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a 562 conferencia anual de la

Asociacién Estadounidense para
el Estudio de las Enfermedades He-
paticas (AASLD) acaba de celebrarse
este afno, del 11 al 15 de noviem-
bre, esta vez en San Francisco. La
AASLD es la primera conferencia
dedicada al higado en los EE.UU.,
y en ella se presentan los datos
mads novedosos y destacados en
relacién a los trastornos hepaticos.
Los articulos del presente niimero
se centrardn en un reciente estudio
epidemioldgico sobre la hepatitis C
de gran importancia, en los nuevos
tratamientos experimentales y en la
coinfeccién con el VIH/VHC. En la
edicién de enero de 2006 del HCV
Advocate seguiremos informando
sobre la conferencia AASLD.

¢A CUANTA GENTE AFECTA LA
HEPATITIS C?

En general, suele afirmarse que
en los EE.UU. cerca de 3,9 millones
de personas estan infectadas con el
VHC, de las cuales 2,7 millones son
portadoras crénicas. Este célculo se
basa en los datos de una encuesta
destinada a hogares estadouni-
denses, llamada National Health
and Nutrition Examination Survey
(NHANES).

Pero el Dr. Brian Edlin, del
Colegio Médico Weill, adscrito a la
Universidad de Cornell, present6

unos resultados en la AASLD que
sugieren que esta cifra subestima la
cantidad real de poblacion infectada
(Resumen 65122).! El estudio NHA-
NES no tiene en cuenta a varios gru-
pos, algunos de los cuales presentan
una tasa de hepatitis C mds elevada
que la de la poblacién general:

¢ Poblacion reclusa (cerca de
dos millones, con una tasa de VHC
calculada en torno al 32%)

® Personas sin hogar (mds de
800.000; con una tasa de VHC del
35% aproximadamente)

¢ Pacientes ingresados en hos-
pitales (cerca de 650.000; con una
tasa de VHC del 17%)

¢ Residentes de hogares de an-
cianos (mas de 1.600.000; con una
tasa de VHC del 5%)

¢ Personal militar en activo
(cerca de 1.400.000; con una tasa de
VHC del 0,5%)

Edlin obtuvo sus cifras estadisti-
cas en el Censo estadounidense, los
Centros de Servicios de Medicare y
Medicaid, el Despacho de Estadisti-
cas del Sistema de Justicia y varios
estudios publicados en la biblio-
grafia médica. Después, multiplicd
estas cantidades por la prevalencia
estimada de VHC en cada grupo,
haciendo promedios de las tasas
observadas en distintos estudios.

En conjunto, el Dr. Edlin calculd
que han contraido hepatitis C entre

EN ESTE NUMERO
Consejos de salud:
Como cuidar a quienes nos CUIdan. . 3

Manifestaciones extrahepaticas:
PrUIMTO  uvsmesssssessersassasssessessassssssnssasnanns 8

800.000 y 1.200.000 personas mads
de las que se calculan normalmente,
sumando un total de 5 millones. Si
se emplean las tasas aceptadas de
eliminacion espontanea del virus
(en torno al 25%), 3,4 millones de
los infectados padecen hepatitis

C en la actualidad. La frecuencia

de infeccion por el VHC a escala
nacional puede ser incluso mas alta,
sugiere Edlin, porque la cantidad de
personas con un domicilio inestable
o0 esporddico es mucho mads elevada
que la que la poblacién indigente
calculada en cualquier punto dado
en que se realice una encuesta.

El Dr. Edlin concluyé que las en-
cuestas destinadas a los hogares son
“una fuente incompleta de informa-
cién para los grupos marginados so-
cialmente.” Es muy importante em-
plear las estimaciones mds precisas,
destaco el Dr. Edlin, ya que basar
las proyecciones de salud publica
en cifras oficiales que subestiman la
cantidad real de infecciones “puede
tener el efecto de restar importancia
a la proporcién de enfermedades
hepéticas que observaremos en las
proximas décadas”.
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NOTICIAS SOBRE LA COINFECCION
CON EL VIH/VHC

Dado que al menos una tercera
parte de la poblacién infectada con
el VIH también porta el VHC, y el
10% de los sujetos con hepatitis C
0 mas también tienen el VIH, la co-
infeccién es un tema cada vez mas
preocupante tanto para los hepatélo-
gos como para los médicos especia-
lizados en el VIH.

Transmision sexual

La transmision del virus a través
de las relaciones sexuales sigue sien-
do un asunto controvertido. Mark
Danta, de Londres, y colaboradores
presentaron datos que apuntan a
que una serie de factores relaciona-
dos con la actividad sexual y el con-
sumo de drogas han influido en un
reciente brote de mds de 200 casos
de transmision del VHC, aparente-
mente por via sexual, entre hombres
homosexuales VIH positivos en el
Sudeste del Reino Unido (resumen
67040). Un andlisis molecular de los
genomas del VHC de los pacientes
reveld varios complejos génicos
bien diferenciados, lo que prueba
que las fuentes de contagio fueron
comunes. Ademas, los investigado-
res realizaron un estudio de casos
y controles en el que 60 hombres
homosexuales con el VIH y hepatitis
C aguda (recién contraida) y 130
participantes VIH positivos/VHC
negativos del grupo de control
cumplimentaron cuestionarios sobre
sus factores de riesgo durante los
dltimos 12 meses.

Los hombres con hepatitis C
aguda consumian drogas intraveno-
sas en una proporcion mads elevada
(el 17% frente al 7%), pero la tasa
era baja comparada con la de otros
grupos de poblacién infectados con
el VHC. Los pacientes con infeccion
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aguda por el VHC habian practicado
en mayor nimero el coito anal pa-
sivo 0 activo sin proteccion, fisting
(insercion del puiio en el ano), ana-
lingus (contacto oral-anal), utiliza-
ban juguetes erdticos y realizaban
practicas sadomasoquistas y sexo en
grupo en mayor medida. Asimismo,
los hombres coinfectados habian
tenido encuentros con parejas en
clubes de sexo o balnearios en

una proporciéon mads alta (cerca del
4% frente al 1%), o con hombres
citados a través de Internet (el 49%
frente al 8%); habian tenido mas
parejas sexuales en el ultimo afio
(30 frente a 10); tenian antecedentes
de enfermedades venéreas en mayor
medida (el 92% frente al 78%);
habian consumido drogas excitan-
tes y habian mantenido relaciones
sexuales bajo el efecto de las drogas
con mas frecuencia (el 92% frente al
62%); y habian compartido equipo
para tomar drogas o habian esnifado
drogas intranasales mds veces (el
79% frente al 49%). Aunque todos
estos factores estaban asociados a
una tasa de VHC mas elevada, Dan-
ta resalté que era “dificil determinar
con certeza” el grado en que cada
uno de estos factores habia contri-
buido a la coinfeccion. Para este
grupo de poblacién, recomendo in-
sistir en campanas educativas sobre
el sexo con proteccién y en medidas
de seguridad para el consumo de
drogas compartidas.

Curiosamente, en los EE.UU. no
se han observado brotes de VHC
transmitido por via sexual como los
de Londres y Brighton. Srigayatri
Bollepalli y colaboradores analiza-
ron los factores de riesgo de infec-
cién por el VHC entre sujetos VIH
positivos y negativos residentes en
Arizona (resumen 65573). Hallaron
que el tnico factor de riesgo que
predecia la infeccién por el VHC
entre hombres VIH positivos que
tenian relaciones con otros hombres
era el consumo de drogas intra-
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venosas, y concluyeron que “[l]a
transmision sexual del VHC entre
pacientes VIH [positivos] es suma-
mente rara”.

Progresién del VHC

Las investigaciones han demos-
trado que las enfermedades hepdti-
cas progresan con mas rapidez en
sujetos coinfectados con el VIH/
VHC, y varias presentaciones de la
conferencia AASLD se centraron en
este tema. Sampa Pal y colaborado-
res de Seattle hallaron que, aunque
la multiplicacién del VHC en el
higado estd muy relacionada con la
inflamacion hepdtica, la aparicion
de fibrosis y la elevacién de la ALAT,
tener el VIH no parece acelerar la
multiplicacién del VHC (resumen
62708). Kathie Anne Walters y cols,
también de Seattle, analizaron los
patrones globales de expresién
génica en muestras de biopsias
hepdticas procedentes de 13 sujetos
monoinfectados con el VHC y 16 su-
jetos coinfectados con el VIH/VHC
(resumen 66666). Observaron que
los perfiles de expresion de genes no
eran diferentes en ambos grupos, lo
que sugiere “que aunque la pro-
gresion de la enfermedad hepatica
puede verse acelerada en presencia
del VIH, el mecanismo real de dafo
hepético es similar” tanto en los
pacientes coinfectados como en los
monoinfectados con el VHC.

Cristiana Almerighi y colabora-
dores del Reino Unido sehalaron que
la deficiente regulacién inmunitaria
asociada a la carencia de linfocitos T
CD4 permitia a los linfocitos T CD8
provocar dafos sin freno a los he-
patocitos en pacientes coinfectados
con el VIH/VHC (resumen 66254).
I[sabelle Dichamp y colaboradores de
Francia (resumen 67351) senalaron
que la concentracién de VHC era
mas alta en los macréfagos (un tipo
de glébulo blanco del sistema inmu-
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Consejos de Salud:

Como cuidar a quienes nos cuidan

| | | |
Lucinda Porter, Enfermera fitulada

El diagndstico de infeccion por el virus de la hepatitis
C (VHC) puede provocar un vuelco completo de la
vida. Prdcticamente nadie se queda indiferente ante
esta situacion. Cada uno tiene su propia historia que
contar sobre su vida con el VHC. Algunas historias
estdn llenas de esperanza y dnimo, mientras que otras
son oscuras y dolorosas. Sin embargo, las personas
infectadas con el VHC no son las tnicas a quienes

les cambia la vida tras el diagndstico. También los
familiares y amigos se ven afectados. Ellos también
tienen su propia historia que contar.

Es muy f4cil olvidarnos de que nuestra enfermedad
es un proceso compartido por quienes nos rodean.

Ya puede resultar bastante dificil tener el VHC, como
para encima compartir esta carga con los demas.
Contdrselo a otras personas a menudo es muy
doloroso. Sus reacciones pueden ser insoportables
para nosotros. La ansiedad de nuestros seres queridos
puede resultarnos mds incomoda que la nuestra. El
VHC puede crear lazos mads estrechos, pero también
puede provocar distanciamientos.

Los sentimientos de los pacientes acerca de su
enfermedad suelen evolucionar con el tiempo. Las
reacciones iniciales mds comunes, como sorpresa,
enfado, desesperacion y negacion, se transforman
en actitudes que van desde el espiritu de superacion
a la depresion. Después de la primera explosién
de sentimientos, algunas personas se ponen manos
a la obra, buscan informacién y trazan un plan.
Comienzan a actuar en lugar de reaccionar.

Tener una enfermedad puede ser mds facil que
amar a alguien que la padece. Cuando estamos
enfermos, nuestra atencién se concentra en
recuperarnos. En contraste, cuando somos testigos de
la enfermedad de alguien querido, puede dominarnos
la sensacién de desesperanza e impotencia. Nuestros
seres queridos no saben muy bien cdmo actuar cuando
nos ven enfermos. Ellos no son los pacientes. Estan
fuera del centro de atencién. No tienen ningn control
sobre su ser querido ni sobre el VHC. Sin embargo, se

ven muy afectados por la situacion.

Cuando trabajé como asistenta de parto, hice
ciertas observaciones que pueden ayudarme a ilustrar
este argumento. Durante el proceso de parto, la
madre normalmente se centra en el trabajo extenuante
que le ha tocado. Sin embargo, mientras tanto su
pareja puede estar desmorondndose. Es doloroso ser
testigo del sufrimiento de otra persona. La reaccion de
sentirse inttiles y desvalidos es muy comun. Por este
motivo, las parejas buscan desesperadamente la forma
de ayudar, en especial si pueden aliviar el dolor de la
parturienta. Pueden tratar de reconfortar a la mujer
0 acariciarla, y es posible que esto no sea lo que ella
desea. Muchas mujeres gritan a su pareja durante el
parto. Pero cuando la pareja comprende lo que desea
la madre y le orienta para conseguirlo, desaparecen los
conflictos.

La hepatitis C no es tan dolorosa ni intensa como
dar a luz, pero el concepto sigue siendo valido
para este caso. Podemos sentirnos mucho mejor si
buscamos la colaboracién de nuestros cuidadores.

En este articulo, el término “cuidador” se refiere a
cualquier persona préxima a nosotros que nos ayude
a manejar nuestra vida y nuestra salud. A menudo,
esta misién recae sobre la pareja, pero también puede
tratarse de un padre o una madre, de algtn hijo o
alguna amistad. El cuidador es probablemente la
persona mads afectada por nuestra enfermedad.

Los cuidadores pueden estar preparados para
prestar cuidados profesionales o no profesionales.

Los cuidadores profesionales suelen ser enfermeros,
asistentes a domicilio y trabajadores de ese estilo. Los
pacientes normales con el VHC no suelen necesitar los
servicios de un cuidador profesional a no ser que la
enfermedad haya alcanzado una etapa avanzada. El
papel fundamental del cuidador puede manifestarse
durante el tratamiento contra el VHC. Aunque no

es estrictamente necesario contar con un cuidador
durante el tratamiento, las personas que viven con
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nitario) en pacientes coinfectados
que en sujetos infectados solamente
con el VHC. Las personas coinfecta-
das también mostraron una mayor
activacion del FN kappa-B y de la
proteina activadora 1, dos factores
que influyen en la produccion de
las citocinas (mensajeros quimicos
que regulan la funcién inmunolé-
gica). En contraste, Rachel Baden y
colaboradores de Boston no hallaron
ninguna diferencia en cuanto a la
actividad de los linfocitos citoliti-
cos naturales entre los pacientes
coinfectados y los monoinfectados
con el VHC (resumen 65574). Tras
analizar muestras de tejido hepdatico
procedentes de 30 sujetos coinfec-
tados y 15 con el VHC solamente,
Rajalakshmi Iyer y colaboradores
de Chicago observaron que los
pacientes coinfectados mostraban
menos inflamacién del higado en
su conjunto, pero presentaban una
activacion mads intensa de las células
estrelladas perisinusoidales, un tipo
de hepatocito que desempefna una
funcién esencial en la aparicién de
fibrosis (resumen 67514). El equi-
po de Danta analiz6 las respuestas
especificas del VHC y las concentra-
ciones de citocinas en un grupo in-
tegrado por 18 sujetos VIH positivos
y 13 VIH negativos con infeccion
aguda por el VHC (resumen 66233).
Los pacientes coinfectados mostra-
ron una respuesta de los linfocitos T
CD4 a los antigenos del VHC signi-
ficativamente mds baja, en especial
al antigeno NS3-5; ademds, tenfan
una concentracion de IL-2 también
mas baja. Los investigadores conclu-
yeron que, cuando se tiene el VIH,
“se acumulan muchas respuestas no
especificas, lo cual puede llevar a la
incapacidad de controlar el VHC en
la fase aguda de la infeccion™.

Es probable que este vinculo tan

bien documentado entre la coinfec-
ciéon y el avance de la enfermedad
hepatica no sea aplicable a los
sujetos con el VIH bien controlado,
gracias a la eficacia del tratamiento
antirretroviral. Sumita Verma, de
Los Angeles, y colaboradores ana-
lizaron los datos de 85 pacientes
coinfectados y 296 monoinfectados
con el VHC (resumen 62205). Los
pacientes que seguian un tratamien-
to antirretroviral de gran actividad
(TARGA), tanto si eran VIH nega-
tivos como si eran VIH positivos,

se encontraban en una etapa de
fibrosis similar (3,1 frente a 3,4), un
grado necroinflammatorio semejan-
te, una tasa de progresion a cirrosis
y una prevalencia de cirrosis pa-
recida (del 33% frente al 41%), y
un plazo de tiempo medio hasta la
aparicion de cirrosis semejante (27,4
anos frente a 25,1). En contraste, los
pacientes VIH positivos que no re-
cibieron tratamiento o sélo tomaron
inhibidores nucledsidos de la trans-
criptasa inversa (INTI), y aquellos
que empezaron tomando INTI y
continuaron con la TARGA después
de 1996 llegaron a una etapa de la
enfermedad significativamente mds
avanzada, un grado de fibrosis mds
alto (4,6 y 4,3, respectivamente),
progresaron con mads rapidez a fibro-
sis y mostraron una mayor preva-
lencia de cirrosis (68% y 60%). La
probabilidad de padecer cirrosis al
cabo de 25 anos fue del 16% entre
los sujetos VIH negativos, en com-
paracién con el 24% de los pacien-
tes VIH positivos que tomaban la
TARGA, el 38% de quienes cambia-
ron de INTI a TARGA, y el 72% de
aquellos que recibieron solamente
INTI o no siguieron ningun trata-
miento. Los investigadores conclu-
yeron que los pacientes coinfectados
que reciben la TARGA poco después
del diagndstico de VIH “presentan
un grado de gravedad de la infec-
cién con el VHC comparable a la de
los sujetos monoinfectados”.

Hepatitis C Support Project

Tratamiento del VHC

El tratamiento de la hepatitis
C durante la infeccién aguda es
bastante eficaz, y esto es asi tanto
para los sujetos monoinfectados con
el VHC como para los coinfectados.
Stephanie Dominguez y colabora-
dores de Francia sefialaron que, en
un grupo de hombres homosexuales
VIH positivos con infeccién agu-
da por el VHC, 10 de 14 (el 71%)
que finalizaron correctamente un
ciclo de 24 semanas con interferén
pegilado (Pegasys) mads ribavirina
lograron la RVS (resumen 67281).
En un anadlisis provisional de datos
procedentes de una gran cohorte
de sujetos VIH positivos con hepa-
titis C aguda en Alemania, Martin
Vogel y cols. observaron unas tasas
de respuesta terapéutica del 59 %
(genotipos 1 0 4) y del 63 % (ge-
notipos 2 o 3) tras 24 semanas de
monoterapia con interferén pegila-
do (resumen 63895). Dado que no
tomaron ribavirina, todavia queda
por saber cuantos alcanzardn la
RVS. En otro estudio, Danta y cola-
boradores compararon un grupo de
sujetos VIH positivos con hepatitis
C aguda que recibieron tratamiento
inmediato con interferén pegilado
(Peg-Intron) mds ribavirina frente a
otro grupo que inicié una monotera-
pia de interferén pegilado (Pegasys
o Peg-Intron) y anadié ribavirina
solamente si el virus seguia siendo
detectable al cabo de 12 semanas
(resumen 67086). Hallaron que
quienes tomaron ribavirina desde el
principio mostraron una respuesta
viroldgica significativamente mejor
que quienes la tomaron més adelan-
te (RVS del 63% frente al 23%), un
fendmeno que no se ha observado
en sujetos VIH negativos con hepati-
tis C aguda.

Después de analizar a pacientes
que no habian respondido a trata-
mientos previos, Carroll Leevy y
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colaboradores observaron que los
sujetos coinfectados con el VHC/
VIH que no habian obtenido buenos
resultados con la terapia de interfe-
ron pegilado mds ribavirina obte-
nian una mejor respuesta si volvian
a tratarse con interferén de consen-
so una vez al dia (resumen 67610).
En un estudio sobre 61 pacientes co-
infectados resistentes al tratamiento
y sin respuesta terapéutica previa
(el 93% con el genotipo 1; el 53%
afroamericanos), el retratamiento
durante 72 semanas con interfe-
rén de consenso mads ribavirina en
funcién del peso produjo una RVS
del 30%.

Maribel Rodriguez Torres y co-
laboradores de Puerto Rico confir-
maron que - igual que sucede con
los sujetos monoinfectados con el
VHC - los pacientes coinfectados
mejoran con la terapia de interferén
aungue no alcancen la RVS (re-
sumen 67731). Los investigadores
analizaron muestras comparadas de
biopsias procedentes de 73 sujetos
que o bien se habian tratado con
interferén (pegilado o convencional,
con o sin ribavirina) o no habian
recibido tratamiento alguno. Los
pacientes que habian tomado inter-
ferén pegilado (Pegasys) mostraron
un descenso significativo del grado
de fibrosis entre las dos biopsias
(-0,4 con la monoterapia de Pegasys;
-1,4 con Pegasys mds ribavirina).
(Sorprendentemente, los pacientes
tratados con interferén convencio-
nal, con o sin ribavirina, experimen-
taron una progresion mds rapida de
la fibrosis que quienes no siguieron
ningun tratamiento). “Estos resulta-
dos respaldan la idea de que la tera-
pia contra el VHC es beneficiosa aun
cuando la RVS sea inferior a la que
consiguen los pacientes monoinfec-
tados con el VHC, y sugieren que la

terapia de mantenimiento también
podria ser beneficiosa” concluyeron
los investigadores.

NUEVOS TRATAMIENTOS PARA LA
HEPATITIS C

La terapia estandar actual contra
la hepatitis C se basa en el inter-
ferén, una citocina inyectable que
estimula la respuesta inmunitaria.
Pero varios tratamientos potencia-
les en el futuro funcionan atacando
directamente al virus (consulte el
ciclo de vida del VHC y las nuevas
dianas de los farmacos experimen-
tales en el nimero de junio de 2005
del HCV Advocate). En la AASLD se
presentaron datos relativos a tres de
estos compuestos orales: un andlo-
go de nucledsido, la valopicitabina
(NM283); y dos inhibidores de la
proteasa, SCH503034 y VX-950.

Valopicitabina

Christopher O’Brien, de la
Universidad de Miami, presenté los
primeros resultados de un ensayo
clinico en Fase IIb con valopicitabi-
na, un inhibidor de la polimerasa
del VHC que esta desarrollando la
compania Idenix Pharmaceuticals
(abstract 63186). El estudio admitio
a 190 pacientes distribuidos aleato-
riamente para recibir alguna de las
siguientes combinaciones: 800 mg
de valopicitabina sola; valopicitabi-
na mas interferén pegilado alfa-2a
(Pegasys) en dosis de 400 mg, dosis
escalonadas de 400 a 800 mg, o bien
800 mg una vez al dia); o Pegasys
mads ribavirina. La mayor parte de
los sujetos eran blancos (51-76%),
el 10-23% asiaticos, el 10-23% eran
originarios de Oriente Medio o la
India; menos del 2% eran afroame-
ricanos. Todos eran portadores del
genotipo 1 y no habian respondido
al interferon pegilado mds ribavirina
tras 12 semanas de tratamiento (se
excluyé a quienes habian recaido
tras una terapia eficaz).

Al cabo de 12 semanas, los

Hepatitis C Support Project

pacientes que tomaban las dos
dosis mas altas de la politerapia con
valopicitabina lograron una mayor
supresion del ARN del VHC. La
carga viral descendio en 0,78 logo-
copias entre el grupo de valopicita-
bina, 1,92 logocopias en el de Pe-
gasys/ribavirina; y 2,22 logocopias,
2,51 logocopias y 2,77 logocopias,
respectivamente, en los grupos de
politerapia con valopicitabina que
tomaron dosis de 400 mg, 400-800
mg y 800 mg. Los porcentajes co-
rrespondientes que alcanzaron una
rapida respuesta virolégica (reduc-
cién de al menos 2 logocopias en

la semana 12) fueron del 5%, 41%,
54%, 71% y 63%. En los grupos de
politerapia con valopicitabina en
dosis de 400-800 y 800 mg, el 21 %
alcanzaron un descenso de al menos
4 logocopias en el ARN del VHC.
En general, la valopicitabina fue
segura y bien tolerada y no presentd
toxicidades que obligaran a reducir
las dosis. No se observaron casos
de resistencia entre los participantes
durante seis meses. Segtin O’Brien,
“Estos resultados son alentado-

res, en particular para los muchos
pacientes resistentes al tratamiento
que necesitan urgentemente nuevas
opciones terapéuticas”.

SCH503034

Stefan Zeuzem, de Homburg
(Alemania), present6 un estudio
en Fase Ib sobre el SCH503034, un
inhibidor de la proteasa de la serina
NS3, de Schering-Plough (resumen
67484). En este ensayo clinico in-
ternacional, 61 pacientes fueron dis-
tribuidos aleatoriamente a un ciclo
terapéutico de 14 dias con placebo o
bien un tratamiento con cuatro dosis
diferentes de SCH503034: 100, 200 o
400 mg dos veces al dia (BID) o 400
mg tres veces al dia (TID). Todos
eran portadores del genotipo 1y
no habian respondido a la terapia
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los pacientes durante esta etapa
pueden encontrarse haciendo ese
papel casi sin proponérselo.

Las personas que nos atienden
corren un elevado riesgo de sufrir
problemas de salud. Segun la
Alianza de Cuidadores Familiares,
estas personas tienen mds riesgo
de padecer problemas mentales
y fisicos que las personas que no
cuidan a nadie. Experimentan
depresién, dolor, soledad,
sensacion de aislamiento y
abandono, sentimientos de pérdida
o duelo y tristeza. También
sienten miedo, a lo desconocido,

a la muerte y a los cambios.

Los cuidadores pueden sentirse
inseguros de su capacidad para
ofrecer una ayuda adecuada. Se
preocupan por la seguridad de

su futuro, el riesgo de contraer la
enfermedad ellos mismos, o de
quedarse solos en el cuidado de los
hijos. La probabilidad de que esto
le suceda a un paciente infectado
con el VHC es baja. Sin embargo,
es normal sentirse asi y pensar que
eso pueda suceder.

La ex-Primera Dama Rosalyn
Carter dijo, “Hay cuatro tipos de
personas en el mundo: las que han
cuidado a los demds, las que estdn
cuidando a otros actualmente, las
que cuidardn en el futuro y las
que van a necesitar cuidadores
en algin momento.” Prestar
cuidados es una parte esencial de
la atencién médica. Es importante
preocuparnos por la salud de
nuestros cuidadores. Como
pacientes, debemos hacernos
responsables de quienes nos
cuidan.

1. Mantenga informado a su
cuidador. Nada puede ser maés
frustrante que caminar a ciegas.

Invite a su cuidador a acompanarle
a sus consultas médicas si ambos
lo desean asi.

2. Sea sincero con su cuidador.
Por ejemplo, si no desea que le
acompaifen a sus consultas, hable
del tema directamente.

3. Dele un papel en su
enfermedad. Su cuidador se
sentird menos angustiado y
mds capaz Si se ve cComo un
companhero en lugar de como un
figurante. Ademads de ir con usted
a las consultas médicas, puede
acompanarle a un grupo de apoyo,
buscar informacién por Internet, ir
con usted a caminar, o resolverle
alguna tarea que a usted no le
apetezca.

4. Escuche a su cuidador. En
ocasiones, los familiares se sienten
solos porque piensan que seria
una carga para los pacientes hablar
sobre sus propios sentimientos y
problemas. Inviteles a hablar de lo
que sienten.

5. Sea sensible ante las
necesidades de su cuidador. El
hecho de tener el VHC no nos
da permiso para ser insensibles.
Es posible que la persona que
le cuida necesite un fin de
semana o una noche libre. Si
no puede concederle algo asi, al
menos animele a satisfacer sus
necesidades, pasando una tarde
pOT su cuenta o con una compania
agradable.

6. Muéstrele su aprecio. Pocas
cosas causan mads impacto que
expresar nuestra gratitud. Un
simple “gracias” no cuesta nada y
suele ser bien recibido.

7. Animele a prestar
atencién a su propia salud.
Los datos estadisticos sobre la
morbimortalidad de los cuidadores
son alarmantes. Digale que no
quiere que pase a formar parte de
estas estadisticas.
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8. Busque ayuda. Las
enfermedades crénicas pueden
danar incluso las relaciones mas
sOlidas. Esto es particularmente
cierto durante el tratamiento
contra el VHC. El asesoramiento
psicolégico puede ayudar a parejas
y familias a superar los tiempos
dificiles.

9. Cuide a quien le cuida.
Animele a asistir a un grupo de
apoyo y a adoptar buenos hébitos
de cuidado personal.

10. Cuidese bien usted. Eso
es fundamental. Nunca se sabe
cuando le van a llamar a usted
para que cuide de otra persona.
Ademads, sus familiares y amigos
quieren tenerle cerca durante
mucho tiempo.

¢ Family Caregiver Alliance
- www.caregiver.org

¢ National Alliance for
Caregiving - www.caregiving.org

e National Family Caregivers
Association
- www.thefamilycaregiver.org

¢ Rosalynn Carter Institute for
Caregiving - http://rci.gsw.edu

O
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previa de interferén y ribavirina (un
descenso de menos de 2 logocopias
en el ARN del VHC al cabo de 12
semanas). La reducciéon mads grande
de la carga viral del VHC correspon-
di6 al grupo que tomaba 400 mg
TID; el 60% de los pacientes de este
grupo lograron una reduccién méxi-
ma del VHC de mds de 2 logocopias
(todos consiguieron como minimo
un descenso de 1 logocopia), en
comparacién con el 18%, 17% y
8%, respectivamente, de quienes
tomaron las dosis de 400 mg, 200
mg y 100 mg BID. En los pacientes
que mostraron un descenso de la
carga viral también se observé una
reduccién de la ALAT. Aparente-
mente, el SCH503034 fue seguro y
bien tolerado, y no produjo ninguna
reaccion adversa fuerte. Es impor-
tante senalar que, en los estudios
con animales y seres humanos rea-
lizados hasta la fecha, los investiga-
dores no han detectado la toxicidad
cardiaca que hundié a BILN-206,
un inhibidor de la proteasa fallido
que desarrollé hace algtn tiempo
Boehringer Ingelheim. Un paciente
mostrd la mutacién V170A, que en
los estudios de laboratorio se ha vin-
culado a la aparicién de resistencia
frente a SCH503034.

Zeuzem presenté ademads los
datos de un pequeno estudio clinico
que demostré que el SCH503034
presenta una actividad prometedora
en pacientes que no han respondi-
do a tratamientos previos cuando
se combina con interferén pegila-
do alfa-2b (Peg-Intron) (resumen
67627). En este ensayo clinico con
grupos cruzados y roétulos a la vista,
todos los participantes siguieron una
monoterapia de 200 o 400 mg de
SCH503034 durante siete dias, Peg-
Intron otros 14 dias y SCH503034
mds Peg-Intron otros 14 dias, pero

en diferente orden (i.e., cada grupo
de pacientes comenzo con un régi-
men y después fue cambiando a los
demas). El descenso medio del ARN
del VHC fue de mads de 2 logocopias
en los dos grupos con la politerapia
de SCH503034 en dosis de 200 mg
and 400 mg; 4 de 10 sujetos que
tomaron la dosis de 400 mg alcan-
zaron una carga viral indetectable.
Segun Zeuzem, la politerapia fue
capaz de conseguir un descenso
acumulativo del ARN del VHC. En
estos momentos se estd llevando a
cabo la Fase II de estudio, de mayor
duracion, para evaluar la politerapia
de SCH503034/Peg-Intron.

VX-950

Henk Reesink, de Amsterdam,
ofreci6 los resultados de la Fase
Ib de estudio de otro inhibidor de
la proteasa del VHC, el VX-950 en
dosis escalonadas, de Vertex Phar-
maceuticals (resumen 62580). Este
ensayo incluyo a 36 portadores del
genotipo 1 del VHC (en su mayor
parte sin respuesta terapéutica
previa, pero también algunos que
nunca habian recibido tratamiento).
Los pacientes recibieron placebo o
bien una suspension oral de VX-950
en monoterapia, con dosis de 450 o
750 mg TID o 1250 mg BID durante
14 dias. Todos los pacientes que
tomaron VX-950 experimentaron
un descenso de la carga viral de al
menos 2 logocopias con respecto al
punto inicial; la mayor parte (26 de
28) lograron una reduccién maxima
del ARN del VHC de 3 logocopias
como minimo, y 4 pacientes al-
canzaron un descenso de mds de 5
logocopias. La dosis de 750 mg TID
fue la que obtuvo las concentracio-
nes minimas mads notables (nivel
mas bajo antes de recibir la siguien-
te dosis) y el descenso mds acusado
del ARN del VHC: 4,4 logocopias,
o una reduccién de 25.000 veces; 4
pacientes lograron que su carga viral
fuera indetectable al final del trata-
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miento. VX-950 parecid funcionar
igual de bien con los pacientes sin
respuesta terapéutica previa que en
los que nunca habian recibido trata-
miento. La ALAT también descendid
en todos los grupos con todas las
dosis. No se produjeron reacciones
adversas graves ni abandono del
tratamiento, ni hubo que reducir

las dosis. En este caso, tampoco se
observé ninguna toxicidad cardiaca.
En un estudio complementario so-
bre la resistencia, los investigadores
detectaron diversas variantes viricas
que presentaban menos sensibilidad
ante el VX-950, con mutaciones en
las posiciones 36, 54, 155 y 156;

la mutacién A156V/T mostré una
resistencia de alto nivel (resumen
72562).

Segtin Reesink, VX-950 produjo
“la respuesta mas rdpida y drastica”
observada hasta la fecha con un
solo farmaco. Basandose en un ana-
lisis de cinética virica, sugiri6 que
este medicamento puede lograr que
el VHC se vuelva indetectable en
aproximadamente 12 semanas, un
plazo considerablemente mds corto
que los 48 dias que necesita el trata-
miento estandar para el genotipo 1.
El 11 de noviembre, Vertex presentd
su solicitud de nuevo fdrmaco en
fase de investigacion a la Agencia
Estadounidense del Medicamento
(FDA). En Europa se estd llevando
a cabo un estudio en Fase Ib sobre
una nueva féormula en comprimidos
de VX-950 mas interferén, y para el
préximo afno estd previsto realizar
otro estudio mds largo sobre una
politerapia que contiene VX-950.

Aunque estos tres compuestos
experimentales parecen prometedo-
res, es demasiado pronto para decir
si finalmente podran lograr una res-
puesta viroldgica sostenida. Ante la
carencia de una vacuna eficaz con-
tra la hepatitis C, muchos expertos
creen que los antivirales — y quizas
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Manifestaciones
extrahepaticas: Purito (Picazon)

| | | |
CD Mazoff, PhD, Director editoria

| prurito es uno de los sintomas

mdas comunes que afectan a los
sujetos con hepatitis C (15%), pero
se da con mds frecuencia entre los
pacientes con la enfermedad hepa-
tica avanzada y cirrosis. El prurito
es una comezén que puede estar
localizada en una parte concreta del
cuerpo, como los pies y las manos,
pero que también puede causar una
picazén general por todo el cuerpo.
Algunos incluso aseguran que sien-
ten como si les picaran los drganos
internos. El prurito puede deberse
a una elevacién de la bilirrubina, a
algun trastorno autoinmunitario, a
la sequedad cutdnea o a un efecto
secundario del tratamiento. El uso
de lociones hidratantes, bafios o
cremas de avena, antihistaminicos y
pomadas con corticoides u opidceos
puede aliviar el picor.

Los expertos creen que el prurito
de los pacientes con enfermedades
hepéticas es producto de la acumu-
lacién de toxinas (como la bilirru-
bina) que el higado no es capaz de
metabolizar o filtrar adecuadamente.
Una de las funciones del higado es
la produccion de bilis, que ayuda
a digerir las grasas. La coléstasis, o
bloqueo del flujo de bilis a través del
higado, puede provocar una acumu-
lacién de acidos biliares y bilirrubi-
na en la sangre. La elevacion de la
bilirrubina causa ictericia (que se
manifiesta con un color amarillento
en la piel y el blanco de los ojos),

y el prurito es comun cuando se
padece ictericia. Algunos trastornos
extrahepdticos (fuera del higado)
asociados al VHC, como las enfer-
medades autoinmunitarias, también

pueden provocar picazén. Lo mds
comun es que los picores produci-
dos por la sequedad cutdnea sean
un efecto secundario del tratamiento
con interferén y ribavirina; este no
es el mismo tipo de prurito causado
por el dano hepatico avanzado.

Los sintomas del prurito oscilan
de un picor leve a una picazon tan
intensa que interfiere en la vida coti-
diana. A menudo el prurito empeora
por la noche y puede impedir el
sueno. El picor no desaparece al ras-
carse con las ufas. Por ello, algunas
personas se provocan infecciones y
lesiones en la piel rascandose con
objetos afilados.

Algunos medicamentos sirven
para aliviar la comezoén. En oca-
siones los antihistaminicos, como
la difenhidramina (Benadryl) o la
hidroxicina (Atarax), alivian los
sintomas y permiten dormir. Si el
prurito es consecuencia de la colés-
tasis, la colestiramina (Questran) y
el colestipol (Colestid) pueden ser
eficaces. Estos medicamentos son
aglutinantes de los 4cidos biliares
que se adhieren a éstos en la sangre
y facilitan su eliminacion del orga-
nismo. También pueden interferir en
la absorcién de otros farmacos, por
lo que éstos deberan tomarse dos
horas antes o después de ingerir los
aglutinantes de los dcidos biliares.
Algunos estudios han mostrado que
los antagonistas de los opidceos,
como la naloxona (Narcan), nal-
trexona (Revia) y nalmefena (Re-
vex)- que se utilizan para bloquear
los efectos de los opidceos- también
pueden aliviar la comezon intensa.
La rifampina, el fenobarbital (Lu-
minal), el ondansetrén (Zofran) y
el ursodiol (Actigall) también son
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eficaces, y en la actualidad se estdn
investigando varios otros medica-
mentos. Un reciente estudio pre-
sentado en la AASLD 2005 (“Effects
of Sertraline on Pruritus in Choles-
tatic Liver Disease: A Randomized
Double Blind Placebo Controlled
Crossover Study”) demostré que
Zoloft (sertralina), un antidepresivo
que suele recetarse a los pacientes
con hepatitis C, también ayuda a
reducir los picores causados por la
coléstasis. “La sertralina mejord
significativamente la percepcién

del picor por parte de los pacientes,
con una reduccién del 30% frente al
empeoramiento de la comezoén en
un 24% por parte de los sujetos que
tomaron placebo”.

Entre los tratamientos experi-
mentales para el prurito, destaca la
plasmaféresis (el plasma sanguineo
se extrae, se filtra y vuelve a intro-
ducirse en el organismo) y la fotote-
rapia con luz ultravioleta (UV). La
Unica solucion para la picazén inten-
sa de los pacientes en etapas avan-
zadas de la enfermedad hepatica es
el trasplante de higado. No obstante,
en la mayoria de las personas con
hepatitis C menos avanzada, basta
con seguir una serie de medidas
practicas y emplear alguno de los
medicamentos disponibles para
solucionar el picor.

CONSEJOS PARA COMPATIR

LA SEQUEDAD CUTANEA Y LA

PICAZON:

e Evite el jabdn. Utilice un limpia-
dor sin detergente como Cetaphil
o un producto similar

e Froétese la zona, o apliquele
presion o vibracion en lugar de
rascarse. Un buen objeto para
“rascarse” es un cubito de hielo

® Beba agua en abundancia u
otros liquidos ligeros para man-
tener hidratado todo el cuerpo

e Apliquese crema hidratante
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después de la ducha o el bano y
antes de secarse totalmente con
la toalla

e Las cremas tienen un poder hi-
dratante superior a las lociones

e Apliquese la crema hidratante
dos veces al dia como minimo.
Vaseline Intensive Care, Aveeno,
Eucerin, and Lubriderm son bue-
nas opciones hidratantes

e Use solamente productos de
cuidado personal sin perfume y
articulos de bano suaves

e Evite las duchas y los banos
demasiado calientes

e Tome un bafho de avena para
aliviar la picazon y relajarse

¢ Pruebe a banarse con bicarbo-
nato o extractos de aceite sin
perfume

e Apliquese bolsas de hielo (en-
vueltas en una toalla) sobre la
piel

e Siempre que sea posible, lleve
prendas sueltas confeccionadas
con tejidos naturales que permi-
tan la transpiracion

e Protéjase del sol mediante cre-
mas con pantalla solar

® Proteja los labios con barras de
cacao que incorporen protector
solar
Descanse mucho
Mantenga la casa ventilada y
con una temperatura entre 60 y
70 grados Fahrenheit (entre 16 y
21°C)

Algunas partes de este articulo
han sido extraidas del articulo es-
crito por Liz Highleyman(“Pruritus:
Dealing with that Itch,” HCV Advo-
cate, Marzo de 2003) y del trabajo
de Lucinda Porter y Alan Francicus
(A Guide to Hepatitis C Treatment
Side Effect Management, HCSP Pu-

blications, 2005). :
O
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en formulaciones completamente
orales - son la tendencia que se im-
pondra en el futuro. En un simposio
realizado via satélite el pasado 14
de noviembre, el especialista en VIH
Paul Volberding y varios otros exper-
tos en hepatitis viricas debatieron
sobre lo que pueden aprender los
hepatdlogos acerca de la investiga-
cién del VIH. Tanto el VHC como el
VIH experimentan mutaciones con
rapidez, por lo que probablemente
se necesitan tratamientos con varios
farmacos al mismo tiempo para
evitar la resistencia medicamentosa.
Aunque los investigadores del VHC
tienen la desventaja de que el ciclo
vital del virus y los nuevos farmacos
no pueden estudiarse bien mediante
cultivos de laboratorio, los pacien-
tes con hepatitis C cuentan con una
gran ventaja: El VHC potencial-
mente puede curarse en cuestion
de unos meses o un par de anos, lo
cual calma la preocupacion por los
efectos secundarios a largo plazo
como la lipodistrofia y el aumen-
to de trastornos cardiovasculares.
“Este es el comienzo de una larga
y emocionante historia”, afirmo el
virélogo Jean-Michel Pawlotsky.
“Realmente estamos asistiendo al
inicio de una nueva era”.

La 29 parte del informe sobre
la AASLD se centrard en los datos
presentados sobre el tratamiento
contra el VHC y la progresion de la
enfermedad.

'La convencién para numerar los
resimenes utilizada aqui se ajusta al
sistema de numeracién de la propia
conferencia AASLD de 2005; es asimis-
mo el protocolo que hemos seguido en
nuestro sitio Web, en www. hcvadvocate.
org.
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