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Introduccion

la infeccidn crénica por el virus de la hepatitis B (VHB) es un
destacado problema de salud publica a nivel mundial. El tratamiento
con analogos de nucleds(t)idos (ANs) logra la supresion mantenida
de la replicacion viral, evitando la progresion de la enfermedad
hepatica a cirrosis y carcinoma hepatocelular. Sin embargo, debe
administrarse durante largos periodos de tiempo, lo que dificulta
la adherencia y favorece el fracaso terapéutico y la aparicién de
resistencias antivirales.

El objetivo del estudio fue evaluar la adherencia al tratamiento en
nuestro medio e identificar los factores epidemioldgicos, clinicos y
conductuales que influyen en esta.

Material y métodos

Se realizé un estudio descriptivo de una cohorte de pacientes
diagnosticados de hepatitis B crénica en tratamiento con entecavir
y tenofovir que recogieron su medicacidn entre enero y septiembre
de 2018. La adherencia se evalué mediante encuestas anénimas
y los registros de dispensacion de Farmacia, considerandose
un paciente adherente si la adherencia media era 295%. El
estudio obtuvo la aprobacién por parte del Comité de Etica de la
Investigacion de Almeria.

Resultados

De los 66 encuestados, 29 (43,9%) no habian buscado informacién
acerca de su enfermedad, y solo 37 (56%) respondieron bien al
menos 3 de las 4 preguntas sobre la historia natural de la infeccion.
El 23% de los pacientes empleaba una alarma en el mdvil o algin
otro método concreto para recordar latoma de ANs, mientras que la
mayoria (77%) afirmaba recordarla por si mismo. La autoadherencia
expresada en dosis no tomadas en el Gltimo mes fue, para 0/1/2/>2
tomas, de 73%/15%/6%/6%, respectivamente, con un porcentaje
similar pues de adherencia estimada respecto a lo calculado por
retirada en Farmacia.

En el andlisis bivariante, no se obtuvieron diferencias significativas
en el porcentaje de adherencia al analizar las variables demogréficas
del paciente, su nivel de estudios y de conocimiento de la
enfermedad, ni el método empleado para el cumplimiento.
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Conclusiones

Los pacientes en tratamiento crénico con ANs para VHB muestran
una adecuada adherencia al tratamiento. Se evidencia un bajo
conocimiento general de la historia natural de la enfermedad, pero
sin impacto en el cumplimiento terapéutico.
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Figura 1

Encuesta entregada a los pacientes

Tabla 1
Caracteristicas basales de los pacientes incluidos en el estudio




ANALISIS DE LA VARIABILIDAD EN EL USO
DE BETABLOQUEANTES (BB) EN NUESTRO PAIS EN
LA PROFILAXIS DE HEMORRAGIA DIGESTIVA POR
HIPERTENSION PORTAL (HTP)
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La hemorragia varicosa supone una complicacion mayor en
pacientes cirréticos con altas tasas de mortalidad (10-20%). Para
la profilaxis primaria y secundaria, el uso de BB (especialmente
propranolol y carvedilol) estd ampliamente aceptado junto a
la ligadura con bandas elasticas en el segundo caso. Estos han
demostrado reduccién del gradiente de presidon venosa hepatica,
disminucién de las descompensaciones, entre ellas el riesgo de
hemorragia varicosa, y aumento de la supervivencia. Aunque
existen recomendaciones de expertos para la subida gradual de
dosis de estos farmacos, no existe ningln estudio que analice cémo
se lleva a cabo la misma en la practica clinica.

El objetivo fue analizar la homogeneidad en la instauracién del
tratamiento BB en pacientes cirréticos en los hospitales espafioles
y estimar la adecuacién o no a las recomendaciones actuales, asi
como la satisfaccion subjetiva de los profesionales con su método.

Se disefidé un estudio transversal en el que se encuestd
entre noviembre de 2017 y febrero de 2018 a hepatdélogos o
gastroenterdlogos que tratan pacientes cirrdticos de hospitales de
todas las comunidades auténomas. La encuesta fue respondida por
email (envio a grupos de trabajo) o bien en papel fisico (se ofrecié
en la reunién anual de la AEEH).

Ubicacién de los centros de trabajo de los encuestados.

De los 136 encuestados (43% hombre, 56% mujeres), el 86% emplea
mayoritariamente propranolol, y solo el 27% tiene un protocolo en
su unidad. El método mas empleado en el control de la subida de
dosis es la cita personal (31,6%), seguida de la derivacion a Primaria
(24,2%) y lainstruccién al paciente (18,3%). Ninguno de los métodos
se asocid a un cumplimiento mayor de las recomendaciones (inicio
20-40 mg al dia con subida cada 2-3 dias). Del 18,3% de encuestados
que realiza la subida cada 2-3 dias, el 52% tiene un protocolo en su
unidad, frente al 22% que lo tiene en el grupo mayoritario (81,7%)
que realiza la subida mas lentamente (p=0,002). Estos encuestados
que realizan la subida cada 2-3 dias estan conformes con el objetivo
“siempre” o “casi siempre” en un 92% de respuestas, frente al 63%
de satisfaccion subjetiva manifestada por los restantes (p=0,006).

Método empleado para la instauracion del betabloqueo.

Periodicidad con la que se realiza subida de dosis en instauracion de
betabloqueo.



Comunicaciones XLIX Reunion Anual de la SAPD

oral existian varices esofagicas pequefias y varices fundicas (GOV2)
sin estigmas de sangrado reciente. La ecografia abdominal puso
de manifiesto un parénquima hepatico heteroecogénico, de
morfologia pseudonodular y contornos festoneados, asi como una
trombosis parcial del eje porto-mesentérico, con extensién a porta
izquierda, siendo la vena esplénica y porta derecha permeables;
ascitis de distribuciéon global, colaterales porto-sistémicas en
territorio esplacnico y esplenomegalia de 20 cm.

Desde el punto de vista analitico, destacaba una linfopenia severa
(8%), 150.000 plaquetas, AST 108 Ul/ml, ALT 66 Ul/ml y alfa-
fetoproteina en ascenso, con valores maximos de 403 Ul/ml. Para
ampliar el estudio, se solicité estudio de hipercoagulabilidad, que
resultéd negativo, y TAC dinamico hepdatico que objetivé un area

Proporcion de encuestados que siguen un protocolo propio, entre nodular de 25 mm en segmento VI, con comportamiento radioldgico
quienes realizan la subida segln las recomendaciones y quienes la

- . - compatible con un hepatocarcinoma. Se realizé estudio de extension
realizan con intervalos mayores de tiempo.

(TAC de térax y gammagrafia dsea), negativo, y se presentd el caso
en sesion multidisciplinar decidiéndose tratamiento percutaneo de
la lesidn descrita con radiofrecuencia, con criterios de respuesta
completa en la prueba de imagen de control

La metodologia en la administracién de betabloqueantes para HTP
en nuestro pais muestra falta de homogeneidad, siendo en general
el cumplimiento de las recomendaciones bajo, y el ritmo de subida
mds lento de lo recomendado. Dichas deficiencias son menores en
las unidades que siguen un protocolo propio.

ATAXIA TELANGIECTASIA E HIPERTENSION
PORTAL: A PROPOSITO DE UN CASO
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. . . Entramado reticular con puntos rojos en endoscopia oral.
La ataxia telangiectasia (AT) es una enfermedad rara, de

herencia autosdmica recesiva, que se caracteriza por una
disfuncién neuroldgica progresiva con marcha ataxica, apraxia
ocular, telangiectasia ocular bilateral, neuropatia periférica y
retraso mental; asi como inmunodeficiencia humoral-celular,
predisposicion a infecciones sinopulmonares de repeticidon vy
neoplasias, fundamentalmente de estirpe hematoldgica.

Se presenta el caso de un varén de 20 afios de edad, diabético
tipo |, diagnosticado en la infancia de ataxia telangiectasia, lo que
le condiciona una dependencia total para las actividades basicas
diarias y deambulacidn limitada a silla de ruedas.

Ingreso en el servicio de Digestivo por dos episodios de hematemesis,
atribuidos al entramado de variculas de tercio distal esofagico propio
de su enfermedad , tratadas con farmacos vasoactivos
sin episodios de resangrado posterior. Ademas, en la endoscopia

Ausencia de captacion de contraste como signo de respuesta completa
del tumor.



Se han descrito pocos casos que relacionen esta enfermedad con la
aparicion de un hepatocarcinoma. Ademas, aunque no se disponga
de una confirmacién histoldgica, probablemente esta entidad
represente una causa mas del sindrome de hipertension portal
idiopatica.

CARACTERIZACION DE UN MODELO
ANIMAL DE ESTEATOHEPATITIS NO ALCOHOLICA

GIL-GOMEZ, A%; ROJAS, MA'; MUNOZ-HERNANDEZ, R%; GATO,
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Los modelos animales de esteatohepatitis no alcohdlica descritos
hasta el momento no reflejan todas las caracteristicas clinicas
e histopatoldgicas de la enfermedad, existiendo controversia
tanto en el desarrollo de fibrosis avanzada como en la presencia
de degeneracidon hepatocitaria. El objetivo de este estudio es
desarrollar un modelo murino de esteatohepatitis no alcohdlica
que recapitule todos los eventos de la enfermedad en humanos.

Treinta ratones machos C57BL/6J fueron alimentados con una dieta
rica en grasas saturadas y colesterol (HFHCC) (40% Kcal en forma
de grasas, 1% colesterol y 42 g/L glucosa/fructosa) (n=25) o una
dieta control (n=5) durante 52 semanas. Se analizaron parametros
anatomicos, morfoldgicos, histolégicos (calculo de NAS vy fibrosis
por H&E vy tricromico de Masson), bioquimicos (medidos en un
autoanalizador COBAS INTEGRA 400p) y metabdlicos (sobrecarga
intraperitoneal de 1mg/g de glucosa, insulina medida por ELISA
(Mercodia)).

Como se representa en la , los ratones alimentados con
dieta HFHCC tuvieron sobrepeso. Macroscopicamente se observo
hepatomegalia, coloracidn amarillenta, friabilidad y aspecto
graso. A nivel histolégico se detecté una marcada esteatosis
macro y microvesicular difusa (>90%) acompafiada de una
desestructuracién de la arquitectura lobulillar, una presencia de
focos de infiltrado inflamatorio a nivel lobulillar, portal y periductal,
signos de degeneracidn hepatocitaria en forma de balonizacién y
fibrosis moderada

Los niveles de AST y ALT aumentaron de manera significativa junto
a una alteracién en los parametros del perfil lipidico y
glucidicos , indicando la presencia trastornos metabdlicos
como la dislipidemia y la resistencia a la insulina.

Aspectos anatomicos y morfologia hepatica de ratones Control y
HFHCC.

Histologia hepatica de ratones Control y HFHCC. a) y b) hematoxilina
y eosina. Flechas indican esteatosis, inflamacion y ballooning. b) y c)
Tricrémico de Masson. Calculo de NAFLD Activity Score.



Parametros bioquimicos en ratones Control y HFHCC. * p<0,05.

Parametros metabdlicos en ratones Control y HFHCC. * p<0,05.

El modelo animal descrito engloba las principales caracteristicas
clinicas e histoldgicas que definen la enfermedad en el humano:

i) obesidad, dislipidemia, resistencia a la insulina y alteraciones en
el perfil hepatico;

ii) esteatosis micro-macro vesicular, inflamacion, degeneracién
balonizante y fibrosis.

Este modelo cubre las necesidades en el campo de la investigacidén
traslacional y permitira la realizacién de futuros estudios preclinicos.

CARACTERIZACION Y EVALUACION DEL
GRADO DE FIBROSIS HEPATICA EN LOS PACIENTES
CON INFECCION CRONICA POR EL VHB Y
TRANSAMINASAS NORMALES
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En los pacientes con infeccidon crénica por virus B (VHB) la existencia
de transaminasas (TN) normales se asocia con estado de portador
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inactivo (PI1) (infeccidn crénica AgHBe negativo) o inmunotolerancia
(IT) (infeccion cronica AgHBe positivo). En ellos la afectacion
hepatica significativa es rara, aunque actualmente disponemos de
escasos estudios que evallen el grado de lesidn hepatica en estos
pacientes.

Nuestro objetivo ha sido conocer las caracteristicas de los pacientes
con infeccién crénica VHB con TN normales, asi como evaluar el
dafio hepatico mediante la medicion del grado de fibrosis hepatica
(FH) e identificar los posibles factores asociados a la misma.

Incluimos todos los pacientes con infeccion VHB etiquetados
de Pl o IT (AgHBs positivo con TN normales en al menos tres
determinaciones consecutivas el primer afio), atendidos en nuestra
consulta desde 2006 a 2016 y con seguimiento >1 afio.

Recogimos datos epidemioldgicos (edad, sexo, raza, consumo
alcohol, IMC), virolégicos (DNA viral) y niveles de TN a lo largo
del estudio. Evaluamos el grado de FH mediante Elastografia
Transicional (ET). Una rigidez hepatica (RH) 27.9 kPa fue considerada
Fibrosis Significativa (FS), una RH 8,8 kPa fibrosis grado 3, y RH
>11,7 kPa fibrosis grado 4 compatible con cirrosis.

Incluimos 214 pacientes (208 Pl y 6 IT); 60% eran varones, con edad
media de 48 afios, y 30% inmigrantes. Un 14% reconocia consumo
moderado de alcohol. 62% tenian IMC 225 Kg/m2.

Durante el seguimiento, 4% tenia TN alteradas (<1,5 VVN). La
mayoria (83%) tenian DNA viral <2.000 Ul/ml.

Disponemos de datos de FH en 160 pacientes, siendo la RH media
de 6,3 kPa. 14% tenia FS, 9% fibrosis grado 3 y 6% fibrosis 4
compatible con cirrosis.

No identificamos asociacion entre FSy la edad, sexo, raza, consumo
alcohol o niveles DNA. Las variables probablemente asociadas a FS
fueron la alteracion de las TN (23% vs. 4%, p=0,005) y el IMC, ya que
la mayoria de pacientes con FS tenia IMC 225 (88% vs. 5%, p=0,01).

En paciente con infeccidon créonica VHB y TN normales, el dafio
hepatico parece no estar relacionado con los niveles DNA, consumo
de alcohol o ser inmigrante. La FS parece estar asociada con las TN
alteradas y el IMC elevado.

Es por ello recomendable evaluar el grado de RH con métodos
no invasivos en estos pacientes con VHB y TN normales,
fundamentalmente en aquellos con TN elevadas en el seguimiento
o IMC 225.



El sindrome hepatopulmonar (SHP) se caracteriza por un defecto
en la oxigenacién arterial inducida por una dilatacion vascular
pulmonar en el contexto de una enfermedad hepatica avanzada
y/o hipertension portal.

Varén de 52 afios con historia de cirrosis hepatica de origen endlico,
estadio C11 de la clasificacion de Child-Pugh, diagnosticada en
2009. En abstinencia endlica mayor a 6 meses.

Historial de su enfermedad hepatica: dos ingresos previos por
descompensacién hidroépica, sin episodios previos de PBE pero
en tratamiento con norfloxacino por mala funcién hepdtica y
proteinas bajas en liquido ascitico, en profilaxis primaria por varices
esofagicas medianas (VE) con ligadura endoscépica con bandas
elasticas (LEVE) y betabloqueantes (propranolol 20 mg/12 horas).
Ultima Eco-Doppler con signos de HTP sin LOEs. Acudié a Urgencias
por ascitis y oligoanuria de cinco dias de evolucion, refiriendo
intensa astenia en los Ultimos cinco meses. No otra sintomatologia
de interés.

A la exploracién fisica destaca numerosas arafias vasculares en térax

Andlisis descriptivo. y abdomen, con ascitis no a tensién y marcada circulacién colateral
. Durante su evolucién en planta mantuvo importante

astenia con platipnea y funcidn hepatica estadio C12 Child-Pugh.

Paciente pendiente de ser trasladado al Hospital Universitario

Virgen del Rocio (HUVR) para estudio de trasplante hepatico (TH).

Debido a la llamativa circulacion colateral y astenia con platipnea

se sospechd la existencia de SHP y solicitamos gasometria arterial

(GSA) (pO2 67 mmHg) y ecocardiografia con burbujas (ECB)

confirmando ambas pruebas la existencia del mismo.

Durante su hospitalizacidn desarrollé insuficiencia renal prerrenal
y episodio de hematemesis franca secundaria a rotura de variz
gastrica tratada con cianoacrilato, momento en el cual el paciente
es trasladado al HUVR para planteamiento de TH y TIPS si fuera
preciso por resangrado.

Andlisis bivariante.

COMPLICACIONES MENOS FRECUENTES
EN LA CIRROSIS

VALDES DELGADO, T; CORDERO RUIZ, P; MALDONADO PEREZ,
B; BELLIDO MUNOZ, F; CAUNEDO ALVAREZ, A
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Marcada circulacion colateral abdominal y telangiectasias en térax.



TAC Abdominal c/c iv: Circulacién colateral abdominal y tordcica.

Ecocardio con burbujas: Burbujas en cavidades izquierdas al 3-6 ciclos
(Shunt intrapulmonary).

El SHP es una complicacién infradiagnosticada de la enfermedad
hepatica avanzada o hipertensidon portal, con una prevalencia
variable entre 5-32% segun el estudio. No hay sintomas o signos
patognomadnicos, lo que dificulta su diagndstico. Las manifestaciones
clinicas caracteristicas son la platipnea, ortodeoxia junto con
marcada circulacion colateral abdominal y arafias vasculares. La
prueba diagndstica de eleccion es la ECBy la gravedad del sindrome
se establece con la GSA (<50 mmHg muy grave).

El TH es el Unico tratamiento eficaz y su presencia es un criterio de
priorizacion en la lista de espera de TH, debido al empeoramiento
en el prondstico y la buena respuesta al post-trasplante, por ello la
importancia de su sospecha diagndstica en nuestra practica clinica
habitual.
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EFICACIAY SEGURIDAD DE LOS REGIMENES
PANGENOTIPICOS PACIENTES VHC EN PRACTICA
CLiNICA REAL

PUYA GAMARRO, M?!; GOMEZ ESPEJO, SM%; BISSO ZEIN, JKY
GALVEZ FERNANDEZ, RMY; RIVAS RUIZ, F% SANCHEZ CANTOS,
AM1; ROSALES ZABAL, JM*
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Actualmente, existen combinaciones de farmacos que pueden
utilizarse en todos los genotipos del virus de la hepatitis C (VHC).

El régimen sofosbuvir/velpastasvir (SOF/VEL) 12 semanas, ha
mostrado eficacia en pacientes con genotipos 1-6, tanto mono/
coinfectados por VIH, con/sin cirrosis compensada.

El régimen glecaprevir/pibrentasvir (GLE/PIB) ha mostrado eficacia
en pacientes con genotipos 1-6, tanto mono/coinfectados por VIH,
con/sin cirrosis compensada. Permite utilizar pautas de 8 semanas
y no precisa ajuste de dosis en insuficiencia renal.

Nuestros objetivos fueron analizar eficacia y seguridad de las
combinaciones pangenotipicas en una cohorte de pacientes VHC
en practica clinica real.

Estudio observacional de pacientes VHC, tratados con regimenes
pangenotipicos en nuestro centro desde abril de 2017 hasta julio
de 2018. Utilizamos media y desviacién estandar para variables
cuantitativas, y distribucion de frecuencias para las cualitativas.

159 pacientes iniciaron tratamiento con formulaciones
pangenotipicas, 64 tratados con SOF/VEL (grupo 1), 95 con GLE/
PIB (grupo 2), analizando aquellos que finalizaron tratamiento y se
evaluo respuesta viral (RVS12). En ambos grupos hubo predominio
masculino (65,6%y 55,8% respectivamente) con edad media de 54y
52 afios. Las comorbilidades mas frecuentes fueron la hipertension
arterial (23,4% y 10,5%) seguida de la diabetes (11%) en el grupo 1
y neoplasias sélidas en el grupo 2 (5,3%). De los genotipos tratados
(Figuras 1-2), el mas frecuente fue el 3 (53,1%) en el grupo 1y el 1a
en el grupo 2 (35,8%). El estadio mas frecuente fue FO-F1 (35,9%
y 72,6%) (Figuras 3 y 4). El 23,4% de pacientes del grupo 1 eran
cirroticos y el 2,1% del grupo 2, con un MELD Score medio de 9,2
y 6,5 respectivamente, y siendo estadio A5 de Child-pugh el mas
frecuente en ambos. El 75% y el 78,7% eran naives, seguidos de
recidivantes (10,9% y 7,4%). La duracion del tratamiento fue 12
semanas en el 96,9% del grupo 1y 8 en el 97,9% del grupo 2.
Completaron el tratamiento 99 pacientes, alcanzando la RVS el 96%.
Hubo 4 fracasos, 3 en el grupo 1y 1 en el 2. Como efectos adversos
destacamos un hepatocarcinoma en el grupo 1 y un paciente con
prurito en el grupo 2.



Las combinaciones pangenotipicas consiguen una elevada tasa de
RVS en el tratamiento del VHC, presentandose como una opcién
segura y eficaz que permite tratar con éxito a la mayoria de
pacientes. La combinacion de SOF/VEL permite tratar a pacientes
con cirrosis descompensada de forma segura y eficaz y GLE/PIB
permite acortar la duracion del tratamiento a 8 semanas.

EFICACIAY SEGURIDAD DEL TRATAMIENTO
CON ELBASVIR/GRAZOPREVIR EN PACIENTES
CON HEPATITIS CRONICA VHC. RESULTADOS EN
PRACTICA REAL EN NUESTRO CENTRO.

PUYA GAMARRO, MY BISSO-ZEIN, JK!; GOMEZ ESPEJO, SMY;
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En la actualidad, las terapias de referencia para el virus de la
hepatitis C (VHC) son los antivirales de accién directa (AAD). La
combinacion elbasvir (EBV) y grazoprevir (GZR) estad indicada en
genotipos 1y 4. Su eliminacidn es, casi exclusivamente, en heces,
<1% por via renal, lo que supone una opcidn para pacientes con
insuficiencia renal crénica.

Nuestros objetivos fueron analizar la eficacia y seguridad de EBV/
GZR en una cohorte de pacientes con VHC en practica real.

studio observacional de pacientes con VHC genotipos 1 y 4,
cirréticos y no cirrdticos, tratados con EBV/GZR desde diciembre
de 2016 a mayo de 2018. Se utiliz6 media y desviacion estandar
para variables cuantitativas, y distribucién de frecuencias para las
cualitativas.

52 pacientes iniciaron tratamiento con EBV/GZR. Fueron analizados
aquellos que finalizaron el tratamiento y se evalud respuesta viral
(RVS12) (n=43, 88,8%). El 100% eran caucdsicos, 53,8% varones, con
edad media de 57 afios. Un 38,5% fumaba, 1,9% consumia alcohol
y 3,8% otros toxicos. La hipertension arterial (28,8%), la diabetes
(11,5%) y la insuficiencia renal (11,5%) fueron las comorbilidades
mas frecuentes. Un 5,8% recibian hemodialisis. El 7,7% presentaban
coinfeccidn VIH. La mayoria eran naive (80,8%), no cirréticos (80,8%)
y genotipo 1 (73,1%) (1b 97,4%, 1a 2,6%), siendo genotipo 4 26,9%
(Figura 1). El estadio de fibrosis mas frecuente por fibroscan fue
FO-F1 en el 37,2% seguido de F4 (17,6%). Los pacientes cirréticos
(19,2%) tenian un MELD medio de 12. La duracién del tratamiento
fue de 12 semanas en todos los casos, sin uso de ribavirina. Se
alcanzd RVS en 88,8% (2 fracasos, ambos VIH y cirréticos, con MELD



de 19y de 6 y genotipos 4 y 1b respectivamente). Ningln paciente
presentd efectos adversos graves ni ingresos relacionados con el
tratamiento.

En nuestra cohorte de pacientes con hepatitis crénica VHC, el
uso de EBV/GZR consigue altas tasas de RVS con un gran perfil
de seguridad, comparable a los datos observados en los ensayos
clinicos. Sin embargo, la aparicién de los nuevas combinaciones
pangenotipicas quizas limite su uso, si bien puede ser una buena
alternativa en determinados subgrupos.
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EFICACIAY SEGURIDAD DEL TRATAMIENTO
CON ELBASVIR/GRAZOPREVIR EN PACIENTES CON
INFECCION CRONICA POR VHC: RESULTADOS DE
PRACTICA REAL EN LA PROVINCIA DE MALAGA

PUYA GAMARRO, M?! GALVEZ FERNANDEZ, RM?! GARCIA
CORTES, M% ORTEGA ALONSO, A% PALOMINO LUQUE, P3;
MOSCARDO CARDONA, JM% GARCIA ESCANO, MD2; RICO
CANO, A% ALCANTARA BENITEZ, R MARTINEZ BURGOS, M3
GONZALEZ GRANDE, R3; JIMENEZ PEREZ, M3 RIVAS RUIZ, F5
ROSALES ZABAL, JM*

IUNIDAD APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO HOSPITAL
COSTA DEL SOL, MARBELLA. 2UNIDAD APARATO DIGESTIVO.
COMPLEJO HOSPITALARIO DE ESPECIALIDADES VIRGEN
DE LA VICTORIA, MALAGA. 3UNIDAD APARATO DIGESTIVO.
COMPLEJO HOSPITALARIO REGIONAL DE MALAGA, MALAGA.
“UNIDAD APARATO DIGESTIVO. HOSPITAL COMARCAL DE LA
SERRANIA, RONDA. SUNIDAD INVESTIGACION. COMPLEJO
HOSPITAL COSTA DEL SOL, MARBELLA

La combinacion elbasvir/grazoprevir (EBV/GZR) ha demostrado
altas tasas de curacion y buen perfil de seguridad en ensayos
controlados aleatorizados de pacientes con infeccién crénica por
virus de la hepatitis C (VHC) genotipos 1y 4. Su eliminacion es, casi
exclusivamente, en heces, <1% por via renal, lo que supone una
opcion para pacientes con insuficiencia renal crénica.

Nuestros objetivos fueron evaluar la eficacia y seguridad de EBV/
GZR en una cohorte de pacientes con VHC en practica real.

Estudio observacional multicéntrico de una cohorte de pacientes
con VHC genotipos 1 y 4, cirréticos y no cirroticos, tratados con
EBV/GZR en cuatro centros hospitalarios de segundo y de tercer
nivel de la provincia de Malaga, desde diciembre de 2016 a mayo
de 2018, incluyendo aquellos con datos de respuesta viral a las
12 semanas (RVS12) de completar el tratamiento. Se analizaron
los datos demograficos, clinicos y viroldgicos, y se registraron los
eventos adversos (EA).

Se incluyeron en el estudio 116 pacientes. La mayoria eran
hombres (64,7%), de raza caucdsica (94,8%) con una edad media
de 59 afios (rango: 18-83 afios). Un 28,4% fumaba, 7,8% consumia
alcohol y 3,4% otros toxicos. El 1% y el 3,5% fueron coinfectados
con VHB y VIH respectivamente. Respecto a las comorbilidades, la
hipertension arterial (17,2%) y la insuficiencia renal crénica (9,5%)
fueron las mas frecuentes, siendo el indice de Charlson medio de
4 (0 2,5). El 82,8% eran genotipo 1 (13, 8,6%; 1b, 74,2%) y el 17,2%
genotipo 4. 20 pacientes (17,2%) fueron cirréticos seguin FibroScan

con un Child-Pugh A5 y un MELD 8 de media. La duracion
del tratamiento fue de 12 semanas (94%), 16 semanas (3,4%),
24 semanas (1,7%) y 8 semanas (0,9%). En 5 pacientes (4,3%) se



asocid ribavirina. Los farmacos mas frecuentes consumidos por los
pacientes fueron los IBPs (34,5%), |IECAs (31,4%), antidepresivos
(19,8%)y AINEs (16,4%) .Se pudoanalizar RvVS12 en 108 de
los 116, alcanzdndose en el 97,22%. Dos pacientes experimentaron
EA, y se interrumpio el tratamiento en uno.

El uso de EBV/GZR en practica clinica real consigue tasas de RVS
muy elevadas y comparables a los estudios de registro, con un
buen perfil de seguridad aun siendo pacientes con un indice de
comorbilidades no despreciable.

EFICACIAY SEGURIDAD DEL TRATAMIENTO
DE LA INFECCION VHC GENOTIPO 3 EN LA ERA
DE LOS ANTIVIRALES DIRECTOS. éSUPONEN LOS
NUEVOS FARMACOS PANGENOMICOS UNA GRAN
DIFERENCIA FRENTE A LOS NO PANGENOMICOS
EN G3?

GOMEZ ESPEJO, SM%; PUYA GAMARRO, M%; BISSO ZEIN, JKZ;
GALVEZ FERNANDEZ, RM%; RIVAS RUIZ, F%; SANCHEZ CANTOS,
Al; ROSALES ZABAL, JM!

'UNIDAD APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO HOSPITAL COSTA
DEL SOL, MARBELLA. 2UNIDAD INVESTIGACION. COMPLEJO
HOSPITAL COSTA DEL SOL, MARBELLA.

La irrupcion de los farmacos antivirales de accién directa (AAD)
ha revolucionado el tratamiento del VHC consiguiendo tasas de
curacion préximas al 100%. Sin embargo tanto en los estudio de
registro como en los datos de vida real, la eficacia en genotipo
3 ha sido sensiblemente mas baja. Las nuevas formulaciones
pangendmicas, parecen ser mas eficaces frente a G3 que
formulaciones previas.

Analizar la eficacia y seguridad de los AAD en el tratamiento de los
pacientes con genotipo 3y las diferencias entre combinaciones no
pangendmicas y las pangendmicas.

Estudio observacional de pacientes con VHC genotipo 3, cirrdticos y
no cirrdticos, tratados con farmacos de accion directa, desde enero
de 2015 a julio de 2018 en el area del Hospital Costa del Sol.

83 pacientes genotipo 3 iniciaron tratamiento con AAD. Fueron
analizados aquellos que finalizaron el tratamiento y se evalud
respuesta viral (RVS12) (n=69, 92,8%). El 98% eran caucasicos,
75% varones, con edad media de 51 afios. Un 62% fumaba, 1%
consumia alcohol y 5% otros tdxicos. La hipertensién arterial (13%),
la diabetes (6%), los trastornos tiroideos (6%) y la hiperuricemia
(5%) fueron las comorbilidades mas frecuentes. El 5% presentaban
coinfeccidn VIH. La mayoria eran naive (75,4%), no cirrdticos (65%).
Los pacientes cirréticos (35%), un 82% tenian un MELD < ¢ =8. Se
constatd resistencia insulinica en 31,3% (10/32). La duracion del
tratamiento mas frecuente fue de 12 semanas (72%). 46,4% fueron
tratados con AAD no pangenotipicos (1,45% con SOF/RBV, 18,8%
SOF/DCV, 18,8% SOF/DCV/RBV, 1,45% SOF/LDV, 5,8% SOF/LDV/
RBV) y 53,6% con pangenotipicos (43,5% SOF/VEL, 1,45% SOF/
VEL/RBV, 8,7% GLE/PBR). La RVS global fue del 92,8% (90,6% con
no pangenotipicos y 94,6% con los pangenotipicos, p=0,657). Dos
pacientes presentaron efectos graves con desenlace fatal.

Estado fibroscan previo.



AAD empleados.

RVS12S.

En nuestro estudio las tasas de RVS en genotipo 3 son elevadas,
no encontrando diferencias significativas entre las combinaciones
“cldsicas” no pangendmicas respecto a las nuevas formulaciones
pangenodmicas. Los eventos adversos, aunque escasos, fueron mas
frecuentesy graves con las formulaciones clasicas no pangendmicas.

ETIOLOGIA Y POTENCIALES FACTORES
PREDICTIVOS DE COMPLICACIONES DE LAS
HEPATITIS AGUDAS EN LOS ULTIMOS DIEZ
ANOS EN LA PROVINCIA DE HUELVA. ESTUDIO
RETROSPECTIVO.

RODRIGUEZ MONCADA, R%; MARAVER ZAMORA, M?; GONZALEZ
MACIA, A% CABELLO FERNANDEZ, A% LEON LUQUE, MY
GONZALEZ ZAMORANO, S%; GOMEZ DELGADO, E%; BEJARANO
GARCIA, A!
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'UNIDAD INTERCENTROS APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO
HOSPITALARIO DE ESPECIALIDADES JUAN RAMON JIMENEZ,
HUELVA. 2SERVICIO MEDICINA INTERNA. COMPLEJO
HOSPITALARIO DE ESPECIALIDADES JUAN RAMON JIMENEZ,
HUELVA

En los ultimos afos hemos detectado un aumento de hepatitis
agudas (HA) en nuestra provincia. El objetivo es comunicar y analizar
su etiologia, buscando justificacion epidemiolégica e intentando
identificar factores predictivos de complicaciones.

Estudio observacional descriptivo retrospectivo. Se incluyen las HA
confirmadas (=hipertransaminasemia >10 veces su valor normal)
en nuestra provincia en los Ultimos diez afios. Se analizan mediante
SPSS 20.0 caracteristicas demograficas basales, antecedentes
epidemioldgicos, presencia de comorbilidades y desarrollo de
complicaciones (exitus, trasplante, fallo hepatico). Se utilizan
tablas de contingencia y test de chi-cuadrado para analizar la
asociacion entre variables categdricas dicotémicas con distribucion
normal, previo andlisis de fiabilidad alfa de Cronbach, y regresion
logistica multivariante para identificar factores predictivos de
complicaciones.

Se incluyen 213 pacientes mayores de 18 afios procedentes
de una poblacion de 425.000 habitantes (casos confirmados
entre enero 2007 y diciembre 2017). 160 (75,1%) hombres y 53
mujeres (24,9%), edad media 48,46 afios + DS 16,68. Mostramos
distribucién etioldgica en grafico sectorial , siendo la
hepatitis alcohdlica aguda (HAA) la Unica causa ocasional de
hipertransaminasemia <10 veces su valor normal pero cumpliendo
los criterios diagndsticos de la misma.

Se detectan picos de HAA en 2013 y 2017, coincidiendo con
campaiias locales frente al etilismo. Otro pico de incidencia por
VHA en 2017 y por VHB en 2014 (p<0,05) . El primero
se asociaba a conductas sexuales de riesgo (p=0,05), no asi
a la orientacién sexual. En el analisis univariado, el riesgo de
complicaciones se asocidé a las etiologias farmacoldgica y VHB
(p<0,05), pero ambas quedaban excluidas en el multivariante.

Las comorbilidades si se asociaron a riesgo de complicaciones,
sobre todo la insuficiencia renal (OR 9,43, IC 95%, p=0,02) y la
hepatopatia (OR 7,19, 1C95%, p=0,04). No se encontrd relacion
entre estancia media y ninguna variable, si entre grupos de edad
y determinadas causas (p<0,001): Viricas entre segunda y cuarta
décadas de la vida, endlica y farmacoldgica entre la cuarta y sexta
décadas. No se demostré mayor riesgo de complicaciones por edad
o coinfeccién VIH

En nuestro medio, las hepatitis viricas (VHB y VHA), la HAA y la
toxicidad farmacoldgica son las principales causas de hepatitis



aguda. Se detecté un pico de incidencia de VHA en 2017 y de
VHB en 2014, ambos asociados a conductas sexuales de riesgo.
La presencia de comorbilidades (insuficiencia renal y hepatopatia
crénica) aumentaron el riesgo de desarrollar complicaciones, no asi
el sexo, la edad ni la coinfeccidn VIH.

Etiologia hepatitis agudas Ultimos 10 afios en la provincia de Huelva.

Distribucién etiologia por afio.

Ausencia de asociacidn entre fallo hepatico y confeccion VIH.

EVALUACION DEL IMPACTO DE LA
RESPUESTA VIRAL SOSTENIDA EN LA FIBROSIS
HEPATICA EN PACIENTES CON CIRROSIS HEPATICA
POR VIRUS C: CORRELACION CON LOS DATOS
ECOGRAFICOS

PRAXEDES GONZALEZ, E; MORENO MORALEDA, I; HALLOUCH
TOUTOUH, S; AMADO VILLANUEVA, PP; LOPEZ GONZALEZ, J;
CASADO MARTIN, M; VEGA SAENZ, JL

UGC APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO HOSPITALARIO DE
ESPECIALIDADES TORRECARDENAS, ALMERIA

La respuesta viral sostenida (RVS) tras tratamiento antiviral
en pacientes con hepatitis crénica por virus C (VHC) se asocia
con una disminucidn de la fibrosis hepdtica (FH) evaluada
mediante elastografia transicional (ET), aunque si la FH se evalta
histolégicamente los datos son menos robustos, poniendo en duda
la correlacién entre la reduccién de la rigidez hepatica (RH) y los
signos ecograficos de cirrosis tras la RVS.

El objetivo de nuestro estudio ha sido evaluar el impacto de la
RVS en pacientes con cirrosis hepatica VHC sobre la FH evaluada
mediante ET y su correlaciéon con la evolucion de los signos
ecograficos de cirrosis.

Se han evaluado los pacientes cirrdticos compensados e infectados
por VHC tratados con antivirales de accién directa y con RVS en el
Hospital Torrecardenas, de los que se disponia de ET y ecografia
de abdomen antes y después de la RVS. Los pacientes incluidos
tenian una RH antes del tratamiento >12,5 kPa y una ecografia
con hallazgos sugerentes de cirrosis hepatica: bordes irregulares o
lobulados, parénquima tosco o heterogéneo, dilatacién de la vena
porta, o hipertrofia del I6bulo caudado.

Se han analizado un total de 16 pacientes, 12 varones (75%) con una
edad media de 61 afios. El 81% presentaba infeccidn por Genotipo
1, un 6% por genotipo 3y el resto por genotipo 4.

La RVS se asocié con un descenso significativo de la RH (23,3 kPa
vs. 13 kPa) (P21 kPa (cirrosis hepatica con hipertensién portal
clinicamente significativa). Tras la RVS tan so6lo dos pacientes tenian
una RH mayor de 21 kPa. Sin embargo la ecografia abdominal tras la
RVS mostrd signos de cirrosis hepatica en todos los pacientes salvo
en dos, en los que éstos desaparecieron (ambos pacientes con RH
tras RVS compatible con F2).

la RVS tras tratamiento antiviral en pacientes con cirrosis hepatica
se asocia con una importante mejoria de la FH evaluada mediante
ET, mostrando regresidon de la cirrosis en mas de la mitad de los
pacientes, sin embargo los signos ecograficos de cirrosis persisten,
poniendo en duda dicha regresién. Es por ello que, hasta que



dispongamos de mas datos, parece recomendable mantener el
screening semestral de carcinoma hepatocelular en todos los
pacientes con cirrosis hepatica VHC tras la RVS independientemente
de las cifras de RH.

EVALUACION DEL |IMPACTO DEL
TRATAMIENTO ANTIVIRAL EN EL GRADO DE
FIBROSIS HEPATICA DE PACIENTES CON HEPATITIS
B CRONICA

HALLOUCH TOUTOUH, S; PRAXEDES GONZALEZ, E; MORENO
MORALEDA, I; LOPEZ GONZALEZ, J; AMADO VILLANUEVA, P;
CASADO MARTIN, M; VEGA SAENZ, JL

UGC APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO HOSPITALARIO DE
ESPECIALIDADES TORRECARDENAS, ALMERIA

En la hepatitis crénica por el virus de la hepatitis B (VHB), el
tratamiento con analogos de nucledtidos/nucledsidos se asocia con
una supresion de la replicacion viral (RV). Existen evidencias en los
estudios de registro, que dicha supresion mantenida en el tiempo
puede dar lugar a una regresion de la fibrosis/cirrosis en algunos
pacientes.

El objetivo de nuestro estudio ha sido evaluar la evolucion de la
fibrosis hepatica (FH) mediante elastografia transicional (ET) en
pacientes con hepatitis crénica VHB, sometidos a tratamiento
antiviral.

Se han analizado retrospectivamente los 154 pacientes con
hepatitis crénica VHB tratados con entecavir o tenofovir entre
2010 y 2018, en el hospital Torrecardenas de Almeria. De ellos,
se han seleccionado aquellos con supresién de la RV y en los que
disponiamos de evaluacion del grado de FH mediante ET:

1) antes de iniciar el tratamiento antiviral o en los 6 primeros meses
del mismo;

2) tras al menos un afio de obtenerse supresion de la RV.

Hemos incluido a 40 pacientes (9 tratados con entecavir y 31 con
tenofovir). Un 45% eran mujeres, con una edad media de 47+12
afios. Al inicio del tratamiento antiviral la media de rigidez hepdtica
(RH) fue 7,6916,35 kPa. Un 32% de los pacientes tenian fibrosis
significativa (RH >7,2 kPa). Tres pacientes (7,5%) tenian FH grado 3
y 4 (10%) FH grado 4 (cirrosis hepatica).

Tras la supresidon de la replicacidén viral se aprecié un descenso
significativo tanto de la RH media (7,69 kPa vs. 5,76 kPa) (p<0,001)
como de los pacientes con FH significativa (32% vs. 7%, p<0,001),
sin objetivarse diferencias en los pacientes tratados con tenofovir
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o con entecavir. No se aprecié empeoramiento del grado de FH en
ningun paciente. Si tenemos en cuenta Unicamente los pacientes
con RH basal igual o mayor de F2, (13 pacientes), un 85% de ellos
mostraron un descenso de la RH, de forma que la totalidad de
pacientes F2 pasaron a FO-F1 y la totalidad de pacientes F3 pasaron
a F2 (1 paciente) o a FO-F1 (2 pacientes).

De los 4 pacientes con cirrosis hepatica, un 50% pasaron a FO-F1, los
dos restantes no mostraron cambios en su estadio de FH, aunque
uno de ellos mostré un claro descenso de la RH (29 vs. 17 kPa).

La supresién mantenida de la RV tras tratamiento con antivirales en
pacientes con hepatitis cronica VHB, se asocia con un importante
descenso de la FH evaluada mediante ET, condicionando en algunos
pacientes regresion de la cirrosis. Sin embargo es necesario una
confirmacion histolégica de estos hallazgos para establecer una
correlacién entre el descenso de laRH y la FH.

HEMOPERITONEO SECUNDARIO A
CARCINOMA HEPATOCELULAR (CHC)

LEALTELLEZ,J; CARNERERO RODRIGUEZ, JA; MORENO GARCIA,
AM; CORRERO AGUILAR, FJ

UGC APARATO DIGESTIVO. HOSPITAL PUERTA DEL MAR, CADIZ

Una de las complicaciones del CHC es la rotura espontanea del
tumor con hemorragia peritoneal, que se produce en el 3-15% de
los casos.

Mujer de 56 afios con cirrosis hepatica origen mixto (VHC y
alcohol) estadio CHILD C 10 con CHC multicéntrico tratado con
quimioembolizacidén-transarterial (QETA) vy ascitis refractaria
a tratamiento diurético. Como tratamiento de esta ultima, se
realiza paracentesis evacuadora programada con extraccion de 5
litros de liquido ascitico hematico. Se realiza analitica apreciando
anemizacién brusca (Hb 4,9 g/dl) con estabilidad hemodinamica.
Ante los hallazgos se somete a tomografia computerizada (TC)
abdominal identificando una recidiva tumoral de CHC en segmento
, como probable lesion
causante del hemoperitoneo; ademas se observaron multiples

3, con crecimiento exofitico

ndédulos milimétricos en ambos Iébulos hepdaticos compatibles con
CHC. Inicialmente se realiza manejo conservador con transfusion
de hemoderivados y vigilancia hospitalaria; ante la persistencia de
anemizacién con necesidad de multiples transfusiones se decide
realizar tratamiento de la lesidon de segmento 3 hepatico mediante
quimioembolizacién con particulas de polivinil-alcohol

Tras lo que se consigue controlar el sangrado, con posterior alta
hospitalaria. Un mes tras el alta la paciente ingresé con fracaso
renal agudo y fallecio.



La manifestacion clinica mas frecuente es el dolor abdominal
agudo, que acompafado de shock hemodinamico suele conllevar
mal prondstico. El diagndstico suele requerir una sospecha
clinica elevada, y se realiza en base a pruebas de imagen (TC
abdominal dindmico) y confirmacion del hemoperitoneo mediante
paracentesis diagndstica. El tratamiento mediante procedimientos
quirurgicos suele conllevar una elevada mortalidad y deterioro de la
funcién hepatica. Actualmente hay un incremento en la realizacién
de procedimientos vasculares intervencionistas, que controlan
el sangrado en la fase agua en un elevado porcentaje de casos
y no producen un deterioro menor de la funcidn hepatica. Estos
procedimientos son unas técnicas seguras capaces de mejorar
la supervivencia de estos pacientes. La mortalidad por rotura de
CHC es alta (25-75%), observandose fallo hepdatico en un elevado
Corte axial de TC abdominal en fase portal en la que se identifica CHC porcentaje de casos (12-42%). La existencia de valores de bilirrubina
con crecimiento exofitico en segmento 3 (asterisco). elevados al ingreso y la existencia de shock hemodindmico son

factores de mal pronéstico.

HEPATOCARCINOMA DE CELULAS CLARAS
SOBRE ESTEATOHEPATITIS NO ALCOHOLICA

MORENO MORALEDA, |; HALLOUCH TOUTOUH, S; DELGADO
MAROTO, A; CABEZA ABATI, E; SAN JUAN LOPEZ, C; JORDAN, T

SERVICIO APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO HOSPITALARIO DE
ESPECIALIDADES TORRECARDENAS, ALMERIA

El hepatocarcinoma de células claras es una variante poco
frecuente de carcinoma hepatocelular, que se ha relacionado
con esteatohepatitis no alcohdlica en pacientes diabéticos. A
continuacidn, describimos el caso de un paciente sin antecedentes
de hepatopatia al que se diagnostica de forma casual este tipo de
tumor.

TC abdominal plano sagital en el que se sefiala CHC en segmento 3

(asterisco).
Varon de 80 afios, no bebedor habitual, con antecedente de
diabetes tipo Il de 15 afios de evolucién, que ingresa en Servicio de
Medicina Interna por cuadro de infeccidn respiratoria de vias bajas,
hallandose de forma casual en analitica un patrén de colestasis
disociada (GGT 229 U/|, fosfatasa alcalina 173 U/I, bilirrubina
total 0,93 mg/dl) y bicitopenia de varios meses de evolucién (Hb
9,8 g/dl, 91.400 /ul plaguetas). Se realiza biopsia de médula 6sea
cuyos resultados muestran cambios histolégicos compatibles con
mielodisplasia.

Posteriormente, se realiza TC con contraste IV de abdomen en el
que se objetiva una lesidén en segmento VIII/VII hepético de unos
8 cm de eje mayor, heterogénea, que muestra captacion arterial
precoz y lavado en fase tardia, sobre higado con parénquima
esteatdsico. Se realiza biopsia hepdatica con aguja gruesa cuyos
En la imagen A se muestra vascularizacién de lesion redondeada resultados anatomo-patoldgicos e inmunohistoquimicos revelan
compatible con CHC en segmento 3 hepatico (flecha). En la imagen hepatocarcinoma variante de células claras OCH1ES positivo/PAX-
B, posterior a la embolizacién, esta zona no recibe aporte vascular. 8 negativo. El estudio de extension resulté negativo, decidiéndose
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quimioembolizacién transarterial (TACE) con fin paliativo,

descartandose trasplante hepatico por la edad y otras técnicas

curativas por el gran tamafio tumoral. El hepatocarcinoma de células claras es una variante infrecuente
y altamente diferenciada de carcinoma hepatocelular, con una
incidencia en torno al 2,2-6,7% en las Gltimas series publicadas. Se
caracteriza por una proporcion de células tumorales mayor del 30%
con citoplasma claro en la tinciéon de hematoxilina-eosina, debido
a la acumulacién de grandes cantidades de glucdgeno o lipidos,
siendo el prondstico mejor cuanto mayor es el porcentaje de células
claras tumorales. Entre las caracteristicas diferenciales destacan
una mayor prevalencia en el sexo femenino, menor tamafio tumoral
y menor tasa de invasidon vascular, lo que determina un mejor
prondstico con respecto a otros carcinomas hepdticos primitivos.
Las técnicas inmunohistoquimicas constituyen la herramienta
fundamental para el diagnéstico diferencial entre hepatocarcinoma
de células claras y metastasis de carcinoma de células claras,
sobre todo de origen renal, por presentar un patrén histolégico
similar. Para ello se determina PAX-8 (marcador de carcinoma
renal) y OCH1ES (Hepatocyte Specific Antigen). El tratamiento de
eleccién es la reseccion quirlrgica, aunque se pueden considerar
otras opciones terapéuticas en funcién del tamafio y la localizacion
tumoral.

Hepatocarcinoma de células claras (tincién hematoxilina-eosina)

HEPATOCARCINOMA EN PACIENTE SIN
CIRROSIS HEPATICA CON RESPUESTA VIROLOGICA
SOSTENIDA TRAS EL TRATAMIENTO DE LA
HEPATITIS C

ROA COLOMO, A; MARTIN-LAGOS MALDONADO, A; DiAZ
ALCAZAR, MM; DIEGUEZ CASTILLO, C; RUIZ RODRIGUEZ, AJ;
SALMERON ESCOBAR, FJ; RUIZ ESCOLANO, E

UGC APARATO DIGESTIVO. HOSPITAL SAN CECILIO, GRANADA

Transicién hepatocarcinoma/parénquima normal La infeccidn crénica por el virus de la hepatitis C (VHC) es uno de
los principales factores de riesgo de cirrosis hepatica y carcinoma
hepatocelular (CHC). Al contrario que el virus de la hepatitis
B (VHB), la apariciéon de hepatocarcinoma en un paciente con
infeccién crénica por VHC sin cirrosis hepatica es algo inusual.
En estos pacientes, el riesgo de CHC es proporcional al grado de
fibrosis hepatica, con una incidencia anual de 0,5-10%, en funcién
de la region demografica estudiada.

Varén caucasico de 73 afios con antecedentes de hepatitis crénica
por el VHC genotipo 1b (estadio G3E3 en la biopsia del afio 2011).
Recibié tratamiento con interferén-pegilado y ribavirina (peg-
IFN/RBV) consiguiendo la respuesta viroldgica sostenida (RVS).
Seis afios después ingresa por hallazgo de masa dura palpable
en hipocondrio derecho. No existen datos de obesidad, diabetes
ni consumo de alcohol. Analitica: GGT 72 Ul/ml, alfa-fetoproteina
1.894,5 ng/mL. Ecografia abdominal: en l6bulo hepatico derecho
presencia de masa de 14 cm, irregular y heterogénea; resto del
parénquima hepatico de ecoestructura homogénea y bordes
TC de abdomen con contraste regulares, sin datos de hipertensién portal. TC toracoabdominal con




contraste: sugestivo de hepatocarcinoma sobre higado no cirrético
. Serologia VHB negativo, Ac-VHC positivos con
RNA-VHC indetectable. Autoinmunidad hepatica negativa. Biopsia
hepatica compatible con CHC moderadamente diferenciado. El
paciente recibe en la actualidad sesiones de quimioembolizacidn.

TC toracoabdominal en fase arterial. Hipercaptacién de contraste
intravenoso de masa de 14 cm que ocupa el I6bulo hepatico derecho.

TC toracoabdominal en fase portal. Lavado precoz de contraste
intravenoso de masa de 14 cm en el I6bulo hepatico derecho.

El desarrollo de CHC en pacientes sin cirrosis hepatica afios después
de conseguir una RVS tras el tratamiento del VHC constituye un
hallazgo muy inusual, sobre todo en poblacién caucdsica. Los
estudios apoyan que la RVS puede disminuir la inflamacién y la
fibrosis hepatica, y asi la incidencia del CHC asociado. Parece que
el riesgo de aparicion de un CHC asociado al VHC es proporcional
al grado de fibrosis hepdtica, pero qué otros factores podrian estar
implicados en su desarrollo en ausencia de fibrosis avanzada y en
pacientes que han conseguido la RVS tras tratamiento antiviral
no esta del todo aclarado. En la era de los nuevos regimenes
de tratamiento del VHC, asociados a altas tasas de RVS, es
imprescindible aclarar cudles son esos factores para concretar
qué sujetos se benefician del seguimiento tras la RVS. Aunque con
controversia, la EASL aconseja el screening de CHC en pacientes con
VHC y estadio Metavir F3, incluso tras conseguir la RVS.

HEPATOTOXICIDAD POR TERBINAFINA, UN
DIAGNOSTICO A CONSIDERAR

PINAZO BANDERA, JM; GARCIA GARCIA, AMY COBOS
RODRIGUEZ, J%; GARCIA FERREIRA, A% TORO ORTIZ, JPY
FERNANDEZ GARCIA, F; MORENO, I3 RUIZ ESCOBAR, MF3;
MEDINA, I3 ROBLES DIAZ, M*; ANDRADE BELLIDO, RJ%; GARCIA
CORTES, M*
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Considerar la hepatotoxicidad en el diagnéstico diferencial de toda
hepatitis aguda. Analizar el patréon de dafio y comportamiento
clinico-analitico de Drug Induced Liver Injury (DILI) por terbinafina.
Dar a conocer la relacién del HLA-A*33:01 con dicha entidad
patoldgica.

Describimos un caso de hepatotoxicidad por terbinafina
diagnosticado en nuestro centro. Se compara con otros 6 casos de
DILI por terbinafina obtenidos del registro espafiol-latinoamericano
de hepatotoxicidad.

Varén de 35 afios que acude a Urgencias por ictericia, coluria,
acolia y prurito franco de una semana de evolucion. No refiere
alergias, habitos toxicos ni enfermedades previas. No antecedentes
epidemioldgico de interés. Niega consumo de productos de
herboristeria ni suplementos dietéticos. Una semana antes habia
sido tratado con terbinafina para Tinea corporis. A la exploracion
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presenta ictericia de mucosas y lesiones por rascado .
Analiticamente destaca AST 183 y BT 4,30 (BD 3,30). Ecografia
abdominal normal.

Se realizan serologia (incluido VHE), colangioRM y estudio hepatico
que resultan negativos salvo un Ac. anti Mdsculo Liso + 1/320 y
Ac. anti Actina-F +. Ante dichos hallazgos se decide realizar biopsia
hepatica percutdnea que informa de signos de colestasis con
leve inflamacidn crénica portal, escasos eosindfilos y ausencia
de inflamacidn lobulillar y fibrosis; compatible con origen téxico

Los niveles de transaminasas van disminuyendo progresivamente,
a la par que aumentan los de bilirrubina. Aprecidndose descenso,
de esta ultima, en torno al dia 13 de la enfermedad

El prurito se mantiene dos meses mas. Finalmente recibimos

resultado positivo para HLA-A*33:01/HLA-A*24. . o . o -
Anatomia patoldgica de la muestra obtenida por biopsia hepdtica

ecoguiada.
En nuestro registro, contamos con seis casos de DILI por terbinafina.

La edad media de los pacientes es de 63 afios con un predominio
del sexo femenino. La dosis diaria fue de 250 mg/dia via oral. La
duraciéon media de tratamiento fue de 52 dias. Todos los casos
se presentaron en forma de ictericia y cuatro de ellos requirieron
hospitalizacién. El tipo de dafio mas frecuente fue el colestasico-
mixto (83%).

Evolucién analitica del caso descrito.

La hepatotoxicidad por terbinafina es una entidad a tener en
cuenta ya que puede conllevar una importante morbilidad. Suele
cursar con patrén de colestasis. Tal y como se ha visto en los Ultimos
estudios, existe una relacion estrecha entre el HLA-A*33:01, siendo
util en el proceso diagndstico cuando el indice de sospecha es alto.

Lesiones por rascado secundaria a las colestasis.



HIPERPLASIA NODULAR FOCAL
CON COMPORTAMIENTO RADIOLOGICO DE
HEPATOCARCINOMA

LOPEZ GONZALEZ, J'; DELGADO MAROTO, A%; BARRIENTOS
DELGADO, A%; CANTON YEBRA, MT? HALLOUCH TOUTOUH, S%
PRAXEDES GONZALEZ, E; MORENO MORALEDA, I;; AMADO
VILLANUEVA, PP*; VEGA SAEZ, JL!
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La hiperplasia nodular focal constituye el segundo tumor benigno
mas frecuente en el higado. La prevalencia oscila entre el 0,4-
3%. Existe un claro predominio del sexo femenino y la edad de
presentacion suele ser entre los 35 y los 50 afios. Ademas, suele
presentarse como una lesidn Gnica menor de 5 cm. Reportamos el
caso clinico de una Hiperplasia nodular focal con comportamiento
radioldgico tipico de hepatocarcinoma.

Varén de 73 afios con antecedente de HTA y DM, y sin antecedente
de hepatopatia, que es derivado a consultas externas de Aparato
Digestivo por dolor abdominal inespecifico en hemiabdomen
derecho, pérdida de peso y estrefiimiento de mas de un mes de
evolucién. Se realiza EDB, no valorable por mala preparacion
catdrtica y TAC abdominal, que se realiza solamente en fase
portal, e informa de lesién heterogénea hipoatenuada de 31 mm
en segmento VI del higado de caracter inespecifico. Se decide
ingreso para completar estudio. Se realiza EDA y EDB normales.
Analiticamente destaca alfafetoproteina 24 Ul/ml. Se realizan
RMN hepdtica que informa de nddulo que orienta a proceso
neoformativo y nuevo TC dindmico de higado que informa de LOE
de 3,1 cm con captacién precoz de contraste y posterior lavado en
fase portal y tardia, en relacién con posible hepatocarcinoma. Ante
la duda diagndstica, realizamos biopsia con resultado de Anatomia
Patolégica de: apariencia hepatocitaria normal con presencia
de tabiques fibrosos que mantienen intactos el entramado de
reticulina, identificando en estos tabiques fibrosos la presencia de
reaccion ductular y arterias de pared gruesa junto a un marcado
inflamatorio mononuclear, cambios histoldgicos todos ellos
compatibles con hiperplasia nodular focal. Actualmente el paciente
se encuentra asintomatico, con remision del dolor y en seguimiento
en consultas externas.

El diagndstico de HNF es excepcional en varones de edad avanzada.
Las técnicas de CEUS, TC o RM permiten diagnosticar la HNF con
una especificidad de casi un 100% cuando se observan de forma
combinada las caracteristicas tipicas en las exploraciones de imagen,
siendo muy infrecuente recurrir a la biopsia para el diagndstico.
Su presencia nos hace plantear el diagndstico diferencial con el
resto de lesiones benignas del higado (hemangioma, adenoma),
carcinoma hepatocelular y metastasis

Se observa corte de TAC abdominal con captacidn periférica de la
lesién en fase arterial y lavado precoz en fase portal.

Tabique fibroso delimitando nédulo de hepatocitos con reaccion
ductular e infiltrado inflamatorio monocelular.

Tabique fibroso delimitando nddulos de hepatocitos con vasos de
pared gruesa, reaccion ductular e infiltrado inflamatorio monocelular



IMPACTO DE LA REALIZACION DE SESIONES
DE FORMACION EN ATENCION PRIMARIA SOBRE
EL DIAGNOSTICO Y DERIVACION DE PACIENTES
CON HEPATITISBY C

SAN JUAN LOPEZ, C%; CASADO MARTIN, MY GONZALEZ
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Las infecciones por los virus de la hepatitis B y C constituyen un
importante problema de salud publica en nuestro medio, existiendo
un elevado numero de pacientes sin diagnosticar y, por tanto, sin
posibilidad de recibir atencion especializada. La atencién primaria
constituye la diana fundamental para identificar y diagnosticar
pacientes asintomaticos con infeccién por virus B o C.

El objetivo de nuestro estudio es conocer el impacto de la formacién
en hepatitis por virus B y C en Atencidn Primaria sobre la deteccion
y derivacion de pacientes Ag HBs (+) y/o anti VHC (+) a Atencidn
Especializada.

Durante el periodo de Marzo-Abril de 2016 se realizaron 17
sesiones de formacidon en los centros de salud (CS) en el distrito
levante de Almeria (17 CS de un total de 18, 4rea sanitaria de
260.000 habitantes) y 11 sesiones entre mayo y junio en el distrito
de poniente de Almeria (11 CS de un total de 14, area sanitaria de
255.000 habitantes).

Fueron impartidas por hepatdlogos del Hospital Torrecardenas y
Hospital de Poniente. Consistian en presentaciones de 45 minutos
de duracion, en las que se insistia en quién es la poblacién de riesgo
diana de cribado de anti VHC y Ag HBs asi como la importancia de la
derivacion a Atencidn Especializada de los pacientes con resultado
positivo para su valoracion y posible tratamiento o seguimiento. Se
ha evaluado el numero de pacientes derivados desde AP con anti-
VHC (+) o Ag HBs (+) en los seis meses posteriores a la realizacidn
de las sesiones y se ha comparado con el nimero de pacientes
derivados en los seis meses previos a la realizacion de dichas
sesiones.

En el semestre pre-sesiones, 56 pacientes con infeccion Ag HBs
(+) y 54 pacientes anti VHC (+) (1 paciente con coinfecciéon VHB y
VHC) fueron derivados a Atencién Especializada. Tras la realizacidn
de las sesiones, 125 pacientes Ag HBs (+) fueron derivados a
Atencidn Especializada y 62 pacientes anti VHC (+), tres de ellos con
coinfeccion VHB y VHC. Las sesiones de formacidn supusieron un
incremento de mas del doble en el nimero de pacientes derivados
Ag HBs (+) y un aumento del 15% en la derivacién de pacientes Anti
VHC (+)
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Relacion de derivaciones a Atencion Especializada (AE).

Impartir formacidon sobre hepatitis B y C en atencidén primaria
mejora la tasa de deteccién y derivacién de pacientes AgHBs (+)
y anti VHC (+) a atencién especializada, sobre todo en relacién a
la infeccidn por virus B. La implementacion reglada de sesiones de
formacién desde atencion especializada hacia atencion primaria
podria redundar en mejores resultados en salud.

IMPACTO DE LA RESPUESTA VIRAL
SOSTENIDAALVHCCON LOS NUEVOS ANTIVIRALES
DE ACCION DIRECTA EN LA FUNCION RENAL DEL
PACIENTE CON ENFERMEDAD RENAL CRONICA

BISSO ZEIN, JK}; PUYA GAMARRO, M%; GOMEZ ESPEJO, SMY;
GALVEZ FERNANDEZ, RM?; RIVAS RUIZ, F* SANCHEZ CANTOS,
AM?Y; ROSALES ZABAL, JM*
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Analizar el impacto sobre la funcién renal que podria tener la
respuesta viral sostenida (RVS) en los pacientes con enfermedad
renal crénica (ERC) e infeccion por el virus C tratados con agentes
antivirales directos (AAD).

Estudio observacional incluyendo todos los pacientes VHC tratados

con AAD desde agosto de 2014 hasta julio de 2018, evaluando el
filtrado glomerular (FG) segin CKD-EPI (Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration, 2010) pre-tratamiento, en semana 12
post-tratamiento y al afio post-tratamiento, analizando aquellos
con ERC (definida por un FG pretratamiento <60 ml/min) y RVS.



Fueron analizados 558 pacientes, de los cuales 16 cumplieron los
criterios de inclusidn. La edad media fue de 64 afios, siendo el
68,75% de los pacientes varones. El genotipo mds frecuente fue el
1b, seguido del genotipo 4 . El 56,3% tenian HTA, siendo
diabéticos sélo el 12,6%. El 31,3% de los pacientes habian recibido
previamente tratamiento con interferon pegilado y ribavirina.
Los AAD empleados quedan reflejados en la , siendo
la combinaciéon mas utilizada la de sofosbuvir-ledipasvir. 7 de los
16 pacientes eran cirréticos (43,75%). El grado de fibrosis mas
frecuente fue F4, con un 31% . 13 pacientes recibieron
tratamiento con AAD durante 12 semanas, y 3 durante 24 semanas.
El FG medio en S12 post-tratamiento fue de 35,81 mL/min (p=0,147)
y al afio post-tratamiento de 47,5 mL/min (p=0,030)

DCV: daclatasvir. DSV: dasavubir. EBR: elbasvir. GZR: Grazoprevir.
LDV: ledipasvir. PPV-R OM: Paritaprevir/ombitasvir/ritonavir. SOF:
sofosfuvir. SMV: simeprevir.

ERC: Enfermedad renal crénica. RVS: Respuesta viral sostenida.

Modificacién del filtrado glomerular a la semana 12 tras tratamiento
y al aiio tras tratamiento.

La eliminacion del VHC con agentes antivirales directos impacta de

forma positiva en la funcién renal de los pacientes con enfermedad
renal crénica, consiguiendo mejorar el filtrado glomerular al afio de
haber sido tratados. Esta mejoria es independiente de la duraciéon
del tratamiento antiviral.

Creemos necesario realizar estudios multicéntricos para incluir
un mayor numero de pacientes que permita confirmar estos
resultados.

Grado de fibrosis en los pacientes con respuesta viral sostenida y
enfermedad renal crénica.



IMPACTO DEL TRATAMIENTO ANTIVIRAL
EN LA AUTOPERCEPCION DE CALIDAD DE VIDA EN
PACIENTES CON HEPATITIS C
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Analizar el impacto en la calidad de vida percibida de los pacientes
con hepatitis C en tratamiento con antivirales de accién directa
(AADs) mediante el cuestionario European Quality of Life-5
Dimensions (EQ-5D).

Estudio prospectivo incluyendo pacientes con hepatitis C tratados
con AADs (N=77). A todos los pacientes se les realizé el cuestionario
EQ-5D en estado basal (T0), a las 12 semanas de finalizar el
tratamiento (T1) y al afio de finalizar el tratamiento (T2).

El cuestionario consta de una primera parte donde el paciente
valora su salud en 5 dimensiones (movilidad, cuidado personal,
actividades cotidianas, dolor/malestar y ansiedad/depresion) y
en cada una de ellas marca el nivel de gravedad (sin problemas,
algunos problemas o problemas moderados y problemas graves)
y una segunda parte que consiste en una escala visual analdgica
(EVA) que va desde O (peor estado de salud imaginable) a 100
(mejor estado de salud imaginable).

Incluimos 77 pacientes: 68,8% hombres; 58,4% cirrdticos; 37,7%
hipertensos y 24,7% diabéticos. El 94,8% alcanzaron respuesta viral
sostenida (RVS).

La calidad de vida observada mediante la EVA mejoré de manera
significativa desde el estudio basal (T0O) a T1 y T2 en pacientes con
RVS (71,6+20,3 vs. 76,119 vs. 78,7+14,1; p=0,004). pero no en
los pacientes no respondedores (60 vs. 76,7+11,6 vs. 63,3128,9;
p=0,307).

Analizamos el impacto de la edad en la percepcion de la calidad de
vida. En pacientes menores de 65 afios se aprecié una significativa
mejoria en la EVA entre T2 y TO-T1 tanto en pacientes con RVS
(p=0,004) como en no respondedores (p=0,003). En cambio,
en los pacientes mayores de 65 afios la EVA no aumento tras el
tratamiento (p=ns).

Los pacientes con cirrosis hepatica curados mostraron una mejoria
significativa en T1 en la movilidad (pregunta 1) 1,37+0,5 vs. 1,2+0,5;
p<0,033 y en T2 en la percepcién de dolor (pregunta 4); 1,6+0,7 vs
1,3+0,5; p=0,03.
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No encontramos asociacion entre la variacién en el IMCy los cambios
enla EVA en TO, T1y T2 sin encontrar diferencias estadisticamente
significativas (27,3+4,2 vs. 27,2+4,3 vs. 27,4+4,3; p=0,198).

Los pacientes que alcanzan la respuesta viral sostenida tienen una
mejoria significativa de su percepcion de calidad de vida, tanto a
las doce semanas post tratamiento como al afio de finalizarlo. En
pacientes cirréticos observamos una mejoria en la movilidad y en
la percepcion de dolor.

INFECCION POR VHC NO DERIVADA EN EL
AREA SANITARIA VIRGEN MACARENA
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COMPLEJO HOSPITALARIO

La aparicidn del proceso diagnéstico de la hepatitis C en un solo paso
pretende que los pacientes de nuevo diagndstico sean derivados
correctamente para recibir tratamiento antiviral. Sin embargo,
pueden quedar excluidos aquellos pacientes con serologia previa
en los que no se ha llegado a confirmar infeccién activa. También
pueden estar excluidos del circuito de derivacion aquellos que
perdieron el seguimiento al no se candidatos a recibir terapias
basadas en interferén por comorbilidades/contraindicaciones.

El objetivo de este estudio es identificar pacientes con serologias
VHC positivas, que pudieran presentar infeccion activa, para
establecer un circuito de derivacion a Hepatologia una vez
confirmado el diagndstico y asi poder ofertarles tratamiento.



Estudio analitico retrospectivo (primera fase) en el que se
incluyeron todas las serologias anti-VHC positivas 2013-2018 del
area sanitaria del Hospital Virgen Macarena de Sevilla. Se describen
variables demograficas, tasa de diagndstico, tasa de derivacion,
tasa de tratamiento, etc.

1.600 serologias positivas analizadas, 72,7% hombres con edad
media 55 afios (rango: 1-97), 6,7% presentaban trastornos neuro-
psiquiatricos, y 2,25% toxicdmanos activos.

Tasa de confirmacion diagnédstica: 1.201/1.600 = 75%.
Tasa de infeccion: 783/1.201 = 65,2%

Tasa de derivacion global: 1.190/1.600 = 74,3%
Pacientes que rescatar: 393

Tasa de tratamiento: 493/783 = 63%.

Derivaciones: caracteristicas de derivaciones entre Atencién Primaria
y Personal Hospitalario.

Serologia VHC positivas HUVM 2013-2018.

. Un 25% de las serologias VHC positivas no llegan a ser
derivadas.

. Con el diagndstico en un solo paso se evitard alrededor del
25% de derivacion innecesarias en aquellos pacientes con
serologia positiva de novo.

. Es necesario la busqueda proactiva de estos pacientes y
establecer circuitos para evitar pérdidas en las derivaciones.

INSUFICIENCIA HEPATICA AGUDA POR
VHE EN PACIENTE CON CIRROSIS HEPATICA CHILD-
PUGH B8 DE ETIOLOGIA ETILICA

LIBRERO JIMENEZ, M; FERNANDEZ FERNANDEZ, E; VICENTE
RODRIGUEZ, M; HERRADOR PAREDES, M; REDONDO CEREZO, E;
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FERNANDEZ CANO, MC; LOPEZ TOBARUELA, JM
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Si bien antes la infeccién por VHE parecia limitada a paises en
vias de desarrollo, actualmente se calcula que se producen unos
dos millones de casos en Europa cada afio. La principal via de
transmision es la fecal-oral, reconociéndose el consumo de carne
de cerdo cruda o poco cocinada como la via de transmisidn principal
en los paises desarrollados. La infeccién aguda es asintomatica en
la mayoria de los casos, pero puede ser causa de fallo hepatico
agudo sobre crénico y cursar con mal prondstico. La infeccion
aguda no suele requerir tratamiento antiviral, valorando terapia
con ribavirina en infecciones severas.

Varén de 60 afios, con cirrosis hepdatica endlica Child-Pugh BS,
compensada. Acude a Urgencias por cuadro de ictericia, coluria
y acolia franca indolora. Niega aumento de la ingesta alcohdlica,
ni toma de farmacos nuevos o productos de herbolario. En la
analitica al ingreso destacan los datos recogidos en la . Se
solicita estudio completo de hepatopatia incluida serologia de VHA,
B, Cy E y ecografia
hepatico “agudo sobre crénico” debido a una infeccién aguda por

. Los resultados evidencian un fallo

VHE (IgM positiva y carga viral elevada). Ante la persistencia de
hiperbilirrubinemia y alteracion de la coagulacién con encefalopatia
hepatica grado I-ll, se inicia ribavirina 600 mg al dia, disminuyendo
a 400 mg a la semana por anemia. Se mantuvo cinco semanas y
posteriormente se suspende por desarrollo de pancitopenia severa,
precisando transfusiones de concentrados de hematies y plaquetas
y filgrastim. Se detecta asimismo elevacion de cifras de Cr hasta 8. A
pesar del corto tiempo de administracion de la Ribavirina, tras ello
se constata disminucidn de las cifras de bilirrubina y transaminasas
asi como normalizacién de la coagulacion. La funcidn renal, tras



adecuada hidratacion y recuperacién de la funciéon hepdtica, se
normaliza (Cr: 1,2). Se constata negativizacion de la carga viral de
VHE. En su ultima revision el paciente se encuentra asintomatico,
con datos analiticos recogidos en la

Derivaciones: caracteristicas de derivaciones entre Atencion Primaria
y Personal Hospitalario.

Ante la sospecha de hepatitis aguda sobre hepatopatia crénica se
recomienda incluir de entrada la serologia para VHE en el estudio
dado el aumento de la incidencia de esta infeccién en nuestro
medio. Asimismo hay que plantearse el tratamiento con Ribavirina
en pacientes especialmente graves, aunque actualmente se
desconoce el beneficio de su uso. En nuestro paciente, a pesar de
los efectos secundarios, se consiguidé normalizacion de la funcién
hepatica y negativizacién de la carga viral.

REACTIVACION DE INFECCION POR
VHB TRAS TRATAMIENTO CON RADIOTERAPIA
Y QUIMIOTERAPIA DE LINFOMA B DIFUSO DE
CELULAS GRANDES

DELGADO MAROTO, A%; ROA COLOMO, A% DIEGUEZ CASTILLO,
C3%; SALMERON ESCOBAR, FJ% RUIZ ESCOLANO, E2
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'UGC APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO HOSPITALARIO DE
ESPECIALIDADES TORRECARDENAS, ALMERIA. 2UGC APARATO
DIGESTIVO. HOSPITAL SAN CECILIO, GRANADA. *UGC APARATO
DIGESTIVO. HOSPITAL COMARCAL DE BAZA, BAZA

El virus de la hepatitis B (VHB) constituye la infeccion croénica
mas frecuente a nivel mundial, aunque en nuestro medio, la
infeccién por el virus de la hepatitis C (VHC) es mas frecuente.
En los pacientes sometidos a tratamientos con drogas citotdxicas
o inmunosupresoras es importante el despistaje de infecciones
crénicas previo al tratamiento, ya que puede reactivarse la
replicacion viral, con el consiguiente riesgo de cirrosis hepatica y
hepatocarcinoma.

Varén de 58 afios con linfoma B difuso de células grandes
tipo centro germinal en cuello diagnosticado 7 meses antes, y
tratado con radioterapia y quimioterapia con R-CHOP (rituximab,
ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina y prednisona). Es derivado
a consulta de Digestivo por hipertransaminasemia progresiva en
los Ultimos dos meses. El paciente se encuentra asintomatico y
la exploracién fisica es normal. Aporta estudio analitico previo al
tratamiento quimioterapico en el que destacan unas transaminasas
normales, HBsAg negativo, HBsAc positivo y HBCAc positivo. En
control analitico posterior a quimioterapia destaca BT 1,03 mg/dL,
AST 213 U/L, ALT 285 U/L, GGT 215 U/L, FA 140 U/L. La serologia
resulta HBsAg positivo, HBsAc positivo, HBcAc IgM negativo, HBeAg
negativo, HBeAc positivo y la cuantificacion en plasma de ADN de
VHB es 23.600 Ul/ml log 4,37. El paciente inicia tratamiento con
tenofovir y a los 6 meses la carga viral es indetectable. Continua
revisiones en consultas de Digestivo y Oncologia.

El riesgo de reactivacién de VHB en sujetos con HBsAg negativo
y HBcAc positivos depende del perfil viroldgico, la enfermedad
de base y la duracién del tratamiento inmunosupresor. En estos
pacientes debe solicitarse DNA-VHB en sangre. La profilaxis es
recomendada en sujetos de alto riesgo, incluyendo aquellos que
precisan trasplante de células madre o tratamiento con rituximab.
Debe realizarse con tenofovir o entecavir, y mantenerse un
minimo de 18 meses tras la finalizacién de la inmunosupresion.
Los pacientes deben ser monitorizados al menos 12 meses tras
la supresion de la profilaxis. Cuando existe bajo riesgo puede
realizarse monitorizacién con HBsAg y/o DNA-VHB cada 1-3 meses
durante y tras la inmunosupresidon. Como conclusién, los pacientes
con infeccidn crénica por VHB que son candidatos a quimioterapia
o terapia inmunosupresora deben ser testados con HBsAg, HBsAc y
HBcAc antes de iniciar tratamiento inmunosupresor, y los pacientes
seronegativos deben ser vacunados.



SINDROME DE CAROLI, UNA ENFERMEDAD
CON UN AMPLIO ESPECTRO CLINICO

TORO ORTIZ, JP; GARCIA GARCIA, A; COBOS RODRIGUEZ, J;
PINAZO BANDERA, JM; FERNANDEZ GARCIA, F; HERNANDEZ
ALBUJAR, AJ; ANDRADE BELLIDO, R

UGC APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO HOSPITALARIO DE
ESPECIALIDADES VIRGEN DE LA VICTORIA, MALAGA

La enfermedad de Caroli es una patologia hereditaria con una
prevalenciabaja(1de cada 10.000 nacidos) asociada a unaalteracién
del gen PKHD1. Este gen se relaciona a su vez con la poliquistosis
renal autosémica recesiva, presentandose en ocasiones ambas
patologias concomitantemente. A nivel hepatico, encontraremos
dilatacién no obstructiva de las vias biliares intrahepaticas, causando
colangitis de repeticion. Cuando la enfermedad se acompafia de

fibrosis hepatica congénita, se denomina sindrome de Caroli.
Reconstruccion 3D donde se visualizan multiples aneurismas
arteriales.

Varon de 31 afios que acude a consulta de hepatologia por reciente
diagnéstico de enfermedad de Caroli (hace un afio en Polonia).
Como antecedentes de interés presenta una poliquistosis hepato-
renal diagnosticada a los 15 afios sin seguimiento posterior y 17
episodios de pancreatitis aguda (PA) de 2015 a 2017. Por este motivo
se realiza CPRE en 2017 visualizando dilataciones quisticas de los
conductos biliares intrahepaticos y tras realizar una esfinterotomia
amplia ceden los episodios de pancreatitis.

Como problemas asociados presenta una cavernomatosis portal
con hipertension portal (esplenomegalia de 25 cm vy varices
esofagicas medianas) probablemente secundaria a las pancreatitis
recurrentes, varias lesiones ocupantes de espacio hepaticas
con captacion arterial sugestivas de nddulos de regeneracion
precisando la mayor de ellas biopsia con resultado de adenoma
y aneurismas multiples arrosariados del tronco celiaco y
de la arteria esplénica (de 5,5 cm el mayor de ellos)
Se presenta en comité trasplantador no presentando criterios en Flecha roja: Aneurisma a.esplénica en TC.
este momento por lo que se decide control estrecho. Se comenta
el caso con cirugia vascular y radiologia vascular que consideran los
aneurismas no tratables técnicamente dada su complejidad.

Las colangitis repetidas y la estasia biliar crénica producen la
acumulacién de célculos intraquisticos en la via biliar que pueden
migrar al colédoco y provocar coledocolitiasis y pancreatitis aguda.

La patogenia delosaneurismasarteriales no esta deltodo esclarecida
pero se cree que podrian ser secundarios a la hipertension portal y
las pancreatitis agudas.

Se estima que el riesgo de padecer colangiocarcinoma aumenta
hasta un 7% con respecto a la poblacidén basal.

En cuanto al manejo terapéutico, el Unico tratamiento definitivo
es el trasplante hepatico. Nuestro paciente, pese al alto riesgo

Flecha roja: LOE. Flecha verde: Dilatacién via biliar intrahepatica. L - .
de complicaciones (PA, colangitis, rotura de aneurismas,
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colangiocarcinoma, sangrado por varices esofagicas, etc), en el
momento del alta no presenta una indicacion clara para el mismo
(MELD 12) por lo que el prondstico a medio-largo plazo es muy
pobre pese a su edad.

SOSPECHA DE HEPATOCARCINOMA

VALDES DELGADO, T; CORDERO RUIZ, P; BELLIDO MURNOZ, F;
CARMONA SORIA, I; CAUNEDO ALVAREZ, A

UGC APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO HOSPITALARIO

REGIONAL VIRGEN MACARENA, SEVILLA
Eco-Doppler abdominal: LOE en segmento VII.

Los trastornos de la perfusién hepatica (TPH) son lesiones
visualizadas en pruebas de imagenes dinamicas como realces
transitorios de areas del parénquima hepatico.

Varoén de 52 afios sin enfermedades conocidas, consumo tabaquico
y endlico crénico importante. Acudid a Urgencias por hematemesis
y en gastroscopia se aprecié 4 cordones varicosos pequefios
en eséfago distal con 2 tetones sangrantes que se trataron con
polidocanol.

Durante su ingreso se realizd, entre otras pruebas, serologia positiva
para VHC, alfafetoproteina muy elevada de 4.322 y en Eco-Doppler
se visualizé una LOE en segmento VIl de unos 3 cm

En primer estudio dindmico (TAC-Abdominal-Dindmico) se
visualizaron 3 LOEs en segmento VIl hipercaptantes en fase arterial
(FA) e isodensas en fase portal (FP) sobre un drea triangular

hipodensa que fueron catalogadas como “focos de hepatocarcinoma TAC Abdominal en FA: 3 LOEs hipercaptantes en segmento VIl sobre
no tipicos” area hipodensa.

Se solicitd segundo estudio dinamico (RNM-Abdominal-Dindmica)
donde en segmento VIl no se visualizaban LOEs descritas en TAC
previo, describiendo un area hipodensa en dicha zona compatible
con area de alteracidon de la perfusion y en segmento VI se objetivo
una lesion hipercaptante en FA “sugestiva de hepatocarcinoma”

Se trata de un paciente con cirrosis hepatica mixta (OH + VHC),
alfafetoproteina elevada e imagenes no concluyentes para
hepatocarcinoma, por lo que se solicitd revision de imagenes y
nuevo TAC-Abdominal-Dinamico, describiéndose en el segmento
VIl unas lesiones mal definidas y algodonosas hipercaptantes tanto
en FA como portal sobre una banda hipodensa aspecto isquémico/
cicatricial por trombosis portal segmentaria/subsegmentaria de la
rama correspondiente a zona

En segmento Il otra zona isquémica/retraida con un area adyacente
hipercaptante periférica en FA. Todos estos hallazgos sugerentes de

TPH . RNM abdominal dindmica: No se visualizan LOEs descritas en
segmento VIl en TAC previo.



TAC abdominal dinamico: Imagenes mal definidas y algodonosas en
segmento VIl hipercaptantes tanto en FA como FP.

TAC abdominal en FA: Zona isquémica/retraida lateral en segmento lll,
con un drea adyacente hipercaptante periférica.

Los TPH en cirréticos es la causa mas frecuente de falsos positivos
para hepatocarcinoma en las pruebas de imagenes dindmicas.

En cirréticos presentan una alta incidencia (13%), por lo que en
estos paciente es una entidad a tener en cuenta en el diagndstico
diferencial de una LOE hepdtica. De aqui la importancia de una
correcta interpretacion de la perfusion hepatica para poder
diferenciar las alteraciones vasculares mas relevantes y no llevarnos
a los falsos positivos para hepatocarcinoma.

Las causas mas frecuentes de TPH son los shunt arteriovenosos y las
trombosis portales. Destacar que estas lesiones, en ocasiones muy
complejas de identificar, son hipercaptantes en FA pero sin lavado
en FP (o bien se hacen isodensas o permanecen hipercaptantes) y
es caracteristico que se desarrollen sobre un area hipodensa del
parénquima hepdtico.

THE LIVERTOX® CATEGORIZATION OF DRUG
HEPATOTOXIC POTENTIAL. A CRITICAL APPRAISAL.

QUIROS-CANO, M; SANZ-VILLANUEVA, L; PARRA-MARTINEZ,
C; GASCA, J; MEDINA-CALIZ, I; MARTIN-REYES, F; SANABRIA-
CABRERA, J; GONZALEZ-JIMENEZ, A; ROBLES-DIAZ, M;
SANJUAN-JIMENEZ, R; CUETO-SANCHEZ, A; MARTINEZ-GOMEZ,
E; ORTEGA-ALONSO, A; GARCIA-CORTES, M; LUCENA, MI;
ANDRADE, RJ

UGC APARATO  DIGESTIVO. IBIMA. INSTITUTO DE
INVESTIGACION BIOMEDICA DE MALAGA, MALAGA

A recent publication ranked hepatotoxic potential of drugs in
LiverTox® website into 5 categories based on numbers of published
drug-induced liver injury (DILI) case reports (A: 250 reports; B:
12-49; C: 4-11; D: 1-3; E: 0) (Bjérnsson & Hoofnagle, 2016). We
aimed to validate this categorization using the Spanish DILI Registry
database and published cohorts of DILI and drug-induced acute
liver failure (ALF).

We classified 201 causative drugs from 868 cases enrolled in the
Spanish DILI Registry into the 5 categories. We also collected
information on causative drugs in adjudicated DILI cases from other
established DILI registries and drug-induced ALF cases from previous
publications (Suzuki et al. 2010, Devarbhavi et al. 2017, Reuben et
al. 2014, Russo et al. 2004) and drugs that led to regulatory actions
due to hepatotoxicity regardless of countries.

Thirty-four drugs (18%) in the Spanish DILI Registry were classified as
category A, 42 (23%) as B, 39 (21%) as C, 16 (8.6%) as Dand 13 (7.0%)
as E. Other 39 drugs (21%) (e.g. clomethiazole) were unclassified.
The severity (defined by frequency of ALF and liver-related death/
transplant) of DILI cases was compared between the A/B and C/D
drugs (high vs low hepatotoxic potential). Cases caused by the C/D
drugs presented higher severity with more ALF cases compared
to cases caused by the A/B drugs (5% vs 3%, p=0.047). Orlistat (C)
and sibutramine (D) were associated with ALF in the Spanish DILI
Registry. Drugs that have been withdrawn from the market or led to
hepatotoxicity safety warnings (e.g. nefazodone and dronedarone)
were found in category C. On the contrary, amoxicillin-clavulanate
(A) was not associated with ALF cases in the Spanish database
although it was associated with the largest number of DILI cases.
Some drugs included in categories A (e.g thioguanine) and B (e.g
heparin) were not present in any published DILI cohorts.

Classification of drugs’ hepatotoxic potential based on numbers
of published case reports can be misleading as the numbers may
not accurately capture all the elements of DILI risks (e.g. frequency,
severity, and causality). DILI risk categorization utilizing more
comprehensive information on liver safety regulatory measures,
DILI frequencies and the presence/absence of drug-induced ALF
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cases could be developed by international collaborative efforts, ¢QUE SUCEDE CON LOS PACIENTES

providing a more inclusive, global drug list. DIAGNOSTICADOS DE INFECCION POR EL VIRUS DE
LA HEPATITIS B EN ALMERIA?

Funding: AEMPS, FEDER (P115-01440). CIBERehd-ISCIII
SAN JUAN LOPEZ, C; HALLOUCH TOUTOUH, S; ENRIQUE, PG;
CASADO MARTIN, M; GONZALEZ SANCHEZ, M; VEGA SAENZ, JL

UGC APARATO DIGESTIVO. COMPLEJO HOSPITALARIO DE
ESPECIALIDADES TORRECARDENAS, ALMERIA

La infeccion por el virus de la hepatitis B (VHB) supone en nuestro
medio un importante problema de Salud Publica cuyo control
requiere tanto el diagndstico como una correcta derivaciéon de los
pacientes a la consulta especializada de Digestivo.

El objetivo de nuestro estudio ha sido evaluar el destino de los
pacientes diagnosticados de infeccion VHB en nuestro medio.

Comparison of the number of culprit drugs included in the Spanish
DILI Registry database classified according to LiverTox categorization.

Hemos recogido todos los pacientes AgHBs positivos diagnosticados
en los ultimos 10 afios en el levante almeriense, su derivacion a
atencidn especializada (AE) y seguimiento posterior.

Esquema derivaciones a Atencidn Especializada

Desde enero de 2006 hasta julio de 2016 se han diagnosticado en
Almeria 1.190 pacientes infectados por VHB. Han sido excluidos 67
pacientes: 33 coinfectados con VIH en seguimiento en la consulta
de infecciosos, 12 hepatitis aguda resuelta, 13 diagnosticados en
la U. Hemodialisis, 5 pacientes pediatricos y 4 en el contexto de
donacion de érganos.

De los 1.123 pacientes analizados, solo 504 (45%) han sido
derivados a AE. De ellos, 441 (87%) han sido evaluados y contintian
en seguimiento. 11 pacientes derivados a AE nunca acudieron y 52
pacientes asistieron a una primera consulta y no volvieron.
Comparison of sociodemographic characteristics, clinical, laboratory
parameters and outcome according to LiverTox® categorization of 226 (51% de los pacientes evaluados en AE) fueron clasificados

culprit drugs in DILI cases included in the Spanish DILI Registry. como hepatitis crénica VHB, iniciaron tratamiento antiviral y



contintan en seguimiento; 210 como infeccidn crénica VHB AgHBe
negativo (portadores inactivos) y 7 como infeccidon crénica VHB
AgHBe positivo (inmunotolerantes), de los cuales solo permanecen
en seguimiento un 72% ya que 62 pacientes han dejado de acudir
a la consulta y 5 pacientes han sido dados de alta por eliminacion
espontanea del virus.

Mads de la mitad de los pacientes diagnosticados de infeccién VHB
(55%) nunca han sido derivados a AE. Son 619 pacientes, 444
diagnosticados en Atencion Primaria o en diferentes consultas
hospitalarias, fundamentalmente quirurgicas, por lo que no han
tenido seguimiento; y 175 (un 28% de los pacientes no derivados)
diagnosticadas en Ginecologia-Obstetricia como parte del protocolo
de cribado en el embarazo, sin derivarse a AE tras el parto.

La tasa de derivacién de los pacientes con infeccion VHB en Almeria
es baja. Mas del 50% no son derivados a Consulta Digestivo. Un 25%
de los pacientes no derivados son diagnosticados en el servicio de
Obstetricia.

Uno de cada diez pacientes derivados no acude a una segunda
consulta en atencion especializada, poniendo de manifiesto
la importancia de implicar a los pacientes infectados en su
seguimiento.

La mitad de los pacientes derivados tienen hepatitis crénica siendo
subsidiarios de tratamiento antiviral.

Es necesario realizar acciones de formacion en Atencion Primaria y
servicios como Obstetricia o Cirugia para establecer la importancia
de la derivacion a AE de los pacientes diagnosticados de infeccion
VHB.

A PROPOSITO DE DOS
INVAGINACION INTESTINAL EN ADULTOS

CASOS:

DIAZ ALCAZAR, MM; MARTIN-LAGOS MALDONADO, A; VIDAL
VILCHEZ, B; ROA COLOMO, A; RUIZ RODRIGUEZ, AJ; GARCIA
MARQUEZ, J; RUIZ ESCOLANO, E

UGC APARATO DIGESTIVO. HOSPITAL SAN CECILIO, GRANADA

La invaginacidn intestinal es una entidad comin en la edad
pedidtrica, pero en poblaciéon adulta es mas infrecuente,
representando menos del 5% de todos los casos. Describimos dos
casos de invaginacion intestinal en adultos revisando su forma de
presentacion.

Caso 1: mujer de 17 afios que acude a Urgencias por dolor
centroabdominal agudo. Se realiza tomografia computarizada
objetivando invaginacién ileo-ileal en fosa iliaca derecha, de
segmento corto y pequefio calibre, sin engrosamiento parietal y sin
dilatacién de asas asociada . La sintomatologia se controla
con medidas conservadoras. A las 24 horas se realiza control
ecografico que muestra resolucion radioldgica sin necesidad de
tratamiento quirdrgico.

Caso 2: mujer de 60 afios remitida a la consulta de Aparato
Digestivo para estudio de episodios recurrentes de dolor vy
distensién abdominal de varios meses de evolucién. En ocasiones
se acompafian de vémitos. Endoscopia alta sin hallazgos. En
ecografia abdominal se objetiva invaginacion invaginacion
yeyuno-yeyunal con una lesién intraluminal de densidad grasa de
aproximadamente 4x2 cm, compatible con lipoma que actia como
cabeza de invaginacion, sin asociar dilatacion retrégrada de asas
intestinales ni engrosamiento parietal. El diagnostico se confirma
mediante transito intestinal y resonancia magnética

Se realiza reseccion segmentaria de yeyuno, confirmado el estudlo
andtomo-patoldgico que se trata de un lipoma.

Corte axial de tomografia computarizada abdominal en que se
objetiva invaginacidn ileo-ileal.

Corte coronal de resonancia magnética donde se objetiva lipoma en
zona de invaginacion.



