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FARMACIA ASISTENCIAL EN EL PACIENTE
CON HEPATOPATIAS VIRICAS

978. CARACTERIZACI(')N DE LAS ALTERACIONES
HEMATOLOGICAS EN PACIENTES EN TRATAMIENTO
PARA LA HEPATITIS C CRONICA

L. Gomez Rodriguez, A. Sanchez Martin, D. Sanchez Nieto,
M.P. Valverde Merino y A. Dominguez-Gil Hurlé

Hospital Universitario de Salamanca. Salamanca. Espana.

Objetivos: Estimar la frecuencia y gravedad de las alteraciones
hematoldgicas durante el tratamiento de la hepatitis C (HC) segun
el genotipo viral.

Material y métodos: Estudio retrospectivo de los efectos adver-
sos (EA) hematologicos que presentaron los pacientes con HC cro-
nica que iniciaron tratamiento con peginterferon mas ribavirina
durante 2009 en un hospital terciario. Se incluyeron los pacientes
adherentes (> 85%) que finalizaron el tratamiento sin interrupcio-
nes, asi como aquellos que se retiraron por EA hematologicos. Los
pacientes se clasificaron segin el genotipo viral, y las alteraciones
hematoldgicas (anemia, neutropenia, plaquetopenia y/o leucope-
nia) segln gravedad. Estas variables fueron recogidas de forma
basal y periddicamente cada 4 semanas.

Resultados: 43 pacientes iniciaron tratamiento durante 2009,
de los que se incluyeron en el estudio 34 (79,1%). Nueve fueron
excluidos: cinco por suspension del tratamiento por falta de res-
puesta y cuatro por abandono. Veintiin pacientes (61,8% de los
incluidos) tenian HC genotipo 1 (HC1), doce (35,3%) genotipo 3
(HC3) y un paciente genotipo 4. El 24,2% de los pacientes presen-
taba alguna alteracion hematoldgica al inicio del tratamiento
(agravandose en un 33% de los casos); y durante el mismo, un



18 56.° Congreso Nacional de la Sociedad Espanola de Farmacia Hospitalaria

97,1% de la poblacion estudiada desarrolld estas alteraciones.
Tres tratamientos fueron suspendidos debido a los EA hematolo-
gicos. El 77,7% de los EA estudiados ocurrieron en las primeras
doce semanas de tratamiento. Un 85,7% de los pacientes con HC1
y un 91,7% de los que tenian HC3 presentd anemia. La mayoria
fueron leves (72,2% y 90,9% de las anemias en pacientes con HC1
y HC3 respectivamente). Un paciente con anemia moderada pre-
via al tratamiento se mantuvo durante el mismo con eritropoye-
tina con buenos resultados. También hubo un paciente con HC1
que suspendio el tratamiento a causa de la gravedad del EA. Las
neutropenias aparecieron en el 61,9% de los pacientes con HC1 y
en el 16,7% de los de HC3. En ambos grupos de pacientes, la mi-
tad fueron leves y el resto moderadas. Aparecio un caso de neu-
tropenia grave dentro del grupo de HC1 que obligd a la suspen-
sion del tratamiento. De los pacientes con HC1y HC3, presentaron
plaquetopenia un 71,4% y 83,3% respectivamente. Las alteracio-
nes leves fueron el 93,3% para HC1 y el 80,0% para HC3, siendo
el resto moderadas. Sufrieron leucopenia mas del 90% de los pa-
cientes con HC1 y HC3, siendo en ambos grupos mas del 80% leves
y el resto moderadas. El paciente con genotipo 4 sufrié leucope-
nia leve, anemia moderada y plaquetopenia grave, y suspendio el
tratamiento.

Conclusiones: Existe una elevada frecuencia de alteraciones
hematologicas, mas acusada en pacientes con HC1, excepto la pla-
quetopenia cuya frecuencia es mayor en pacientes con HC3. Los EA
estudiados fueron mayoritariamente de caracter leve (88,8%) y se
produjeron al principio del tratamiento (77,7%). Se constataron
alteraciones hematologicas graves en 5 pacientes (14,7% del total),
cuatro con HC1 y uno con HC4. Es importante insistir en el manejo
clinico de estas situaciones mediante el uso de agentes estimula-
dores u otras medidas.

887. EFECTIVIDAD DEL TRATAMIENTO DE LA HEPATITIS C
CRONICA EN PACIENTES CON COINFECCION VIH-VHC

E. Luque Lopez, A. Lazaro Lopez, S. Cuerda Coronel,
B. Rodriguez Llansola, G. Sevilla Santos y A. Horta Hernandez

Hospital Universitario de Guadalajara. Guadalajara. Espana.

Objetivos: Evaluar la efectividad del tratamiento con ribavirina
(RBV) y peginterferon (PEGI) en pacientes coinfectados VIH-VHC.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo rea-
lizado en pacientes tratados con RBV y PEGI entre enero de 2005
y diciembre 2010. Se incluyeron exclusivamente los pacientes
que habian finalizado su tratamiento. La informacion se obtuvo
de la base de datos asistencial intrahospitalaria Sinapsis®. Las
variables recogidas fueron: genotipo VHC, CVP (carga viral plas-
matica) basal, CVP a las semanas 4, 12, 24 y 48, respuesta al
final del tratamiento y respuesta viroldgica sostenida (RVS) defi-
nida como CVP indetectable (< 40 Ul/mL) tras 24 semanas de la
finalizacion del tratamiento. La efectividad del tratamiento se
midi6 segln la RVS.

Resultados: Durante el periodo de estudio se trataron 26 pa-
cientes, 81% hombres y 19% mujeres. La mediana de edad fue
de 45 anos (35-51). 17 pacientes (65%) presentaban genotipos 1 o
4, 8 pacientes (31%) presentaban genotipo 2 o 3 y 1 paciente (4%)
presentaba un genotipo no tipificable. La mediana de duracion del
tratamiento fue de 29 semanas (1-67). La mediana de CVP basal
fue de 1.184.000 Ul/mL (28.800-20.700.000). 10 pacientes (38%)
presentaron respuesta al finalizar el tratamiento pero solo 6 pa-
cientes (23% del total) alcanzaron RVS (1 con genotipo 3; 3 con
genotipo 1; 1 con genotipo 4; 1 con genotipo no tipificable). De los
20 pacientes (73%) que no alcanzaron RVS, 7 presentaban genotipo
3; 8 genotipo 1; 4 genotipo 4 y 1 genotipo no tipificable. 4 pacien-
tes suspendieron el tratamiento por efectos secundarios (altera-
ciones psiquiatricas y/o anemia grave), 3 pacientes por progresion

de la enfermedad (encefalopatia hepatica, acidosis lactica o tras-
plante hepatico), 9 pacientes presentaron un aumento de la CVP
durante el tratamiento y 4 aumentaron su CVP tras la finalizacion
del mismo.

Conclusiones: La mayoria de los pacientes con coinfeccion VIH-
VHC son varones y presentan genotipos 1y 3. La tasa de respuesta
al finalizar el tratamiento y 24 semanas después (RVS) es baja y
ligeramente inferior a la observada en otros estudios (ACTG 5071,
APRICOT, RIBAVIC, etc.). Esto puede explicarse por la diferencia
poblacional y por un significativo porcentaje de suspension de tra-
tamiento por efectos secundarios. Por ello, es necesario el desa-
rrollo de farmacos con menores efectos secundarios asi como po-
tenciar la utilizacién de farmacos que permitan manejar la
toxicidad al mismo (analgésicos, EPOs, G-CSF, etc.)

544. ERITROPOYETINA EN ANEMIA INDUCIDA
POR EL TRATAMIENTO FRENTE AL VIRUS C

R. Pérez Serrano, E. Fernandez Esteban, A. Hernandez Sanchez,
T. Molina Garcia y M. Arteta Jiménez

Universitario de Getafe. Madrid. Espana.

Objetivos: El tratamiento de eleccion actual de la hepatitis cro-
nica por virus C (VHC) es la combinacion de interferon-alfa-pegila-
do (IFN-PEG) y ribavirina (RBV). Las dosis habituales de ribavirina
(1.000/1.200 mg) con frecuencia disminuyen los niveles de hemo-
globina (Hb). En funcion de las concentraciones de Hb y de la sin-
tomatologia puede ser necesario reducir la dosis de RBV y/o utili-
zar factores estimulantes de eritropoyesis (FEE). La utilizacion de
FEE en pacientes que desarrollan anemia asociada al tratamiento
puede ser considerada con la finalidad de no interrumpir anticipa-
damente el tratamiento ni reducir las dosis de RBV, ya que ello
compromete el éxito de la terapia frente al VHC. Objetivo: anali-
zar la utilizacion de eritropoyetina-alfa (EPO) en pacientes con
anemia en tratamiento para el VHC y conocer la efectividad del
mismo en nuestro centro.

Material y métodos: Estudio descriptivo, transversal y retros-
pectivo en el que fueron incluidos pacientes mayores de 18 anos,
sin infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana y trata-
dos para VHC y EPO simultaneamente entre enero de 2007 y di-
ciembre de 2010. Para ello se realiz6 una busqueda en el programa
Farmatools®. Se registraron mediante la revision de historias clini-
cas: datos demograficos, peso, dosis de RBV y EPO utilizadas y la
interrupcion anticipada y/o disminucion de dosis de RBV por ane-
mia. Ademas se registraron los valores de Hb al inicio del trata-
miento para el VHC, al inicio del tratamiento con EPO y 4 semanas
después. Consideramos que el tratamiento con EPO era efectivo en
aquellos pacientes que no requirieron suspender el tratamiento
para el VHC ni disminuir la dosis de RBV como consecuencia de la
anemia.

Resultados: De 253 pacientes que iniciaron tratamiento frente
al VHC, 11 se incluyeron en el estudio, 54% fueron hombres y la
media de edad fue de 58 anos. Diez pacientes iniciaron trata-
miento con 180 pg de IFN-PEG y RBV a dosis plenas (1.000/1.200
mg segln peso) y uno con la misma dosis de IFN-PEG y 800 mg de
RBV. El tiempo medio de tratamiento con EPO fue de 21 semanas
(rango 4-48). Las dosis de EPO utilizadas fueron: 30.000 Ul/sema-
nal en el 45,4%, 40.000 Ul dos veces por semana en el 27,3%,
40.000 Ul/semanal en el 18,2% y 10.000 Ul/semanal en el 9,1% de
los pacientes. El valor medio de Hb al inicio del tratamiento fren-
te al VHC fue 12,3 mg/dl (rango: 7,9-16,2), al inicio del trata-
miento con EPO fue 8,2 mg/dl (rango: 6,7-9,1) y tras 4 semanas
con EPO en todos los pacientes se observd un incremento de los
niveles, siendo el valor medio 9,6 mg/dl (rango: 7,5-11). El tra-
tamiento con EPO fue efectivo en el 63,6% de los pacientes y
el 36,4% requirieron la disminucion de dosis de RBV, de los que el
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50% preciso la interrupcion anticipada del tratamiento frente al
VHC por anemia.

Conclusiones: A pesar de la utilizacion de EPO, en algunos pa-
cientes el incremento de los niveles de Hb no fue suficiente y re-
quirieron la disminucion de dosis de RBV o incluso la suspension del
tratamiento. Se necesitan estudios para conocer dosis y pauta de
EPO mas eficiente en estos pacientes.

1022. FALTA DE RESPUESTA VIRAL AL TRATAMIENTO
FRENTE A LA HEPATITIS C CRONICA

A. Casas Martinez, L. Cea Pereira, A. Montero Hernandez
e |. Rodriguez Penin

Hospital Arquitecto Marcide. A Corufa. Espafia.

Objetivos: Valorar las causas que han podido influir en la falta
de respuesta viral a tratamientos previos, en pacientes retratados
con interferon pegilado/ribavirina.

Material y métodos: Estudio de los pacientes a tratamiento para
la hepatitis C cronica con pegintron/ribavirina, durante el ano
2010. Con el programa de dispensacion farmacéutica a pacientes
externos se seleccionaron los pacientes con tratamientos anterio-
res no efectivos (bien porque no respondieron o bien porque nega-
tivizaron carga viral al final del tratamiento y después recayeron).
De la historia clinica electronica y de la hoja de seguimiento far-
macoterapéutico, ademas de los datos demograficos (sexo, edad),
se obtuvieron los correspondientes al tratamiento previo: carga
viral al inicio, dosis y pauta de cada medicamento, adherencia de
los pacientes al tratamiento y la aparicion de efectos secundarios
(anemia, trombocitopenia, neutropenia) que obligaron a modificar
la dosis de los medicamentos y que pudieron comprometer la efi-
cacia de los mismos.

Resultados: Los pacientes tratados en el 2010 fueron 68, de los
cuales 22 (32%) se incluyeron en el estudio, por haber recibido
tratamiento antiviral anterior no efectivo. La edad media de los
pacientes retratados (50% mujeres) fue de 49,5 + 3,5 anos. Pre-
sentaban genotipo 1 diecisiete pacientes, un paciente genotipo
2, tres pacientes genotipo 3 y un paciente genotipo 4. La carga
viral media al inicio del tratamiento fue de 2.439.777 copias/ml.
Utilizaron pegintron no pegilado, interferén pegilado alfa2a, in-
terferdn pegilado alfa2b, 5, 6 y 11 pacientes respectivamente. En
un paciente la dosis de interferon pegilado fue inferior a la reco-
mendada en ficha técnica. La dosis de ribavirina se considerd
inferior a la 6ptima (recomendada segun peso y genotipo) en 14
pacientes (64%) y en un paciente se detectaron indicios de mala
adherencia al tratamiento. En la valoracion del tipo de respues-
ta, 4 pacientes no respondieron y se suspendio el tratamiento por
no negativizar carga viral y 18 respondieron al tratamiento con
negativizacion de la carga viral al finalizar el mismo y posterior
recaida. El tiempo medio hasta la recaida fue de 17 semanas.
Presentaron respuesta viral rapida (RVR), con negativizacion de la
carga viral, a las 4 semanas de inicio del tratamiento, 3 pacientes
y 15 fueron respondedores lentos, respondiendo pero no antes de
las 12 semanas. Los efectos secundarios mas frecuentes fueron
anemia y neutropenia en 11y 7 pacientes respectivamente; solo
en un caso fue necesario modificar la dosis de ribavirina. Un pa-
ciente presento6 hipotiroidismo muy severo que obligd a suspen-
der el tratamiento 6 semanas antes de la finalizacion teodrica (con
carga viral negativa en el momento de la suspension del trata-
miento).

Conclusiones: En nuestro estudio, las causas que pudieron in-
fluir en los fracasos fueron la alta carga viral al inicio del trata-
miento y la dosis insuficiente de ribavirina en la mayoria de los
casos (64%), factores ambos de mal pronostico de respuesta viral
recogidos en la literatura cientifica. La monitorizacion farmacote-

rapéutica de estos pacientes es fundamental para conseguir una
mayor optimizacion del tratamiento, que contribuye a reducir los
fracasos terapéuticos y a disminuir los costes econdmicos y asisten-
ciales derivados.

21. NECESIDAD DE INDIVIDUAL'IZACION DE LA DOSIS
DE RIBAVIRINA EN COMBINACION CON PEGINTERFERON
EN EL TRATAMIENTO DE LA HEPATITIS C

C. Lopez-Martin, F. Ferrer Soler, J.J. Arenas Villafranca,
J.M. Navarro Jarabo, B. Tortajada Goitia y V. Faus Felipe

Hospital Costa del Sol. Mdlaga. Espania.

Objetivos: El tratamiento de la hepatitis C, ribavirina y pe-
ginterferdn, esta asociado a una alta incidencia de anemia. El
genotipo, el peso del paciente y el peginterferon empleado con-
dicionan la dosis de ribavirina. En genotipos 1-4 y en combina-
cion con peginterferon a-2a: ribavirina 1.000 mg si peso < 75 kg
y 1.200 mg si 275 kg. En combinacion con peginterferén a-2b:
< 65 kg = 800 mg, 65-80 kg = 1.000 mg, 81-105 = 1.200 mg,>
105 = 1.400 mg. Con objeto de optimizar la eficacia y seguridad
del tratamiento de ribavirina y peginterferén, hemos estudiado
la relacion entre la dosis de ribavirina (mg/kg), las tasas de
respuesta viral sostenida (RVS) y la reduccion de hemoglobina
intratratamiento.

Material y métodos: Estudio retrospectivo, por intencion de
tratar, de 128 pacientes con genotipos 1-4, tratados con ribaviri-
na segln peso y peginterferon a-2a 180 pg o peginterferon a-2b
1,5 pg/kg entre 2005-2010. Los enfermos renales, coinfectados y
trasplantados fueron excluidos. Las variables recogidas para el
estudio fueron edad, sexo, peso, talla, dosis de ribavirina y pe-
ginterferdén, genotipo, carga viral basal, duracion de tratamien-
to, carga viral en la semana 4 y en la semana 12, hemoglobina
basal, hemoglobina nadir y carga viral a los seis meses tras la fi-
nalizacion del tratamiento. El objetivo principal fue la obtencion
de RVS. Los objetivos secundarios fueron la obtencion de respues-
ta viral rapida (RVR), respuesta viral precoz (RVP), y reduccion de
hemoglobina intratratamiento (hemoglobina basal-hemoglobina
nadir). La dosis de ribavirina se categorizo en > 15 mg/kgy < 15
mg/kg. La duracion del tratamiento se categorizo en <48 semanas
y > 72 semanas. Para las variables categoricas se realizo la prue-
ba de chi-cuadrado, y para las variables cuantitativas se realizo
la prueba t-Student.

Resultados: Las tasas de RVS, RVR y RVP obtenidas fueron del
50%, 16,7% y 97,7% con peginterferon a-2a; y del 50,7%, 25% y
79,4% con peginterferon a-2b. Las tasas de RVS asociadas a pegin-
terferon a-2a fueron del 45,5% y 57,9% (ribavirina < 15 mg/kg y >
15 mg/kg); y del 54,3% y 48,7%% (< 15 mg/kg y > 15 mg/kg) asocia-
das a peginterferon a-2b. Las tasas de RVS, RVR y RVP obtenidas
no se correlacionaron estadisticamente con la dosis de ribavirina
empleada. Se realizo tratamiento durante un periodo <48 semanas
en el 83,7% y en el 53,1% de los pacientes tratados con peginter-
ferén a-2b y peginterferén o-2a, respectivamente. La reduccion
media de hemoglobina intratratamiento en los pacientes tratados
con peginterferon o-2a fue de 3,99 puntos (IC95 3,35-4,63), y de
3,83 (IC95 3,12-4,53) para < 15 mg/kg y > 15 mg/kg. Con peginter-
feron a-2b, fue de 3,26 puntos (IC95 2,67-3,86) y 3,26 (I1C95 2,70-
3,83) para < 15 mg/kg y > 15 mg/kg. La relacion entre la reduccion
de hemoglobina y la dosis de ribavirina no fue estadisticamente
significativa en ningun caso. Los niveles de hemoglobina nadir tam-
poco se correlacionaron con la dosis de ribavirina en ninguno de los
grupos (p > 0,05).

Conclusiones: el empleo de dosis de ribavirina > 15 mg/kg no
reducen significativamente los niveles de hemoglobina respecto
a dosis inferiores. Sin embargo, no se correlacionan con una
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mayor eficacia del tratamiento (mayor tasa de RVS), lo que jus-
tifica la necesidad de individualizacion en la dosificacion de ri-
bavirina.

925. SEGURIDAD DEL TRATAMIENTO COMBINADO
DE LA HEPATITIS CRONICA POR EL VIRUS DE ]
LA HEPATITIS C CON RIBAVIRINA'Y PEGINTERFERON ALFA

N. Sunyer Esquerra, I. de la Paz Canizares, B. Martinez Sanchez
y M.T. Butifa Agusti

Hospital Universitari Doctor Josep Trueta. Girona. Espana.

Objetivos: Analizar las reacciones adversas (RA) al tratamiento
de la hepatitis cronica por el virus C (VHC) con ribavirina y pegin-
terferon alfa y las causas de suspension del mismo, asi como el
tratamiento de soporte requerido.

Material y métodos: Estudio retrospectivo, descriptivo. Se in-
cluyeron todos los pacientes que iniciaron tratamiento en nuestro
centro entre el afio 2009 y 2010 con peginterferdn alfa y ribaviri-
na. Se recogieron de la historia clinica datos demograficos, geno-
tipo, carga viral, tratamiento y efectos adversos. También se re-
cogieron datos de duracion del tratamiento y motivo de
interrupcion.

Resultados: Se incluyeron 53 pacientes (41,5% hombres). La
edad media fue de 43 afos (25-67), el 56,6% realizod tratamiento
con peginterferon alfa2a y el 43,4% alfa2b. En todos ellos las
dosis de ribavirina e peginterferdn se ajustaron por peso segln
ficha técnica. La distribucion de los genotipos fue: 56,6% para
el tipo I, 15,1% genotipo lll, 9,4% genotipo IV, 1,9% genotipo
combinado y 17% sin informar. Ninguno de los pacientes presen-
taba genotipo Il. De los pacientes estudiados, 34 (64%) comple-
taron el tratamiento, en 13 (22,6%) se interrumpid y continGan
en curso 6 (13%). De los 13 pacientes en los que se interrumpio
el tratamiento, en 2 casos (15,4%) fue debido a RA, en 2 (15,4%)
por discontinuacion del seguimiento y en 9 (69,2%) por falta de
respuesta virologica (RV). De los 9 pacientes con falta de RV, 8
(88,9%) tenian genotipo | y 1 sin informar; 5 (55,5%) eran naive
y 4 (44,4%) habian fracasado a tratamientos previos. De estos 9
pacientes, 3 fueron tratados con peginterferon alfa 2a y 6 con
2b. Esto supone un 10% de fracasos en los pacientes que reciben
peginterferdn alfa 2a y un 26% en los que reciben peginterferon
alfa 2b. EL 90% de los pacientes incluidos presentaron RA regis-
tradas en la historia clinica, de los cuales 20 (42%) precisaron
tratamiento de soporte (sobretodo antidepresivos, eritropoyeti-
na y filgastrim); 3 (6%) requirieron ajuste de dosis - por supre-
sion medular y problemas dermatoldgicos -y 2 (4%) precisaron
suspension del tratamiento- por toxicidad digestiva y hematolo-
gica grave y en otro caso por agravamiento de patologia psiquia-
trica. Las RA mas frecuentes fueron pérdida de peso, astenia o
fatiga (20,8%), seguidas de alteraciones en el sistema nervioso
central/insomnio (14,9%), anemia (12,3%), supresion medular
(11,7%), dolor osteomuscular (9,1%) y sindrome gripal/fiebre
(8,4%).

Conclusiones: 1) La mayoria de los pacientes que siguen trata-
miento para la hepatitis conica por el VHC presentan RA, pero en
pocos casos se requiere ajuste de dosis i/0 suspension del trata-
miento. 1) Casi la mitad de los pacientes han precisado tratamien-
to de soporte. lll) La tasa de respuestas observada ha sido elevada,
con un bajo porcentaje de abandonos por falta de RV. IV) A pesar
de ser un tratamiento con elevadas RA, la mayor causa de abando-
no del tratamiento es la falta de respuesta. V) El farmacéutico
tiene un papel importante en la adherencia al tratamiento y en el
manejo de las RA al tratamiento para contribuir a alcanzar el ob-
jetivo del tratamiento.



