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RESUMEN

Antecedentes: la prevalencia de hepatitis C cronica (HCC) varia enormemente, sur de
Europay EE. UU. 1% al 3%; Egipto >20%, Inglaterra 0,67%, India 0,27%. Esta infeccion
puede desarrollar cirrosis hepatica, carcinoma hepatico y causar alrededor de 500 000

muertes anuales.
Objetivo: describir la actualizacion terapéutica de la hepatitis C cronica.

Metodologia: se realizé una revision bibliografica narrativa sobre la HCC, recogidos de
diferentes bases de datos (Medline, Lilacs, TripDataBase, Epistemonikos) y basado en

el rango de calidad de Scimago Journal Rank.

Resultados: los antivirales de accion directa (AAD) son efectivas en HCC, demostrando
excelente respuesta viroldégica (mayores al 90%) en diferentes grupos etarios y con
comorbilidades, pero la eficacia disminuye con cirrosis hepatica. Se destaca estrategias
como pruebas simplificadas y atencion descentralizada para superar obstaculos, o
intervenciones centradas en personas y la combinacion de servicios son esenciales para
eliminar el virus. Acceso equitativo a terapias es desafiante por barreras econémicas, y
se requieren enfoques multidisciplinarios con politicas de salud soélidas para avanzar. Los
sistemas de salud enfrentan desafios en el inicio del tratamiento debido a barreras
geograficas, concienciacién y estigma, que se deben abordar con estrategias
multifacéticas y centros multidisciplinarios para lograr adherencia y éxito del tratamiento.

Conclusiones: pese a la elevada eficacia de los AAD sobre la HCC, hay barreras
originadas por parte del sistema sanitario, proveedores de salud y pacientes, que frenan

el cribado, acceso y continuacion del tratamiento.

Palabras clave: Anticuerpos Antivirales, hepatitis C cronica, resultado del tratamiento,

tratamiento secundario.



ABSTRACT

Background: The prevalence of chronic hepatitis C (CHC) varies greatly, with rates in
Southern Europe and the USA ranging from 1% to 3%, while in Egypt, it exceeds 20%;
in England, it is 0.67%, and in India, it is 0.27%. This infection can lead to liver cirrhosis

and hepatocellular carcinoma, resulting in approximately 500,000 annual deaths.

Objective: To describe the therapeutic update for chronic hepatitis C.

Methodology: A narrative literature review on CHC was conducted, gathering data from
various databases, including Medline, Lilacs, TripDatabase, and Epistemonikos, based

on the Scimago Journal Rank quality ranking.

Results: Direct-acting antivirals (DAAs) effectively treat CHC, demonstrating excellent
virological response (greater than 90%) in different age groups and with comorbidities;
however, their efficacy decreases in the presence of liver cirrhosis. It emphasizes
strategies such as simplified testing and decentralized care —crucial for overcoming
obstacles— along with person-centered interventions and the integration of services —
to eliminate the virus—. Equitable access to therapies is challenging due to economic
barriers and multidisciplinary approaches with robust health policies being required to
move forward. Healthcare systems face challenges initiating treatment due to
geographic obstacles, awareness, and stigma, which should be addressed with
multifaceted strategies and multidisciplinary centers to achieve treatment adherence and

Success.

Conclusions: Despite the high effectiveness of DAAs in treating CHC, there are barriers
originating from the healthcare system, healthcare providers, and patients that hinder

screening, access, and continued treatment.

Keywords: Antiviral antibodies, chronic hepatitis C, treatment result, secondary

treatment
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CAPITULO |
1.1. INTRODUCCION

El virus de la hepatitis C (VHC) es un flavivirus de ARN monocatenario de sentido positivo
con seis subtipos conocidos que se definen segun los diferentes genotipos, 1a, 1b, 2, 3,
4y 6 (1). Estos genotipos tienen una prevalencia variable en los distintos paises (2).
Debido a su propension a la necro inflamacion cronica, el VHC continta siendo una de
las principales causas de hepatopatias crdénicas, como la cirrosis y el carcinoma

hepatocelular (3), y ademas, es transmitido principalmente por via sanguinea (3,4).

Su prevalencia varia ampliamente en los distintos paises (5), por ejemplo, en los paises
escandinavos <0,3% de la poblacién esta infectada, mientras que en los paises del sur
de Europa y EE. UU. entre el 1% al 3%; Egipto >20% (6), Inglaterra 0,67%, pero se
observo una prevalencia diferente entre las personas que emigraron de paises del sur
de Asia: 1,9% entre las de origen pakistani, 0,32% entre las de origen bangladesiy 0,27%
para las de origen indio (7). Se espera una mayor prevalencia del VHC entre las personas

gue emigraron a Europa desde paises con una alta prevalencia (8).

Otros estudios revelaron que las poblaciones de minorias étnicas tienen mas
probabilidades de sufrir una mayor morbilidad y mortalidad debido a la hepatitis C crénica
(HCC), lo que podria deberse a las barreras de acceso a los servicios sanitarios, mayor
duracion de la infeccién no detectada o no tratada y la prevalencia de comorbilidades (8).
Cada afio se producen entre 3 y 4 millones de nuevos casos de infecciones agudas por
el VHC en todo el mundo. En paises desarrollados, el principal factor de riesgo de
infeccion aguda es el consumo de drogas inyectables. Otros factores son la actividad
sexual, transmision vertical, procedimientos médicos y contactos ocasionales y

domésticos (6).
1.2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Alrededor del 25% de los pacientes infectados de forma aguda por el VHC presentan
signos clinicos de la enfermedad (9). Sin embargo, entre el 70-80% desarrollara una
infeccion persistente (150 millones de personas, >2% de la poblacion mundial) (10). La
infeccion persistente desarrolla hepatitis cronica, que causa alrededor de 500.000
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muertes al afio en todo el mundo (9,11). Ademas, la infeccion adiciona perdidas
ausencias de dias de trabajo, incluidas bajas por enfermedad, incapacidad a corto y largo

plazo, que genera una importante carga en el sistema sanitario (12).

Los esquemas de terapias combinadas incluyen diferentes antivirales de accion directa
(AAD) que bloguean la replicacion del VHC, con tasas de respuesta viroldgica sostenida
(RVS) superiores al 98% (1,2). Aun asi, la sustitucion asociada a la resistencia y el CHC
durante o después del tratamiento se han convertido en preocupaciones clinicas
destacadas. Ademas, tras la erradicacion con éxito del VHC mediante AAD, siguen sin
resolverse varios problemas de importancia clinica, como el tratamiento de pacientes con

enfermedad renal cronica o cirrosis hepatica descompensada (13,14).

1.3. JUSTIFICACION

A lo largo de los udltimos afos, ha habido avances significativos en el tratamiento de la
HCC, con la aparicion de terapias AAD altamente efectivas y seguras. Estos avances
han revolucionado el manejo de la enfermedad y han llevado a altas tasas de curacion
en comparacion con las terapias anteriores basadas en interferébn. Sin embargo, a
medida que surgen nuevas terapias y se acumula mas evidencia cientifica, es esencial
realizar una revision bibliografica actualizada enfocada en los avances mas recientes en
el tratamiento de la hepatitis C cronica. Esta revision permitio recopilar y evaluar la
evidencia cientifica mas actual sobre la eficacia y seguridad de las terapias AAD, asi
como sobre las estrategias de manejo Optimo, como la duracién del tratamiento, la
seleccidn de pacientes y la monitorizacién de la respuesta viroldgica. Ademas, se pudo
identificar posibles barreras para el acceso a los tratamientos y abordar cuestiones
relacionadas con la implementacion de las terapias AAD en diferentes contextos de
atencién médica. Asi, este trabajo proporcioné informacién actualizada y relevante para
los profesionales de la salud, contribuyendo a mejorar la atencion y los resultados de los

pacientes afectados por esta enfermedad.
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CAPITULO Il
2.1MARCO TEORICO

2.1.1 Historia

En 1956, la Dra. Sheila Sherlock evidencié dos tipos principales de "hepatitis viral" la
denominada hepatitis infecciosa tipo A transmitida via oral-fecal; el otro llamado suero
hepatitis tipo B transmitida por agujas infectadas y/o transfusion sanguinea. Sin embargo,
no pudo aislar virus de hepatitis (15). Afios después, en la sangre de un aborigen
australiano se reconocid un antigeno que reaccioné con un anticuerpo en el suero
hemofilico, para el afio 1969 se demostr6 que este antigeno estaba en personas
infectadas con hepatitis B, antigeno que posteriormente promovié diagndstico seroldgico
sensible de métodos de deteccion del virus de la hepatitis A (VHA) (16). Por lo tanto, a
los anticuerpos rezagados con respecto a los de VHB/VHA se denomind infeccion por no
virus A o no virus B (NANB), en 1988 Science detall6 el desarrollo y la aplicacién de una
prueba para detectar el anticuerpo de virus de la hepatitis C (VHC), usando material
aislado de un chimpancé infectado experimentalmente con hepatitis NANB (6).

2.1.2 Definicién

El VHC es un flavivirus de ARN monocatenario de sentido positivo con seis subtipos
conocidos que se definen segun los diferentes genotipos, l1a, 1b, 2, 3, 4 y 6 (1). Los
cuales generan una infeccion aguda autolimitada o infeccién cronica que finalmente

conlleva cirrosis o carcinoma hepatocelular (6).

2.1.3 Epidemiologia

Segun la organizacion mundial de la salud (OMS) la hepatitis C crénica se concentra en
la Regién del Mediterraneo Oriental y la Region de Europa, con 12 millones, en Regiones
de Asia Sudoriental y del Pacifico Occidental, con 10 millones, en la region africana con
9 millones y 5 millones de personas en la Region de las Américas (17). Su prevalencia
varia enormemente en los distintos paises (5). Por ejemplo, en los paises escandinavos
<0,3% de la poblacion esta infectada, mientras que en los paises del sur de Europay en

EE. UU. lo esta entre el 1% y el 3%; en Egipto >20% (6), en Inglaterra, la prevalencia del
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VHC en el conjunto de la poblacién se estim6 en un 0,67%, pero se observd una
prevalencia diferente entre las personas que emigraron de paises del sur de Asia: 1,9%
entre las personas de origen pakistani, 0,32% entre las de origen bangladesi y 0,27%
para las de origen indio (7). Se espera una mayor prevalencia del VHC entre las personas

gue emigraron a Europa desde paises con una alta prevalencia del VHC (8).

2.1.4 Fisiopatologia

La transmision del VHC se produce principalmente a través del contacto directo con
sangre infectada, como el uso compartido de agujas, transfusiones de sangre
contaminada o practicas médicas inseguras. Una vez en el organismo, el virus ingresa
al higado a través de la circulacién sanguinea y se adhiere a los hepatocitos, las células
del higado. Una vez dentro de los hepatocitos, el VHC comienza a replicarse utilizando
las maquinarias celulares para producir copias del virus (18). Este proceso de replicacion
viral continua y persistente lleva a una infeccion cronica. El sistema inmunitario detecta
la presencia del virus y desencadena una respuesta inmune. Se liberan citocinas y
células inflamatorias en el higado para intentar destruir los hepatocitos infectados. Sin
embargo, el VHC tiene la capacidad de evadir y suprimir la respuesta inmune, lo que
permite que la infeccion persista a largo plazo (19).

La respuesta inmune crénica y la inflamacion en el higado provocan dafio progresivo en
los tejidos hepaticos. Esto puede conducir a la formacién de fibrosis, que es la
acumulacion excesiva de tejido cicatricial en el higado. Con el tiempo, la fibrosis puede
progresar a cirrosis, una condicion en la cual el higado desarrolla cicatrices extensas y
pierde su funcién normal. La cirrosis hepatica aumenta el riesgo de complicaciones
graves, como insuficiencia hepatica, hipertensién portal y carcinoma hepatocelular, un

tipo de cancer de higado (18).

2.1.5 Manifestaciones clinicas

A menudo, las personas infectadas con el virus de la hepatitis C (VHC) pueden no
presentar sintomas durante muchos afios, lo que lleva a que la enfermedad se
diagnostique en etapas avanzadas. Sin embargo, cuando los sintomas estan presentes,

pueden incluir (20):
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e Fatiga: es uno de los sintomas mas comunes de la hepatitis C cronica. Las personas
pueden sentir una sensacion de cansancio extremo y debilidad fisica.

e Hiporexia y pérdida de peso inexplicada: puede afectar el apetito, lo que puede
ocasionar una disminucién del consumo de alimentos y una pérdida de peso
involuntaria.

e Dolor abdominal: algunas personas pueden experimentar dolor en hipocondrio
derecho.

e Nauseas y vomitos.

e Hepatomegalia: en algunos casos, el higado puede agrandarse debido a la
inflamacion causada por la infeccion cronica por el VHC.

e |Ictericia: Es una manifestacion menos comun, pero en algunos casos, puede ocurrir

ictericia.
2.1.6 Diagnéstico

La mayoria de los pacientes con infeccién aguda por el VHC desarrollaran una infeccion
cronica (aproximadamente el 85%), mientras que aproximadamente el 15% eliminara el
virus espontaneamente. Los anticuerpos VHC positivos indican la presencia de infeccion
pasada, aclaramiento espontaneo, infeccion tratada previamente o resultado falso
positivo. Sin embargo, solo una carga viral positiva (PCR de ARN) confirma la infeccién
activa. Por lo tanto, se recomienda realizar una prueba de deteccion de anticuerpos a
todos los pacientes sospechosos de infeccion por el VHC, y si los anticuerpos son
positivos, es necesario realizar pruebas adicionales para detectar la presencia del ARN
del VHC. Es importante destacar que los pacientes con anticuerpos positivos, pero PCR
de ARN negativa no estan protegidos contra la reinfeccién, aunque no tengan una
infeccion activa. La PCR de ARN positiva es necesaria para confirmar la presencia de

una infeccion activa por el VHC o la recidiva de una infeccion subyacente. (19).

2.1.7 Pruebas de deteccién del ARN del VHC

Estas pruebas son una opcion a la PCR del ARN para los casos de anticuerpos positivos,
ambas recomendadas y accesibles en la mayoria de los laboratorios. Las pruebas

reflejas son fundamentales para acortar la fase preparatoria del tratamiento del VHC y
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mejorar la vinculacion para la atencion. Esta metodologia es util para el
hepatologo/gastroenterélogo, que puede asi tomar una decision informada sobre el tipo
de terapéutica ya en la primera reunion. La Asociacion Europea para el Estudio del
Higado (EASL) y la Asociacion Americana para el Estudio de las Enfermedades
Hepaticas (AASLD) recomiendan las pruebas de deteccion de ARN-PCR (21,22).

Cribado

Dado que una parte significativa de los pacientes infectados por el VHC desconoce su
estado de infeccién, es importante que cualquier paciente con factores de riesgo
conocidos se someta a un cribado. La intervencion activa es necesaria para el cribado
de anticuerpos del VHC en aquellos pacientes con alto riesgo de VHC; en particular
usuario de drogas intravenosas o las personas con acceso limitado al sistema sanitario,
la poblacion reclusa, los refugiados, minorias étnicas y las personas de nivel
socioecondmico bajo, etc. En estos casos, podria ser atil el uso de pruebas de

diagndstico rapido (PDR) y de manchas de sangre secas de alta sensibilidad (23,24).
Evaluacion de la fibrosis hepatica

En el pasado, la biopsia hepéatica invasiva solia ser la mejor opcion para evaluar la fibrosis
hepatica; sin embargo, hoy en dia se dispone de pruebas de imagen y pruebas de panel
de laboratorio, concretamente fibroscan y fibrotest. El fibroscan (elastografia hepética) o
el fibrotest (calculo de alfa-2-macroglobulina, haptoglobina, apolipoproteina A1, gamma-
glutamil transpeptidasa (GGT), bilirrubina total y alanina transaminasa) han sustituido
basicamente a la biopsia hepética en las pruebas de evaluacién de la fibrosis en
pacientes crénicos con VHC. Se recomiendan los biomarcadores de fibrosis, ya que son
pruebas sencillas, baratas y facilmente disponibles. Los paneles de fibrosis mas
comunes son el FIB-4 y el APRI (indice de relacién entre AST y plaquetas), que implican
calculos de analisis de sangre sencillos y facilmente disponibles. La prueba FIB-4 incluye
el calculo de la edad, AST, ALT y plaquetas, mientras que el APRI es un indice de
relacion entre AST y plaquetas (22). En caso de sospecha de fibrosis avanzada, es

necesaria una evaluacion adicional de la fibrosis (Fibrotest/Fibroscan) (19).
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2.1.8 Tratamiento del VHC

Las recomendaciones actualizadas se centran en simplificar el diagndstico, los requisitos
previos al tratamiento y el tratamiento. La tasa de éxito del tratamiento es muy alta,
alcanzando alrededor del 95-100% en varios estudios (25). La tasa de éxito depende del
genotipo, del grado de fibrosis y de si el paciente es “nuevo” o “experimentado”. A

continuacion se resumen las terapias farmacolégicas mas comunes aprobadas.
Sofosbuvir/velpatasvir (Epclusa, pan-genotipico)

Una combinacion de 400 mg de sofosbuvir y 100 mg de velpatasvir en un solo
comprimido que se toma por via oral una vez al dia, con o sin alimentos. Se utiliza como
medicamento pangenotipico para el tratamiento de todos los genotipos del VHC. La
duracion del tratamiento es de 12 semanas tanto en pacientes nuevos o experimentados

como en pacientes cirréticos compensados.
Glecaprevir/pibrentasvir (Maviret, pan-genotipico)

Glecaprevir y pibrentasvir se utilizan como tratamiento pangenotipico del VHC vy
contienen 100 mg de glecaprevir y 40 mg de pibrentasvir, que deben tomarse en tres
comprimidos, una vez al dia con alimentos. La duracién del tratamiento es de ocho
semanas para pacientes nuevos no cirroticos o cirrgticos compensados; sin embargo, se
recomienda un tratamiento de 12 semanas para pacientes experimentados con Cirrosis
compensada (Child-Pugh A) (22).

Grazoprevir/elbasvir (Zepatier, genotipo 1 b)

Contiene 100 mg de grazoprevir y 50 mg de elbasvir en un solo comprimido, la dosis es
de un comprimido una vez al dia, con o sin comida. Esta indicado para pacientes con

genotipo 1 b conocido, dada la buena experiencia previa.
Sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir (tras fracaso de AAD, pan-genotipico)

La combinacion de 400 mg de sofosbuvir, 100 mg de velpatasvir y 100 mg de voxilaprevir,
en un solo comprimido, se utiliza como tratamiento pangenotipico en pacientes en los

gue ha fracasado el tratamiento con antivirales de accion directa (AAD) (19).
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CAPITULO IlI
3 OBJETIVOS

3.1. Objetivo general

Describir la actualizacion terapéutica de la hepatitis C cronica

3.2. Objetivos especificos

1. Enunciar la eficacia y seguridad de las terapias antivirales de accion directa en el

tratamiento de la hepatitis C cronica

2. Explicar las estrategias de manejo 6ptimo en el tratamiento de la hepatitis C

cronica

3. Identificar las barreras y desafios en el acceso y la implementacién de las terapias

antivirales de accion directa en diferentes contextos de atenciéon médica
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CAPITULO IV
4 METODOLOGIA
4.1.1 Disefio metodoldgico

Reuvision bibliogréfica tipo narrativa.

Disefio del Estudio: en el presente estudio se realiz6 una revision narrativa en la que

se recopilo bibliografia acerca de la actualizacion terapéutica de la hepatitis C cronica.

4.1.2 Criterios de Inclusion y Exclusion

-Criterios de inclusion: articulos con referencia a la actualizaciéon terapéutica de la
hepatitis C cronica, articulos en idioma inglés y espafiol, rango de la calidad de la
literatura entre cuartil del 1 al 4, con nivel de evidencia de | a lll.

-Criterios de exclusion: literatura gris: cartas, editoriales, publicaciones en congresos,
erratas, etc., estudios sin acceso abierto.

4.1.3 Estrategia de busqueda:

-Tiempo de publicacién: se incluiran articulos desde el afio 2019 a 2023.
-Tipos de publicacion: articulos cientificos: metaandlisis, revisiones sistematicas,

ensayos clinicos controlados, estudios de cohortes.

414 Bases de datos

Medline, Lilacs, TripDataBase, Cochrane Library, Epistemonikos.

4.1.5 Términos de la busqueda o palabras clave

Se diseflaron busquedas concatenadas para las bases de datos, usando lenguaje
controlado basado en Medical Subject Headings (MeSH), Descriptores en Ciencias de la

Salud (DeCS), contando con la ayuda de operadores booleanos: and, not, or.

-Términos MeSH: (( "Hepatitis C, Chronic/diagnosis'[Mesh] OR "Hepatitis C,
Chronic/drug therapy'[Mesh] OR "Hepatitis C, Chronic/epidemiology’[Mesh] OR
"Hepatitis C, Chronic/etiology"[Mesh] OR "Hepatitis C, Chronic/mortality"[Mesh] OR
"Hepatitis C, Chronic/physiopathology'[Mesh] OR "Hepatitis C, Chronic/therapy”[Mesh]
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OR "Hepatitis C, Chronic/transmission"[Mesh] )) AND ( "Drug Resistance, Viral"[Mesh]
OR "Antiviral Agents"[Mesh] )

-Términos DeCS: hepatitis C crénica, tratamiento secundario, tiempo de tratamiento,
cumplimiento y adherencia al tratamiento, duracion de la terapia, resultado del
tratamiento, privacion de tratamiento, antivirales, farmacorresistencia viral

4.1.6 Bibliométrica

La métrica sera, segun Scimago Journal Rank con las revistas y estudios con rango de

calidad de literatura correspondientes a cuartiles entre 1 al 4.

4.1.7 Sintesis y presentacion de los resultados y cuadro de sintesis

La seleccion de los estudios pas6 por un proceso de cuatro criterios: el primer llegé a
encontrar todos los articulos cientificos a través de una busqueda exhaustiva, en el
segundo, se excluyeron los duplicados entre las bases de datos, en el tercer criterio, se
excluyeron documentos publicados en revistas que no tengan calificacién de cuartil,
segun el Scimago Journal Rank y no cumplian con los criterios de inclusion, el cuarto
criterio refiere a los articulos de mejor calidad y referentes al tema en investigacion. Todo
este proceso de la seleccion de estudios se llevé a un diagrama de flujo que estratifica
la pérdida de estudios en la identificacion-cribado-elegibilidad-seleccion de los articulos
cientificos. Ademas, se elaboré un cuadro para la sintesis de resultados para cada
objetivo planteado, la que consta de autor, afio de publicacion, disefio del estudio,

objetivo del estudio, poblacion estudiada, y resultados.

4.1.8 Idioma de publicacion

Espafiol.

419 Financiamiento

Este trabajo fue autofinanciado.

4.1.10 Aspectos éticos

Se declara no tener conflictos de interés.
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CAPITULO V
5.1 RESULTADOS

La busqueda inicial arrojé 1707 registros en bases de datos bibliogréaficas. Tras excluir
los duplicados y los estudios no elegibles, se incluyeron en el analisis 32 estudios

(flujograma 1).

") (1707 atticulos ) (MEDLINE: 1531 )
identificados a fravés -LILACS: 136
de bases de datos -TRIFDATABASE: 14

_ elecirénicos EPISTEMONIKOS: 26

Identificacion

Eliminacion de
articulos duplicados
n 56

Blsqueda
cruzada

!

Articulos
cribados
n 1651

Cribaje

|- Sin de inferes (1592) |

|- Conferencias (8)
n 1619 —> Reporie de caso (10)

- e |- Comunicados (%) |

> Articulos excluidos |

| Elegibilidad |

A 2

Articulos incluidos |
n32 |

| incuos |

Flujograma 1. Estrategia de seleccion de busqueda de articulos. Autor: Heidi Guamdn

5.1.1 Eficacia y seguridad de las terapias AAD en el tratamiento de la hepatitis C cronica.

En nifios y adolescentes la respuesta viroldgica sostenida en la semana 12 (RVS12) fue
del 100% (26), el uso de AAD pangenotipicos en adultos con HCC por genotipos 1, 2 y
4 la RVS12 fue del 94% (27), en tanto que, en adultos mayores llegd a ser entre 92,8%
y 96% (28,29). Los pacientes con presencia de carcinoma hepatocelular (CHC), el uso
de AAD produjo reduccion del riesgo de muerte, descompensacion, aparicion y
recurrencia de CHC, siendo la RVS12 un factor predictivo con relevancia clinica (30). La
presencia de cirrosis hepatica afect6 la RVS, en nifios alcanzé menor porcentaje (83%)

(26) y en los adultos de 90% (27), en pacientes con CHC fue del 89.6%, siendo los
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pacientes con CHC activo/residual, los que presentan mayor porcentaje de falta de
respuesta, mientras tanto, los pacientes con CHC que recibieron un trasplante de higado

previo presentaron tasas de RVS mas elevadas que los que no lo recibieron (31).

En tanto que, en enfermos renales cronicos (estadios 4 y 5) se mantuvo respuesta
virolégica elevada entre 97.69% a 99% (33,34). En los pacientes con coinfeccion por
VIH, las tasas de RVS fueron semejantes con diferentes esquemas de AAD, siento entre
94.8% a 95.6%, siendo los esquemas “sofosbuvir-ribavirina” y “sofosbuvir-simeprevir £
ribavirina” con menor porcentaje alcanzado (90%) (34). La eficacia en pacientes con
genotipo 5, la RVS12 oscilé entre el 94,4% y 100%, mientras que el genotipo 6, fuel del
99,6% (35). Un articulo con estudios de Sudamérica evalud la tasa de efectividad donde
evidenci6 92.6% de RVS (36). En una revision sistematica, el elbasvir/grazoprevir fue
més coste-efectivo que otros AAD en el tratamiento de la HCC por el genotipo 1 (37).

Referente a la seguridad, en nifios y adolescentes el evento adverso (EA) mas frecuente
fue la cefalea y fatiga (26), en adultos, todos los regimenes de AAD se asociaron a
pequefias proporciones de personas con EA, EA graves (27). Los adultos mayores
tuvieron 30% mayor riesgo de EA, siendo la anemia (trataba con ribavirina) la de mayor
riesgo a suceder (28). En pacientes renales cronicos, los EA fueron elevados del 9%,
siendo la anemia y la reduccion de la TFGe los EA graves mas frecuentes (33), en tanto
gue en pacientes con coinfeccion por VIH los EA graves fueron poco frecuentes y EA

leves fueron superiores al 5% (34).
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Tabla 1. Eficacia y seguridad de las terapias antivirales de accién directa en el tratamiento de la hepatitis C cronica.

crénicay ERTT.

Autor/ afio Dlseno_del Objetivo Participantes Resultados
estudio
s Resumir las pr_uebas de Los que recibieron todas las dosis y alcanzaron una RVS12 posterior al tratamiento fue del 100%.
) Revision eficacia y seguridad de los . . > ) : h . . .
Indolfietal. | _. - I 1796 Considerando los sujetos que recibieron al menos una dosis de tratamiento, las estimaciones mas bajas
sistematicay | AAD en nifios y adolescentes . . - ) .
(26)/ 2020 P . - J pacientes se registraron entre los nifios con cirrosis (83%).
metaandlisis | con infeccién crénica por el L . - .
VHC os EA mas frecuentes fueron cefalea y fatiga. Los EAG fueron infrecuentes.
Identificar y sintetizar las RVS12 >0,94 para todos los regimenes pangenotipicos en los genotipos 1, 2y 4.
. Revision pruebas de la eficacia y RVS12 (>0,90) con infeccién por genotipo 1 con cirrosis, aunque las pruebas variaron y fueron limitadas
Zorattietal. | _. o idad de | p d 19100 | d
(27)/ 2020 5|stematj(:_a_y seguridad de los regimenes de pacientes para los genotlpos 2a4. _ . _
metaanalisis | AAD en adultos con infeccién Todos los regimenes se asociaron a pequefias proporciones de personas con EA, EA graves o
cronica por el VHC. mortalidad por cualquier causa.
Revision Evaluar la eficacia 'y la Las tasas globales de RVS fueron del 93,7% para < 65 afios y del 92,8% para 265 afios.
Mucke et al. sistematica seguridad del tratamiento con 34082 Riesgo significativamente mayor de EA (RR 1,30; p = 0,001), pero no de EAG (p = 0,43) ni de interrupcion
(28)/ 2020 cay | AADen pacientes de edad del tratamiento (p = 0,15). El riesgo de anemia si se trataba con ribavirina adicional fue de 2,84 (p <
metaandlisis . i . =
avanzada 0,001) en los pacientes de edad avanzada en comparacién con los pacientes < 65 afios.
Lee et al Revision Evaluar la eficacia y seguridad |90 estudios en
29)/ 202'2 sistematicay | de los AAD en pacientes de |adultos >65 Los AAD en pacientes de edad avanzada mostraron una tasa de RVS notable del 96%.
metaandlisis edad avanzada afios
Evaluar el impacto de los AAD
o en la progresién de la Los pacientes tratados con AAD tuvieron un riesgo reducido de muerte (HR= 0,44), descompensacion
Sahakyan et Revision enfermedad hasta la r e _
. o i v . (HR= 0,54) y aparicién de CHC (HR=0,72).
al. (30)/ sistematicay | descompensacion hepatica, la |39 estudios l d S f f dicti ianificativo de la reduccién de | lidad - 033
2021 metaanalisis aparicion y recurrencia de El logro de una RY ue un factor pre |9t|\_/9 significativo de la reduccion de la mortal ad (HR = 0,33),
h la descompensacion (HR = 0,11), la aparicion de CHC (HR =0,31) y la recurrencia de CHC (HR = 0,32).
CHC y la mortalidad en
pacientes con CHC.
La RVS agrupada fue inferior en los pacientes con CHC que en los que no lo tenian (89,6% frente a
93,3%), lo que se traduce en una reduccion de la RVS del 4,8%.
La mayor reduccion de la RVS (18,8%) se produjo en pacientes con CHC activo/residual frente a CHC
Revision Investigar el efecto del 3341 con CHC |inactivo/ablacion (RVS 73,1% frente a 92,6%, p= 0,002).
Ji et al. (31)/ sistematica tratamiento con AAD sobre la Mientras tanto, los pacientes con CHC que recibieron un trasplante de higado previo presentaron tasas
2019 metaanélisig RVS en pacientes con CHC y |35701 sin de RVS mas elevadas que los que no lo recibieron (p<0,001).
CHC activo, inactivoono |CHC Pacientes con CHC tratados con ledipasvir/sofosbuvir tuvieron tasas de RVS maéas bajas que los
pacientes sin CHC (92,6% vs. 97,8%).
La tasa de RVS fue similar en pacientes con/sin CHC tratados con ombitasvir/paritaprevir/ritonavir £
dasabuvir (97,2% vs. 94,8%), o daclatasvir/asunaprevir (91,7% vs. 89,8%).
I Evalugr la ef|caCJa y la La tasa combinada de RVS12y EAG fue de 0,99y 0,09, respectivamente. Los acontecimientos adversos
. Revisiéon seguridad de los regimenes de . . - . -
Fabrizietal.| _. o . graves mas frecuentes fueron la anemia (n = 26, 38%) y la reduccién de la TFGe (n = 14, 19%).
sistematicay |AAD basados en SOF en|1537 pacientes . . . )
(33)/ 2021 e - . Los EAG fueron mas frecuentes en los estudios que adoptaron sofosbuvir a dosis completa y en los
metaandlisis |pacientes con ERC en estadio b o
4.5 asados en ribavirina.
Revision Determinar la eficacia y La tasa global de RVS combinada de SOF y VEL en pacientes con VHC en ERTT fue del 97,69%.
De et al. . o seguridad de SOF y VEL en . La estimacion conjunta de la eficacia de la combinaciéon SOF-VEL en pacientes con cirrosis fue del
sistematica y . o 410 pacientes
(32)/ 2022 metaanalisis pacientes con Hepatitis C 91,94%.

No se notificé ninglin acontecimiento adverso grave atribuible a SOF y VEL en los estudios incluidos.
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Grazoprevir-elbasvir + ribavirina (GZR/EBR + RBV: 95,6%)
ombitasvir/paritaprevir/ritonavir y dasabuvir + ribavirina (3D £ RBV: 95,3%)

Zheng et al _ Revisif’)n Evaluar Ig eficacia y seguridad _ sofosbuv@r-ledipasvir_t rib_avir!n_a (SOF/ LDV + RBV: 95,2%)
(34)/ 2020' sistematicay |comparativa de los AAD para la|7877 pacientes|sofosbuvir-daclatasvir + ribavirina (SOF/DCV + RBV: 94,8%
metaandlisis |coinfeccion por VIH/VHC EAG fueron poco frecuentes. Sin embargo, las tasas de RVS de sofosbuvir-ribavirina (SOF/ RBV) y
sofosbuvir-simeprevir + ribavirina (SOF/SMV + RBV) no alcanzaron el 90%, y las incidencias de EA
fueron superiores al 5%.
La eficacia en pacientes con genotipo 5, con una RVS12 que oscilé entre el 94,4% y el 100%.
Due et al _ Revisif’)n Analiz_ar la eficacia y la _ La eficqcia (_entre pacientes del genotipo 6, RVS12 del 99,6% para SOF+PR y 99,2% para
(35)/ 201§ sistematicay [seguridad de los AAD para los|13 estudios SOF/ledipasvir.
metaandlisis |genotipos 5y 6 No se notificé ningin EAG relacionado con el tratamiento, mientras que los EA no graves fueron
comparables a los de otros genotipos.
Castro et al _ Revi§i_c’)n Describir la efi_cacia de los AAD _
(36)/ 2020' sistematicay |para el tratamiento del VHC en|7393 pacientes|RVS12 fue del 92,6% y del 95,5% por ITT.
metaandlisis |Sudamérica
Revision eR\zll'jgéiOsr:z;emat'cg;irgreniggz Se sugiere que, elbasvir/grazoprevir (EBR/GZR) era generalmente méas coste-efectivo o dominante que
Liuetal. |sistematica de ) . daclatasvir/asunaprevir ~ (DCV/ASV), sofosbuvir/velpatasvir  (SOF/VEL), ledipasvir/sofosbuvir
recientes de|8 articulos ) . . . . : . .
(37)/ 2022 coste . . (LDV/SOF), ombitasvir/paritaprevir/ritonavir + dasabuvir (3D) pero no mejor coste-efectivo que
o elbasvir/grazoprevir R h
efectividad glecaprevir/pibrentasvir (GLE/PIB).

(EBR/GZR) para la HCC

Abreviaturas: CHC: carcinoma hepatocelular; VHC: virus de hepatitis C; AAD: antivirales de accion directa; VIH: virus de inmunodeficiencia humana; ITT: intension a tratar; RVS:
respuesta virolégica sostenida; RVS12: respuesta virolégica sostenida en la semana 12; ERTT: enfermedad renal terminal en tratamiento renal sustitutivo. EA: evento adverso;

HCC: hepatitis C crénica.

Realizado por: Heidi Guaman
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5.1.2 Estrategias de manejo o6ptimo en el tratamiento de la hepatitis C cronica

La sintesis narrativa de los estudios identificé cinco temas analiticos generales: los
factores sociales en el consumo de sustancias y la recuperacion, las comunidades
terapéuticas, el tratamiento comunitario, las comunidades en linea y los subconjuntos de
mujeres y jovenes (38). Dentro de las estrategias de manejo Optimo se presentan
intervenciones como: pruebas de anticuerpos en el punto de atencion (vinculacion a la
atencion); pruebas de manchas de sangre seca (aceptacion de las pruebas de
anticuerpos), y atencioén integrada (vinculacion a la atencion e inicio del tratamiento) (39)
la educacion del proveedor, las intervenciones que simplificaron las pruebas del VHC,
las pruebas de ARN reflejo y el cribado de exclusion voluntaria, la mejora del apoyo al
paciente mediante la educacion del paciente, la coordinacién de la atencion y educacion
del proveedor, atencién integrada y navegaciéon del paciente o la coordinacion de la
atencién (40), la atencién integrada con gestibn de casos, apoyo entre pares,
intervenciones psicolégicas, gestion de contingencias y cooperacién entre los
proveedores de atencion sanitaria (41), control de comorbilidades (42), regimenes
terapéuticos con farmacos pangenotipicos (sofosbuvir/velpatasvir y
glecaprevir/pibrentasvir), vinculacién a la atencion sanitaria y acceso al tratamiento: tras
el diagnéstico de infeccion por el VHC, todos los pacientes deben ser vinculados a
centros clinicos capaces de proporcionar la estadificacion de la enfermedad hepatica y
el tratamiento del VHC. El uso de tecnologias de telesalud también puede ofrecer
soluciones para la vinculacion a la atencién de las personas que residen lejos de los
centros asistenciales (18), tener un proveedor de confianza y el acceso a una atencion
multidisciplinar (43), acceso de tratamiento descentralizado del VHC (44), coordinacién
de la atencion, la iniciacion acelerada de AAD y educacion de los pacientes, la educacion
de los proveedores, la telemedicina, los equipos multidisciplinares y atencion dirigida por
meédicos generales, politicas de acceso universal a los AAD y la oferta de servicios para
el VHC en cuatro entornos (atencién primaria, atencion secundaria, atencién terciaria y
entornos comunitarios) (45) mejoraron la vinculacion a la atencion y aceptacion del

tratamiento con AAD.
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Tabla 2. Estrategias de manejo éptimo en el tratamiento de la hepatitis C crénica.

Autor/ Disefio del Objetivo -
~ : Participantes Resultados
afo estudio
Estudiar las intervenciones para Tres intervenciones diferentes para abordar las barreras a nivel del sistema para la
Cunningham Revision mejorar las pruebas y la vinculacién atencién del VHC fueron eficaces en diferentes etapas de la atencién del VHC: pruebas
et al. (39)/ sistematica y al tratamiento de la infeccién por 45 estudios de anticuerpos en el punto de atencion (vinculacion a la atencion); pruebas de manchas
2023 metaandlisis hepatitis C en consumidores de de sangre seca (aceptacion de las pruebas de anticuerpos), y atencion integrada
drogas inyectables (vinculacién a la atencién e inicio del tratamiento).
- La educacion del proveedor y las pruebas de anticuerpos en el punto de atencion. Las
Evaluar la eficacia de las h . L ) h
. - . intervenciones que simplificaron las pruebas del VHC, incluidas las pruebas de manchas
intervenciones para mejorar las ; >
. L N de sangre seca, las pruebas de anticuerpos en el punto de atencion, las pruebas de
Cunningham Revision pruebas de deteccién de . . L . . .
. o . . ARN reflejo y el cribado de exclusién voluntaria. La mejora del apoyo al paciente y
etal. (40)/ sistematica y anticuerpos del VHC, las pruebas 142 estudios proveedor mediante la educacion del paciente, la coordinacién de la atencién y
2022 metaanalisis d_e detec_gon del ARN.qu VHC, ]a educacion del proveedor. La atencion integrada y navegacion del paciente o la
vinculacion a la atencion sanitaria N i . AN ; e -
L 3 coordinacion de la atencién mejoraron significativamente la vinculacion a la atencion y
del VHC y el inicio del tratamiento. > -
aceptacién del tratamiento con AAD.
Identificar las intervenciones Pacientes Coordinacién de la atencion, la iniciacion acelerada de AAD y educacion
existentes disefiadas para mejorar la de los pacientes
. . aceptacién de los AAD entre las Educacién de los proveedores, la telemedicina, los equipos
arst'; thzzal. gg{eﬂ%?ica mujeres infectadas por el VHC, PID, | 39 estudios Proveedores multidisciplinares y la atencion dirigida por médicos generales
los HSH y pueblos indigenas. Politicas de acceso universal a los AAD y la oferta de servicios para el
Sistema VHC en cuatro entornos (atencidon primaria, atencion secundaria,
atencion terciaria y entornos comunitarios).
Identificar las barreras y los
Amoako et s facﬂ_nadores percibidos  por los Simplicidad de los regimenes de AAD y la identidad profesional como médico para
Revisién pacientes y los proveedores para el . . ; s
al. (43)/ ) L inicio del ; 12 estudios defender a los pacientes, tener un proveedor de confianza y el acceso a una atencién
2021 sistematica inicio de tratamnento con AAD en multidisciplinar
subgrupos de pacientes clave: PID, ’
HSH y poblacién indigena.
_Evaluar . la  eficacia ’ de .I?S La atencién integrada con gestion de casos, apoyo entre pares, intervenciones
intervenciones sobre la vinculacion L J . : L ot
Schwarz et s 2 o psicolégicas, gestion de contingencias y cooperacion entre los proveedores de atencion
Revisién del VHC a la atencion sanitaria y el o A . - 9 .
al. 41y sistematica cumplimiento del tratamiento entre 2718 sanitaria mejor6 el compromiso y la adherencia a la atencién del VHC en la mayoria de
2022 los consumidores de drogas los estudios. Sin embargo, la calidad de las pruebas fue predominantemente de baja a
. moderada.
inyectables
identificar acciones, intervenciones y La sintesis narrativa de los estudios identificé cinco temas analiticos generales: los
tratamientos que ofrezcan la factores sociales en el consumo de sustancias y la recuperacioén, las comunidades
Donaldson . oportunidad de un cambio de terapéuticas, el tratamiento comunitario, las comunidades en linea y, por ultimo, los
Revision . - . . . . ) . - . e
et al. (38)/ sistematica identidad y apoyen un viaje de | 36 estudios subconjuntos de mujeres y jovenes. El cambio de una identidad de "adicto" a una
2023 recuperacion, asi como las identidad de "recuperacion” se describe como un aspecto clave de la marcha de
implicaciones para la atenci6n del recuperacion, y este proceso puede apoyarse mediante el apoyo social y las
VHC oportunidades de cambio.
El riesgo relativo (RR) combinado de RVS12 no fue estadisticamente diferente entre la
Castro et al Revisién Estudiar la eficacia de las estrategia descentralizada y el tratamiento por especialistas [RR = 1,05; IC del 95%:
(44)/ 2020 " | sistematica y | estrategias descentralizadas de | 2099 pacientes | 0,98-1,1]. La tasa de RVS12 para el tratamiento descentralizado del VHC fue del 81% y
metaanalisis tratamiento del VHC con AAD del 95% con el andlisis por intencion de tratar y el andlisis por protocolo,
respectivamente.
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La presencia de diabetes y complicaciones relacionadas con la enfermedad hepética

. Establecer la eficacia de estos (esplenomegalia, hipertension portal, gastropatia hipertensiva portal), indice de masa
. Estudio p P P . . " L ; .
Céardaba et retrospectivo farmacos en la practica clinica corporal 230, mayor fibrosis hepatica, recibir simeprevir y mayores niveles basales de
al. (42)/ PeclVO, | habitual, asi como determinar los | 330 pacientes glucosa, aspartato-aminotransferasa, alanino-aminotransferasa y alcalino-fosfatasa, se
observacional, RN b o >
2021 S factores que podrian influir en la identificaron como factores predictivos de no respuesta (p < 0,05). Factores
unicéntrico ) : ) P .
respuesta al tratamiento. independientes de falta de respuesta: indice de masa corporal 230 y presencia de
complicaciones relacionadas con la enfermedad hepatica.
El acceso rapido y facil al tratamiento antiviral es una prioridad mundial y los regimenes
terapéuticos con farmacos pangenotipicos (sofosbuvir/velpatasvir y
glecaprevir/pibrentasvir) pueden utilizarse en todos los pacientes con hepatitis crénica o
cirrosis compensada.
Marco et al. | Revisién Vinculacién a la atencién sanitaria y acceso al tratamiento: tras el diagnéstico de
(18)/ 2022 bibliografica infeccién por el VHC, todos los pacientes deben ser vinculados a centros clinicos

capaces de proporcionar la estadificacién de la enfermedad hepatica y el tratamiento del
VHC. El uso de servicios de informacién y apoyo social y educativo. El uso de
tecnologias de telesalud también puede ofrecer soluciones para la vinculaciéon a la
atencién de las personas que residen lejos de los centros asistenciales.

Abreviaturas: PID: personas que se inyectan drogas; HSH: hombres que tienen relaciones sexuales con hombres,

Realizado por: Heidi Guaman
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5.1.3 Barreras y desafios en el acceso e implementacion de las terapias AAD.

En las barreras de pacientes destacan barreras linguisticas, culturales: gestor de casos,
bajo cumplimiento: falta de apoyo local, poca confianza para iniciar el tratamiento (46),
infeccidon asintomatica, temor al tratamiento, prioridades sanitarias contrapuestas,
estigma sobre el VHC (47), comorbilidades, acceso restringido a hospitales o
profesionales sanitarios, vivienda en residencias de ancianos, edad avanzada, sexo
masculino (48), preocupacién por los efectos adversos, lagunas en la atencion
comunitaria, responsabilidades sociales contrapuestas (43), adherencia al seguimiento
clinico, desconocimiento de la enfermedad (49), experiencia no satisfactoria en los
centros de tratamiento, preferencia en recibir medicinas complementarias y alternativas
(50), escasa adherencia a las citas clinicas, abuso activo de sustancias (alcoholismo y
de drogas intravenosas), enfermedad psiquiatrica significativa (51).

Dentro de las barreras referentes a proveedores: la evaluacion no invasiva de la
enfermedad hepatica (52), seguimiento inadecuado o ausente, baja adherencia al
cribado: estigmas, concienciaciéon: enfermedades, baja adherencia a las citas: gastos,
desconfianza en la atencion sanitaria (46), conceptos erréneos sobre el tratamiento (47),
limitacion de recursos y de conocimientos de los proveedores (43), falta de servicios de
flebotomia in situ, ausencia de equipos de estadificaciébn de la hepatopatia, falta de
acceso venoso entre los usuarios de drogas inyectables, no recibir apoyo del gestor

clinico para comprometerse con la atencion del VHC (53).

Las barreras del sistema se identifican el acceso limitado al tratamiento: largo tiempo de
espera al especialista, evaluacion limitada de la fibrosis hepatica: politica/protocolos poco
claros y organizados, acceso a pruebas en el punto de atencion: falta de recursos,
cribado: personal poco cualificado, prescriptores autorizados: cumplimiento de la
atencion primaria, centralizacion del diagnostico y el tratamiento: coordinacion, acceso a
pruebas de laboratorio: falta de personal (46), precio elevado de los medicamentos
(47,54), falta de programas de apoyo entre iguales y/o de gestores de casos para facilitar
la vinculacién a la atencién, falta de administracion in situ de la terapia (52), falta de
equipos y tecnologia de laboratorio limita las ventajas de la NAT, cribado inadecuado en

donantes de sangre, cribado universal no se realiza antes y durante el embarazo (4).
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Tabla 3. Barreras y desafios en el acceso y la implementacion de las terapias antivirales de accion directa en diferentes
contextos de atencion médica.

ofrecen TAO.

Autor/ afio Dlseno_del Objetivo Participant Resultados
estudio es
Nguyen et Evaluar la tasa de tratamiento del 1760352 La escasa adherencia al seguimiento clinico fue la causa de la ausencia de tratamiento en el
al. (49)/ CHC y las barreras al tratamiento en acientes 74,7% de los pacientes en Australia, el 37,0% en Norteamérica, el 7,9% en Europa y el 14,3%
2023 la era de los AAD. p en Asia (p < 0,0001).
Chang et Estudio Examinar las razones del rechazo de El sexo masculino, niveles de plaquetas y visitas al médico de atencion primaria se asociaron al
al g( 48)/ observacion | los AAD entre los pacientes con VHC | 3566 rechazo de los AAD. Las causas de rechazo del tratamiento fueron las comorbilidades mdiltiples,
2622 al cubiertos por el sistema del Seguro | pacientes bajos conocimientos sanitarios, acceso restringido a los hospitales, vivienda en residencias de
retrospectivo | Nacional de Salud de Taiwan ancianos y edad avanzada. La tasa de rechazo de los AAD sigue siendo elevada (10%).
Hasem et Estudio . Investigar las razones de la negativa Tener dudas sobre el tratamiento (82,14%) y su principal preocupacion fue el miedo a los EA
observacion | arecibir tratamiento contra el virus de | 220280 S . - .
al.  (50)/ o ; . (85,5%), la experiencia no satisfactoria en los centros de tratamiento (13,09%) y que los
al la hepatitis C en Egipto pacientes ; p o - - .
2023 . pacientes preferian recibir medicinas complementarias y alternativas (4,7%).
retrospectivo
;gﬁirl]ittglggrres las ercti)sircri?);as oyr :gz Falta de recursos y la falta de conocimientos de los proveedores.
Amoako et . ) p p Entre los pacientes, consumo actual de drogas, la preocupacion por los efectos secundarios de
Revision pacientes y los proveedores para el | 12 . 1 Lo o .
al.  (43) | _. L HEN B . los AAD, el estigma, las lagunas en la atencion comunitaria, las responsabilidades sociales
sistematica inicio del tratamiento con AAD en | estudios
2021 ; . contrapuestas y los problemas de salud mental.
subgrupos de pacientes clave: PID,
HSH, poblacién indigena.
Hale ot Caracterizar la cascada de
al y (55)/ Estudio tratamiento del VHC con DAA y las 415 Los hombres negros y los consumidores de sustancias recibieron tratamiento con menos
2622 multicéntrico | barreras existentes entre hombres y acientes frecuencia. Las mujeres que iniciaron el tratamiento (frente a las que no lo hicieron) sefialaron
de cohortes mujeres de EE. UU. con VIH o en p menos barreras para el paciente (14%/33%).
riesgo de contraerlo.
. Estudio Identificar las barreras al tratamiento - . . - . . L
Khazraji et . . > Pérdida de visitas clinicas de seguimiento y escasa adherencia a las citas clinicas
observacion | en la infeccion por CHC 1024 - : . ;
al. (51)/ ; Abuso activo de sustancias (alcoholismo y abuso de drogas intravenosas)
al pacientes ; L AN
2020 . Pacientes con enfermedad psiquiatrica significativa.
retrospectivo
Investigar las barreras y los
Marsall et facilitadores para el tratamiento del Falta de servicios de flebotomia in situ
al (53)/ Estudio VHC entre los médicos generalistas | 30 Falta de equipos de estadificacion de la hepatopatia
. transversal (MG) que prescriben terapia con | médicos Falta de acceso venoso entre los usuarios de drogas inyectables
2020 ; s g - i
agonistas opiaceos (TAO) y los No recibir apoyo del gestor clinico para comprometerse con la atencién del VHC.
especialistas en drogas y alcohol.
Examinar la evolucion de los ) . . i .
enfoques para superar las barreras Las parreras financieras de acceso al nuevo tratamiento de la hepatltl_s C para los pacientes
Zhang et . f podrian desbloquearse con el compromiso del gobierno y modelos de financiacién novedosos.
Estudio de acceso de los pacientes al R . L .
al. (54)/ ; b Las experiencias internacionales demostraron que la adquisicion centralizada a granel es una
transversal tratamiento de la hepatitis C basado o - e o
2020 . o buena palanca para la negociacion de precios, principalmente cuando se utilizan enfoques de
en DAA en la ciudad de Tianjin, :
. pago innovadores.
China.
Evaluar las barreras percibidas en Falta de programas de apoyo entre iguales y/o de gestores de casos de VHC
Litwin et relacion con las pruebas, la gestion y para Facilitar la vinculacién a la atencién
al (52)/ Estudio el tratamiento del VHC entre los | 203 Barreras la necesidad de derivar a las personas fuera de las instalaciones para la
2619 transversal médicos que ejercen en clinicas que | médicos clinicas estadificacion no invasiva de la enfermedad hepética

Falta de apoyo para la flebotomia in situ
Falta de administracién in situ de la terapia contra el VHC
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Acceso deficiente a la venopuncién in situ (35%)

Proveedores | pruebas del VHC en el punto de atencion (16%)
evaluacién no invasiva de la enfermedad hepética (25%)
Falta de financiacion para las pruebas no invasivas de la enfermedad hepéatica
. Largos tiempos de espera para ver a un especialista en el VHC
Sistema - L !
Falta de financiacion para las nuevas terapias contra el VHC
Restricciones de reembolso basadas en el consumo de drogas/alcohol
Revisién Barreras linglisticas; falta de coordinador/enfermero navegador
bibliografica Paciente Barreras culturales: gestor de casos
Bajo cumplimiento: apoyo local, poca confianza para iniciar el tratamiento
Consumo de sustancias: seguimiento
Baja adherencia al cribado: estigmas
Proveedores NN
Concienciacion: enfermedades
Taha et al. Baja adhergncia alas cita_ls: gastos, d_esconfianza enla atenciér_\ s_anitaria.
(46)/ 2023 Acceso !lmlta_ld(_) al tratamiento: Iargo tiempo de espera al especialista
Evaluacion limitada de la fibrosis hepatica: politica/protocolos poco claros y
organizados.
si Acceso a pruebas en el punto de atencién: falta de recursos.
istema . : o
Cribado: personal poco cualificado
Prescriptores autorizados: cumplimiento de la atencién primaria
Centralizacion del diagnostico y el tratamiento: coordinacién
Acceso a pruebas de laboratorio: falta de personal
Acceso a los profesionales sanitarios
Prioridades sanitarias contrapuestas
: Escasos conocimientos sobre el VHC
Paciente Infeccion asintoméatica
Temor al tratamiento
Mendizab Revision Estlgm_a (_1e| VHC_: _
al et al bibliografica Proveedores Conocimientos limitados
(47)/ 2019 Conceptos erréneos sobre el tratamiento
Insuficiencia de proveedores que puedan tratar el VHC
Directrices nacionales de tratamiento
Sistema Pruebas de diagndstico inasequibles

Precio elevado de los medicamentos contra el VHC
Falta de estrategias nacionales/regionales contra el VHC

Zhou et al. | Revision
(4)/ 2023 bibliografica

La escasa concienciacion de los médicos sobre el cribado del VHC

Desconocimiento de los pacientes sobre su estado de infeccién por el VHC contribuyen a que la
transmision del VHC continle y a que se pierda la prevencion.

Gran parte de los participantes no reciben atencién sanitaria tras el cribado.

La limitacién de los recursos sanitarios y de los planes de cobertura de los seguros induce un
acceso deficiente a las pruebas del VHC.

La falta de equipos y tecnologia de laboratorio limita las ventajas de la NAT.

El cribado del VHC en donantes de sangre es inadecuado.

El cribado universal rara vez se realiza antes y durante el embarazo.

Abreviaturas: NAT: tecnologia de amplificacién de acidos nucleicos; TAO: tratamiento agonista con opiaceos. PID: personas que se inyectan drogas; HSH: hombres que tienen

relaciones sexuales con hombres,

Realizado por: Heidi Guaméan
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5.2 DISCUSION

En todos los tratamientos, los resultados para las personas con infeccion por genotipo
1 fueron los mejor representados (mayor prevalencia)), lo que refleja la alta prevalencia
de esta cepa en Estados Unidos y Europa (56). En los andlisis generales de la
poblacion, todos los tratamientos se asociaron a tasas elevadas de RVS12 en los
genotipos 1 a 4, en diferentes grupos etarios (nifios, adolescentes, adultos y >65 afios)
(27-30). Estos resultados fueron en general coherentes en toda la estratificacion. Las
tasas de RVS12 volvieron a ser elevadas en todos los tratamientos para las personas
con infeccion por el genotipo 1, los datos disponibles sobre las infecciones por los
genotipos 2, 3 0 4 fueron relativamente limitados (27), mientras que para los genotipos
5y 6 las tasas de RVS12 fueron elevadas y oscilaron entre el 94,4% al 100%, segun
Due et al. (35).

Por otro lado, ji et al. (31) refiere que los pacientes con CHC que recibieron regimenes
basados en SOF y LDV/SOF experimentaron tasas de RVS inferiores en comparacion
con los pacientes sin CHC, con una reduccién de la RVS del 9,2% vy el 6,4%,
respectivamente, ademas de ser mas propensos a padecer cirrosis, y aquellos con
cirrosis presentaron tasas de RVS mas bajas (86,7%, vs. 92,7%). Mientras que
Fangazio, et al. (58) sefiala que pacientes con CHC activo presentaron una reduccion
del 18,8% en la tasa de RVS en comparacion con los pacientes con CHC inactivo
debido al nimero de muestra estudiada. El mecanismo de las menores tasas de RVS
en pacientes con CHC activo no esta del todo claro (59). De hecho, se ha sugerido
gue deberia sospecharse la presencia de CHC en los pacientes de alto riesgo que no

logran RVS con el tratamiento con AAD (58).

En el estudio de Castro et al. (36) informd una elevada tasa global de RVS conjunta
de los AAD para el tratamiento del VHC en Sudamérica. Demostrando que la eficacia
de los regimenes sin interferon fue similar a la observada en otras regiones. Los
pacientes tratados con SOF/DCV y aquellos con GT-1, cirrosis, coinfeccion por VIH
obtuvieron tasas de RVS agrupadas similares ya que la presencia de cirrosis se asoci6
a un riesgo significativamente mayor de fracaso terapéutico en comparacion con los

pacientes sin cirrosis.
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En pacientes con enfermedad renal cronica, segun el metaanalisis de estudios
observacionales de Fabrizi et al. (33), la tasa conjunta de RVS12 fue excelente y similar
a la observada con tratamientos no basados en SOF. El analisis estratificado informé
de una menor eficacia en el subconjunto de estudios que incluyeron niveles elevados
de ARN del VHC y en pacientes de edad avanzada (edad media, >60 afios),
respectivamente. Los ancianos presentan un gran numero de comorbilidades, lo que

podria explicar la baja eficacia de los tratamientos basados en SOF en este grupo.

Una minoria de estudios de la revision sistematica de Fabrizi et al. (33) proporcioné
informacion detallada sobre la relacidon entre sofosbuvir y la progresion de la ERC. Los
niveles de FGe basales y posteriores al tratamiento antiviral, no observaron un
deterioro consistente de la funcion renal. Kumar et al. (60) revelé que la mediana de la
TFGe al inicio del tratamiento de 34ml/min/1,73 m2y a las 12 semanas de interrumpir
el tratamiento, la mediana de la TFGe tambien era de 34 es decir sin deterior funcional
al tratamiento iniciado. Sin embargo, los datos relativos a la relacion entre los
tratamientos basados en SOF y la progresion de la ERC continban siendo
controvertidos dado que en algunos estudios realizados en pacientes con ERC
moderada, se observo un deterioro de la funcion renal con el tratamiento con
sofosbuvir (61). Por el contrario, la curacién se asocio a una mejora de 9,3 ml/min por
1,73 m2 en la TFGe durante el periodo de seguimiento de 6 meses posterior al
tratamiento (62). A pesar de esta evidencia controvertida, la creatinina sérica debe

controlarse cuidadosamente durante el tratamiento con SOF en pacientes con ERC.

En pacientes coinfectadas por el VIH y el VHC, la escasez de pruebas disponibles para
las personas, tanto en lo que respecta a los genotipos como a los tratamientos en
general, es probablemente un reflejo de que los resultados en estas personas son
similares a los de las personas monoinfectadas. Esta observacion ha sido reconocida
por las directrices internacionales (63). Sin embargo, sigue estando justificada la
consideracion de esta subpoblacién, dadas las pruebas que sugieren que las personas
coinfectadas por el VIH y el VHC corren el riesgo de fracasar en el tratamiento por
factores como el consumo continuo de drogas intravenosas y enfermedades mentales

(64). Asi, los analisis de dafios sugieren una coherencia entre los tratamientos en
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cuanto a la proporcion muy baja de personas con EA leves, EA graves o mortalidad
por cualquier causa. Esta es una marcada diferencia con respecto a las generaciones

anteriores de tratamientos antivirales para la infeccion crénica por el VHC (65).

La incidencia de EA graves fue superior a la de los pacientes con rifiones intactos, en
consonancia con los factores de riesgo tipicos de esta poblacion (edad avanzada, falla
renal grave, cirrosis, trasplante hepético/renal). Los EA graves fueron mas frecuentes
en el subconjunto de estudios que adoptaron terapias basadas en dosis completas de
sofosbuvir y RBV. La frecuencia de abandonos relacionados con EA fue baja (tasa de

abandonos agrupados debidos a acontecimientos adversos, 2%) (33).

Existen multiples intervenciones que pueden abordar los obstaculos a la atencion de
HCC, Cunningham et al. (40) identifico que las intervenciones que simplificaron las
pruebas del VHC (pruebas de manchas de sangre seca, pruebas de anticuerpos en el
punto de atencion, pruebas de ARN reflejo y cribado de exclusion voluntaria),
mejoraron significativamente los resultados de la captacion y cribado de pacientes. Asi
también, la mejora del apoyo al paciente mediante la educacion del paciente, la
coordinacion de la atencién del proveedor y educacion del proveedor. La atencion
integrada y la navegacion del paciente o la coordinacion de la atencion mejoraron
significativamente la vinculacion a la atencién y aceptacion del tratamiento con AAD
(39).

A pesar de su gran eficacia, el tratamiento con AAD sigue representando una carga
econdémica importante en varios paises con economias limitados. Asi, una revision
sistematica de Liu et al. (37) evaluaron la relacién coste-efectividad de los farmacos
para la hepatitis C crénica. Segun las pruebas disponibles, el EBR/GZR para la HCC
podria ser coste-efectivo en comparacién otros AAD (SOF/VEL, 3D, DCV/ASV,
LDF/SOF) o la ausencia de terapia. Sin embargo, bajo ciertos supuestos, EBR/GZR
no fue una alternativa coste-efectiva para los pacientes con CHC con o sin cirrosis o0
frente a GLE/PIB.

Las pruebas disponibles sugieren que los enfoques integrados y centrados en las
personas pueden mejorar el compromiso a lo largo de la atencion continua entre los

usuarios de drogas inyectables. Para avanzar en los esfuerzos de eliminacion del VHC,



34

las intervenciones deben aplicarse junto con actividades de reduccion de dafos y
asesoramiento, y en combinacion con servicios adicionales, como el tratamiento de
sustitucion de opiaceos, la terapia de observacion directa, el apoyo entre iguales o la
gestién de contingencias (41). Debido a que la recuperacion de la adiccion es un
proceso socialmente mediado. Las acciones, intervenciones y tratamientos que
apoyan el trayecto de recuperacion proporcionan conexiones sociales, identidad de

recuperacion y ciudadania (reclamar un lugar en la sociedad) (38).

Ortiz et al. (45) manifiestan en su estudio que las intervenciones aplicadas con mas
frecuencia fueron la coordinacion de la atencion para los pacientes, los equipos
multidisciplinares para los profesionales sanitarios y la ubicacion de la atencién en
entornos comunitarios para el sistema sanitario. Estas intervenciones abordan una
amplia variedad de obstaculos a los que se enfrentan todas las subpoblaciones por
igual, como el estigma, las lagunas en la continuidad de la atencion, el acceso

geografico limitado y la falta de hogar.

Ademas, kredo y colaboradores. (66) menciona que el interés por ofrecer una atencion
descentralizada, situando los servicios lo mas cerca posible de los pacientes. Esto
indica que la atencion del VHC esta tomando una direccion similar a la de otras
enfermedades infecciosas, como el VIH y la tuberculosis (67), en las que la atencion
descentralizada ha demostrado ser una forma eficaz de implicar a las poblaciones
clave. Segun la revisidn sistematica de Castro et al. (44) las tasas de RVS12 con AAD
administrados por personal sanitario no especializado fueron satisfactorias y similares
a las obtenidas por especialistas. Esta nueva estrategia de administracion puede
mejorar el acceso al tratamiento del VHC, especialmente en entornos con recursos

limitados.

Se ha demostrado claramente que la identificacion y designacion de recursos para
facilitar la vinculacion a la atencién pueden mejorar la tasa de evaluacién del
tratamiento y la RVS. Los AAD requieren un seguimiento minimo y pueden ser
administrados eficazmente por personal no especializado y otros proveedores con una
eficacia comparable (68). En un estudio de revision (69), sobre el uso de tecnologias

de telesalud realza las soluciones para la vinculacién a la atencion de las personas
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gue residen lejos de los centros asistenciales. Asimismos Parmar. Et al. (70) indica
qgue los programas de telesalud abarcan desde recursos educativos y consulta hasta
el posible contacto con especialistas de centros de tratamiento, pasando por
videollamadas o llamadas telefonicas y plataformas en linea.

En un estudio de cohorte retrospectivo (71) se evidencia que el acceso a la terapia
para todas las personas con infeccion por VHC es esencial para mejorar los resultados
de los pacientes con enfermedad grave y reducir el riesgo de transmision de la
infeccion en la poblacion general. El acceso a la terapia sélo para pacientes con
enfermedad grave o para pacientes de grupos de riesgo que abandonaron el consumo
de sustancias o alcohol se ha debido al elevado coste de los farmacos. Este elevado
coste ha determinado las diferencias en el acceso a la terapia AAD entre los paises
desarrollados y paises en vias de desarrollo y es una de las principales barreras para
lograr la erradicacion mundial del VHC antes de 2030, tal y como ha declarado la OMS
(72).La reduccion de costes y la simplificacién del acceso al tratamiento permiten la
puesta en marcha de programas de erradicacion para grupos de riesgo o para paises

con una alta prevalencia de la infeccion segun un estudio cualitativo (72).

Las terapias genéricas contra el VHC ya estan disponibles en mas de 100 paises con

costes muy bajos (menos de 200 USD) y se han desarrollado modelos de atencion
sencillos para tratar al mayor niumero de personas (73). Para superar las barreras y
mejorar el acceso de los pacientes al tratamiento se deben implementar modelos
multidisciplinares y programas estratégicos que incluyan médicos de cabecera,
farmacias especializadas, enfermeras y trabajadores sociales (74).

Barreras

Los sistemas sanitarios tienen que superar las barreras en la preparacion e inicio del
tratamiento. La estructura del sistema sanitario varia segun el pais. En la mayoria de
los paises, el ministerio de sanidad regula el sistema sanitario. Mientras tanto, en otros
paises, el ministerio de sanidad presta servicios sanitarios. Los programas deben

adaptarse a la forma de organizacion en la que vayan a funcionar (46).
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Ferraro, Et al. (75) menciona que la principal barrera es el acceso a las pruebas de
deteccion del VHC para identificar a las personas infectadas no diagnosticadas. Las
pruebas de deteccion de anticuerpos deben estar disponibles en funcion de la
prevalencia regional de personas de alto riesgo o de la poblacion general. Las
siguientes poblaciones de riesgo deberian ser invitadas a someterse a las pruebas de
anticuerpos del VHC: usuarios de drogas intravenosas, receptores de transfusiones de
sangre anteriores a 1992, receptores de trasplantes de 6rganos anteriores a 1992,
receptores de concentrado de factor de coagulacion anteriores a 1987, nifios nacidos
de madres virémicas VHC, pacientes en hemodialisis, casos seropositivos, hombres
qgue tienen relaciones sexuales con hombres y emigrantes de un pais con alta
prevalencia del VHC (76,77).

Una tasa elevada de hepatitis C en un pais se define como una seroprevalencia de
anticuerpos del VHC 22% o0 25% en la poblacion general (78). Por lo que en un estudio
de 1.179 participantes, demostro ser necesario el cribado universal de la poblacion.
Las nuevas pruebas orales anti-VHC en el punto de atencién son una opcién viable
para el cribado universal en regiones con altas tasas de VHC (79). Las ventajas de las
pruebas orales anti-VHC en el punto de atencidon son su administracion sencilla,

rapidez de respuesta y coherencia de los resultados (80).

Debido a la falta de fondos de los sistemas sanitarios para las modalidades no
invasivas de evaluacion de la fibrosis, como la evaluacion basada en el laboratorio, el
indice de relacion entre AST y plaquetas (APRI), la puntuaciéon FIB-4 (célculo de la
edad, AST, ALT y plaquetas), el Fibrotest (calculo de a2-macroglobulina, haptoglobina,
apolipoproteina Al, y bilirrubina) y gamma-glutamil transpeptidasa (GGT), o FibroScan
(elastografia hepatica y medicién de la rigidez del higado) para detectar la gravedad
de la enfermedad hepatica, ademas de los largos tiempos de espera y las grandes
distancias geograficas para acudir a los especialistas en VHC, son barreras complejas

para el inicio del tratamiento (52,81).

La falta de una politica sanitaria relativa al tratamiento, la financiacion deficiente y
escaso acceso al tratamiento son barreras sustanciales que deben superarse segun

Taaha G., Ezra L., Abu- freha. (46). Por lo tanto, los sistemas sanitarios deberian
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adoptar estrategias para aumentar las pruebas con servicios comunitarios de
deteccidn de la hepatitis y proporcionar acceso al tratamiento para todos los grados de
fibrosis. En algunos paises, como Rusia, el acceso al tratamiento esta restringido a los
estadios avanzados de fibrosis (82).

Otra barrera es iniciar el tratamiento del VHC mediante un proceso descentralizado
para minimizar la burocracia y el papeleo. Se ha demostrado la eficacia y la viabilidad
de las pruebas y el tratamiento descentralizados del VHC para pacientes de alto riesgo
en entornos de atencién primaria (83). La autorizacion de los prescriptores es
fundamental. En la mayoria de los paises, la prescripcion de un tratamiento contra el
VHC debe realizarla un especialista (hepat6logo, gastroenterdlogo o especialista en
enfermedades infecciosas). En cambio, hay paises en los que el tratamiento puede ser

prescrito por un sanitario de atencion primaria o un farmacéutico (83,84).

Asi una intervencion del sistema sanitario deberia abordar los tres niveles de la
cascada sanitaria: cribado, vinculacion al tratamiento y tratamiento. Los programas
nacionales deben planificarse y ejecutarse en funcién de la cantidad y la calidad de los
recursos nacionales disponibles. Es responsabilidad del sistema sanitario disefiar
politicas y normativas que respalden los esfuerzos de eliminacion de la hepatitis C, en
concreto, el aumento de la financiacion de los programas contra la hepatitis C (46).

Obstéaculos entre proveedor

El papel de los proveedores de servicios sanitarios directos es de suma importancia,
ya que es el primero en conocer a los pacientes. El profesional desempefia un papel
crucial en el inicio y el seguimiento de todo el proceso. El proceso comienza con el
cribado, el diagndéstico y tratamiento, y continta con el seguimiento. Los médicos de
familia pueden prescribir DAA para tratar a pacientes con VHC con un grado de fibrosis
bajo (19) y renunciar a consultas innecesarias con gastroenterdlogos o hepato6logos,

con lo que se agiliza el tiempo desde el diagnostico hasta el tratamiento (46).

No obstante, existen varias barreras entre los médicos de familia. Por ejemplo, la
mayoria de los médicos de familia estan saturados de pacientes sintomaticos y otras

tareas. Ademas, la baja adherencia al tratamiento, el abuso de sustancias y la falta de
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tratamiento para los drogodependientes dificultan el diagndstico y el tratamiento de los
pacientes con VHC (85).

Quiza algunos médicos de familia no crean que el tratamiento de la hepatitis sea
responsabilidad suya. El desconocimiento del tratamiento con AAD puede afectar a la
confianza a la hora de iniciar el tratamiento. Las clinicas locales carecen de apoyo para
el tratamiento del VHC, que requiere personal para las extracciones de sangre,
gestores de casos o0 enlaces con coordinadores de atencion, y un protocolo autorizado
para las pruebas del VHC (52). Se necesitan trabajadores médicos y recursos para
ponerse en contacto con los pacientes a fin de iniciar las pruebas y el tratamiento. En
los sistemas sanitarios con una medicina de familia de buena calidad, el médico de
familia y el personal del dispensario local deberian formar parte de la deteccién y

tratamiento (46).
Barreras a nivel del paciente

La principal barrera a la que se enfrentan los pacientes es la concienciacion. En
concreto, la falta de concienciacion sobre la importancia del cribado y consecuencias
de una infeccién crénica por VHC no tratada dificulta el inicio del tratamiento. Las
campanfas de concienciacion sobre el VHC a nivel local y nacional pueden abordar el
problema de la concienciacion. Las campafias deben adaptarse cultural y
lingliisticamente a cada pais, especialmente en el caso de las minorias con altas tasas
de infeccion. También persisten las barreras psicosociales, como la falta de asistencia
a las citas y de realizacion de pruebas, pérdida de seguimiento y abuso de sustancias
(86).

Los estigmas generalizados, la desconfianza en la atencion sanitaria, la falta de un
cuadro sintomatico, el miedo a las pruebas diagndsticas y el temor a los efectos
adversos disuaden a los pacientes (52). El estigma asociado a la hepatitis C por su
asociacion con la inyeccion de drogas u otros comportamientos de alto riesgo disuade
a las personas de someterse a las pruebas de deteccion. El miedo a la discriminacion,
el aislamiento social o los juicios negativos impiden que las personas utilicen los
servicios de cribado de la hepatitis C. Ademas, el acceso a los servicios de cribado y

atencion sanitaria esta limitado por la ubicacion geografica (restricciones de transporte
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y econdmicas) y la cobertura del seguro (52). Ademas, es dificil contactar con
determinados pacientes. En patrticular, no es facil llegar a las minorias empobrecidas,

usuarios de drogas inyectables y personas sin hogar (46).

Los gastos médicos son una barrera importante. Los gastos incluyen los costes
directos e indirectos, los pagos por la medicacion y los pagos por conceptos
secundarios, como los gastos de viaje. En situaciones en las que los recursos son
escasos, el tratamiento contra el VHC debe racionarse. Los pacientes con prondésticos
desalentadores pueden no ser candidatos al tratamiento. Por ejemplo, pacientes con
una esperanza de vida corta, neoplasias malignas avanzadas y otras enfermedades

graves sin fibrosis hepatica avanzada (86).

Las barreras linglisticas pueden impedir la comunicacion entre los pacientes y los
profesionales sanitarios. Las dificultades para sortear la desconfianza en el sistema
sanitario son barreras adicionales (52). Las creencias culturales, las préacticas y los
conceptos erroneos afectan a las percepciones y decisiones de las personas sobre el
cribado (86).

Las intervenciones deben ser disefiadas y llevadas a cabo por el ministerio de sanidad,
las organizaciones sanitarias. Las intervenciones deben realizarse a nivel local (como
clinicas), medio y nacional. Las campafas de concienciacion publica, los programas
educativos y los esfuerzos de divulgacion comunitaria sobre la hepatitis C y sus riesgos
fomentan el cribado y el tratamiento. Los centros multidisciplinares son una opcion
excelente. En los centros multidisciplinares, los pacientes pueden recibir atencién
especializada para abordar todas sus necesidades médicas y extra sanitarias. Es
importante sefialar que la adherencia al cribado y al tratamiento es una parte clave del
proceso. Una baja adherencia provoca la interrupcién del proceso y el fracaso a la hora
de alcanzar la RVS (86).
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5.3 LIMITACIONES

A pesar de la valiosa informacion obtenida de los metaanalisis y revisiones
sistematicas en la actualizacion terapéutica de la hepatitis C cronica, se presentan
limitaciones importantes. Estas incluyen posibles sesgos en los estudios primarios
seleccionados para el analisis, variabilidad en las poblaciones de pacientes y
regimenes terapéuticos estudiados, asi como la rapida evolucion de las opciones de
tratamiento que podria afectar la relevancia de los hallazgos a lo largo del tiempo.
Ademas, la dependencia de datos previamente publicados puede limitar la inclusion
de investigaciones mas recientes y relevantes. Estas restricciones destacan la

importancia de interpretar los resultados con cautela y considerar fuentes actualizadas.
5.4 IMPLICACIONES EN LA PRACTICA CLINICA

Los documentos identificados proporcionan una sintesis de la evidencia existente,
guiando la seleccion de tratamientos efectivos y personalizados. Ademas, al resumir
datos de mudltiples estudios, ayudan a identificar las terapias mas prometedoras y
aclaran la eficacia relativa de diferentes enfoques. Estas revisiones también enfatizan
la necesidad de actualizacion constante debido a la rapida evolucion de las opciones
terapéuticas. Sin embargo, es fundamental considerar la calidad de los estudios

incluidos y adaptar las recomendaciones a la situacion individual del paciente.
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CAPITULO VI
6. CONCLUSIONES

1. La eficacia de las terapias antivirales de accion directa en el tratamiento de la
hepatitis C crénica se situaron con excelente respuesta virologica sostenida en la
semana 12, probada en los diferentes grupos etarios (nifios, adolescentes, adultos,
adultos mayores), asi con comorbilidades como enfermedad renal crénica en
estadios avanzados, coinfeccion por VIH o carcinoma hepatocelular, en cambio, el
porcentaje de respuesta virologica disminuy6 cuando los pacientes presentaron
cirrosis hepatica. Los resultados arrojaron una proporcion muy baja de personas

con eventos adversos.

2. Esta revision destaca diversas estrategias para superar obstaculos en la atencion
de la hepatitis C cronica, incluyendo pruebas simplificadas, apoyo al paciente y
atencion descentralizada. Las intervenciones integradas y centradas en las
personas, junto con la combinacion de servicios, son esenciales para la
eliminacién del VHC. Sin embargo, el acceso equitativo a terapias sigue siendo
desafiante debido a barreras econémicas y estructurales. Para lograr avances, se
requiere la implementacién de enfoques multidisciplinarios y estratégicos

respaldados por politicas de salud sélidas.

3. Se destaca que los sistemas de salud enfrentan desafios en el inicio del
tratamiento de la hepatitis C. La estructura varia segun los paises, lo que exige
adaptabilidad de los programas. La deteccion y el acceso al tratamiento son
complicados, afectados por barreras geograficas, de concienciacion y estigma. Los
sistemas deben abordar estas barreras entre proveedores y pacientes mediante
estrategias  multifacéticas, campafias de concienciacion y centros

multidisciplinarios. La adherencia es clave para alcanzar el éxito del tratamiento.
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