEGATIVO POSITIVO tratamiento antiviral en
l l casos graves (hepatitis

Inmunidad por fulminante)
previa exposicion
al VHB l

vacunado

Figura 5: Flujograma de decision diagnostica
segun reactividad del antigeno del HBsAg.

Fuente: Dpto. de Atencion Integral - RepetinFRsAgia oS
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infeccion crénica

¢HBsAg Reactivo? —\
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— HEPATITIS CRONICA

|

Complementar
estudios seroldgicos
HBeAg, Anti HBe,
CV de VHB,
enzimas hepaticas

|

VALORAR
TRATAMIENTO

El antigeno de superficie (HBsAQ) es la prueba de deteccidn inicial y es de alta

especificidad, con muy baja frecuencia de falsos positivos.

La evaluacion del paciente con infeccidon crdnica por virus de hepatitis B
(persistencia de HBsAg por mas de 6 meses), requiere de estudio viroldgico mas
detallado, para determinar en qué etapa de la infeccidn se encuentra el paciente. El
anti core 1gG/IgM, el antigeno e (HBeAg), y el anticuerpo anti-antigeno e (HBeAc)
son importantes para determinar la fase de la infeccidn en que se encuentra el

paciente.

—

~B8 O UH
[]S Positivo

Figura 6: Interpretacion de los resultados de la prueba rapida.
Fuente: Dpto. de Atencidn Integral - PRONASIDA 2026

12

Negativo Invélido

El test rapido de VHB mide
antigeno de superficie de
VHB(HBsAQg)



DIAGNOSTICO

Tabla 1. Interpretacion de las pruebas iniciales para el virus de la hepatitis B

PRUEBA RESULTADO INTERPRETACION
Infeccidén aguda de hepatitis B
AgHBs Positivo Puede haber aumento de la GOT y GPT séricas.

. ; Es probable que en mas del 95% de los adultos la
Anti-HBs Negativo resolucion sea espontanea. A veces, los pacientes
Anti-HBc Positivo con un brote grave de la infeccidon crénica por

Anti-HBc IgM Positivo Ihge[gatltls B pueden tener titulos bajos de anti-HBc
Infeccidn crénica de hepatitis B
AgHBs Positivo Posiblemente infeccion mas de 6 meses.
. - Existe riesgo de complicaciones: cirrosis,
Anti-HBs Negativo carcinoma hepatocelular.
Anti-HBc Positivo
Anti-HBc IgM Negativo
Infeccidn de hepatitis B resuelta
AgHBs Negativo Inmune ala reinfeccién \% riesgo de reac_tivacién

- . e del virus en presencia de inmunosupresion (por
Anti-HBs Negativo o positivo ej., tratamiento con rituximab).

Anti-HBc Positivo Raramente puede representar hepatitis B oculta
AgHBs Negativo ) - . ) .

. — Inmunizacion exitosa si presenta titulos de

Anti-HBs Positivo anticuerpos >10 Ul/mL.
Anti-HBc Negativo
AgHBs Negativo i i . .,

8 - Paciente susceptible a la infeccion por VHB:
Anti-HBs Negativo indicar vacunacion.

Anti-HBc Negativo

HBsAg (Antigeno de superficie)

Marcador de infeccién activa

Primer marcador en aparecer (4-6 semanas)
Persistencia > 6 meses —infeccién crénica

\HBsAg positivo = paciente infectado (agudo o crénico)

4 Anti-HBs (Anticuerpo de superficie)

Indica inmunidad
Aparece tras:
Vacunacion

Resolucion de infeccion

Vs

(&

/ \_ Interpretacion: Anti-HBs (+) + HBsAg (-) = proteccion )
~
Anti-HBc (Core total: IgM + IgG) 4 Anti-HBc IgM HBeAg 2
Indica contacto con el virus (pasado o actual) Marcador de Indica alta
Clave clinica: confirma exposicién al VHB infeccion aguda replicacion viral
/| Presente en: Asociado a alta

Fase aguda infectividad

Periodo ventana

Reactivacion

-




DIAGNOSTICO

Infeccién oculta de hepatitis B

La hepatitis B oculta (presentacion extremadamente rara) se define como la
presencia de ADN del VHB en el higado y en la sangre de personas que tienen el
HBsAg negativo. La mayoria de las técnicas comerciales basadas en PCR en tiempo
real para la deteccion del ADN VHB son lo suficientemente sensibles para detectar
la mayor parte de las infecciones ocultas. La carga viral en la infeccion oculta en mas
del 90 % de los pacientes es cercana a 20 Ul/mL. Se ha demostrado que la
reaparicion del ADN VHB se correlaciona con el aumento de los niveles de GPT, lo
cual sugiere dafo a nivel del hepatocito. Cuando no se dispone de pruebas
moleculares, se recomienda la deteccion del anti-HBc.

El anti-HBs puede o no estar presente y solo ser detectado por anti-HBc
positiva de manera aislada. Ante un patron seroldégico anti-HBc aislado se
recomienda descartar en primer lugar un falso positivo (que es raro) con una
segunda determinacion. Entre 1y 3 meses después de la primera serologia se debe
realizar una segunda determinacion para evaluar si ha aparecido anti-HBs
(recuperacion de una infeccidn aguda). En caso contrario, se debe solicitar carga
viral de VHB en sangre para investigar la presencia de infecciéon oculta por hepatitis
B (CV de VHB detectable y HBsAg negativo).

Anti-HBc IgM :

Puede seguir siendo detectable hasta dos afios después de la infeccion aguda.
El titulo de IgM anti-HBc puede aumentar a niveles detectables durante las
exacerbaciones de |la hepatitis B crdnica.

Seroconversion de HBeAg a anti-HBe:

Generalmente se asocia con una disminucidon de la carga viral del VHB en suero
y la remision de la enfermedad hepatica. Se recomienda solo solicitar estas
serologias solo si se tiene confirmacidn diagndstica de hepatitis B crdnica

Medicién del ADN del VHB para guiar la elegibilidad para el tratamiento
y monitorear la respuesta

En personas con diagnostico de Hepatitis B crénica se recomienda el uso de la
deteccion de la carga viral del VHB, siempre que estén disponibles como estrategia
preferida para determinar la elegibilidad del tratamiento y monitorear la respuesta
al tratamiento.



TRATAMIENTO

El tratamiento de la infeccidn cronica por el VHB tiene como objetivo la
remision bioquimica, la supresion viroldgica y la mejoria histoldgica, para prevenir la
progresidon de la enfermedad hepaticay el hepatocarcinoma.

Se recomienda iniciar el tratamiento antiviral en pacientes con infeccion
crénica por VHB basados en 3 criterios:

a. Grado y nivel de alteracion persistente de enzimas hepaticas.

b. Gravedad del dafio hepatico: histoldgico y/o de imagenes
(fibrosis y necro inflamacion).

C. Nivel de la carga viral del VHB.

Recomendaciones para eleccidon de pacientes para tratamiento:

Se recomienda el tratamiento para todos los adultos y adolescentes (de 12
afos) con Hepatitis B Crdénica (incluidas las mujeres embarazadas vy las nifas vy las
mujeres en edad reproductiva) con:

1. Evidencia de fibrosis significativa (F=2):

APRI de >0,5 o elastografia >7 kPa
Evidencia de cirrosis (F4: APRI de >10 elastografia >12,5 kPa)
Independientemente de los niveles de ADN del VHB o ALT

2. ADN del VHB >2000 Ul/mL y un nivel de ALT elevado
(>1x limite superior).

3. Presencia de coinfecciones (con VIH, hepatitis D o C), antecedentes
familiares de cancer de higado o cirrosis, inmunosupresion, comorbilidades
(enfermedad hepatica, esteatohepatitis), manifestaciones extrahepaticas:

Independientemente de la puntuacion APRI o de los niveles de ADN o ALT del VHB.

4. Ante la falta de acceso a una prueba de ADN del VHB:

Niveles de ALT persistentemente anormales (6 a 12 meses) independientemente de
la puntuacion APRI.



TRATAMIENTO

¢El tratamiento estd recomendado?

ES UN ADULTO CON HEPATITIS B CRONICA O
HBSAG PERSISTENTEMENTE POSITIVO POR MAS DE 6 MESES Y...

-.ALGUNO DE LOS SIGUIENTES?

Puntuacion APRI mayor a 0,5
Utilice la formula para calcular su puntuacion APRI

ADN del VHB >2000 Ul/ml
Si no se dispone de ADN del VHB, se pueden utilizar en su lugar
los niveles ALT/AST.

Si tiene alguno de los siguientes:

*Coinfeccion (VIH, VHC, VHD).

* Antecedentes familiares de cancer de higado o cirrosis

e Inmunodepresion

«Comorbilidades ( diabetes, enfermedad hepatica,
higado esteostatico asociado a la disfuncion metabdlica,
esteatohepatitis)

D Niveles de ALT persistentemente anormales

D/ Si ha marcado “si” en alguna de las casillas de la tabla anterior, es
posible que el paciente se beneficie de recibir tratamiento antiviral

Cuadro 1. Adaptado de: Elegibilidad basada en las Directrices de la OMS para la prevencion, el diagndstico,
la atencidn y el tratamiento de las personas con infeccién crénica por hepatitis B, marzo 2024.



TRATAMIENTO

Indice de relacién AST/Plaquetas (puntuacién APRI)

La puntuacidn APRI se calcula para ayudar a medir el grado de fibrosis del
higado. Tiene en cuenta el recuento de plaguetas y los niveles de AST. Si su
puntuacion es menor o igual a 0,5, el higado podria estar libre de fibrosis o con una
peguefa cicatrizacion. Sitiene una puntuacion APRI de 1,5 o mas, es probable que el
higado tenga algun dano. Es un modelo bioquimico no invasivo a partir de niveles
de plaquetasy (AST) para la prediccién de fibrosis hepatica.

Para el calculo del APRI se utiliza la formula propuesta por Wai et al.

nivel AST paciente

AST limite superior normal
APRI = x100

conteo plaquetario 109/L

Escanea para calcular
la puntuacién APRI

Interpretacion

Indice APRI Interpretacion
<0.5 Ausencia de fibrosis significativa
0.5-1.5 Fibrosis probable, pero en zona dudosa
>1.5 Fibrosis signficativa
TEST RANGO NORMAL
Alanina aminotransferasa .
(ALT/GPT) < 35Ul/L hombres < 25 Ul/L mujeres
Aspartato aminotransferasa .
(AST/GOT) < 30Ul/L hombres < 20 Ul/L mujeres
Plaquetas 150.000 - 450.000 /ml

*Los rangos para AST y ALT son los utilizados por la OMS y pueden variar segun el laboratorio

La Asociacidn Estadounidense para el Estudio de Enfermedades
Hepaticas (AASLD) recomienda utilizar un ALT <35 U/L para hombres y
<25 U/L para mujeres como limite superior normal (LSN) en lugar de
valores de laboratorio locales.



TRATAMIENTO

Para todos los adultos, adolescentes y nifos (de dos aflos o mas) para quienes
estd indicada la terapia antiviral, se recomiendan los anadlogos de nucledsidos que
tienen una alta barrera genética a la resistencia: tenofovir disoproxil fumarato (TDF)
como régimen preferido.

Se recomiendan TDF + lamivudina (3TC) o TDF + emtricitabina (FTC) como
regimenes alternativos (cuando no se dispone de monoterapia con TDF).

Se recomienda tenofovir alafenamida (TAF) para personas con osteoporosis
establecida y/o insuficiencia renal. No se recomienda un TAF sila TFG es <15 ml/min.

Hasta la fecha, solo hay informes de casos aisiados de resistencia al TDF o al
TAF cuando se utilizan para el tratamiento de la hepatitis B. Si hay falta de respuesta
primaria, entonces el tratamiento y la adherencia deben reforzarse y monitorearse.
Por lo tanto, en la actualidad no existe ninguna indicacién para cambiar a un régimen
farmacoldgico alternativo.

Tabla 2. Esquema farmacolégico, dosificaciéon, seguridad en el embarazo, efectos secundarios
y monitoreo.

Droga Dosis en Embarazo Posibles efectos Seguimiento del
adultos categoria b secundarios tratamiento
Tenofovir (TDF) 300 mg al B Nefropatia, sindrome Aclaramiento de creatinina al inicio
dia de Fanconi, del estudio
osteomalacia, acidosis Si hay riesgo de insuficiencia renal,
lactica aclaramiento de creatinina, fosfato

sérico, glucosa en orina y proteinas al
menos una vez al afo.

Considerar el estudio de densidad
osea al inicio y durante el tratamiento
en pacientes con antecedentes de
fractura o riesgo de osteopenia.
Niveles de &cido lactico si existe
preocupacion clinica.

Prueba de VIH antes de iniciar el
tratamiento.

No hay datos
suficientes en
humanos sobre
el uso durante el
embarazo para
informar sobre el
riesgo asociado
con el farmaco
de defectos
congénitos y
abortos
espontaneos.

Tenofovir 25 mg al dia
alafenamida

Acidosis lactica Niveles de acido lactico si hay
preocupacion clinica.

Evalle la creatinina sérica, el fésforo
sérico, el aclaramiento de creatinina,
la glucosa en orina y las proteinas en
orina antes de iniciar y durante el
tratamiento en todos los pacientes
seguln sea clinicamente apropiado.
Prueba de VIH antes de iniciar el
tratamiento.




TRATAMIENTO

Duracion del tratamiento en hepatitis crénica:

Todas las personas con cirrosis segun la evidencia clinica requieren
tratamiento de por viday no deben suspender la terapia antiviral debido al riesgo de
reactivacion, que puede causar un brote agudo de hepatitis.

Enlos deméas casos se sugiere continuar el tratamiento hasta la seroconversién
de HBeAg ( HBeAg - / Anti-HBe +) y después de completar al menos un afo
adicional de tratamiento y en asociacidn con niveles persistentemente normales de
ALT vy niveles persistentemente indetectables de ADN del VHB (si se dispone de
pruebas de ADN del VHB).

Si no se dispone de pruebas de ADN del VHB, se puede considerar la
interrupcion del tratamiento con analogos de nucledsidos en personas que tengan
evidencia de pérdida persistente de HBsAg y después de completar al menos un
afo adicional de tratamiento, independientemente del estado previo de HBeAg.

Respecto a la duracion del tratamiento con analogos nucledsidos, en general
se considera un tratamiento de duracion indefinida. Si se logra la curacién funcional
(negativizacion repetida del HBsAg durante el tratamiento), la suspension del
medicamento es seguray recomendada.

En los pacientes con hepatitis crénica por VHB con HBeAg positivo, el
tratamiento puede ser interrumpido antes de la negativizacion del HBsAg, solo
en pacientes con seroconversion del ( HBeAg - / Anti-HBe +) confirmada en
dos determinaciones repetidas separadas entre ellas por 3-6 meses y tras una
terapia de consolidacion de al menos un afio.

En pacientes con hepatitis crénica por VHB con HBeAg negativo, el
tratamiento puede ser interrumpido antes de la negativizacidon del HBsAg, solo
en los pacientes sin fibrosis avanzada o cirrosis al comienzo del tratamiento,
con respuesta viroldgica mantenida (CV de VHB negativa) durante al menos 3
anos, siempre que los pacientes estén dispuestos a un seguimiento muy
estricto después de interrumpir el medicamento.

En resumen:

. Cirrosis ( nunca suspender. )

‘ HBeAg positivo sus_pender sc_)Io t_r’as seroconversion y
1 ano consolidacion.

suspender solo si sin fibrosis avanzada,
HBeAg negativo respuesta mantenida 3 afios,
y seguimiento muy estricto.

Curacioén funcional
(HBsAg negativo suspension segura.
persistente)
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Cambios importantes sobre el tratamiento:

Ampliaciéon de los criterios de elegibilidad para el tratamiento.

Captura una alta proporcion (aproximadamente el 50%) de todos los HBsAg
frente al 8-15% de las guias anteriores de referencia.

Aplicable a todos los entornos, incluso con acceso limitado a pruebas de
deteccionde ADN del VHB.

Uso de pruebas no invasivas para confirmar presencia de fibrosis y cirrosis.

Algoritmo de Manejo

Tratar a todos los adultosdy adolescentes ( de 12 aflos o mas),
incluidas mujeres embarazadas y niflas en edad reproductiva, con
|
v v
o 4 3\
= (Fibrosis significativa (2F2) o cirrosis (F4) independientemente de Tgr[s)i(sjtente-
ks los niveles de ADN del VHB o ALT P
e A . H mente normal
g | Criterios clinicos de cirrosis
S Pruebas no invasivas APR1 > 0,5 o elastografia transitoria > 7 kPA | ~——1——
Y (adultos)
e y
© v
Y ( )
8 [» (2 ADN del VHB >2000 unidades / mly nivel de ALT > LSN ]
Sélo uno de| © L ADN del VHB
los cu_atrcg’ £ v <r§|OOO unidad
g{gtgei%‘ﬁ?dag 3 Presencia de cualquiera de los siguientes (independientemente de |
del D la puntuacion APRI, el ADN del VHB o el nivel de ALT)
tratamiento | @ Coinfeccion (por ejemplo VIH, VHD, VHC) y
requiere w Antecedentes de cancer de higado, cirrosis o presencia de
Aag‘ del » (3 inmunosupresion Ausencia de
v Comorbilidades ( p.ej. diabetes, enfermedad hepatica esteatdsica coinfecciones
asosciada ala difuciéon metabdlica) comorbilidades,
Manifestaciones extrahepaticas (p.ej. glomerulonefritis o inmunosupresion
vasculitis) mamfestaqones
extrahepaticas,
v antecedentes
_ En ausencia de acceso al andlisis de ADN del VHB fcaérgélgrgz %?gado
© v o cirrosis
S (
;E » (4 Niveles de ALT/GPT persistentemente anormales por si solos ]
c5 L 7
fel=
[<¥e))
-g‘&) Iniciar terapia antiviral y monitorear
B TDFE ) .
© TDF / 3TC o TDF / FTC (si no hay acceso a la monoterapia con aplazar el
— TDF) tratlam|ento y
vigilar

Cuadro 2. Adaptado de: http:/www.who.int/publication/i/item/9769210090903.
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Tratamiento en hepatitis B aguda:

Solo se recomienda en casos graves y fulminantes y no se ha establecido la
duracion, pero en general se recomienda mantenerlo por lo menos durante 3 meses
después de la seroconversion a anti-HBs o por lo menos 12 meses después de la
seroconversion a anti-HBe sin pérdida del HBsAg.

Hepatitis B crénica asociada a infeccién por VIH

Los antirretrovirales tenofovir (TDF), emtricitabina (FTC) y lamivudina (3TC)
tienen actividad antiviral contra el virus de la hepatitis B. A las personas con
coinfeccidén por VIH y VHB se les debe ofrecer tratamiento para el VIH. El régimen
ARV debe contener TDF y puede incluir otro medicamento antiviral mas, aungque no
tenga beneficios adicionales para el tratamiento del VHB, si el régimen contiene dos
medicamentos con actividad contra el VHB (por ejemplo, 3TC/TDF o FTC/TDF).

Tratamiento de primera linea en VIH:
Tenofovir / Lamivudina / Dolutegravir 300/300/50 mg: 1tableta cada 24 hs.

Retratamiento en recaidas porsterior a suspension del tratamiento:

La recaida es comun después de suspender el tratamiento con analogos de
nucledtidos. Se recomienda repetir el tratamiento si hay signos consistentes de
reactivacion: HBsAg o HBeAg se vuelven positivos, los niveles de ALT aumentan o el
ADN del VHB se vuelve detectable nuevamente.

Hasta el 50% de los pacientes que logran la seroconversion del HBeAg pueden
experimentar una recaida viroldgica después de suspender el tratamiento con
agentes orales. Por lo tanto, algunos prefieren tratar hasta la pérdida de HBsAQ.

Obs.: Seroconversion del HBeAg es la negativizacion del HBeAg y la deteccién
de AntiHBe, se asocia con menor inflamacién del higado, menor carga viral y
mejor prondstico a largo plazo.
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Dado que el VHB integra su ADN viral en el genoma del hepatocito, la curacion
viral suele no ser posible. EI mejor resultado viral que se puede lograr en la
actualidad es el aclaramiento sostenido del antigeno de superficie (HBsAg) o “cura
funcional”. Esta respuesta se logra en un pequefo porcentaje de los pacientes (<
10% a 10-20 anos), dependiendo del paciente, su estado inmunitario y la terapia
utilizada. La “cura funcional” se correlaciona con estabilizacién y/o regresién del
dafo histoldgico, prevencion de complicaciones y reduccion del riesgo de
hepatocarcinoma.

Otro objetivo potencial (mas factible) es lograr la “cura parcial”, que
corresponde a lograr que los pacientes HBeAg positivos (en Fase 2) pasen a Fase 3,
es decir, que logren la negativizacidon persistente del antigeno e (HBeAg) con
formacion de anticuerpos anti-HBe, normalizacion de transaminasas y
negativizacion de la carga viral, lo cual implica una baja replicacién viral, menor
progresion a cirrosis y hepatocarcinoma. Esta respuesta de “cura parcial” se logra en
el 80-90% de los casos con el uso crdnico de potentes antivirales orales como el
TDF.

Los objetivos de la terapia antiviral son la supresion del ADN del VHB, la
pérdida de HBeAg (en pacientes que inicialmente fueron HBeAg positivos) vy la
pérdida de HBsAg.

Una respuesta viral sostenida, en particular en aquellos que eliminan tanto
HBeAg como HBsAg, casi invariablemente se acompafa de una normalizaciéon de la
ALT sérica, una disminucion de la actividad necroinflamatoria y, con el tiempo,
también una disminucion de la fibrosis.

El tratamiento antiviral también puede reducir el riesgo de complicaciones a
largo plazo por el VHB croénico (p. ej., insuficiencia hepatica y carcinoma
hepatocelular), asi como la transmision del VHB a otras personas. Para algunos
pacientes, estd indicada la terapia antiviral inmediata, mientras que, para otros, el
tratamiento puede diferirse con una vigilancia cuidadosa.

Seguimiento de las personas que reciben tratamiento

Para las personas que reciben tratamiento, se recomienda controlar al menos una
vez al aflo lo siguiente:

Pruebas no invasivas para evaluar el estadio de la enfermedad y la progresién
de la fibrosis o cirrosis.

Niveles de ALT, niveles de ADN del VHB, HBsAg y HBeAg/anti-Hbe.

La adherencia al tratamiento debe controlarse periddicamente y en cada visita.
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Se puede realizar un seguimiento mas frecuente durante el tratamiento (cada 3
a6 meses durante el primer afo) para:

Alinicio del tratamiento

Personas con enfermedad avanzada (cirrosis compensada o descompensada).
Durante el primer afo de tratamiento para evaluar la respuesta y el
cumplimiento del tratamiento.

Problemas de adherencia al tratamiento.

En personas coinfectadas por el VIH.

Para personas coninsuficiencia renal.

Los pacientes que desarrollan enfermedad renal durante el tratamiento con
TDF, deben ser cambiados a TAF.

Con las terapias actuales con nucleds(t)idos orales, la causa mas frecuente de
rebote viroldgico es la falta de adherencia a la terapia y es lo primero que se debe
analizar y discutir con el paciente. En pacientes con respuesta viroldgica parcial
debe evaluarse la cinética de carga viral tras las 48 semanas, y si la carga viral sigue
en descenso debe mantenerse el fdrmaco.

Aliniciar el tratamiento con analogos lo ideal es control de exdmenes (pruebas
hepaticas, hemograma, carga viral y de HBeAg en caso de ser una hepatitis crénica
con HBeAg positiva) cada 3-6 meses hasta lograr una carga viral indetectable, y
luego cada 6-12 meses. Ademas, controlar periddicamente la funcién renal
(creatinina), fosfato sérico y CPK total.

Los pacientes con cirrosis causada por el VHB (HBsAg +) tienen indicacion de
evaluacion y tratamiento antiviral oral indefinido, y deben permanecer en vigilancia
de hepatocarcinoma con ecografia. Debe descartarse en forma periddica
potenciales efectos adversos al uso de andlogos de nucleosidos.

Circuito Obligatorio de Registro y Dispensacion

Para la atencion y entrega de antivirales en Hepatitis B, es obligatorio el registro
previo y secuencial en las plataformas oficiales. Como primer paso mandatorio antes
de la consulta, se deben ingresar cronoldgicamente en el sistema experto
SEPRONASIDA todos los resultados de tamizaje, pruebas confirmatorias y cargas
virales (basales y de control periddico).Una vez actualizado el laboratorio, se procedera
a asentar la consulta médica en el sistema HIS vinculdndola estrictamente a los codigos
CIE-10 correspondientes (B16 para hepatitis aguda o B18 para hepatitis cronica).
Finalmente, la prescripcion se realizara a través de la receta digital del HIS,
autorizdndose la dispensacion y el retiro de antivirales en farmacia para un periodo que
va desde 1 hasta un maximo de 3 meses (90 dias de tratamiento).
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Tabla 3. Criterios de suspension, monitoreo y reinicio de tratamiento en

Hepatitis B crénica

Situacion clinica

HBeAg
positivo

Criterios para suspender
tratamiento

Seroconversion HBeAg:
negativizacion del
HBeAg — anti-HBe
confirmada en 2
determinaciones
separadas por 3-6
meses

- Terapia de
consolidacién de al
menos 1 afo adicional

- ALT normal, VHB ADN
indetectable

Monitoreo tras
suspension

Primeros 3 a 6 meses:
VHB ADN y ALT cada
1-3 meses

- De 6 a 12 meses:
cada 3 meses

- Luego: cada 6 meses
si estable

Reinicio de tratamiento

Reiniciar si ALT 22x
limite normal + VHB
ADN detectable o
signos de
descompensacion
hepatica

HBeAg negativo

Pacientes sin fibrosis
avanzada o cirrosis

- Respuesta viroldgica
mantenida (VHB ADN
negativo) 3 afos

- Disposicion del
paciente a
seguimiento muy
estricto

Monitoreo mensual
inicial: VHB ADN y ALT
- Luego cada 3-6
meses segun
estabilidad

Reiniciar si ALT 22x
limite normal + VHB
ADN detectable o
signos de
descompensacion
hepética

Tratamiento de por

Continuar tratamiento

Monitoreo rutinario

persistente)

Cirrosis vida indefinido seguin guias de manejo
(HBeAg + 0 -) - No suspender debido de cirrosis y
al riesgo de hepatocarcinoma
reactivacion y brotes (ecografia/2
agudos veces/afio)
Si esta disponible
realizar seguimiento
por gastroenterologia
Curacion Suspension segura y Monitoreo segun Riesgo de recaida bajo
funcional (HBsAg recomendada estandar
negativo
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Seguimiento de personas que atin no reciben tratamiento

Los pacientes no candidatos a tratamiento antiviral deben ser monitoreados
periddicamente con ALT/GPT, carga viral de VHB y métodos no invasivos de fibrosis.

Las personas que actualmente no cumplen con los criterios para la terapia
antiviral (resultados de aminotransferasas séricas persistentemente normales y
niveles de ADN del VHB por debajo de 2000 Ul/mL) o que han expresado su deseo
de posponer el tratamiento pueden ser monitoreados anualmente para detectar la
progresion de la enfermedad, nivelesde ALT y ADN del VHB.

Periodicidad:

Los pacientes con HBeAg negativo y carga VHB < 2.000 Ul/mL, pueden ser
evaluados cada 6-12 meses.

Pacientes con HBeAg negativo y carga VHB > 2.000 Ul/mL que no tienen indicacidon
de tratamiento deben ser monitoreados cada 3 meses el primer afo y luego
espaciara 6 meses en adelante.

El screening de hepatocarcinoma se debe realizar con ecografia abdominal vy
alfafetoproteina cada 6 meses enlos siguientes grupos de riesgo:

Personas con cirrosis, independientemente de su edad u otros factores de
riesgo.

Personas con antecedentes familiares de carcinoma hepatocelular.

Si no hay antecedentes familiares de CHC o evidencia de cirrosis, las personas
mayores de 40 afios y con un nivel de ADN del VHB > 20,000 Ul/mL.

Medidas Generales de Cuidado
Otras medidas generales relevantes en el paciente con hepatitis B son:

Evitar el consumo de alcohol.

Mantener habitos de vida saludables (reduccion de peso en caso de sobrepeso,
ejercicio, dieta saludable).

Descartar otras comorbilidades (VHC, VIH, sobrecarga de hierro, higado graso,
etc.) que pueden alterar las pruebas hepaticas y contribuir a la progresion de la
enfermedad hepatica.

Prevenir el contagio del virus a otras personas a través de un programa de
control de contactos sexuales (parejas), vacunacion de parejas seronegativas,
uso de métodos de barrera sexual con sus parejas y testeos de banco de
sangre.

25



HEPATITIS B EN EMBARAZADAS

La infeccidn por el virus de la hepatitis B (VHB) adquirida en el periodo
perinatal conlleva un alto riesgo de evolucidén a infeccidn crdnica, alcanzando hasta
el 90 % en recién nacidos infectados. La infeccidn crénica se asocia a un riesgo
significativo de cirrosis y carcinoma hepatocelular en la vida adulta.

La transmision materno-infantil del VHB es un evento prevenible mediante la
implementacion sistematica de tamizaje prenatal, profilaxis antiviral en gestantes
seleccionadas e inmunoprofilaxis oportuna del recién nacido, en el marco de la
Estrategia ETMI PLUS.

Tamizaje durante el embarazo

Todas las mujeres embarazadas deben ser tamizadas para hepatitis B mediante la
determinacion de HBsAg en la primera consulta vy los tres trimestres del embarazo,
vacunar alas mujeres sin antecedente de vacunacion.

En mujeres con HBsAg positivo se debera realizar evaluacion clinica y laboratorial
para estratificacion del riesgo de transmision vertical, que incluye:

Carga viral del VHB (ADN-VHB), cuando esté disponible, o
Determinaciéon de HBeAg.

Transaminasas (GOT/GPT).

Ecografiaabdominal segun criterio clinico.

Estratificacion del riesgo de transmision vertical
Se considera gestante con alto riesgo de transmision vertical cuando presenta:

Cargaviraldel VHB = 200.000 Ul/mL, o
HBeAg reactivo

Manejo antiviral durante el embarazo
En gestantes HBsAg positivas con alto riesgo de transmision vertical:

Serecomienda iniciar Tenofovir disoproxil fumarato (TDF) 300 mg 1tableta por
via oral una vez al dia, a partir de las 28-32 semanas de gestacion (tercer
trimestre).

El tratamiento antiviral tiene como objetivo reducir la carga viral materna y
disminuir el riesgo de transmision perinatal.

La profilaxis antiviral materna no reemplaza la inmunoprofilaxis del recién
nacido, la cual es obligatoria.

Contextos sin disponibilidad de carga viral o HBeAg

En entornos donde no se disponga de pruebas de carga viral del VHB
ni determinacion de HBeAg, se podra considerar la profilaxis con TDF para
todas las embarazadas HBsAg positivas, como estrategia programatica de
prevencion de la transmision materno-infantil.
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Atencidn del recién nacido expuesto al VHB

Todo recién nacido de madre HBsAg positiva debera recibir:

3 Vacuna contra hepatitis B dentro de las primeras 12 horas de vida.
Inmunoglobulina anti-hepatitis B (HBIG) en las primeras 12 horas de vida, a mas
tardar antes de los 7 dias.

Con esta estrategia, el riesgo de transmision vertical se reduce
significativamente.

Lalactancia maternano estd contraindicada.

El recién nacido deberd completar el esquema nacional de vacunacién contra
hepatitis B y contar con seguimiento seroldgico posterior para confirmar
proteccidny descartar infeccion.

Seguimiento posparto de la madre

Las mujeres que hayan recibido TDF durante el embarazo deberdn ser
monitoreadas en el puerperioalos:

1 mes
3 meses

6 meses post parto

Incluyendo evaluacion clinica y determinacion de AST, ALT y carga viral del
VHB, segun disponibilidad.

El Tenofovir disoproxil fumarato (TDF) iniciado durante el tercer trimestre
Unicamente con fines de profilaxis para prevenir la transmisiéon materno-infantil del
VHB podra ser suspendido después del parto (podrad ser suspendido 12 semanas
posterior al parto en aquellas mujeres sin indicacion de tratamiento antiviral
crénico), en aquellas mujeres sin indicacion de tratamiento antiviral crénico.

En gestantes con hepatitis B cronica activa, cirrosis u otra indicacion
terapéutica, el tratamiento deberd continuarse en el puerperio bajo seguimiento
médico.
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PREVENCION

° Vacunacion universal en A, Uso de inmunoglobulinas
Prevencion Q adultos sin evidencia de = \%{ y vacunacién posterior a

inmunidad. una exposicion.

La vacuna contra la hepatitis B antes de la exposicidon a la infecciéon ha
demostrado ser la estrategia dptima de prevencion de la morbimortalidad por VHB.
La Organizacion Mundial de la Salud recomienda la vacunacién universal a los recién
nacidos, con la primera dosis al momento de nacer, lo que a largo plazo podria
permitir la erradicacion de esta enfermedad. En Paraguay, el Programa Nacional de
Inmunizaciéninicio la vacunacion del recién nacido en el aio 2017.

Algunos pacientes, a pesar de la vacunacidon previa, pueden tener un nivel de
anti-HBs detectable, pero bajo (<10 miliunidades internacionales/mL) o anti-HBs
indetectable. Lo mas probable es que esto se deba a una disminucién de la
respuesta de anticuerpos. Aunque la mayoria de las personas inmunocompetentes
tienen memoria inmunitaria si han desarrollado una respuesta inmunitaria después
de completar la serie de vacunas, normalmente se sugiere una serie de vacunas de
refuerzo orepetidas.

Riesgo de
¥ hepatitis B
Elevado™
l Estandar
[ Control seroldgico: j l
1-2 meses tras completar la vacunacion N X
o es necesario el

control seroldgico

!

. pos vacunal
Serologia:
anti HBs
( antiHBs <10 mUI/mI ) (" antiHBs
T 210 mul/ml {
1 dosis de vacuna Inmunizado

(valorar controles
sucesivos en

1-2 meses después inmunodeprimidos)

Serologia:

anti HBs *Riesgo de HB elevado

*Hemodialisis
. *Exposicion al virus de la HB:
- <
( anti - HBs < 10 mUl/m| ) - RN hijo de madre HBsAg+
- Exposicion accidental
- Exposicion profesional
- Contacto sexual

[ Completar esquema de 3 dosis ]

l eInmunosupresion primaria y
secundaria
( anti-HBs <10 mui/mi )
l Figura 7: Algoritmo de control seroldgico

N d post vacunacion y esquema de refuerzo
, ° respon € contra Hepatitis B segun nivel de riesgo.

No mas dosis de vacuna HB Fuente: Dpto. de Atencién Integral -

Si exposicion: valorar IGHB PRONASIDA 2026

28




MANEJO DE ACCIDENTES

Manejo de Accidentes Cortopunzantes por VHB

La hepatitis B es un agente altamente contagioso (10 veces mas que el VHC) vy,
por tanto, un accidente cortopunzante con un paciente virémico presenta un riesgo
de adquirir la infeccidon. Por normativa del Ministerio de Salud Publica y Bienestar
Social, el personal de salud debe estar vacunado con la dosis completa, lo que
reduce significativamente el riesgo de infeccidn.

En caso de accidente cortopunzante, se debe determinar la condicidn
serolégica de VHB de la fuente. Si la fuente es positiva a HBsAg, considerar los
siguientes algoritmos:

@& Accidentado vacunado con 3 dosis de vacuna:
Determinar titulos de anticuerpos anti-HBsAg del accidentado:

Si la titulacidon es mayor a 10 mUI/mL, no requiere tomar ninguna medida,
pues se considera protegido.

Si la titulacién es menor a 10 mUI/mL. Se debe indicar una dosis de HBIG
intramuscular y una dosis de refuerzo de vacuna, antes de las primeras 24
horas, en distintos sitios de puncién, y luego completar esquema vy
controlarse con IgM anti-HBc 6 meses después de ocurrido el accidente
(LaHBIG usadaantes delos 7 dias tiene una eficacia de 75%).

Si la toma de anti-HBs no es factible realizar en forma expedita o demora,
se puede considerar indicar una dosis inmediata de vacuna de refuerzo,
mientras se logra la realizacion del examen o se obtiene resultado de la
serologia del paciente fuente.

X&} Si el accidentado tiene al menos 2 dosis de vacuna:

Medir la titulacidon de anticuerpos.

Si es menor que 10 mUI/mL, indicar una dosis de HBIG y una dosis de
vacuna en distintos sitios de puncidn, luego completar el esquema de
vacunacion, con seguimiento alos 6 meses para evaluar seroconversion.

@Si el accidentado no esta vacunado:

Indicar una dosis de HBIG y una dosis de vacuna en distintos sitios de
puncion, luego completar el esquema con 3 dosis y realizar seguimiento
seroldégico alos 6 meses.

Considerar administraciéon inmediata de vacuna e HBIG en caso
de accidente con contacto positivo conocido en espera de titulo
de anticuerpos.

Ante un accidente con exposicidn a Hepatitis B debe registrarse
obligatoriamente la consulta en el HIS bajo el cédigo
CIE-10: Z20.5 para el seguimiento correspondiente.
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REACTIVACION DE VHB

EN INMUNOSUPRESION

Antes de iniciar cualquier terapia inmunosupresora (incluyendo corticoides a
dosis de prednisona 20 mg/dia por mas de 4 semanas), se debe realizar el siguiente
perfil seroldgico atodo paciente, independientemente del riesgo:

HBsAg (Antigeno de superficie)
HBc Ac (Anticuerpo contra el core)
HBs Ac (Anticuerpo contra el antigeno de superficie)

El Objetivo es prevenir la reactivacion del virus de la hepatitis B en personas
con infeccidon crdnica o resuelta que seran sometidas a inmunosupresion,
incluyendo trasplante de o6rganos sodlidos y trasplante de precursores
hematopoyéticos.

Se debe administrar terapia antiviral ala mayoria de los pacientes con infeccién
crénica por el VHB antes deiniciar la terapia inmunosupresora, independientemente
de los niveles de ADN del VHB o de aminotransferasas. Estos pacientes corren el
riesgo de reactivacion del VHB si reciben terapia inmunosupresora. El nivel de riesgo
depende del tipo de inmunosupresor utilizado. La terapia antiviral profilactica
también estd indicada en pacientes con HBsAg negativo y anti-HBc positivo que
reciben terapiainmunosupresora potente, como anti-CD20

Categorizacion del Riesgo de Reactivacion

Elriesgo se define por la combinacion del estado seroldgico y el farmaco utilizado:

Riesgo Muy Alto (>20%):

HBsAg (+) que reciben agentes anti-CD20 (Rituximab, Ofatumumab,
Obinutuzumab) o Trasplante de Células Hematopoyéticas.

Riesgo Alto (11-20%):

HBsAg (+) que reciben glucocorticoides ( 20 mg/dia de prednisona por 4
semanas) o anti-CD52 (Alemtuzumab).

Riesgo Moderado (1-10%):

HBsAg (+) que reciben quimioterapia citotdxica sin esteroides, anti-TNF o terapia
antirrechazo en trasplante de érgano sélido.

HBsAg (-) / Anti-HBc (+) que reciben agentes anti-CD20 o Trasplante de Células
Hematopoyéticas.

30



REACTIVACION DE VHB

EN INMUNOSUPRESION

Riesgo Bajo/Muy Bajo (<1%):
HBsAg (+) con Metotrexato o Azatioprina.
HBsAg (-) / Anti-HBc (+) con anti-TNF, corticoides, Metotrexato o Azatioprina.

Cuando Iniciar la Profilaxis Antiviral

En Riesgo Moderado, Alto y Muy Alto: Se recomienda iniciar terapia antiviral
(Profilaxis) de forma simultanea o preferiblemente antes de iniciar la
inmunosupresion.

Carga Viral elevada: El ADN del VHB basal es >2.000 Ul/ml, se sugiere retrasar
la inmunosupresion hasta que la carga viral sea <1.000 Ul/ml, siempre que la
enfermedad de base lo permita.

Farmacos de Eleccion: Tenofovir (TDF o TAF).

Cuando Suspender la Terapia

La duracién del tratamiento profildctico depende del régimen
inmunosupresor:

Regla General: Mantener el antiviral durante al menos 6 meses después de
haber finalizado la terapia inmunosupresora.

Agentes Anti-CD20: Mantener el antiviral durante al menos 12 meses después
de la ultima dosis de anti-CD20, debido al retraso en la recuperacion inmunoldgica
deloslinfocitos B.

Casos Especiales: Pacientes con cirrosis o aquellos que ya cumplian criterios
de tratamiento para Hepatitis B Crdnica antes de la inmunosupresién no deben
suspender el antiviral.

Estrategia de Deteccion Temprana y Tratamiento

Para pacientes de Riesgo Bajo o Muy Bajo, en lugar de profilaxis universal, se
puede optar por monitoreo estrecho:

Control: ADN VHB y ALT cada1a 3 meses durante lainmunosupresidony hasta 6
meses después de suspenderla.

Inicio de Tratamiento: Iniciar inmediatamente ante cualquier signo de
reactivacion (ADN detectable o serorreversion de HBsAQ).

Manejo ante Reactivaciéon con Brote (Hepatitis Aguda)

Si el paciente desarrolla un brote (ALT >3-5 veces el valor basal):

Iniciar Tenofovirinmediatamente.

Evaluar la suspension o reduccion de lainmunosupresidon segun la gravedad de
la hepatitis y la urgencia de la terapia de base.

Monitoreo semanal de ALT, Bilirrubinas y Tiempo de Protrombina/INR.
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HEPATITIS B EN PACIENTES

EN HEMODIALISIS

Los pacientes con enfermedad renal cronica (ERC) en tratamiento con
hemodialisis presentan un mayor riesgo de infeccion por el virus de la hepatitis B
debido a la exposicion repetida a procedimientos invasivos, manipulacion de
accesos vasculares, transfusiones y al uso compartido de equipamiento en las
unidades de didlisis. La implementacidon sistematica del tamizaje seroldgico, la
vacunacion precoz en la enfermedad renal crénica, el aislamiento adecuado de los
pacientes infectados y la aplicacion estricta de medidas de bioseguridad,
constituye la estrategia fundamental para prevenir la transmision del VHB en las
unidades de hemodialisis.

Tamizaje seroldgico

Todos los pacientes que inician hemodidlisis, asi como aquellos transferidos
desde otras modalidades de terapia de reemplazo renal (didlisis peritoneal o
trasplante renal) o provenientes de otros centros de didlisis, deben realizar cribado
serolégico parainfecciéon por VHB.

El estudio inicial debe incluir:

Antigeno de superficie del VHB (HBsAg)
Anticuerpo contra el antigeno de superficie (anti-HBs)
Anticuerpo contra el core del VHB (anti-HBc total)

En situaciones en las que el resultado de HBsAg no esté disponible, el paciente
debe dializarse transitoriamente en un drea separada con monitor exclusivo y
personal asignado, hasta confirmar su estado seroldgico.

Vacunacién contra hepatitis B

La vacunacion constituye la principal estrategia de prevencion frente al VHB en
pacientes con enfermedad renal crénica. Se recomienda iniciar la inmunizacion en
etapas tempranas de la ERC, preferentemente antes del inicio de la terapia de
reemplazo renal, ya que la respuesta inmunoldgica es significativamente mayor en
comparacion con pacientes en hemodialisis establecida.

Todos los pacientes candidatos a terapia de sustitucion renal con HBsAg
negativo y titulos de anti-HBs <10 mUI/ml deben recibir vacunacion contra hepatitis
B.

El esquemarecomendado en pacientes en hemodialisis consiste en:

X\% Cuatro dosis de vacuna de 40 ug por via intramuscular en regién
kﬁ deltoidea en los meses 0, 1, 2 y 6.
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HEPATITIS B EN PACIENTES

EN HEMODIALISIS

La respuesta inmunoldgica debe evaluarse 1-2 meses después de completar
elesquema:

Anti-HBs =10 mUl/mi:
Respuesta protectora.

Anti-HBs <10 mUIl/ml:
Serecomienda repetir el esquema completo de vacunacion.

Los pacientes que no alcanzan titulos protectores luego de dos esquemas
completos se consideran no respondedores.

Prevencién de transmision en unidades de hemodialisis

Las unidades de hemodialisis deben aplicar estrictamente precauciones estandar
de control de infecciones, incluyendo:

Higiene de manos antes y después del contacto con cada paciente.

Cambio de guantes entre pacientes y entre procedimientos.

Uso de equipos de proteccion personal (guantes, bata impermeable y
proteccidn ocular cuando corresponda).

Preparacion de medicacion parenteral en areas limpias utilizando técnica
aséptica.

Eliminacion segura de material punzocortante.

Limpieza y desinfeccidn rigurosa de superficies, monitores y estaciones de
didlisis entre cada sesion.

Adecuada separacion de areas limpias y contaminadas dentro de la unidad.

Estd contraindicada la reutilizacion de agujas, tubuladuras u otros
dispositivos descartables. Los monitores de didlisis deben contar con
protectores en los transductores de presidén, los cuales deben
inspeccionarse regularmente para evitar contaminacion por sangre.

Manejo de pacientes con infeccién por VHB

Los pacientes con HBsAg positivo deben dializarse en areas de aislamiento
destinadas para VHB, utilizando monitores, equipos y personal exclusivos, con el
objetivo de prevenir la transmisién a pacientes susceptibles.

En estos pacientes se recomienda no reutilizar los filtros de hemodialisis, los
cuales deben desecharse después de cada sesidn. Ante la deteccidn de un caso, se
debe confirmar el diagndstico mediante estudios seroldgicos y notificar a las segun
la normativa vigente y realizar vigilancia seroldgica a los demas pacientes y al
personal de la unidad durante el periodo de seguimiento epidemioldgico.
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