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Hepatitis B - casos especiales

Jaime Holguin Rojas, MD,' Elsa Rojas Villamil, MD,? Raidl Edmundo Pifa Téllez, MD.?

COINFECTADOS HBV-HIV

La coinfeccién de VIH y hepatitis viral B tiene un
impacto significativo en la historia natural de la hepa-
titis B con mayor progresién a cirrosis y enfermedad
hepdtica terminal. Se estima que actualmente en el
mundo hay treinta y seis millones de personas infec-
tadas con VIH y de estos, aproximadamente cuatro
millones tienen hepatitis crénica B, por lo tanto es
importante tener adecuadas alternativas terapéuti-
cas. En el 2001, el andlisis de la cohorte del estu-
dio multicéntrico de SIDA demostrd claramente el
incremento de la mortalidad hepdtica encontrada en
los pacientes coinfectados por VIH/VHB. La infec-
cién por el HIV afecta de manera negativa el curso
de la hepatitis B. Es mayor el riesgo de desarrollar
hepatitis crénica después de un cuadro de hepatitis
B aguda, son menores las probabilidades de eliminar
el HBeAg, los niveles de HBV-DNA suelen ser mds
elevados, hay una progresiéon mds rdpida del dafo
hepdtico y la mortalidad por enfermedad hepdtica es
mayor que en los monoinfectados por HBV.

Los niveles de ALT son mds bajos, de tal modo que
la biopsia de higado es el mejor método para evaluar
el grado de inflamacién y de fibrosis y guiar la tera-
pia. La biopsia hepdtica estd indicada en pacientes
con elevaciones de ALT leves o moderadas (1-2 veces
el control normal). Todos los pacientes cirréticos
deben ser tratados.

Se debe tener presente que algunos andlogos
nucleos(t)idos tiene accién dual contra HBV y HIV:
lamivudina, emtricitabina, tenofovir.

Si el paciente requiere terapia para HIV lo ideal es
incluir drogas con actividad contra el VHB como
tenofovir mds emtricitabina o lamivudina. La mayo-
ria de autores recomienda el uso de dos drogas mien-
tras que otros un solo agente que sea suficiente para
disminuir el DNA del VHB. Estas combinaciones
impiden el desarrollo de resistencia a los andlogos.
Tenofovir tiene ademds la ventaja de ser activo en
casos de resistencia inducida por lamivudina. Si se
confirma resistencia a la lamivudina en pacientes en
terapia antirretroviral, adicionar tenofovir es preferi-
ble quedando la opcién del adefovir como segunda
eleccién.

Si el paciente no requiere terapia antirretroviral lo
ideal es una terapia que no tenga actividad contra
el HIV: interferén pegilado alfa, adefovir o enteca-
vir. Se debe tener precaucién con el uso de entecavir
debido al reporte reciente de un caso de una muta-
cién del HIV (M184V) encontrada durante el tra-
tamiento con entecavir en un paciente con hepatitis
B crénica y coinfectado con HIV. En los pacientes
HBeAg postivo el interferén pegilado puede ser
considerado como una terapia de primera linea dada
la duracién limitada del tratamiento, pero adefovir
también puede ser utilizado en estos casos. Se reco-
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mienda que los candidatos para interferén pegilado
alfatengan un recuento de células CD4 > 550/UL.
Pacientes con recuentos celulares menores o que son
HBeAg negativo pueden ser candidatos apropiados
a adefovir. Adefovir a dosis de 10 mg por dia no
tiene acciéon contra el HIV y no induce mutaciones
en el HIV pero es menos potente que el tenofovir.
Telbivudine tiene la desventaja de desarrollar resis-
tencia muy rdpidamente en pacientes HIV +.

Lecturas recomendadas

1. Chloe L. Thio Md. HIV-HBV co-infection.
NIH consensus development conference 2008.
http:consensus.nih.gov

2. Daruich J, et al. Gufa latinoamericana de tratamiento
de la hepatitis B crénica. Acta gastroenteroldgica lati-
noamericana 2007; 37: 168-177.

3. EASL Clinical practice guidlines: Management of
chronic hepatitis B. ] Hepatology 2009; 50(suppl).

4. Lok A, McMahon B. Chronic Hepatitis B. AASLD
Practice Guidelines. Hepatology 2007; 45(2): 507.

5. Sulkowski MS. Viral hepatitis and HIV coinfection.
J Hepatol 2008; 48: 353-367.

COINFECCION HBV-HCV

Esta coinfeccién se caracteriza por la interferencia
que ocurre entre los dos virus, la cual se traduce en
que uno de los virus predomine sobre el otro y el tra-
tamiento debe estar orientado al virus dominante.

En general, el virus C se debe tratar primero con la
terapia estindar de interferén pegilado mds ribavi-
rina y las tasas de respuesta sostenida son muy simi-
lares a los pacientes monoinfectados.

Debe vigilarse la posible reactivacién del virus B, la
cual puede ocurrir durante o al final del tratamiento
con interferén pegilado y si ello ocurre, el uso de
andlogos nucleos(t)idos estd indicado.

COINFECCION HBV-HDV

El objetivo del tratamiento es suprimir la replicacién del
virus delta que debe estar acompafnado de normalizacién
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de las aminotransferasas y disminucién de la actividad
necroinflamatoria en la biopsia hepdtica. El dnico tra-
tamiento aprobado para la hepatitis delta crénica es el
interferén alfa. Aunque existen dreas de alta prevalencia
de infeccién por hepatitis delta en Colombia, no hay
datos recientes de la coinfeccién por estos dos virus. El
curso de la enfermedad en estos pacientes es mds severo
con progresién hacia la cirrosis.

El interferén alfa en monoterapia ha mostrado bue-
nos resultados con dosis altas (9 millones de U 3
veces/semana); pero recientemente dos estudios
soportaron el uso de peginterferén alfa en hepati-
tis D crénica y uno de ellos mostré que la adiccién
de ribavirina no mejoré la respuesta. Un estudio
reporté alentadores resultados con la combinacién
de adefovir mds interferén pegilado alfa 2a.

Lecturas recomendadas

1. Chu CJ, Lee SD. Hepatitis B virus/Hepatitis C virus
coinfection: Epidemiology, clinical features, viral
interactions and treatment. ] Gastroenterol hepatol
2008; 23: 512-520.

2. Lok A, McMahon B. Chronic Hepatitis B. AASLD
Practice Guidelines. Hepatology 2007; 45(2): 507.

3. Wedemeyer H, Yurdaydin C, Dalekos G, et al. “72
week data of the hidit-1 trial: multicenter rando-
mised study comparing peg interferon alfa 22 plus
Adefovir vs. Peg interferon alfa 2 a plus placebo vs.
Adefovir in chronic delta hepatitis. ] Gastroenterol
hepatol 2007; 46(suppl 1): 4 (Abs).

4. Yurdaydin C, Bozkaya H, Karaaslan H, et al. A pilot
study of 2 years of interferon treatment in patients
with chronic delta hepatitis. ] viral hepatol 2007; 14:
812-816.

PACIENTES RENALES CRONICOS

Idealmente la infeccién por el HBV debe ser tratada
antes del trasplante renal. Hay reportes de compro-
miso renal por el uso de adefovir postrasplante.

El interferén pegilado alfa 2a, a dosis de 180 mcg/
sem estd aprobado para el tratamiento de la hepatitis
B crénica en estos pacientes.



La lamivudina ha sido estudiada pero el riesgo de
resistencia limita su uso, pero en caso de contrain-
dicacién al INF o falta de respuesta estd indicada.
No hay estudios que comparen INF vs. andlogos en
estos pacientes.

Lecturas recomendadas

1. Fabrizi F Bunnapradist S, Martin P. HBV infection
in patients with end stage renal disease. Sem Liver
Dis 2004; 24(suppl 1): s63-s70.

2. Fontaine H, Vallet Pichard A, et al. Efficacy and
safety of adefovir dipivoxilo in kidney recipients,
hemodylisis patients, and patients with renal insuffi-
ciency. Transplantation 2005; 80: 1086-1092.

3. Girndt M, Kohler H. Hepatitis B infection in hemo-
dialysis patients. Sem Nephrol 2002; 22: 340-350.

PACIENTES EN TERAPIA INMUNOSUPRESORA
0 EN QUIMIOTERAPIA

El riesgo de reactivacién de la replicacién del VHB
con aumento en los niveles del DNA y de la ALT es
muy alto (20%-50%) en los pacientes portadores del
HBsAg y que son sometidos a terapia inmunosupre-
sora o que reciben quimioterapia. En la mayoria de
los casos, la reactivacion de la hepatitis es asintomd-
tica pero se han reportado casos de descompensacién
hepdtica y muerte.

Todos los pacientes que van a recibir alguno de estos
tratamientos deben ser investigados previamente
para HBsAg y anticore.

En los HBsAg positivo se recomienda el uso de
lamivudina iniciando un mes antes y continudndolo
hasta seis meses después de terminada la terapia.

Si la terapia con lamivudina se va a prolongar por
mds de 6 meses o si el paciente cursa con niveles muy
elevados de HBV-DNA se recomienda un andlogo
con mayor barrera genética como entecavir, tenofo-
vir o adefovir.

Los pacientes con hallazgos serolégicos de exposicién

previa al virus: Anticore +, anti HBsAg +/- , pero
con HBsAg y HBV-DNA negativos, la incidencia

de reactivacién no es muy clara pero en todo caso se
recomienda el control de ALT, HBV-DNA y HBsAg
durante la terapia.

Lecturas recomendadas

1. HsuC, Hsiung CA, Sulj, etal. A revisit of prophylac-
tic lamivudine for chemotherapy associated hepatitis
B reactivaction in non Hodgkins lymphoma: a ran-
domized trial. Hepatology 2008; 47: 844- 853

2. Look As, McMahon BJ, Chronic hepatitis B. AASLD
practice guidelines.Hepatology 2007; 45: 507-539.

3. Marusawa H, Uemoto S, Hijikata M, et al. Latent
hepatitis B virus infection in healthy individuals with

antibodies to hepatitis B core antigen. Hepatology
2000; 31: 488-495.

HEPATITIS B DURANTE EL EMBARAZO

El tratamiento de la hepatitis B en una mujer emba-
razada estd orientado a reducir el riesgo de transmi-
sién de la infeccidn al recién nacido. Las decisiones
sobre iniciar o continuar terapia antiviral en mujeres
embarazadas debe depender del estadio de la enfer-
medad hepdtica en la madre y su beneficio potencial
vs. el poco riesgo para el feto. La mayoria de casos
incluyen mujeres jévenes con enfermedad hepdtica
leve y en estos casos es prudente posponer la tera-
pia para después de terminado el embarazo. Existe
evidencia para apoyar el uso de lamivudina en casos
seleccionados, en el tercer trimestre del embarazo en
mujeres con HBeAg positivo.

Los hijos de madres HBsAg positivo, independiente-
mente de si el HBeAg es positivo o negativo, deben
recibir gamaglobulina humana hiperinmune a una
dosis de 0,5 ml IM y la primera dosis de vacuna
contra hepatitis B en las primeras 12 horas de naci-
dos. Este procedimiento es efectivo en la proteccién
del 99 al 100% de los recién nacidos cuyas madres
son HBeAg negativo y en el 8 al 30% de los recién
nacidos de madres HBeAg positivo; dependiendo de
la replicacién viral alta en estas, si no se efecttia la
profilaxis, la cronicidad se presenta en el 80 al 90%
de los recién nacidos.

Gufas de diagnostico y tratamiento de la hepatitis B @
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