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GENOTIPOS VIRALES EN PACIENTES CON
INFECCION POR EL VIRUS DE LA HEPATITIS C (VHC)
EN MEDELLIN

Sr. Director: Existe una notable diferencia regional en la distribucién
de los diferentes genotipos del VHC. Asi, el genotipo 1 predomina en
Londres (64%)', Brasil (72%)* y Australia (65%)?, y principalmente en
hemofilicos, donantes de sangre y hemodializados. El subtipo 1a predo-
mina en EE.UU. (58%)*, y en Espafia, el 1b (58%), con mayor inciden-
cia en adictos a drogas por via parenteral®®; el 1b en Jap6n (73%)*" y
Corea, con mayor prevalencia en donantes de sangre (80%)%; el 2a en
Italia, principalmente en hemodializados (56%)°, y los subtipos 5a y 6a
estan confinados a lugares como Surdfrica y Hong-Kong, respectiva-
mente*!®. Esto podria explicar por qué el comportamiento de la enfer-
medad no es uniforme en todos los paises. Algunos estudios responsabi-
lizan a factores epidemioldgicos del predominio de algunos genotipos
como en infectados por transfusiones de hemoderivados, en quienes es
mads frecuente el genotipo 1b, que ha sido asociado con mayor dafio his-
tolégico y menor respuesta al tratamiento con interferdn.

En nuestra ciudad no se ha realizado hasta el momento ninguna evalua-
cién de las caracteristicas genotipicas del VHC. Nuestro propdsito es
describir los genotipos en un grupo de pacientes con infeccion por el
VHC en la ciudad de Medellin y determinar su relacién con algunas va-
riables epidemioldgicas, lo cual permitird comparar con resultados de
trabajos similares realizados en Latinoamérica e iniciar una base de da-
tos que pueda ser utilizada por nuestro grupo para la identificacion y se-
guimiento de estos pacientes, a fin de poder ofrecerles la mejor alterna-
tiva terapéutica de acuerdo con las caracteristicas genotipicas obtenidas.
Se realiz6 un estudio de caracter retrospectivo descriptivo. Se seleccio-
né al azar a 40 pacientes con anti-VHC positivos, diagnosticados por
ELISA II o RIBA III de un universo de 237 pacientes del centro de esta-
distica de la oficina de epidemiologia de la Direccion Seccional de Sa-
lud de Antioquia (Medellin-Colombia). A este grupo se le realizé una
encuesta para identificar las variables de sexo, edad, modo de transmi-
sién, tiempo de infeccién y enfermedades concomitantes.
Posteriormente se obtuvieron 10 ml de sangre venosa en condiciones
asépticas, se almacenaron a 4° C en el Laboratorio de Virologia de la
Universidad de Antioquia (UdeA), se separaron las alicuotas de 200 a
250 p y se congelaron a —20° C. Las muestras se trasladaron al Labora-
torio de Virologia del Hospital Clinic de Barcelona, donde el ARN del
VHC se extrajo a partir de las muestras de suero mediante estuches co-
merciales (Quiagen). La region 5° no codificante (5’NCR) del genoma
del VHC se amplificé mediante retrotranscripcion y reaccion en cadena
de la polimerasa (RT-PCR). El genotipo del virus se determind median-
te la técnica de polimorfismo en la longitud de los fragmentos de restric-
cion (RFLP). De forma resumida, en esta técnica los productos amplifi-
cados se digieren por separado con la enzima de restriccion Mva-I y se
someten a electroforesis en gel de agarosa metaphore al 4%. Posterior-
mente, para diferenciar 1a de 1b, las muestras se digieren con Mvnl.
Asimismo, las muestras con un patrén distinto de 1 se digieren con
Mbol para diferenciar los genotipos 2, 3 y 4/5.

Los célculos estadisticos se realizaron utilizando el programa SPSS para
Windows version 8.0. Todos los pacientes participaron en el estudio de
forma voluntaria después de dar su consentimiento informado y los da-
tos individuales obtenidos fueron confidenciales. Se respetaron las nor-
mas éticas de la Declaracion de Helsinki.

Nuestros resultados demuestran que el genotipo predominante en la po-
blacién estudiada es el 1, y el subtipo, el 1a, en consonancia con lo co-
municado por otros trabajos. El principal modo de transmisién probable
fue a través de hemoderivados, lo cual es consistente con otras observa-
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ciones recientes en pacientes con hepatitis crénica. Nosotros observamos
un notable aumento de la prevalencia relativa del genotipo 1b en los ulti-
mos 5 afos, sin que exista una causa clara para explicar este hallazgo;
ademds, debido a que no disponemos de estudios previos en nuestra re-
gidn, se desconoce cudl ha sido el comportamiento en décadas pasadas.
Llama la atencion la no presencia de otros genotipos diferentes del 1 y
2, a pesar de que el genotipo fue determinado por un método altamente
especifico que ha sido validado ampliamente, como lo es el RFLP', lo
que podria deberse al tamafio de la muestra, sin poder descartar que la
prevalencia de otros genotipos sea mucho menor, similar a lo que ocurre
en algunos paises americanos>.

La prevalencia de infeccién por el VHC con genotipo 1a se correlaciond
con la edad del paciente; el 66,5% eran menores de 44 afnos. Todos los
pacientes trasplantados renales y positivos para el virus de la inmunode-
ficiencia humana (VIH) que fueron incluidos en el estudio estaban in-
fectados por el genotipo la. La adiccién a drogas por via parenteral
(ADVP) s6lo se detecté como causa posible de contaminacién en el 5%
de los casos, porcentaje muy inferior al comunicado en EE.UU., Francia
e Italia, donde es una forma frecuente de infeccion.

Aunque son necesarios estudios con mayor poblacién, nos preocupa que
el genotipo mds prevalente en nuestro trabajo es el de menor respuesta al
tratamiento con interferén* y que el segundo en incidencia, 1b, estd aso-
ciado con enfermedad hepdtica mds avanzada y con desarrollo de carci-
noma hepatocelular. No obstante, hay estudios donde se comunica que el
subtipo 1b y el 1a responden igual de mal al tratamiento, y de haber algu-
no peor, que no es asi, serfa el 1b. Ademds, la asociacién entre genotipo
1b y peor prondstico no estd claramente establecida; de hecho, hay resul-
tados contradictorios. Deben realizarse investigaciones orientadas a iden-
tificar de forma temprana a las personas infectadas con el VHC, incluir
diferentes laboratorios de la ciudad para poder sacar conclusiones sobre
un grupo mas heterogéneo y promover campaias educativas para sensi-
bilizar a los profesionales de la salud sobre la importancia de solicitar el
cribado para el VHC en todos los grupos de alto riesgo.

Los pacientes participantes en el estudio serdn evaluados de forma pe-
riddica por el grupo de Gastrohepatologia del Hospital Universitario
San Vicente de Pail (HUSVP), con el fin de ofrecerles, segtin sus carac-
teristicas, el mejor programa de tratamiento.
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