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Resumen

Se redliz0 la presentacion clinica de un paciente de 32 afos con antecedentes de salud hasta los 29 afios
de edad en que comienza a presentar unainsuficienciarenal cronicaterminal, sele aplico tratamiento
dialitico inmediatamente y 5 meses después se le diagnostico una hepatitis C. Se decidié realizar
trasplante renal donante vivo el cual no se puede efectuar dada la marcada citolisis existente, fue tratado
inicialmente con interferdn 2b durante un afio sin negativizar el PCR por lo cual recibié posteriormente
tratamiento combinado de interferdn 2b 'y ribavirina (primer caso reportado en nuestro pais en un
paciente en hemodidlisis), se logré negativizar PCR, desaparecio lacitolisisy, finalmente, selogro el
trasplante renal exitoso (donante vivo emparentado) 2 meses después de culminar €l tratamiento. Se
presento la evolucién bioguimica, hematoldgicay viroldgica con ambas terapéuticas.
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Lainfeccion por el virus de la hepatitis C (VHC) es muy frecuente entre |os pacientes con insuficiencia
renal cronicaterminal en hemodidlisis. Estudios recientes han demostrado que el VHC puede
incrementar el riesgo de muerte en esta poblacion y parece tener un efecto negativo en laevolucion, a
largo plazo, del injerto y del paciente con trasplante renal .1

Aungue se han logrado avances en cuanto ala prevencién de la hepatitis C, el tratamiento para esta
enfermedad entre |os pacientes con insuficiencia renal cronicaterminal en hemodidlisis continua siendo
insuficiente.

En e momento actual, uno de los principal es agentes terapéuticos es el interferon el cual presenta
efectos antivirales, inmunomoduladores y antiproliferativos. Numerosos son yalos estudios que han sido
publicados relacionados con e empleo del interferon alfaen el tratamiento de la hepatitis C en pacientes
en hemodidlisis,2-6 lamayoria de los cual es reportan una respuesta bioguimica, histolégicay virologica
inmediata y sostenida, incluso, se ha planteado que esta respuesta es superior en los pacientes con
insuficienciarenal cronicatermina en hemodidlisis cuando se comparan con la poblacién general no
diaiticalo cual puede ser porgue las cargas viraes de los pacientes infectados con hepatitis C en
hemodialisis son menoresy ademéas porque €l interferén pudiera ayudar arestaurar la respuesta inmune
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mediada por células que se encuentra deprimida en |0s pacientes urémicos.”

Mas recientemente, la combinacién de interferén alfay ribavirina se ha evaluado en €l tratamiento dela
infeccion por el virus de la hepatitis C. Laribavirina es un analogo sintético de la guanosina con
actividad contra un amplio espectro de virus RNA y DNA.

El tratamiento con ribavirina, de manera aislada, no tiene efecto sobre lostitulos de RNA del VHC y
grandes estudios multicéntricos han demostrado la superioridad de la combinacion del interferony la
ribavirina paratratar el VHC sobre e empleo del interferon estdndar como monoterapia en pacientes con
funcion renal normal,8 de tal manera que esta combinacion terapéutica es la recomendada para esta
poblacién mientras que en pacientes en didlisis solamente € interferén habia sido utilizado hasta el afio
2001 en € que se publicd la primera experiencia clinica sobre la combinacion de interferon alfa2b y
ribavirina en pacientes en hemodidlisisy en este la mayor parte de |os casos al canzaron resultados
negativos a PCR.®

Estudios realizados en pacientes en hemodidlisis plantean que la ribavirina puede ser utilizada en ellos
manteniendo concentraciones sericas entre 10 y 20 umol/L, sin efectos secundarios significativos, y
estos niveles se alcanzan con dosis entre 170-300mg/24 h y laanemia por hemdlisis, que es la principal
complicacion que produce su empleo, puede ser controlada incrementando la dosis exégena de
eritropoyetina humana recombinante (Epo-rhu).10.11

Pocos son |os estudios internacional es que hasta la actualidad se han publicado abordando el empleo
combinado de interferon y ribavirina para el tratamiento de lainfeccion por el virus de la hepatitis C en
pacientes en hemodidlisis®-12 y en nuestro pais hunca se ha reportado ningun caso en proceder dialitico
gue halla recibido esta terapéutica.

Presentacion del caso

Paciente de 32 afios, blanco/masculino, con antecedentes de salud hasta los 29 afios de edad en que sele
diagnostica unainsuficienciarenal cronicaterminal alacual llega por lavia aparentemente de la
nefroangiosclerosis maligna. Comienza tratamiento sustitutivo de lafuncion renal por medio de la
didisis peritoneal el 29/1/2002 donde se mantiene el paciente durante un periodo aproximado de 3 sem;
posteriormente, continua en hemodidlisis hasta este momento. Evolutivamente se valorala posibilidad
de un trasplante renal donante vivo emparentado (madre o hermana), pero comienza con elevacion de
transaminasas (TGP), se constata la presencia de anticuerpos contra el virus de la hepatitisC y
posteriormente, se le realiza reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) cudlitativo (hepatitis C) que
resulto positivo , por lo cual se decide realizar biopsia hepética (BH), se difiere el trasplanterena y se
comienzatratamiento con interferon 2 b. En laBH realizada por via percutanea previa a tratamiento se
encuentra: dafio hepatocelular minimo en paciente con HCV. No se observan signos hepatiticos actuales
ni fibrosis residual. Se comienza asi tratamiento parenteral (intramuscular) de interferon ?2 b: 3
millones de unidades 3 veces por semana, en el periodo interdialisis, durante 12 meses; se observan
escasas reacciones adversas y buen comportamiento hematol 6gico (no leucopenia ni trombocitopenia)
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sin necesidad de modificar las dosis de eritropoyetina humana recombinante (6 000 Ul/sem) (fig. 1),
pero con respuesta bioquimica (TGP) parcial durante el tratamiento (fig. 2), vuelve a cifras patol 6gicas
de manera mantenida luego de suspender € interferén y sin lograr resultados negativos al estudio
virolégico (fig. 3).
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Fig. 1. Comportamiento hematol6gico y dosis de eritropoyetina humana recombinante durante el
tratamiento con interferon alfa 2b como monoterapia
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Fig. 2. Comportamiento bioguimico (TGP) durante € tratamiento con interferon alfa 2b como
monoterapia.
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Fig. 3. Evolucion bioquimicay virolégica durante el tratamiento con interferon alfa2b y posterior asu
suspension.

Ante este resultado, dada laimposibilidad de proceder con € trasplante renal, se decide incluir al
paciente en protocol o de tratamiento combinado de interferon 2 by ribavirina; se propone utilizar 3
millones de unidades de interferdn, intramuscular, 3 veces por semana en periodo interdidlisisy
comenzar con 200 mg de ribavirina diariamente incrementando 200 mg cada 6 sem con dosis tope de
600 mg/d. El paciente fue seguido estrechamente durante 12 meses. Previo al inicio del tratamiento sele
realizaron estudios de: coagulacion sanguinea (coagul ograma completo), funcion tiroidea (TSH), UTS
abdominal y hemograma completo cuyos resultados se encontraron dentro de parametros normales, asi
como estudios del metabolismo del hierro (ferritina séricay saturacion de latransferrina) 1o cual nos
permitio descartar que este paciente tuviese algun déficit de este mineral y, por tanto, mantuvimos las
dosis convencionales de hierro dextran endovenosas habituales (50 mg/sem) con las que se tratan los
pacientes en hemodidlisis.

Durante el tratamiento y a finalizar el mismo selerealizd PCR que resulto negativo avirus C delas
hepatitis y en cuanto a respuesta bioquimica, consideramos gque fue favorable (especialmente durante los
ultimos 6 meses) a pesar de procesos intercurrentes que puntual mente af ectaron esta evolucion e incluso
motivaron lainterrupcion temporal del tratamiento (fig. 4).
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Fig. 4. Comportamiento bioguimico y virolégico durante €l tratamiento combinado de interferon alfa 2b

En cuanto a la evolucién hematol 6gica, encontramos grandes variaciones del hematécrito y la
hemoglobinalo cual nos hizo hacer varias e importantes modificaciones en las dosis de eritropoyetina
humana recombinante sin encontrar alteraciones significativas en relacion con el conteo global de

leucocitos y plaquetas (fig. 5).
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Fig. 5. Comportamiento hematol 6gico y dosis de eritropoyetina humana recombinante durante €l

L as dosis empleadas de ribavirina oscilaron desde 200 mg diarios y hasta 600, mientras que € interferén
se utilizé arazdn de 3 millones de unidades 3 veces por semana, estadosis se llegd areducir a 2 veces
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tratamiento combinado.

por semana dada la situacion clinica concreta del paciente.
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En cuanto alas reacciones adversas mas importantes se encontraron con la monoterapia de interferon 2b
los escalofrios, lafiebre y los dolores musculares (més frecuentes en € primer mes de tratamiento),
mientras que con e tratamiento combinado, la reaccion adversa méas importante fue la reduccion en las
cifras de hemoglobina que si se mantuvo durante todo el tratamiento y nos obligd a aumentar las
unidades semanal es de Epo-rhu hasta 36 000 wu.

Finalmente, 2 meses despueés de finalizar con el tratamiento combinado, el paciente se beneficia de un
trasplante renal exitoso, donante vivo (madre), que hasta ese momento no se habia podido realizar.

Comentarios

A pesar de las reacciones adversas gque traen consigo e tratamiento de la hepatitis por virus C con
interferon 2b y ribavirina en el paciente con insuficienciarenal crénicatermina en hemodidisis,
especialmente la anemia hemolitica que obliga a utilizar altas dosis de Epo-rhu y se elevan los costos,
pensamos que esta combinacién de medicamentos puede ser muy Util en este tipo de poblacion, como lo
demuestra este primer y Unico caso reportado en nuestro pais que logré incluso resultados negativos en
los estudios virol 6gicos, (finalmente se beneficid con trasplante renal donante vivo) y, muy
especialmente, en aquellos que no respondan a empleo del interferdn en monoterapia.

Summary

Treatment of hepatitis C in end-stage chronic renal failure in hemodialysis with Interferon 2 b and
ribavirine. A case report

The case of a 32-year-old male patient with past health until he was 29 years old, when he began to
present an end-stage chronic renal failure, was reported. Diaytic treatment was immediately applied and
5 months later hepatitis C was diagnosed. It was decided to perform akidney transplant from aliving
donor, but it was not possible due to the existence of a marked histolysis. He was initially treated with
interferon 2b for ayear without making the PCR negative. Therefore, he recelved combined treatment of
interferon 2b and ribavirine (first case reported in our country of a patient undergoing hemodialysis).
The PCR yielded negative, the cytolysis disappeared and the kidney transplant was successfully
performed (from aliving donor that was his relative) 2 months after concluding the treatment. The
biochemical, hematological and virological evolution with both therapeutics was presented
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