Actualizacién

Puntos clave

En nuestro entorno

geografico, un
numero elevado de
pacientes con VIH
(alrededor del 55%)
presentan coinfeccion por
VHC.

El riesgo de
transmision sexual,
muy bajo en parejas
no infectadas por el
VIH, aumenta cuando
el VIH esta presente
en el portador. Esta
situacién es mas
evidente en el caso de
varones homosexuales.
El riesgo de transmision
maternoinfantil en mujeres
coinfectadas por el VIH
es entre 2y 5 veces
mayor que en las madres
monoinfectadas por VHC.

Q La coinfeccion por
VIH/VHC modifica
la historia natural de
la hepatitis C crénica
produciendo una
mayor velocidad de
progresion de la fibrosis
en los pacientes con
inmunodepresion mas
severa. Por el contrario,
se han publicado datos
contradictorios sobre el
impacto que el VHC pueda
tener en la historia natural
del VIH, aunque no parece
influir.

Las evidencias

respaldan que el
control precoz de la
replicacion del VIH es una
de la primeras medidas
que adoptar en el paciente
coinfectado, ya que puede
enlentecer la progresion
de la hepatopatia cronica
por VHC.

Hepatitis C cronica en pacientes

con infeccion por el VIH
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En nuestro entorno geogrifico, el 70% de los
pacientes con virus de la inmnunodeficiencia
humana (VIH) adquirieron la infeccién por
consumo de drogas por via parenteral y se in-
fectaron por compartir jeringuillas. E1 VIH y el
virus de la hepatitis C (VHC) comparten las
mismas vias de transmisién, por lo que un ni-
mero elevado de pacientes con VIH (alrededor
del 55%) presentan coinfeccién por VHC. Se
ha demostrado un mayor riesgo de progresién
a cirrosis hepdtica y enfermedad hepitica ter-
minal en los pacientes coinfectados, por lo que
el clinico que atiende a los pacientes infectados
por VIH debe estar familiarizado con los aspec-
tos relacionados con el dafio hepitico, su profi-
laxis y su tratamiento.

Historia natural de la
hepatopatia C en los
pacientes coinfectados

VIH/VHC

Estd demostrada la influencia del VIH en la
infeccién por VHC. El aumento de la carga
viral de VHC motivado por VIH agrava las
lesiones hepiticas e influye en la transmisién
del VHC. El riesgo de transmisién sexual, que
es muy bajo en parejas serodiscordantes no in-
fectadas por el VIH, aumenta cuando el VIH
estd presente en el portador. Esta situacién es
mis evidente en el caso de varones homosexua-
les con multiples contactos sexuales sin uso de
preservativo®.

En el caso de la transmisién maternoinfantil, el
riesgo de transmision al feto en las mujeres co-

infectadas por el VIH es entre 2 y 5 veces mayor
que en las madres monoinfectadas por VHC y
se sitda entre el 5 y el 25%”.

La coinfeccién modifica la evolucién de la fi-
brosis en pacientes con VIH, con mayor veloci-
dad en quienes tienen recuentos bajos de CD4,
de forma que el desencadenamiento de la cirro-
sis se produce antes, y también es mds frecuente
el riesgo de descompensacién hepitica. La con-
secuencia de esta situacién es un aumento de la
morbimortalidad de causa hepética*”.

En nuestro entorno, la admisién de ingresos por
causa hepitica en pacientes infectados aument6
de forma significativa en los ultimos afios y el
fallo hepitico fue porcentualmente la segunda
causa de mortalidad hospitalaria en pacientes
con VIHE.

Estid confirmado que la coinfeccién por el
VIH altera la historia natural del VHC, ya
que aumenta el riesgo de cronificacién del
VHC, acelera la progresién de la fibrosis he-
patica asociada al VHC’, aumenta el riesgo de
descompensacién de la cirrosis y disminuye la
supervivencia tras el primer episodio de des-
compensacion.

Por el contrario, se han publicado datos contra-
dictorios sobre el impacto que el VHC pueda
tener en la historia natural del VIH, aunque no
parece influir en la progresién de eventos clini-
cos definitorios de sida o en la mortalidad®’.

La progresion
fibrotica

El acontecimiento fundamental en la enferme-
dad hepitica lo marca la aparicién de la fibrosis,
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ElVIH y el VHC comparten
las mismas vias de
transmision. En nuestro
entorno geografico, un
numero elevado de pacientes
con VIH (alrededor del 55%)
presentan coinfeccion por
VHC.

Esta demostrada la influencia
del VIH en la infeccién por el
VHC. El aumento de la carga
viral de VHC motivado por

el VIH agrava las lesiones
hepaticas e influye en la
transmision del VHC.

La coinfeccion por VIH/
VHC modifica la evolucion
de la fibrosis en pacientes
con hepatitis C, con mayor
velocidad en quienes

tienen recuentos bajos

de CD4, de forma que el
desencadenamiento de la
cirrosis se produce antes y
también es mas frecuente el
riesgo de descompensacion
hepatica.

Se han publicado datos
contradictorios sobre el
impacto que el VHC pueda
tener en la historia natural del
VIH, aunque no parece influir
en la progresion de eventos
clinicos definitorios de sida o
en la mortalidad.

y en su patogenia intervienen diversos factores.
La progresion de la fibrosis es variable y depen-
de de factores relacionados con el agente cau-
sante y de factores relacionados con el huésped.
Entre estos factores se han descrito el consumo
de alcohol, la edad a la adquisicién de la infec-
cién, la raza, las coinfecciones virales como la
infeccién concomitante por el VIH, el tiempo
de infeccidn, el indice de masa corporal y diver-
sos factores genéticos'. Entre estos, los estudios
animales han identificado algiin determinante
genético de progresion de la fibrosis; también
en humanos se ha intentado identificar poli-
morfismos genéticos para predecir el grado de
progresién en las hepatitis C y en la esteatosis
hepitica no alcohdlica.

Por lo tanto, hay una serie de factores que se
puede modificar para evitar la progresién de la
fibrosis hepitica, entre ellos la ingesta de alco-
hol y otros téxicos, la normalizacién del indice
de masa corporal y la prevencion de infecciones
por otros virus hepatotropos.

Actuaciones para
evitar factores que
puedan acelerar la
progresion de la
fibrosis

Como consejos generales

Al paciente coinfectado por VIH/VHC se le
deberd informar de que debe realizar una ali-
mentacion equilibrada, seguir una vida sana y
saludable y no consumir firmacos sin conoci-
miento de su médico, ni siquiera los remedios
llamados “naturales”. Deberd igualmente con-
trolar su peso y hacer ejercicio fisico de forma
regular.

La prohibicién de la ingesta de alcohol debe
ser absoluta. Como hemos comentado, el al-
cohol es uno de los factores decisivos en la
progresién fibrética del higado. El grado de
fibrosis confirmado con biopsia hepdtica y la
rapidez de evolucién a cirrosis son muy su-
periores en los pacientes consumidores de
alcohol?0-%8,

Otros hidbitos téxicos como el tabaquismo
se han relacionado también negativamen-
te en la evolucién de la hepatitis C, ya que
se asocia a un grado mds avanzado de lesién
hepética®*.

Profilaxis de la infeccién por otros virus
hepatotropos

Se debe realizar la serologia frente al VHA y
VHB a todos los pacientes adultos infectados
por el VIH, y mds ain si coexiste infeccién
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por el VHC con el fin de vacunar, si procede,
tras haber realizado el estudio inmunoldgico.
En los pacientes con VIH susceptibles, la va-
cuna contra la hepatitis A se administrard en
una pauta de dos dosis separadas 6 meses a los
pacientes que presenten cifras > 200 CD4/ul.
Con quienes se encuentren en un grado de in-
munosupresién mayor, deberia esperarse a que
sus cifras de CD4 aumenten por encima de las
200 células/ul. No existen recomendaciones
acerca de cudndo realizar la revacunacion.

La pauta estindar de vacunacién contra el
VHB son tres dosis por via intramuscular en
el deltoides a los 0, 1 y 6 meses, que producen
una inmunidad superior al 90%. La respues-
ta es peor particularmente entre aquellos con
CD4 mais bajos®!. Se ha postulado que doblar
las dosis estindar o administrar otra dosis po-
dria producir titulos de proteccién mas ade-
cuados®. En los pacientes con CD4 < 200, se
procederd a la vacunacién cuando la cifra haya
aumentado.

La inmunizacién con la vacuna se pierde con
el tiempo, por lo que habrd que realizar con-
troles posteriores para comprobar la protec-
cién. Se realizardn controles entre 4 y 12 se-
manas después de acabar la vacunacién, y mds
tarde una vez al afio.

Valoracion
de la fibrosis

La medida exacta de la capacidad de progre-
sién de fibrosis serd vital para identificar a los
pacientes que habréd que tratar antes y acomo-
dar el tratamiento antirretroviral con firma-
cos con menor potencial hepatotéxico.

En el caso de los pacientes con VIH, diversos
estudios han demostrado la mayor progresién
fibrética de los coinfectados y, por lo tanto, un
menor tiempo hasta el establecimiento de la
cirrosis' que en personas monoinfectadas (un
69 frente a un 10%) a los 25 afios de la infec-
cién. La prevalencia de los estadios de fibrosis
en coinfectados es muy variable, como lo son
las caracteristicas de las poblaciones estudia-
das y la situacién inmunoldgica. La cirrosis
hepitica (F4) se encuentra en un abanico del
5 al 18% en las series estudiadas!®1°.

Hay un riesgo relativo significativamente ele-
vado de enfermedad hepitica grave en perso-
nas coinfectadas por VIH/VHC’. En perso-
nas sin TARGA, el VIH acelera la progresion
de la infeccién por VHC a muerte, fibrosis, ci-
rrosis y enfermedad hepdtica descompensada.
Sin embargo, la tasa de carcinoma es similar

en personas monoinfectadas o coinfectadas
por VHC/VIH.



Un alto porcentaje de pacientes coinfectados
tiene fibrosis hepética significativa. Los predic-
tores de la fibrosis hepatica severa (F3 o F4)
en el andlisis multivariable fueron la edad < 35
afios, el consumo de alcohol > 50 g/dia y CD4
< 500 cél./ulv.

Estos estudios transversales nos sirven para
conocer el grado de fibrosis, pero no nos per-
miten saber cudl es la velocidad de progre-
sién de esa fibrosis. Para ello, los estudios con
biopsias apareadas de los pacientes nos pro-
porcionan una visién mds cercana a la realidad
del pronéstico del paciente.

Estudios de estas caracteristicas han demos-
trado el avance en los estadios de la fibrosis
en los pacientes coinfectados’. La progresién
significativa de la fibrosis ocurrié en el 24%
de los casos®.

Un estudio realizado en centros espafioles
evalua las tasas de progresién de la fibrosis en
135 pacientes coinfectados por VIH/VHC,
asi como los factores de riesgo de esa pro-
gresion. Los pacientes se habian sometido a
dos biopsias hepiticas separadas por lo menos
1 afio. La media de tiempo transcurrido entre
ambas fue de 3,3 (2-5,2) afios. Se habia mo-
dificado la fibrosis en un 39% de los casos y
habia progresado 1 o 2 estadios en el 28 y el
16% respectivamente. En consecuencia, la fi-
brosis avanza con alta frecuencia en pacientes
VIH/VHC coinfectados durante un periodo
de 3 afios. La terapia antirretroviral se asocia a
una progresiéon mas lenta®.

Métodos para la
valoracion de la
fibrosis

Un nuevo método incruento, la elastografia
hepitica (FibroScan®) permite estimar la fi-
brosis a partir de la medida de la elasticidad.
Es una técnica sencilla y reproducible que nos
permite valorar un volumen hepdtico 500 ve-
ces superior al analizado en la biopsia hepitica.
Estudios en pacientes coinfectados por VHC/
VIH muestran que la elastografia tiene un ele-
vado rendimiento para el diagndstico de cirrosis
hepatica®?*.

La biopsia hepatica es el método de diagnéstico
de referencia de la fibrosis, y en este momento
puede reservarse para los pacientes en que los
métodos incruentos no nos permitan definir
la gravedad de la enfermedad. No se considera
imprescindible la biopsia hepdtica en el plan-
teamiento del tratamiento de la hepatitis C,
especialmente en pacientes con altas probabi-
lidades de respuesta.
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Recomendaciones
para el control de los
pacientes con cirrosis
hepatica

El manejo de los pacientes cirréticos coinfec-
tados con VIH no debe diferir del que se rea-
liza en pacientes VIH negativos. Como norma
general, se les debe realizar una endoscopia di-
gestiva para valorar la existencia de varices eso-
figicas. En caso de que no las haya, se debera
repetir la prueba cada 2 o 3 afios. Si se observan
varices esofdgicas, estard indicado administrar
bloqueadores beta. Para la deteccién precoz del
hepatocarcinoma, estd indicada la realizacién
de una ecografia abdominal cada 6 meses. Los
pacientes candidatos a trasplante hepitico de-
ben ser remitidos a un centro de trasplantes®.

¢El tratamiento
antirretroviral contra
el VIH afecta a la
historia natural de la
coinfececion?

Las evidencias respaldan que el inicio del trata-
miento antirretroviral y, por lo tanto, el control
precoz de la replicacion del VIH y el mante-
nimiento de una buena situacién inmunolégica
en estos pacientes es una de la primeras medidas
que adoptar en el paciente coinfectado. Existen
datos que indican que el tratamiento antirre-
troviral puede enlentecer la progresién de la
hepatopatia crénica por VHC en el paciente
coinfectado, incluso en los portadores de enfer-
medad hepdtica muy avanzada, aumentando su
supervivencia®#,

Estudios basados en biopsias hepéticas han
demostrado relacién entre la administracién
de tratamiento antirretroviral, la mejoria inmu-
nolégica y la presencia de menores grados de
fibrosis hepatica®2.

En resumen: la infeccién por el VIH cambia
la historia natural de la infeccién por el VHC,
que progresa mds rdpidamente hacia la cirrosis,
y aumenta la morbimortalidad. La instauracién
de la terapia antirretroviral contra el VIH es la
primera medida que adoptar. La importancia
del conocimiento del estadio de la fibrosis he-
pitica es fundamental. Su estadio nos permitird
plantear el inicio y la intensidad de la terapia
de la hepatopatia, y podremos realizar un pro-
néstico y aconsejar medidas que prevengan su

progreso.

E. Ortega Gonzilez
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En el paciente coinfectado
debe plantearse prohibicion
absoluta del alcohol y una
buena cumplimentacion de
la vacunacién contra virus de
la hepatitis Ay B en caso de
precisarla.

La valoracion de la fibrosis
serd vital para identificar a
los pacientes a los que habra
que tratar antes y acomodar
el tratamiento antirretroviral
con farmacos con menor
potencial hepatotéxico.

El inicio del tratamiento
antirretroviral y, por lo

tanto, el control precoz de

la replicacion del VIH y el
mantenimiento de una buena
situacion inmunoldgica en
estos pacientes es una de

la primeras medidas que
adoptar en el paciente
coinfectado.

En pacientes coinfectados
por el VHC, se debe
adelantar el inicio del
tratamiento antirretroviral,
individualizando el momento
exacto del comienzo

en funcién de variables
viroldgicas, histologicas y de
motivacién del paciente.
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