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Los pacientes con antecedentes de crisis
epilépticas infectados por el virus de la
hepatitis C pueden y deben ser tratados
con terapia estandar

Hepatitis C virus-infected patients with a
history of epileptic fits can and should be
treated with standard therapy

Sr. Director:

La infeccion cronica por el virus de la hepatitis ¢ (VHC) es
una de las enfermedades virales hepaticas mas frecuentes
y de mayor impacto en morbimortalidad, como consecuencia
de sus complicaciones asociadas a la cirrosis. A pesar de
que actualmente con su tratamiento se puede lograr una
respuesta viral sostenida en el 50-80% de los pacientes, tan
solo un 18-35% reciben terapia estandar’. Uno de los motivos
son sus efectos adversos y contraindicaciones.

Los efectos secundarios mas frecuentes de la terapia
con interferon son los sintomas seudogripales, anemia, neu-
tropenia y reacciones locales en el punto de puncion.
Sin embargo, existen otros menos frecuentes, los que afec-
tan especificamente al sistema nervioso como parestesias,
sintomas extrapiramidales y crisis epilépticas.

Las crisis epilépticas son un episodio adverso descrito
en pacientes tratados con interferén como ocurre en la
esclerosis multiple, determinadas enfermedades neoplasi-
cas y también hepatitis virales>?, derivado del aumento en
la excitabilidad neuronal con mayor produccién de cito-
cinas e interferencia con el sistema neuroendocrino®. Es
por ello por lo que aparece como contraindicacion rela-
tiva en las guias clinicas de tratamiento® o que incluso
esté contraindicado por ficha técnica como es el caso
para peg-interferon alfa-2b. Recientemente se ha confir-
mado la baja incidencia de crisis epilépticas en pacientes
tratados por VHC®. Sin embargo, son escasas las refe-
rencias de pacientes con infeccion cronica por VHC que
hayan iniciado tratamiento conocida su condicién de epi-
lepsia.

Teniendo esto en cuenta se comunica la experiencia del
tratamiento de 2 pacientes con infeccion crénica por VHC y
epilepsia estable en tratamiento durante el ano 2010.

Los pacientes fueron informados del riesgo-beneficio de
la terapia y firmaron un consentimiento informado espe-
cifico con instrucciones sobre posibles efectos adversos y
situaciones que debian evitar (conduccion y utilizacion de
maquinaria peligrosa). Se realiz6 un seguimiento clinico
y analitico con visita a las 2 semanas del inicio y pos-
teriormente mensuales hasta finalizar el tratamiento, asi
como semestral y anuales, con especial atencion a efectos
adversos neurologicos. Los 2 pacientes presentaban epilep-
sia estable recibiendo uno de los pacientes tratamiento con
levetiracetam (Keppra®) y el otro paciente con carbamace-
pina (Tegretol®), que fue sustituido por levetiracetam antes
de comenzar el tratamiento. Ambos casos recibieron tra-
tamiento con peg-interferon alfa-2a y ribavirina durante
24 (hombre, 50 anos, genotipo 3) y 48 semanas (hombre,

100 ~ r 100

GPT (UI)
RNA (log CV)

Basal 4

12 20 24 48 72 120 168
Tiempo en semanas

Figura 1 Secuencia de cambios bioquimicos y en carga viral
de los pacientes.

47 anos, genotipo 4), con respuesta viral precoz y dismi-
nucion del nivel de transaminasas hasta su normalizacién
(fig. 1).

Ambos casos presentaron buena tolerancia al trata-
miento, con excelente adherencia y sin efectos secundarios
graves, salvo por trombocitopenia y leucopenia que no
obligd a modificar la dosis del tratamiento.

No se produjeron crisis epilépticas durante el tratamiento
y no fue preciso modificar su pauta de tratamiento epiléptico
durante la terapia con peg-interferon.

En conclusion, a pesar de estar documentado un mayor
riesgo de desencadenar crisis epilépticas con terapias basa-
das en interferdn, el riesgo de complicaciones epilépticas
durante el tratamiento es muy bajo y en pacientes con
epilepsia conocida se deberia individualizar cada caso y
considerar esta terapia como una contraindicacion relativa,
sobre todo en pacientes con epilepsia estable.
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Elevacion del CA 19.9 en ausencia
de tumor de pancreas

CA 19.9 elevation in the absence
of pancreatic tumor

Sr. Director:

El antigeno CA 19.9 es una glucoproteina relacionada con
el antigeno del grupo sanguineo Lewis, cuya sintesis tiene
lugar en diversos epitelios. Se encuentra elevado espe-
cialmente en tumores de pancreas y, en menor medida,
en tumores biliares, gastricos, de colon, higado, ovario
(principalmente en las variedades mucinosas), endometrio,
urotelio y en adenocarcinomas, carcinomas indiferencia-
dos de células grandes y carcinoma de pulmon de células
pequefias'3. Asi, valores de CA 19.9 superiores a 300
U/l tienen un valor predictivo positivo superior al 90%
para el cancer de pancreas*. Elevaciones moderadas del
CA 19.9 —generalmente no superiores a 100 U/l— se han
descrito en procesos benignos® como enfermedades hepati-
cas (hepatitis, cirrosis, colangitis, colecistitis), pancreaticas
(seudoquiste, pancreatitis), respiratorias (fibrosis pulmonar,
asma bronquial, asbestosis, bronquiectasias, tuberculo-
sis), insuficiencia renal, quistes mucinosos, hidronefrosis o
en diversas enfermedades reumatoldgicas, como sindrome
de Sjogren, artritis reumatoide, lupus eritematoso, der-
mato/polimiositis o arteritis de células gigantes®’.

Para ilustrar lo anterior, hemos revisado todos los
casos de elevacion de CA 19.9 superior a 300 U/l no debida a
tumor de pancreas, y estudiados en nuestra unidad de diag-
nostico rapido en los 2,5 afnos previos (en el mismo periodo,
vimos 4 enfermos con adenocarcinoma de pancreas y valores
de CA 19.9 superiores a 300 U/l). Atendimos a 29 pacien-
tes con los criterios citados; su edad media fue de 72 anos
(DE 11) con claro predominio de varones (26, 89,7%). Salvo
2 casos de fibrosis pulmonar idiopatica y uno de hepatitis
aguda por el virus A (10,3% en total), el resto (26 pacientes
[89,7%]) se correspondian con procesos neoplasicos de dis-
tintos origenes, la gran mayoria en estadios muy avanzados
y, muchos de ellos, con afectacion de higado o via biliar.
Asi, por ejemplo, a la finalizacion del periodo de estudio, 18
pacientes (62,1%) habian fallecido por progresion tumoral.

Los tumores que mas frecuentemente cursaron con valo-
res de CA 19.9 superiores a 300 U/l tenian origen digestivo
(15 casos [57,7%]). De ellos, 10 eran cancer de colon, 2
canceres gastricos, 2 colangiocarcinomas y un adenocarci-
noma esofagico. En segundo lugar detectamos 5 tumores de
pulmoén (19,2%), 4 de ellos de tipo microcitico y el dltimo

no microcitico. Tres pacientes tenian tumores uroldgicos
(11,5%): 2 carcinomas de vejiga y uno de prostata, todos
ellos en fase avanzada. De los 3 Gltimos pacientes con proce-
sos tumorales (11,5%), 2 eran adenocarcinomas cuyo origen
no pudimos filiar, y el Gltimo caso era una masa pulmonar de
una mujer anciana en la que no llegamos a un diagnostico
cierto.

Los marcadores tumorales son sustancias de naturaleza
diversa producidas o inducidas por un tumor o por tejidos
del érgano en el que asienta?, y que pueden ser detectados
y cuantificados en suero, fluidos biologicos y tejidos, por
métodos bioquimicos o inmunohistoquimicos. Desde el punto
de vista clinico tienen indudable interés en el diagnostico
de tumores. Sin embargo, su especificidad (porque pue-
den aumentar en muy diversos tumores y en otros procesos
benignos) y su sensibilidad, sobre todo en fases iniciales,
son en general escasas. Su principal aplicacion reside en el
seguimiento, en la evaluacion de la efectividad de la terapia
y en el prondstico.

La presente serie corrobora la idea de que, en gene-
ral, los marcadores tumorales tienen un valor limitado en
el diagnostico diferencial y en el diagnostico precoz de las
neoplasias. En nuestro caso, la mayoria de las elevaciones
importantes de CA 19.9 se debieron a tumores no pancrea-
ticos, especialmente de tubo digestivo. Nos llamé mas la
atencion, sin embargo, el nimero de neoplasias de pulmon,
toda vez que el CA 19.9 no suele considerarse de utilidad en
este contexto’.

No esta claro, para concluir, el papel de los marcado-
res tumorales en la practica clinica. Aunque suponen una
ayuda indudable en el diagnostico de los tumores, la Socie-
dad Americana de Oncologia Clinica (ASCO) no encuentra
datos suficientes para recomendarlos en cribado, diagnos-
tico, estadificacion o seguimiento’.
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