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HEPATITIS C AGUDA
JPor qué tratar la hepatitis c aguda?

Por su evoluciéon potencialmente desfavorable, s6lo
15 a 30% de los pacientes con hepatitis aguda tiene re-
solucién espontanea de la infeccion. De 70 a 85% de los
sujetos infectados muestra persistencia del virus, lo que
en la mayor parte de los casos se manifiesta como hepa-
titis C cronica y porque 20% de estos enfermos podra
desarrollar cirrosis hepatica en un lapso de 20 a 30 afios
después de adquirida la infeccion con un riesgo anual de
1 a 4% para desarrollar carcinoma hepatico.

El tratamiento debe de iniciarse 12 semanas después
de haber establecido el diagndstico para permitir la po-
sibilidad de depuracion viral espontanea.'

Este periodo de espera no modifica las posibilidades
de respuesta viral sostenida al tratamiento.

Los pacientes adultos con hepatitis C aguda deben de
recibir tratamiento antiviral, independientemente del
género, indice de masa corporal, genotipo, carga viral y
los niveles de aminotransferasas. La respuesta al trata-
miento estara enfocada a la negativizacion de la PCR
HVC.

El tratamiento debera de ser a base de interferon alfa
estandar tres a cinco millones diarios (sc) o bien interfe-
ron pegilado alfa 2a 180 pg (sc) independientemente del
peso o interferon alfa 2b 60-120 pg (sc) ajustados por
peso corporal, una vez por semana por 20 semanas.
No hay suficiente evidencia para recomendar el uso
de ribavirina, ya que el afiadirla no aumenta las posi-
bilidades de respuesta viroldgica y si aumenta las po-
sibilidades de reacciones adversas.> Se deben de re-
petir los marcadores de viremia a los seis meses y al
afio para descartar recaidas.

En caso de detectarse hepatitis C aguda en un pacien-
te con HIV virgen a tratamiento para hepatitis C, se re-
comienda, interferon pegilado mas ribavirina por 24 se-
manas.*

(Nivel de evidencia I. Grado de Recomendacion: A).

,Quién debe administrar el tratamiento?

El paciente con hepatitis C aguda debe de ser tratado
por el médico especialista, siempre y cuando esté fami-
liarizado con los farmacos que se van a utilizar.

(Nivel de evidencia I. Grado de Recomendacion: A).

HEPATITIS C CRONICA
. Cuadl es el objetivo del tratamiento?

En estos casos el tratamiento tiene como objetivo
mejorar el estado clinico del paciente, inhibir la replica-
cion del virus, evitar la progresion a cirrosis y el desa-
rrollo de hepatocarcinoma.

La indicacion terapéutica de un paciente con hepati-
tis “C” crénica, menor de 70 afios de edad, que nunca
haya recibido tratamiento antiviral, debe de considerar
el genotipo, carga viral, niveles de aminotransferasas,
tiempo de evolucion, estado de salud general del paciente,
motivacion a recibir el tratamiento, posibilidades eco-
nomicas, afiliacion institucional. Todos ellos factores de
importancia en relacion al tiempo y dosis de los antivi-
rales y el esquema a utilizar.

En términos generales se recomienda iniciar trata-
miento ante la presencia de carga viral positiva, amino-
transferasas elevadas o bien fibrosis de la escala de Is-
chak, Knodell o Metavir mayor o igual a Il, en la biopsia
hepatica.
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(Nivel de evidencia I. Grado de Recomendacion: A).
Se consideran contraindicaciones al tratamiento:

1. Hepatopatia descompensada.

2. Incapacidad para utilizar métodos anticonceptivos

eficaces.

Embarazo.

. Enfermedad autoinmune descontrolada.

5. Adicciones activas (alcoholismo, drogadiccion, et-
cétera).

RIS

No se recomienda el tratamiento, si los pacientes pre-
sentan enfermedades psiquiatricas.

No se recomienda el tratamiento en caso de hemoglo-
binopatias como la talasemia u otras.

Son contraindicaciones relativas: La presencia de en-
fermedad autoinmune, anemia u otras comorbilidades
que deberan evaluarse en cada caso en particular antes
de indicar tratamiento.

El tratamiento actual es a base de interferon pegilado
y ribavirina. El tiempo de duracion del tratamiento sera
de 48 semanas, en caso de genotipo 1 y de 24 meses en
los otros genotipos. Estan en evaluacion criterios para
permitir acortar el tiempo de tratamiento en el futuro.

Otras opciones terapéuticas cuya utilidad esta aun en
estudio deben de ser administradas en protocolos de in-
vestigacion. Algunos medicamentos como la amantadi-
na, la timosina, S-adenosilmetionina, silimarina o col-
chicina no han demostrado ser utiles.

Tratamientos

Genotipo 1

1. Interferon pegilado alfa2 a 180 pug por semana (sc) +
ribavirina (oral) ajustada por peso corporal (800 a
1,200 mg por dia), por 48 semanas.

2. Interferén pegilado alfa 2 b 1.5 mg por kg de peso
corporal por semana (sc) + ribavirina oral ajustada
por peso corporal 800 a 1,200 mg por dia, por 48
semanas.

Existen poblaciones especiales de pacientes con he-
patitis C crénica en quienes hay que considerar las posi-
bilidades de tratamiento. Dentro de los mas frecuentes
destacan los pacientes con carga viral positiva y amino-
transferasas normales. En ellos el tratamiento antiviral a
las dosis recomendadas para hepatitis C en general, de-
bera de prescribirse cuando se demuestre histologica-
mente fibrosis avanzada (grado Il o mas y ain cirrosis).

El tiempo de duracion del tratamiento es el mismo que
en la hepatitis C con aminotransferasas elevadas y las
posibilidades de respuesta viral son también similares.’

En caso de genotipo 2 o 3 no se requiere biopsia he-
patica para indicar el tratamiento.®

Cuarenta por ciento de los pacientes infectados con
VIH que estan en tratamiento con HAART, estan coin-
fectados con virus C.” Los pacientes con virus HIV mas
virus C deberan de tener tratamiento de correccion para
la cifra de leucocitos con CD 4 mayor de 200. En estos
pacientes la sobrevida ha aumentado al disminuir las
infecciones oportunistas de manera que la enfermedad
hepatica por virus C se ha convertido en una de sus prin-
cipales causas de muerte. Los pacientes coinfectados con
virus C y VIH deben de recibir tratamiento con interfe-
rén pegilado y ribavirina si no hay contraindicaciones
mayores (mielosupresion, administracion de retrovira-
les hepatotoxicos).® Entre 27 y 40% de los pacientes lo-
gran respuesta viral sostenida.” En el entendimiento de
que la mayoria de los pacientes no logran respuesta viral
sostenida, éste es un grupo de pacientes en el que se
investiga en la actualidad la administracion por largo
plazo de interferén pegilado.

Otra poblacion especial la constituyen los pacientes
con hepatitis C que estan en dialisis. En ellos esta indi-
cada la administracion de interferon pegilado, sin riba-
virina en el mismo esquema de administracion que en
un paciente con hepatitis C no complicada, pero con
menor porcentaje de respuesta y mayores efectos secun-
darios,'® por lo que algunos grupos consideran dismi-
nuir la dosis de interferon pegilado en 25%.'"" El trata-
miento se recomienda en candidatos a trasplante renal y
sin evidencia de cirrosis hepatica.'”

En los casos de coinfeccion por hepatitis C y B, se de-
bera plantear en cada caso la conveniencia de iniciar tra-
tamiento para alguno de los virus en particular. En estos
casos la carga viral de ambos virus es muy importante
para la toma de decision .Se recomienda en estos casos
utilizar interferén pegilado como tratamiento primario.

(Nivel de evidencia I. Grado de Recomendacion: A).

TRATAMIENTO DE HEPATITIS C CON
CIRROSIS CONY SIN COMPLICACIONES

Los estudios epidemiologicos sugieren que la cirrosis
hepatica se desarrolla en promedio 20 afios después de
la infeccion activa con el virus C de la hepatitis y el
hepatocarcinoma 30 afios después.'?

Las tasas de descompensacion, hepatocarcinoma y
muerte son 3.6-6%, 1.4-3.3% y 2.6-4%, respectivamen-
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te. Una vez que la descompensacion aparece, la tasa de
sobrevida en los siguientes cinco afios se reduce a 50%.
La seguridad y la eficacia del tratamiento son acepta-
bles para pacientes con una calificacion de MELD me-
nor a 18 puntos.”

Los pacientes con cirrosis hepatica en tratamiento para
hepatitis C requieren una estricta vigilancia de posibles
efectos secundarios. Es recomendable que sean tratados
por el Gastroenterdlogo o el Hepatdlogo. Cuando el pa-
ciente cirrdtico con hepatitis C esta en espera de tras-
plante de higado deben de ser considerados para trata-
miento en instituciones y por especialistas con
experiencia clinica. Este grupo de pacientes deben de
estar compensados antes de iniciar tratamiento.'*!3

Los pacientes cirroticos menores de 70 afios con ci-
rrosis hepatica compensada pueden recibir tratamiento
médico con:

1. En genotipos 2 y 3 tratar con interferones pegilados
alfa 2a o 2b en dosis similares a las empleadas en
hepatitis C cronica, pero con dosis de 800 mg diarios
de ribavirina por 24 semanas.

2. Los genotipos 1 y 4 pueden recibir tratamiento con
interferones pegilados en dosis similares a las em-
pleadas en hepatitis C crénica combinado con riba-
virina 800 a 1,200 mg ajustados por peso por 48 se-
manas.'¢8
(Nivel de evidencia Il. Grado de Recomendacion:

B).

.CUALES SON LOS RIESGOS DE TRATAMIEN-
TO ANTIVIRAL Y COMO EVITAR LOS EFEC-
TOS SECUNDARIOS?

Los tratamientos para la infeccion aguda o cronica
por virus de la hepatitis C inducen reacciones adversas
en grado variable, que pueden llevar a ajustarlos o bien
suspenderlos. Estas reacciones son detectables y son re-
versibles al modificar el esquema de tratamiento, no dan
lugar a complicaciones cronicas.

Las reacciones mas frecuentes relacionadas con el tra-
tamiento con interferon son:

Reaccion local de dolor en el sitio de la inyeccion.
Fatiga.

Mialgias.

Cefaleas.

Escaloftios.

Fiebre.

Néuseas.

AR e

8. Insomnio.
9. Depresion.

Se han reportado otras menos frecuentes como tiroi-
ditis y retinopatia y algunas excepcionales como hemo-
rragia cerebral.!® Las reacciones relacionadas con la ri-
bavirina son mayormente de tipo hematoldgico, siendo
las mas frecuentes:

1. Anemia.

2. Anemia hemolitica.
3. Neutropenia.

4. Trombocitopenia..

Estas son las causas mas frecuente de modificacion,
suspension o abandono de los esquemas terapéuticos.

Tanto el interferon como la ribavirina tienen efecto
teratogénico, por lo que se deben de extremar las medi-
das anticonceptivas en ambos sexos, hasta por un perio-
do de seis meses después de haber suspendido el trata-
miento.

El interferén debera disminuirse a la mitad de la do-
sis cuando las plaquetas estén en cifras entre 25,000 y
50,000 y suspenderse cuando la cifra de plaquetas fuera
menor a 25,000.%°

La dosis de ribavirina debera de disminuirse a la mi-
tad cuando la hemoglobina disminuya de 10 y hasta 8.5
g/dL y debera de ser suspendida si después de haber dis-
minuido la dosis durante cuatro semanas la hemoglobi-
na fuera de 8.5 g/dL. o menor. En pacientes con enferme-
dad cardiovascular asociada, debera disminuirse la dosis
al 50% si la hemoglobina disminuye 2 gramos por deba-
jode labasal. Y en estos pacientes debera de suspender-
se si después de cuatro semanas de haber disminuido la
dosis, la hemoglobina es menor de 12 g/dL.

La administracion de eritropoyetina puede ayudar a
evitar la suspension del tratamiento en presencia de ane-
mia, independientemente si ésta es causada por el inter-
ferén o la ribavirina. Se ha demostrado la utilidad de
completar el esquema de tratamiento en 80% del tiempo
con 80% de la dosis de interferon y 80% de la dosis de
ribavirina. Es importante mantener la ribavirina las pri-
meras 12 semanas, asociada al uso de eritropoyetina tam-
bién por esas 12 semanas.”!

La neutropenia mayor de 700 no requiere modificar
el esquema de tratamiento. Esta complicacion debe de
valorarse en forma individual de acuerdo con las condi-
ciones de salud general del paciente. Puede requerirse
del apoyo de factores estimuladores de colonias que per-
mitan al paciente completar su esquema de tratamiento.
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La vigilancia de estos efectos secundarios se reco-
mienda que se haga cada 15 dias durante los primeros
dos meses y mas espaciadas a partir de entonces. La pe-
riodicidad de las pruebas debe de ser flexible de acuer-
do con las condiciones clinicas y tolerabilidad que de-
muestre el paciente. Los estudios de laboratorio
comprenden biometria hematica con cuentas de plaque-
tas, examen general de orina y pruebas de funcionamiento
hepatico completas. La carga viral debera de repetirse a
los 12 y 48 semanas de inicio del tratamiento en caso de
genotipo 1 y a los seis meses en caso de otros genotipos.
En caso de respuesta viral en ambos casos se debera re-
petir la carga viral seis meses después de suspendido el
tratamiento, para valorar respuesta viral sostenida.

(Nivel de evidencia I. Grado de Recomendacion: A).
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