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MAS SALUD PARA MAS PERUANOS

RESOLUCION DE GERENCIA CENTRAL DE PRESTACIONES DE SALUD N°0) 5. 5GCPS-
ESSALUD-2009

Lima, ’a SEP ’“9

CONSIDERANDO:

Que, mediante Resolucién de Presidencia Ejecutiva N° 230-PE-ESSALUD-2008 de
fecha 20 de Mayo del 2008, se aprobd la Estructura Organica y el Reglamento de
Organizacién y Funciones de la Gerencia Central de Prestaciones de Salud.

Que, mediante el referido Reglamento de Organizacién y Funciones se establece en el
inciso d) del articulo 7° como una de las funciones de la Gerencia Central de
Prestaciones de Salud: conducir y controlar las prestaciones de salud en el contexto
de los 6rganos desconcentrados y acorde con las normas técnicas establecidas;

Que, mediante el referido Reglamento de Organizacién y Funciones se establece en el
articulo 6° como unidad organica de linea a la Gerencia de Prestaciones Hospitalarias,
que tiene dentro de sus funciones: Conducir la formulacién de los lineamientos para la
implementacion de las Estrategias Sanitarias Nacionales en concordancia con las
disposiciones sectoriales, en los aspectos vinculados a la prevencion y control de
\ Infecciopes de Transmision Sexual y VIH/SIDA, en coordinacién con la gerencia de
PTG T Prestaciones Primarias de Salud
v

| Que, sobre la base de los objetivos institucionales relacionados con el otorgamiento de
Wughip . -/ prestaciones integrales con eficacia y calidad, la administracion eficiente y

sk’ transparente de los recursos, fa Institucién viene introduciendo elementos de reforma
con la finalidad de reorientar el accionar de ESSALUD hacia el cumplimiento de sus
fines y objetivos, que la sitlen a la altura de las necesidades de los asegurados

garantice la continuidad y oportunidad de los cuidados relacionados con la
Coinfeccion Croénica por VIH y VHC, acorde con las normas institucionales vigentes;
por lo que la Gerencia de Prestaciones Hospitalarias encargé al Comité Nacional de

' Que, en este sentido, resulta necesario aprobar un documento técnico normativo que
‘ ' Control de ITS-VIH/SIDA la elaboracion de los mismos

Estando a lo propuesto y de conformidad a la delegacion conferida:

SE RESUELVE:

3. APROBAR la “Guia de Manejo del Paciente Portador de Coinfeccién Crénica por
Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) y Virus de Hepatits C (VHC) de
ESSALUD”

2. ENCARGAR a la Gerencia de Prestaciones Hospitalarias a través de la Sub
Gerencia de Servicios Finales, la difusion, evaluacion e implementacion de la
indicada Guia

{ REGISTRESE Y COMUNIQUESE

Dr. ALFREDO BARREDO MOYANO
Gerente Central de Prestaciones de Salud
ESSALUD
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INTRODUCCION

Segun reportes internacionales, aproximadamente 33% de pacientes VIH-
positivos en los paises industriales tienen infeccidon asociada por virus de la
hepatitis C (VHC). Se considera que la gran mayoria de estas personas (85%)
evoluciona a la enfermedad crénica por VHC, lo que tiene consecuencias
serias a largo plazo sobre la funciéon hepatica (altos riesgos para cirrosis,
hepatocarcinoma, hepatopatia cronica) y sobre la evolucién de la infeccion por
VIH, asi como la respuesta al tratamiento a ambas condiciones. Por ejemplo,
se ha encontrado que el riesgo de progresion a cirrosis en 3-4 veces mayor
cuando hay infeccién por VIH que cuando no la hay.

En nuestra institucién no se dispone de cifras para la poblacion general, pero
se han reportado cifras de seropositividad para VHC muy altas en los pacientes
renales crénicos (alrededor del 30%). En la poblacién que actualmente recibe
tratamiento antirretroviral (TARV) en el HNGAI se ha detectado 4.5 % de
coinfeccion de VHC y VIH, aunque no se ha evaluado qué porcentaje tiene
enfermedad crdnica, ni se han revisado las cifras para el total de pacientes en
seguimiento. En cualquier caso, parece que en nuestro medio, la frecuencia de
la coinfeccion es relativamente baja, y esto explica en parte que no haya
existido necesidad de formalizar el manejo terapéutico de estos pacientes.

En los dltimos afos, varios grupos de expertos y entidades han preparado
revisiones con recomendaciones para el manejo de la coinfeccion VHC/VIH [1-
7], que se basan en publicaciones de estudios clinicos randomizados recientes
que han evaluado especificamente el tratamiento de los pacientes
coinfectados. La presente seccion recoge estas contribuciones e incluye as
publicaciones mas recientes [8-10]. El sistema de valoraciéon de la evidencia
utilizado en la guia de tratamiento britanica es el Unico disponible y es el que se
ha considerado en la presente Guia de Practica Clinica para el manejo para
nuestros pacientes VIH coinfectados con VHC. Se asigna nivel | a meta-
analisis o ensayo clinico randomizado, nivel Il a otros estudios clinicos de
buena calidad, nivel lll reportes de casos o estudios observacionales y nivel IV
a opinién de expertos [10].

Este documento ha sido preparado siguiendo las pautas establecidas por el
documento “Metodologia para la Elaboracién de Guias de Practica Clinica”,
publicada por la Gerencia Central de Atencién Especializada de EsSalud el
2004.
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1. OBJETIVOS:
1.1 Objetivo general

Normar la aplicacién de la terapia del paciente portador de Coinfeccién
Crénica por Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) y Virus de Hepatitis
C (VHC)

1.2 Objetivos especificos

o Establecer los criterios diagnésticos y de severidad de la infecciéon crénica
por VHC.

o Definir esquemas de manejo aplicables a la realidad institucional para los
pacientes VIH-positivos en quienes se diagnostica infeccién crénica por
VHC (atencidn por niveles y criterios de referencia/contrarreferencia).

e Precisar las indicaciones de tratamiento, las pautas de monitoreo durante el
mismo y de seguimiento posterior.

2. DEFINICION DEL PROBLEMA DE SALUD

La infeccion por el virus de la hepatitis C (VHC) estd reconocida como un
problema de salud en el nivel mundial, la importancia radica en que 70 a 80 % de
los infectados evoluciona hacia la cronicidad en un periodo de 20 a 30 afios; de
estos, 15 % pudiera desarrollar una cirrosis hepatica y 5 % un carcinoma
hepatocelular. EIl VHC y el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)
comparten las vias de transmisién y algunas caracteristicas epidemioldgicas son
similares. En los coinfectados VHC/VIH, la evoluciéon de la hepatitis se ve
acelerada y la infeccién por VHC agrava el curso clinico de la infeccion por VIH,
por esto, la coinfeccion por VHC es una de las principales causas de morbilidad y
mortalidad en los pacientes VIH (+), por lo que se considera una infeccion
oportunista.

POBLACION OBJETIVO

Pacientes portadores de la infeccién por VIH en control regular en  algin CAS
de ESSALUD

MANEJO
4.1 Consideraciones

Es necesario tener la serologia para VHC en el estudio basal de todo paciente
con diagnoéstico de infeccion por VIH, junto con las pruebas de bioquimica
hepatica (1V).

Aquellos individuos positivos deben tener medicién de la carga viral sérica para
VHC.

Asi mismo, en lo posible debera ser determinado el genotipo del VHC, dada la
diferencia en el prondstico y respuesta en lo que se refiere al genotipo 1 (menor
respuesta) frente a genotipos 2 y 3 (I).

En nuestro medio la determinacion del genotipo es dificil por el alto costo de la
prueba. De manera alternativa, la definicién del prondstico de respuesta puede

7
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ser resuelta midiendo la respuesta de la carga viral para VHC a las 12 semanas
de tratamiento.

Todo paciente coinfectado debera:

o Ser aconsejado para abstenerse de consumo de alcohol (lll)
o Recibir vacunacién para hepatitis B y hepatitis A si es susceptible ()
¢ Ser informado sobre las formas de prevenir ambas infecciones (ll1)

4.2 CRITERIOS DE DIAGNOSTICO

Criterios de sospecha diagnodstica

Serologia positiva con ELISA para VHC en la evaluacién basal del paciente
con infeccién por VIH.

Transaminasas por encima del valor normal.

La prueba de RIBA puede ser negativa o indeterminada en los pacientes
coinfectados (20% de pruebas de serologia falso negativas en VIH-
positivos) y no es necesaria cuando hay sospecha de coinfeccion VIH-VHC.
En cambio la prueba de PCR para VHC es indispensable para la
confirmacién del diagnéstico.

Criterios de diagnéstico de infeccion cronica por virus de la hepatitis C

La serologia positiva para VHC (ELISA) mas PCR para VHC >50 copias/Mi
(que indica enfermedad activa) es el principal parametro para hacer
diagnostico de hepatitis viral activa por virus C y establece la necesidad de
tratamiento [2].

Las transaminasas pueden estar en valores normales o por encima de los
rangos.

En individuos con factores de riesgo altos para VHC, debe considerarse
estudio de PCR aun cuando la serologia sea negativa, si es que existen
transaminasas persistentemente elevadas (>6 meses) sin explicacion
alternativa (l1l). Esta consideracién es aplicable sobretodo en los siguientes
casos: parejas de pacientes coinfectados, historia de uso de drogas
intravenosas, adquisicion de infeccién VIH en lugares de alto riesgo de
coinfeccién como EEUU, Europa, Brasil o Argentina.

Los resultados de la biopsia hepatica, pueden ser de ayuda pero no deben
ser utilizados para decidir la terapia. La decisién se toma con la carga viral.

4.3 TRATAMIENTO

El tratamiento actual es peginterferon alfa mas ribavirina (l). El objetivo del
tratamiento es obtener la respuesta virolégica sostenida, que lleva a la
curacion potencial de VHC. Se identifica con la negativizacion de la carga
viral para VHC en los controles a las 12, 48 y 96 semanas.

La efectividad de esta terapia ha sido menor en relacion a los pacientes sin
coinfeccién [11]. Sin embargo, estudios mas recientes muestran que el
incremento de la dosis de rivabirina asi como el tratamiento por 48
semanas y con buena adherencia llevan a mejores tasas de respuesta,
similares a la de los pacientes monoinfectados [12-15].
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Se ha establecido la clara superioridad en la respuesta obtenida con
interferon pegilado frente a interferén convencional (1).

El tratamiento de los pacientes coinfectados no deberia ser retrasado
innecesariamente, a menos que exista alguna contraindicacion clara. Los
estudios han demostrado que los pacientes coinfectados con buen control
de la carga viral de VHC no progresan a enfermedad hepatica y pueden
obtener remision o cura de la hepatitis C [16-17] (1)

Los pacientes con desérdenes neuropsiquiatricos deben ser evaluados
antes de ser considerados para terapia con interferon por ser esta droga
causa potencial de transtornos depresivos severos

4.3.1 Criterios para inicio de tratamiento y estratificacion de la
severidad de VHC en pacientes infectados por VIH

Toda hepatitis por virus C tiene indicacion de terapia si la carga viral
mediante PCR para VHC con mas de 50 [U/ml

En casos seleccionados se utilizara los hallazgos de la biopsia hepatica:
Evidencia de fibrosis portal, inflamacion moderada y necrosis. La biopsia
hepatica provee la mejor informacién sobre la actividad de la enfermedad y
el estadio de fibrosis, asi como para estimar pronéstico y otras causas de
injuria hepatica concomitantes; sin embargo este procedimiento no sera
requerimiento rutinario para el inicio de tratamiento (lll).

No se recomienda iniciar los tratamientos para VIH y VHC simultaneamente
por su complejidad y toxicidad superpuesta. La experiencia clinica ha
demostrado que la adherencia es mejor cuando los tratamientos se inician
de forma separada. Debe verificarse la eficacia y la tolerancia del primer
tratamiento antes de introducir el siguiente.

lIdealmente deberia iniciarse primero el tratamiento para la VHC para
disminuir el riesgo de la hepatotoxicidad de las drogas anti-

VIH, para disminuir el riesgo potencial de descompensacién hepatica
durante el sindrome de reconstitucién inmune y para evitar la toxicidad
aditiva de las drogas anti-VHC y anti-VIH.

El tratamiento para la VHC debe iniciarse primero cuando la infeccién por
VIH esta estable y no requiere intervencion terapéutica inmediata. Este es
el caso cuando el recuento de linfocitos CD4 esta por encima de 350 cel/ ul
M. .

Los pacientes con CD4 < 350 cels/uL o carga viral para VIH RNA >100 000
copies/mL deben inicialmente recibir terapia antirretroviral (TARV) para
suprimir la replicacion de VIH y recuperar el nivel inmunolégico hasta
alcanzar un recuento de CD4 >350 antes de iniciar terapia para VHC [13]
(In). :
Debe evitarse el uso de didanosina (por riesgo de pancreatitis 0 acidosis
lactica en el uso combinado con rivabirina, o en el uso con zidovudina,
riesgo de anemia) (ll).

La adherencia al tratamiento para VHC debe ser enfatizada para lograr
resultados positivos (IV).

La toxicidad hepatica después de iniciar terapia antirretroviral es mas
frecuente y la progresion de fibrosis a cirrosis asi como a carcinoma
hepatocelular es mas rapida en coinfectados de VIH-VHC. Es por esta
razén que la terapia debe ser basada en la carga viral de VHC y no en los
hallazgos histoldgicos de este grupo de pacientes.

9
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4.4 Pautas de tratamiento: Medicamentos indicados, dosis y duracion del

tratamiento

Rivabirina entre 600 y 1000 mg/dia VO en asociacion con

Peginterferén alfa 2b SC 1.5 pg/kg c/semana 6

Pginterfer6n alfa 2a SC 180 ug c/semana

No existen estudios comparativos prospectivos para establecer la
superioridad de alguna de las 2 formas existentes de interferén pegilado
para el tratamiento de VHC. Sin embargo, todo el tratamiento debe hacerse
con la misma forma de interferon pegilado.

Si hay una disminucién de por lo menos 2 log respecto al basal a las 12
semanas, el tratamiento debera continuar hasta las 48 semanas, con un
control para valorar la respuesta al tratamiento a las 24 semanas (l).

Si no hay respuesta viroldgica en el control de las 12 semanas, se discutira
el caso en reunién clinica del servicio para definir la posibilidad de
continuacion del tratamiento, a pesar de la menor posibilidad de respuesta
(IV).

4.5 Contraindicaciones para el tratamiento de la Hepatitis C en
pacientes con VIH

Los pacientes alcoholicos o que tienen alguna adiccion a drogas, no
deberian ser considerados para el tratamiento (l1).

Los pacientes con cirrosis descompensada no deberian ser tratados con
interferén, dado el serio riesgo de falla hepatica (lI).

Los pacientes que requieren usar didanosina en esquema antirretroviral y
no pueda ser reemplazado por otro inhibidor nucledsido debera
considerarse el tratamiento sélo con peginterferén (l1).

La Rivabirina esta contraindicada en pacientes con falla renal o enfermedad
cardiopulmonar.

La Rivabirina es una droga teratogénica por lo que mujeres en edad fértil
deben usar algin método contraceptivo eficiente y debe descartarse el
embarazo en los controles.

5. SEGUIMIENTO Y CONTROL

Las siguientes caracteristicas pueden anticipar una mejor respuesta:

Infeccidn con genotipos 2 6 3, o pacientes que a las 12 semanas de
tratamiento experimentan una disminucién de mas de 1.5 log de la carga
viral para VHC

Baja carga viral para VHC

Ausencia de cirrosis ' '
Menores de 40 afios

Concentraciones elevadas de enzimas TGP y TGO

Recuento de CD4 mayor de 350 cel/uL

Baja carga viral para VIH o indetectable.

El monitoreo de la respuesta a tratamiento requiere controles de carga viral
VHC a las 12, 24 y 48 semanas, junto con bioquimica hepatica.

10
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e Los pacientes en tratamiento de VHC deben tener los siguientes controles
de laboratorio:

o Hemograma, hemoglobina, recuento de plaquetas a las 2 y 4
semanas; luego cada 2 meses hasta completar esquema.

o Bioquimica hepatica, segun la misma periodicidad

o Recuento CD4/CDS8, carga viral VIH segun protocolo institucional
(cada 6 meses)

o Enzimas pancreaticas, analisis de gases arteriales (segln indicacién
clinica en casos individuales)

o Debe vigilarse cercanamente la tolerancia al tratamiento para VHC por el
potencial de efectos secundarios que disminuye eficacia, adherencia y
curso del tratamiento del VIH. Esta vigilancia incluye observacion de
sintomas respiratorios altos, alteraciones hematoldgicas, pancreatitis,
acidosis lactica y manifestaciones neuropsiquiatricas.

o El recuento de CD4 puede disminuir como consecuencia del tratamiento
para VHC, por lo que este parametro debe ser interpretado
cuidadosamente.

e Los pacientes que hayan completado terapia deben tener controles

posteriores en forma regular que incluiran carga viral y bioquimica hepatica

(anualmente por 3 afios, luego segin evolucién) (llf). Se hara biopsia

hepatica segln criterio clinico.
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ALGORITMO DE DECISIONES CLINICAS

Paciente VIH positivo

\ 4

Serologia para VHC:
ELISA (+)

\ 2
Carga viral VHC > 50 IU//mL

/\

. | cD4> 350 celipL | | cpasasocelpl |
Tratamiento con interferén A4
pegilado + ribavirina por 48 | Terapia antirretroviral I

semanas (segun evaluacion
de las 12 semanas)

\ 4
¥ CD4 > 350 celipL |

Monitorizacion de eficacia
(carga viral VHC, TGO, TGP a
las 12, 24, 48 semanas) y

| tolerancia (hemograma,
plaquetas, enzimas
pancreéticas). Evaluar si
corresponde TARV

6. CRITERIOS DE ALTA, REFERENCIA 'Y CONTRARREFERENCIA

e |los pacientes con diagnostico de infeccion por VIH deben ser manejados
por unidades especializadas en los CAS acreditados. La institucion ha
normado la referencia de estos pacientes a dichos niveles de atencién para
seguimiento y tratamiento crénico.

e La infeccién con virus de la hepatitis C es una complicacién adicional que
conlleva a morbilidad incrementada y requiere de recursos adicionales.

o Los pacientes coinfectados necesariamente deben ser manejados en
Hospitales que cuenten con los medios de apoyo diagnéstico requeridos,
ELISA para hepatitis C (opcionalmente RIBA), carga viral para hepatitis C,
servicio de gastroenterologia con capacidad de laparoscopia diagnéstica
y servicio de anatomia patolégica.

o Se requiere especialistas entrenados en el manejo de ambas infecciones
(servicio de medicina interna, servicio 0 unidad de infectologia, servicio de
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gastroenterologia o unidad de higado, laboratorio de biomedicina
molecular).

e De manera similar, el seguimiento posterior al tratamiento requiere
continuar siendo en establecimiento del tercer nivel.
7. NIVELES DE ATENCION
8.1 Capacidad resolutiva por niveles
Primer nivel de atencion (Postas, Centros médicos, Policlinicos y

UBAPSs)
o Evaluacion clinica de pacientes con factores de riesgo para infeccion por
VIH y/o VHC

e Referencia a Hospitales de Nivel superior para realizacién de pruebas
diagnésticas (ELISA/RIBA para VHC) y manejo en los servicios de
Infectologia/Medicina Interna, Programa de VIH o Servicio de
Gastroenterologia.

Segundo nivel de atencion (Hospital | y Ii)

e Evaluacién clinica de pacientes con factores de riesgo para infeccién por
VIH y/o VHC

e Referencia a Hospitales superior para realizacion de pruebas diagnésticas
(ELISA/RIBA para VHC) y para manejo en los servicios de
Infectologia/Medicina Interna, Programa de VIH o Servicio de
Gastroenterologia en caso de no contar con recursos diagnésticos
adecuados.

Tercer nivel de atencidn (Hospitales lll, IV y Nacional)

o Evaluacion clinica de pacientes con factores de riesgo para infeccién por
VIH y/o VHC

e Indicacion y realizacién de pruebas diagnésticas (ELISA/RIBA para VHC)
en pacientes con sospecha clinica.

e Indicaciéon y realizacién de pruebas serolégicas para hepatitis viral en
pacientes con diagnéstico de infeccién por VIH.

e Indicacién y realizacién de las pruebas de PCR o de genotipificacion del
VHC para confirmar diagnéstico y definir terapia.

o Completar evaluacion diagnéstica de ambas infecciones, VIH y VHC, y de
las condiciones asociadas.

o Indicar tratamiento si la evaluacion asi lo requiere.

8. RECURSOS HUMANOS, DE INFRAESTRUCTURA Y EQUIPAMIENTO
8.1 Personal

e Médico infectélogo o médico internista
e Meédico gastroenterélogo




! . Guia de Practica Clinica para el Manejo del Paciente Portador
Essalu de Coinfeccién Crdnica por Virus de Inmunodeficiencia

MAS SALUD PARA MAS pERuANOs Humana (VIH) y Virus de Hepatitis C (VHC)

e Meédico Patdlogo Clinico
8.2 Infraestructura
¢ Unidad o servicio de Infectologia o Programa de VIH

e Servicio de Gastroenterologia o Unidad de Higado
¢ Unidad o Laboratorio de Biomedicina Molecular
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ANEXO 1.

ENTIDADES QUE PREPARAN RECOMENDACIONES SOBRE MANEJO DE
HEPATITIS C EN PACIENTES VIiH-POSITIVOS:

www.hivandhepatitis.com

http://www.mpaetc.org/coe/



http://www.hivandhepatitis.com
http://www.mpaetc.org/coe/
http://www.hepatitis.va.gov/vahep?page=tp04-01-01-90
http://www.hepatitisc2000.com.ar/
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ANEXO 2

Sistema para la clasificacion de las recomendaciones de guias de practica clini-ca
utilizado por la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas (IDSA) y el Servicio
de Salud Puablica de los Estados Unidos de América (USPHS)

Fuerza de la recomendacion

A | Ofrecer siempre. Existen pruebas muy sélidas que avalan la eficacia y el beneficio
clinico de la recomendacion

Ofrecer por lo general. Las pruebas que avalan su eficacia:
a) no son muy solidas, o b) son sélidas pero el beneficio clinico de la
recomendacién es limitado

| Opcional. a) No existen pruebas concluyentes que avalen la re-comendacién o
que la refuten, o b) las pruebas que avalan su eficacia no compensan los posibles
efectos adversos (toxicidad, interacciones medicamentosas), el precio o
soluciones alternati-vas

5 [

No ofrecer por lo general. Existen pruebas, de moderada solidez, que muestran: a)
falta de eficacia, o b) que existe el riesgo de efectos adversos

No ofrecer nunca. Existen pruebas sélidas que muestran que la recomendacion es

ineficaz o supone un riesgo para el paciente

Calidad de las pruebas en las que se basa la recomendacion

Al menos un ensayo clinico aleatorizado y controlado bien dise-fiado

Al menos un ensayo clinico bien disefiado pero no aleatorizado o un estudio de
cohortes o un estudio de casos y controles (prefe-riblemente multicéntrico) o
multiples series de casos o bien resul-tados espectaculares en estudios no
controlados

Opiniones de profesionales con gran experiencia clinica en la materia, estudios
descriptivos 0 recomendaciones de comités de expertos
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