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Diagnéstico tradicional versus diagnéstico en ]
un solo paso del virus de la hepatitis C. Estudio
piloto en 2 centros asistenciales

A pilot study on the implementation of reflex testing for the
diagnosis of active hepatitis C virus infection at two healthcare
centres

El tratamiento de la hepatitis C con agentes antivirales de accion
directa consigue la curacién en mas del 95% de los pacientes’. El
acceso al tratamiento de todos los pacientes con infeccién crénica
por virus de la hepatitis C (VHC) es una prioridad en cualquiera
de los planes de eliminacién de la hepatitis C. Con tal fin, se hace
necesario disponer de estrategias adecuadas para el diagndstico de
infeccién activa por el VHC.

El algoritmo diagnéstico de la hepatitis C comienza por la detec-
cién de anticuerpos. Las técnicas de deteccién de anticuerpos no
diferencian la infeccién activa de la resuelta?. La deteccién del ARN
del VHC indica replicacién viral, por lo que es el marcador mas uti-
lizado para diagnosticar y confirmar la infeccién activa por VHC.
Los pacientes con ARN-VHC positivo son los candidatos a ser valo-
rados para tratamiento antiviral. El antigeno core de VHC forma
parte de la estructura interna del VHC. Al igual que el ARN del VHC,
su deteccion indica replicacién viral®.

En el periodo 2015-2017 en el Hospital Universitario San Ceci-
lio de Granada y en el Complejo Hospitalario de Santiago, hemos
realizado un estudio piloto, ambispectivo y observacional, para eva-
luar el impacto que la instauracién conjunta del diagndstico en un
solo paso, acompafiado de la implementacién de alertas para el
médico solicitante, tiene sobre la derivacion de los pacientes para
ser evaluados para tratamiento.

En la fase retrospectiva (enero-diciembre de 2015) se identifi-
caron 204 pacientes nuevos diagnésticos de VHC (108 del Hospital
Universitario San Cecilio, 96 del Complejo Hospitalario Univer-

Tabla 1

sitario de Santiago, el 69,6% hombres, con una media de edad
de 54,0 + 13,28 aflos) mediante el sistema tradicional (serologia de
VHC, en los positivos, confirmacién mediante inmunoblot y emi-
sién de informe al médico solicitante). Tras consultar las historias
clinicas electrénicas y los datos de los sistemas de informacién
de laboratorio, después de un seguimiento de un afio desde
el diagnéstico, comprobamos que el 65% (133 pacientes) visitaron a
un especialista en enfermedades infecciosas/digestivo para valora-
cién de tratamiento, tras una mediana de 83 dias (IQR: 46-164). De
estos 133 pacientes, el 68% fueron derivados desde Atencién Prima-
ria. El resto, 71 pacientes (35%), no fueron vistos para valoracién de
tratamiento. El 65% de los pacientes se habian diagnosticado desde
Atencién Primaria. De todos los pacientes que se evaluaron para
tratamiento, el 88% fueron virémicos.

La fase prospectiva se realizé en el periodo marzo-diciembre de
2016 y consisti6é en implementar el diagndstico en un solo paso, al
incorporar la deteccién de viremia mediante antigeno core (Archi-
tect HCV Core Ag Assay®, Abbott Diagnostics, Alemania), de una
manerarefleja en la misma muestra en la que se obtuvo el resultado
de serologia positiva para todos los nuevos diagndsticos, de forma
que se excluyé a aquellos pacientes con serologia previa positiva.
Ademas, en los informes se incluyé sistematicamente un comen-
tario en el que se aconsejaba derivar a los pacientes con infeccién
activa al especialista para que fueran evaluados para tratamiento.
En este periodo, analizamos 116 nuevos diagndsticos de VHC en
Atencién Primaria (87 del Hospital San Cecilio, 29 del Complejo
Hospitalario de Santiago, el 67% hombres, con una media de edad
de 56 + 14 afios). No existieron diferencias en cuanto a edad y sexo
en los 2centros incluidos en el estudio, ni en la fase retros-
pectiva ni en la prospectiva, aunque un nimero mayor de los
pacientes incluidos desde el Hospital Universitario San Cecilio
provenian de Atencién Primaria. Tras un afio de seguimiento, el
84% de los pacientes fueron valorados para iniciar tratamiento,
tras una mediana de 69 dias (IQR: 25-102) desde el diagnéstico

Caracteristicas de la derivacién de pacientes en las fases retrospectiva y prospectiva del estudio

Fase retrospectiva

Fase prospectiva

Global (n =204) HUSC (n=108) CHUS (n=96) Global (n=116) HUSC (n = 87) CHUS (n=29)
Tasa de derivacién (%) 12m 65 12m 68 12m 61 12m 84 12m 86 12m 79
6m 51 6m 50 6m 36 6m 77 6m 78 6m 72
Tiempo hasta la derivaciéon 12m 83(46-164) 12m 96(57-194) 12m 73(36-113) 12m 69(25-102) 12m 65(24-99) 12m 72(29-123)

(mediana en dias, IQR)

6m 67(36-102) 6m  70(47-108) 6m

59(32-96) 6m  63(22-91) 6m 62(22-91) 6m  70(26-91)

AH: atencion hospitalaria; AP: Atencién Primaria; CHUS: Complejo Hospitalario Universitario Santiago de Compostela; HUSC: Hospital Universitario San Cecilio; m: meses.
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hasta la visita al especialista. Tan solo 18 pacientes (16%) no fue-
ron vistos por el especialista. La tabla 1 resume la frecuencia y
tiempos hasta la derivacién en ambas fases del estudio, con los
detalles de la derivacién al afio y a los 6 meses del diagnéstico.
Estos datos demuestran que el diagnéstico en un solo paso es
una alternativa que mejora el diagndstico tradicional, ya que per-
mite evitar un mayor nimero de pérdidas en la derivacién*®,
Ademas, el diagnéstico reflejo evita sobrecargar las consultas de
los especialistas con pacientes que ya han resuelto la infeccién
espontaneamente’S.

En conclusion, nuestro estudio demuestra como la implementa-
cion del diagndstico en un solo paso tiene un impacto real sobre la
cascada del tratamiento de la hepatitis C, al permitir que un mayor
ndimero de pacientes sean evaluados para tratamiento. Pensamos
que estas estrategias de diagnostico deben ser incorporadas por los
Servicios de Microbiologia, para contribuir a la eliminacién de la
hepatitis C.
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Enfermedad de Weil autéctona: a propésito R
de un caso

Autochthonous Weil’s disease: A case report

La leptospirosis es una zoonosis de distribucién mundial cau-
sada por espiroquetas del género Leptospira'~>. La transmisién al
hombre se produce por contacto directo con orina, sangre o tejido
del animal infectado o exposicién a entornos contaminados, como
aguas encharcadas'—>. Puede causar una amplia variedad de mani-
festaciones clinicas, desde una forma leve a una enfermedad grave,
incluso fatal'-3. Aparece principalmente ligada a actividad ocupa-
cional, personas con condiciones socioeconémicas desfavorables,
actividades recreativas o convivientes con mascotas' 3>,

A continuacién se describe un caso de un varén de 30 afios, sin
antecedentes de interés, remitido a nuestro centro por cuadro de
fracaso multiorganico. Tres dias antes del ingreso, el paciente habia
acudido al médico de atencién primaria por cuadro pseudogripal,
malestar general con sensacion distérmica, odinofagia y mialgias.
Ingresa en un hospital comarcal por fiebre junto con importantes
alteraciones analiticas: anemia, colestasis intrahepatica, rabdo-
miolisis y leucocitosis con trombocitopenia. Como antecedentes
médicos de interés destaca un viaje reciente de 20 dias por Gui-
plzcoa, durante el cual se bafi6 en charcas, con posible consumo
de agua en mal estado. No refiere picaduras de insectos, contacto
con animales ni viajes a paises tropicales. Inicialmente estable,
presenta un empeoramiento con hipotensién y desaturacién en
el contexto de un pico febril. En la analitica de control (6h des-
pués) se observa un empeoramiento de los parametros analiticos.
Realiza varias deposiciones sanguinolentas de sangre fresca. Ese
mismo dia es derivado a nuestro centro, donde ingresa en la UCI

por rapida progresién de infiltrados pulmonares bilaterales que
condicionan una insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica,
que obliga a intubacién orotraqueal y conexién a ventilacién meca-
nica. Se interpreta el cuadro clinico como shock séptico de origen
no filiado con rapida evolucién a sindrome de disfuncién multior-
ganica, iniciAndose medidas intensivas de soporte. Dado el cuadro
de fiebre icterohemorragica junto con los antecedentes de bafios
en charcas y posible ingesta de agua en mal estado, se sospecha
infeccion por Leptospira y se inicia tratamiento con meropenem
(1g/8h), linezolid (600mg/12h) y doxiciclina (100 mg/12h). Se
recogen hemocultivos, muestras respiratorias, orina y suero para
descartar virus hepatotropos, VIH, Lyme, Leptospira y neumonias
atipicas. A las 32h de su ingreso se confirma la infeccién por
Leptospira mediante PCR en orina y plasma (serologia negativa), ini-
ciandose tratamiento dirigido con ceftriaxona (2 g/12 h). Durante
el ingreso su curso clinico fue desfavorable, con evolucién fatal por
hipoxemia refractaria debido a hemorragia pulmonar y fallo mul-
tiorganico, produciéndose finalmente el exitus a los 7 dias de su
ingreso.

En nuestro pais, el diagnéstico de leptospirosis se realiza fun-
damentalmente por estudio serolégico mediante detecciéon de
anticuerpos IgM frente a Leptospira o seroconversion (ELISA, ICT
0 MAT)'->. También es posible el aislamiento de Leptospira en san-
gre o LCR durante la fase de leptospiremia y en orina a partir de la
segunda semana’-2.

La realizaciéon de PCR en tiempo real especifica de leptospiro-
sis permite el diagnéstico rapido, incluso durante el periodo en el
que la serologia es negativa?~*. En nuestro caso, tanto la PCR en
sangre como en orina realizadas, en nuestro hospital, el cuarto dia
tras el comienzo de los sintomas fueron positivas (deteccién de
lipL32 gene; FTD Tropical fever core, Fast Track Diagnostics). En ese
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