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PALABRAS CLAVE Resumen El genotipo 5 del virus de la hepatitis C (VHC) es sumamente raro; ademas, existe
Manejo; poca literatura respecto a su tratamiento. Presentamos el caso de un paciente con VHC geno-
Epidemiologia; tipo 5, que presumiblemente adquirié la enfermedad por medio de transfusion sanguinea en la
Respuesta viroldgica infancia. Tras 24 semanas de tratamiento, se logrd la respuesta virologica sostenida. De acuerdo
sostenida; con la evidencia disponible sobre el tratamiento del VHC genotipo viral 5, este muestra una
Enfermedades respuesta similar al VHC genotipo 1. En este caso, el paciente presentaba varios factores pro-
de transmision nosticos favorables. La cantidad de informacion respecto al tratamiento del VHC genotipo viral
sanguinea 5 es mucho menor en comparacion con la disponible para el tratamiento de los VHC genotipos

1, 2, 3y 4, esto debido principalmente a la baja prevalencia que muestra el VHC genotipo 5 en
nuestro medio.
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KEYWORDS Hepatitis C virus genotype 5 in Mexico: A case report with successful treatment and a
Management; literature review

Epidemiology;

Sustained virologic Abstract Hepatitis C virus (HCV) genotype 5 is extremely rare and there is very little reported
response; on its management in the medical literature. We present herein the case of a patient with HCV
Blood-borne disease genotype 5 that presumably acquired the disease through a blood transfusion during infancy. Sus-

tained virologic response was achieved after 24 weeks of treatment. According to the available
information on HCV genotype 5 treatment, it has a similar response to that of HCV genotype 1.
Our patient presented with various favorable outcome factors. There is much less reported
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on the treatment of HCV genotype 5 than there is regarding HCV genotypes 1, 2, 3, and 4. This
is mainly due to the low prevalence of genotype 5 in the Mexican environment.
© 2012 Asociacion Mexicana de Gastroenterologia. Published by Masson Doyma México S.A. All

rights reserved.

Introduccion

La hepatitis C tiene una prevalencia mundial de alrede-
dor de 170 a 180 millones de personas’. Se estima que las
tasas de prevalencia de hepatitis C para América Latina
varian desde el 1 hasta el 2.6%, dependiendo la region o
el pais evaluados?.

En México, la cifra estimada de mexicanos infectados con
el virus de la hepatitis C (VHC) mayores de 20 afos asciende
a 700,000, con una prevalencia del 1.4%. Los estudios rea-
lizados con poblacion de alto riesgo (personas que reciben
hemodialisis) han mostrado tasas del 6.7 al 10.2%".

En el trabajo de Marquez-Rosales et al., el genotipo 1
representd el 58.3% de los casos, el 30.5% para el geno-
tipo 2, el 8.7% para el genotipo 3, el 1% para el genotipo
4y el 1.5% para los genotipos mixtos, siendo el genotipo 1b
el mas frecuente en nuestro pais®.

Con 6 genotipos descritos cuya frecuencia varia depen-
diendo del area geografica estudiada, poco se ha descrito
en relacion con el tratamiento de VHC-5 y VHC-6, debido
a la baja prevalencia que presentan en América y Europa.
El VHC-5 muestra una distribucion muy limitada; se resume
esta informacion en la tabla 1. En México, los estudios
reportan una prevalencia del 0.1% para el VHC-5>° (fig. 1
y tabla 1).

Debido a la baja frecuencia con la cual se presenta el
VHC-5y, por ende, al poco conocimiento habido respecto a
su manejo, existe incertidumbre acerca de como tratar a los
pacientes con VHC-5. Por ello decidimos compartir este caso
y revisar las recomendaciones actuales de tratamiento.

Informe del caso

El paciente en cuestion es un estudiante varon de 27 afnos
de edad, con antecedentes de escarlatina a los 5 anos,
por lo que requirid transfusién sanguinea en una ocasion
durante su hospitalizacion (afio 1986). Fue diagnosticado
de hepatitis C en 2001 casualmente, cuando intent6é donar
sangre, momento en el cual se le identifico como portador
del VHC, sin reportar mas antecedentes relevantes para su
condicion.

Cuando se presentd para tratamiento, no mostraba sin-
tomas de la enfermedad. Con peso de 70kg y talla 1.75 m,
sin signos de enfermedad hepatica crénica en la exploracion
fisica.

Los resultados de los analisis de laboratorio se muestran
en la tabla 2 y la figura 2.

El paciente fue sometido a tratamiento combinado con
ribavirina e interferon-pegilado-a-2a en mayo del 2009:

Tabla2 Resultados de analisis al comienzo del tratamiento

Anti-VHC (valores
de referencia:

15.09 S/CO. Positivo
para hepatitis C

Tabla 1  Genotipo 5: prevalencia y tasas de RVS
Pais Prevalencia Tasa de RVS en
de VHC-5 pacientes con VHC-5
Bélgica 1.9% (Liege) (Delwaide) 83%
4.5% (Legrand-Abravanel)
63.6%
27.7% (Provincia (D’Heygere) 48%
de West-Flanders)
(D’Heygere) 55.6%
Canada 4.5% (Montreal) ND
4-5.6% (Montreal)
Francia 2% (Bonny) 60%
14.2% (Clermont-
Ferrand)
México 0.1% ND
Arabia Saudita 0.3-1% ND
Sudafrica 39.2% ND
Espana 10.3% (Alicante) ND
Siria 10% (Antaki) 54%

RVS: respuesta virologica sostenida.
Fuente: Delwaide et al.”, Bernier et al.?, Murphy et al.?, Nguyen
y Keeffe.'0 Henquell et al."", Antaki et al.'? Shobokshi et al.'3
y Shobokshi et al.'.

0.00-0.99)

Quimica sanguinea
Colesterol 181 mg/dL
Triglicéridos 86 mg/dL
Bilirrubina total 1g/dL
Bilirrubina 0.8 g/dL
indirecta
Bilirrubina directa 0.2 g/dL
Aspartato 67 1U/L
transaminasa
Alanino 137 IU/L
transaminasa
Albimina 5.3g/dL

Biometria hemadtica
Leucocitos 5.3 K/pL
Hemoglobina 18.4 g/dL
Hematocrito 52.9%
VCM 89.7 fL
HCM 31.2 pg
Plaquetas 167 K/pL
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Figura 1

Distribucion mundial de los genotipos 4, 5 y 6. Mapa que muestra la distribucion de los genotipos 4, 5y 6 en los paises

con mayor reporte de prevalencia. En azul, el genotipo 4; en rojo, el genotipo 5, y en amarillo, el genotipo 6.

1. Interferdén-pegilado-a-2a:
24 semanas.

2. Ribavirina 1,000 mg cada 24 h durante 24 semanas. (Divi-
dido 400 mg-200 mg-400 mg).

180 pg semanal durante

Acido félico: un comprimido todos los dias, como com-
plemento nutricional.

Durante el tratamiento, bien tolerado y con buen apego,
el paciente mostré una evolucion favorable, sin sintomas
anadidos. El Unico problema reportado fue una disminu-
cion en la hemoglobina a 13.7 g/dL, con un hematocrito del
41.7% aproximadamente a las 24 semanas de tratamiento,
sin requerir eritropoyetina.

Al concluir el manejo, se obtuvo respuesta al final
de tratamiento (ETR), respuesta virologica sostenida (RVS)
con carga viral indetectable, la cual permanecié asi en
el control realizado 2 anos posteriores de finalizado el
tratamiento.

Discusion

La tasa de RVS reportada para el VHC-5 con terapia combi-
nada durante 48 semanas es hasta el 60%'°. En la actualidad,
el régimen mas adecuado para tratar la infeccion por VHC-
5 es desconocido debido a lo poco frecuente que este
resulta’®.

El VHC-5 parece tener mayores tasas de RVS que las mos-
tradas por el VHC-1 y poco mas pobre en comparacion con
las tasas reportadas para VHC-2 y VHC-3. Pang et al. des-
cribieron como la respuesta al tratamiento puede deberse a
los cambios adaptativos sufridos por el VHC a lo largo de su
historia; se sospecha, especificamente hablando del VHC-
5, que su ramificacion se dio en algin punto intermedio,
posterior a la del VHC-2 y anterior a los VHC-1 y VHC-4.
Relacionadas asi las tasas de RVS en funcién del momento
en que los genotipos ramificaron (mientras mas reciente la
separacion, mas pobre la respuesta al tratamiento), propo-
nen que la respuesta esta dada por el tiempo que el genotipo

Disminucion en la carga viral de VHC

4,68 log IU/mL

3,84 log IU/mL

N W~ O

Log IU/mL

1era. Muestra 2nda. Muestra
Pre-tratamiento Pre-tratamiento

Figura 2

Semana 24 de
tratamiento

0 0 —6———

Semana 24 28 meses
Post-tratamiento Post-tratamiento

Disminucion de la carga viral antes, durante y después del tratamiento.
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ha tenido, antes de ramificar, para adaptarse a la respuesta
inmunitaria del organismo'’.

Bonny et al. reportaron un 60% de RVS en 87 pacientes
con VHC-5, contrastando con el 37% de RVS reportado para el
VHC-1y el 63% para el VHC-2 y 3'8. Antaki et al. reportaron
un 54% de RVS en 26 pacientes con VHC-5.

Mas recientemente, el metaanalisis realizado por
D’Heygere et al. incluyo resultados de los estudios BERNAR-
1 y BERNAR-2 de un total de 48 pacientes con VHC-5; las
tasas de RVS, como en su estudio previo, sugieren una res-
puesta similar entre el VHC-5 y el VHC-1 (55.6% y 50%,
respectivamente), claramente inferior a la de VHC-2 y 3
(75%) (p < 0.001 entre el VHC-5y el VHC-2 y 3)". Véase la
tabla 1.

Antaki et al. encontraron mayores tasas de RVS en la tera-
pia de combinacion cuando se empled interferon-pegilado
en comparacion con interferon (67% y 47%, respectiva-
mente, p = 0.43)?°. Esto apoya lo reportado previamente
por D’Heygere et al."®, con una RVS del 55% del VHC-5 con
interferon-pegilado-a-2a vs. el 48% del interferon estandar.

En cuanto a la duracion del tratamiento para el VHC-
5, continlia incierto, pero Antaki et al. encontraron que la
duracion del tratamiento no afecté a las tasas de RVS (54%
con 24 semanas y 54% con 48 semanas, p = 1); ello sugiere
que 24 semanas pueden resultar suficientes.

Como comentamos previamente, nuestro paciente reci-
bi6é 24 semanas de tratamiento con resultado satisfactorio.
Por ser estudiante, se decidi6 el ciclo corto, ya que su
cobertura de servicios de salud estaba proxima a terminar
al concluir las 24 semanas y no contaba con la posibilidad
de financiar el tratamiento por mas tiempo, ademas del
escaso nimero de estudios enfocados al manejo del VHC-
5 y lo controvertido en sus resultados; es por ello que en
2009 no existia un consenso de tratamiento para dicho geno-
tipo. Algunas de estas publicaciones son mas recientes que la
fecha en que nuestro paciente fue tratado. No podemos omi-
tir mencionar que actualmente la conducta mas aceptada es
tratar a los pacientes con VHC-5 con el mismo régimen des-
crito para VHC-1, es decir, el interferon-pegilado mas una
dosis estandar de ribavirina 1,000 o 1,200 mg/dia de acuerdo
con el peso corporal y 48 semanas con respecto a la duracion
del tratamiento?'.

La mayoria de los estudios muestran que la respuesta del
VHC-5 al tratamiento es mejor en comparacion con la mos-
trada por el VHC-1, pero con resultados mas bajos cuando
se trata del VHC-2 y el VHC-3%2.

Vale la pena mencionar que todos estos estudios se han
realizado con pequenos grupos de pacientes y con diferen-
cias en el tipo de interferon utilizado, la dosis, la duracion
del tratamiento, el estadio de la fibrosis hepatica, pacientes
virgenes a tratamiento o reincidentes, etc.

Hasta el momento, los farmacos de accion antiviral
directa solo han sido aprobados para el tratamiento del VHC-
1 (telaprevir, boceprevir). Aln se requieren estudios que
incluyan otros genotipos, como en nuestro caso el VHC-5%.

Secundariamente, es nuestra intencion aclarar que la
administracion de acido folico no forma parte del trata-
miento para la infeccion por VHC de cualquier genotipo. Los
autores tomamos dicha medida a fin de aportar un comple-
mento vitaminico a nuestro paciente.

Nuestra revision en relacion con el manejo y la distribu-
cion del VHC-5 se enfoca a contribuir a la bibliografia médica

de dicho genotipo pues, insistimos, la informacion disponible
es sumamente escasa.
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