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Resumen

Objetivo: Describir la experiencia recogida durante el programa multidisci-
plinar, y en particular describir la incidencia de los trastornos psiquiatricos
en pacientes con hepatitis C crénica (HCC) durante el tratamiento con
interferon y ribavirina, y determinar la adherencia al tratamiento antiviral
y la respuesta viral sobtenida (RVS).

Material y métodos: Estudio observacional, descriptivo y retrospectivo rea-
lizado a partir de los datos recogidos durante el programa de dispensacion
ambulatoria de tratamiento antiviral.

Se incluy6 a todos los pacientes monoinfectados por el virus hepatitis C
(VHC) que iniciaron tratamiento durante el 2010. El cribaje de los
trastornos psiquidtricos se realizé mediante el Hospital Anxiety-Depression
Scale (HADS) y el General Health Questionnaire (Goldberg) las semanas 0,
4,12, 24, 48 y 72. La adherencia se evalubé mediante el recuento de dis-
pensaciones y de la medicacidn sobrante del paciente y la exposicion al far-
maco segun la regla 80/80/80. La respuesta viroldgica se determiné por el
médico responsable de acuerdo a las definiciones estandar.

Resultados: Se incluyeron 76 pacientes, 19 (25%) de los cuales tenian
antecedentes psiquidtricos. La incidencia de trastornos psiquiatricos fue del
33% (n =25). El pico de resultados anormales en los test fue en la semana
12. El 43% alcanzo RVS, sin diferencias entre ambos grupos (p > 0,05). La
adherencia (96,0% y 96,8%, p > 0,05) y RVS (39% y 52%, p > 0,05)
fueron similares en ambos subgrupos con'y sin trastornos.

Conclusiones: Los trastornos psiquiatricos no tuvieron impacto en la adheren-
ciay laRVS. El sequimiento multidisciplinar durante el tratamiento de la hepa-
titis C cronica (HCC) puede contribuir a la deteccién precoz y manejo de los
trastornos psiquidtricos y a mejorar la atencién integral del paciente.
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Multidisciplinary approach as a model for detection
and monitoring of psichiatric morbidity in patients
treated with interferon and ribavirin

Abstract

Purpose: We aimed to describe the incidence of psychiatric disorders in a
cohort of HCV infected patients treated with interferon and ribavirin, and
their impact on treatment adherence and viral response rate (SVR).
Materials and methods: Retrospective analysis of a cohort of HCV patients
visited at an outpatient pharmacy service (OPS). We included all adult
patients monoinfected with HCV who had initiated treatment in 2010. Mon-
itoring of psychiatric disorders was assessed at weeks 0, 4, 12, 24, 48, and
72 through the self-administered questionnaires Hospital Anxiety and
Depression Scale (HADS) and General Health Questionnaire (Goldberg).
Adherence to treatment was assessed by counting of drug dispensations and
patient reporting and drug exposure with the 80/80/80 rule. Virologic
response was determined by the physician according to standard definitions.
Results: Among 76 included patients, 19 (25%) had a preexisting psychiatric
disorder. The incidence of confirmed psychiatric disorders was 33% (n=25),
with a peak of abnormal results in the tests by week 12. Overall, 43% of
patients achieved an SVR. There were not significant differences between strict
adherence and SVR in patients with or without medically confirmed disorders
(96.0% vs 96,8%; p = NS) and SVR (39% vs 52%; p = NS], respectively.
Conclusions: Psychiatric side effects had no effect on adherence to treat-
ment nor on attainment of SVR. Multidisciplinary monitoring provided dur-
ing the treatment of hepatitis C can contribute to early detection and man-
agement of psychiatric disorders and to improve integrated patient care.
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Introduccion

La infeccién por el virus de la hepatitis C (VHC) es una
de las principales causas de hepatopatia crénica, cirrosis
hepética y hepatocarcinoma en el mundo, y la indicacién
mas comun de transplante hepatico. Segun la Organiza-
cion Mundial de la Salud (OMS), afecta al 2,5% de la
poblacion mundial. Se estima que 3-4 millones de perso-
nas se infectan anualmente con el VHC y que unos 130-
170 millones de personas tienen infeccién crénica por el
VHC. En Espafa, se estima una prevalencia de infeccién
por VHC entre el 1-2,6%, siendo Catalufia y Madrid las
comunidades con mayor prevalencia, ambas del 2,6%'2.

El objetivo principal del tratamiento de la hepatitis C
cronica (HCC) es la curacion total del VHC o respuesta
viral sostenida (RVS) definida como una carga viral inde-
tectable a los seis meses de haber finalizado el trata-
miento. Durante el 2010 el estandar de tratamiento de
la infeccion por VHC era la doble terapia antiviral combi-
nando el interferon pegilado (Peglfn) y la ribavirina. Tras
un tratamiento de 24 o 48 semanas con esta pauta, y
segun el genotipo a tratar, se consiguen tasas de cura-
cion en torno al 45% en los genotipos 1y 4, y del 80%
en los 2 y 33. Actualmente a esta pauta se han afiadido
los inhibidores directos de la proteasa.

Entre los efectos adversos de la doble terapia se incluyen
los trastornos psiquiatricos, debidos principalmente al
Peglfn, que aparecen especialmente en las primeras sema-
nas de la terapia. Estos trastornos afectan directamente a
la calidad de vida del paciente, y a su vez esto tiene un
impacto negativo sobre la adherencia al tratamiento anti-
viral. El resultado final es un menor nimero de tratamien-
tos completados, con las consecuencias individuales para
el paciente y poblacionales para el sistema sanitario, deri-
vadas de la pérdida de efectividad de la intervencion®>®.

Por ese motivo los profesionales de la salud estan
aunando esfuerzos para intentar minimizar el riesgo de
los trastornos psiquiatricos en estos pacientes, mediante
aproximaciones multidisciplinares en su deteccion, y
mediante instauracién de tratamiento precoces.

El farmacéutico clinico forma parte del equipo multi-
disciplinar con los hepatoélogos, psiquiatras y personal de
enfermeria que siguen y controlan al enfermo con HCC
en tratamiento antiviral’®. Desde la unidad de pacientes
externos (UPE) el farmacéutico clinico realiza la dispensa-
cion de la medicacién y participa proporcionando una
educacion sanitaria individualizada a cada paciente, al
tiempo que se encarga de prevenir y detectar los proble-
mas relacionados con la medicacién y los resultados
negativos de la medicacién. Aunque son pocos los estu-
dios que evallen esta estrategia farmacéutica, reciente-
mente Marifio et al.? han descrito el impacto de las inter-
venciones farmacéuticas en la optimizacién de la
respuesta al tratamiento de pacientes con HCC genotipo
1 que por primera vez realizan tratamiento antiviral, y
han concluido que los farmacéuticos son capaces de

identificar y responder a las posibles oportunidades de
mejora en el uso de los medicamentos como parte del
equipo multidisciplinario.

En nuestro centro, desde el aflo 2007, se esta llevando
a cabo un programa para detectar, evaluar, controlar y
abordar farmacolégicamente la aparicion de complica-
ciones psiquiatricas durante el tratamiento de la HCC, en
la UPE, en coordinacién con los especialistas hepatélogos
y psiquiatras.

El objetivo principal del presente estudio es describir la
experiencia recogida durante dicho programa, y en par-
ticular describir la incidencia de los trastornos psiquiatri-
cos en pacientes con HCC durante el tratamiento con
PegInf y ribavirina, y determinar la adherencia al trata-
miento antiviral y la RVS.

Material y métodos

Seleccion de pacientes e
intervenciones estudiadas

Estudio observacional, descriptivo y retrospectivo rea-
lizado a partir de los datos recogidos durante el pro-
grama de dispensacion ambulatoria de tratamiento anti-
viral de la HCC en la UPE de nuestro centro hospitalario.

Se incluy6 a todos los pacientes adultos con HCC sin
otras infecciones viricas concomitantes que hubieran ini-
ciado tratamiento con Peglfn-a2a o a2b mas ribavirina
durante el periodo comprendido entre el 1 de enero de
2010y el 31 diciembre de 2010 y que hubieran consentido,
por escrito, a la realizacion del seguimiento de su evolucion.

Una vez decidido el inicio del tratamiento, las enfer-
meras de la unidad de hepatologia entregaban la medi-
cacion necesaria para las primeras 4 semanas de trata-
miento y realizaban la educacién al paciente sobre la
medicacién. Tras las primeras 4 semanas y mensual-
mente, se citaba al paciente a la UPE con el farmacéutico
y se repasaba el procedimiento de administracion, la con-
servacion, la medicacion concomitante, los efectos adver-
sos percibidos tras las primeras dosis y se daba respuesta
a las posibles dudas del paciente.

La intervencion estudiada consistio en la realizacion
periédica de un cribaje de trastornos psiquiatricos
mediante los cuestionarios autoadministrados Hospital
Anxiety and Depresion Scale (HAD)'"® y General Health
Questionnaire (Goldberg)'". Ambos cuestionarios estan
validados y traducidos al castellano. El cuestionario HAD
emplea dos subescalas (tipo likert), una de ansiedad y otra
de depresion. El cuestionario Goldberg evalta la salud
autopercibida, permitiendo discriminar personas sanas de
personas con alteraciones psiquiatricas. Estos se realizaron
al decidir el inicio del tratamiento antiviral en la misma
consulta de hepatologia. En caso de obtener una puntua-
cion indicativa de posible patologia psiquiatrica de base se
derivaba el paciente a la unidad de Psiquiatria y se retra-
saba el inicio de la terapia hasta obtenerse la valoracion
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psiquiatrica. Una vez iniciado el tratamiento, el farmacéu-
tico clinico fue el encargado de entregar y supervisar que
se realizaran los cuestionarios en las semanas 4, 12, 24, 48
y 72. Las puntuaciones de los test se transmitian a Hepa-
tologia para que éste realizara una interconsulta con psi-
quiatria si lo estimaba oportuno.

Variables del estudio

Todos los datos recogidos se registraron en la base de
datos del programa de dispensacién ambulatoria de la UPE
y los datos clinicos del paciente fueron recogidos a su vez
durante la visita médica en una aplicacion especifica que
se compartia mediante la intranet del centro con el equipo
multidisciplinar, que incluia los servicios de Digestivo, Psi-
quiatria y Farmacia. Los datos recogidos fueron: sexo,
edad, antecedentes psiquiatricos, antecedentes de adic-
cién a drogas por via parenteral y antecedentes habito
endlico, transfusiones sanguineas anteriores al 1992, diag-
noéstico de diabetes mellitus, hipertension arterial, dislipe-
mia sin o con necesidad de tratamiento farmacoldgico,
genotipo viral, ARN-VHC basal (Si ARN-VHC < 600.000 U
se considerd carga viral baja, y alta si era = 600.000 U),
hemoglobina (Hb: g/L), RVS (ARN-VHC indetectable tras 6
meses después de finalizar el tratamiento), respuesta com-
pleta con posterior recidiva (ARN-VHC indetectable al fina-
lizar el tratamiento, con detecciéon positiva de ARN-VHC
tras 6 meses de finalizar el tratamiento) y la no respuesta
(ARN-VHC detectable al final del tratamiento), abandonos
del tratamiento decididos por el paciente, retiradas del tra-
tamiento por intolerancias al tratamiento, interconsultas a
psiquiatria, nuevos diagnésticos realizados, nuevas pres-
cripciones de psicofarmacos, uso de darbepoetina en caso
de anemia.

Para la determinacién de la adherencia media al trata-
miento se utilizé el registro de dispensaciones de medi-
cacién de la UPE desde la fecha de inicio del tratamiento
hasta el final del tratamiento activo. Se registraron para
cada paciente el numero de dias de tratamiento conside-
rados, niumero de unidades galénicas totales dispensa-
das, numero de unidades galénicas totales sobrantes,
numero de unidades galénicas totales consumidas vy el
numero de unidades galénicas totales previstas. Para la
determinacion de la exposicion al farmaco se aplicé la
regla del 80/80/80: administradas el 80% de las dosis de
interferény de ribavirina y durante el 80% de la duracién
total del tratamiento'?.

Todos los datos recogidos para el presente estudio fue-
ron anonimizados mediante un cédigo disociado que
asegur6 la preservacion de la confidencialidad de los
datos personales de los pacientes.

Andlisis estadistico

El analisis se hizo mediante la aplicacion del SPSS ver-
sion 19. Para la descripcion de las variables cuantitativas

Tabla 1. Caracteristicas basales de la poblacion

Variable Resultado
Demograficas:
Edad (media + DE) 52 + 10
Sexo, varon (%, n) 55,3 (42)
Caracteristicas hepatitis C (%, n):
a) Genotipo viral:
1 72,4 (55)
2 10,5 (8)
3 9,2 (7)
4 7,9 (6)
b) Carga viral basal
< 600.000 Ul/ml 17,1 (13)
= 600.000 Ul/ml 82,9 (63)
) Posible origen de la infeccion
UDVP 11,8 (9)
Transfusiéon sanguinea < 1992 28,9 (22)
Comorbilidades asociadas:
DM 6,6 (5)
HTA 15,8 (12)
DLP 6,6 (5)
Alcohol 21.1 (16)
Hb basal (g/L) (media = DE) 147 + 13

DE: desviacion estandar; UDVP: antecedente pasado de adiccién a dro-
gas por via parenteral; DM: diabetes mellitus; HTA: hipertension arte-
rial; DLP: dislipemia; n: nimero de observaciones; Hb: hemoglobina.

se usaron métodos estadisticos descriptivos, incluyendo
numero de valores perdidos, nimero de valores validos,
intervalo de valores, media, mediana, desviacién estan-
dar e intervalo de confianza del 95% para la media. Para
la descripcion de las variables cualitativas se presentaron
el numero de valores perdidos y vélidos, asi como la fre-
cuencia y el porcentaje de cada nivel de la variable. Se
compararon los grupos mediante test Chi cuadrado o t
de student, segun aplicase. Se considerd estadistica-
mente significativo un valor de p < 0,05.

Resultados

Un total de 90 pacientes realizaron tratamiento para
la hepatitis C crénica durante 2010. Se excluyeron a 14
pacientes que no cumplian los criterios de inclusion.
Finalmente 76 pacientes fueron incluidos en el estudio.
Las caracteristicas basales de la poblacion incluida en el
estudio se muestran en la tabla 1.

El 25,0% (n = 19) de los pacientes presentaban algin
antecedente psiquiatrico previo al inicio del tratamiento:
depresion (n = 10; 52,6%), ansiedad (n = 6; 31,6%),
ansiedad-depresion (n = 1; 5,3%), abuso de téxicos (n =
1; 5,3%) y trastorno de personalidad (n = 1; 5,3%).

El nUmero de tests previstos fue de 329 para el HAD y
el mismo para el Goldberg. La tasa de test HAD realiza-
dos fue del 84,5% (n = 278) y la de Goldberg del 83,9%
(n = 276). Los tests no realizados estuvieron en relacion
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Tabla 2. Resultados del tratamiento antiviral segun el genotipo viral

Genotipo (n) Sin respuesta [% (n)] Recaida RVS Abandonos Intolerancias
1 (55) 32,7 (18) 16,4 (9) 41,8 (23) 1.8 (1) 7.3 (4)

2 (8) 0 (0) 37,5 (3) 50,0 (4) 0(0) 12,5(1)
3(7) 28,6 (2) 14,3 (1) 57,1 (4) 0(0) 0 (0)

4 (6) 50,0 (3) 0(0) 33,3(2) 0(0) 16,7 (1)

RVS: respuesta viral sostenida; n: nimero de observaciones.

con abandono de tratamiento, finalizacién precoz de tra-
tamiento, negacion del paciente a realizar el test u olvido
del profesional sanitario de realizarlo.

Para todos los pacientes, la adherencia media al trata-
miento fue del 96,3% (IC 95%: 93,99-98,62). Aplicando
la regla del 80/80/80, el 95% de los pacientes fueron
expuestos al farmaco.

El tratamiento antiviral logré una RVS global en el
43,4% (n = 33) de los pacientes tratados. La respuesta
completa, con posterior recidiva, ocurrid en el 17,1% (n
= 13) de los casos. No respondieron al tratamiento un
30,3% (n = 23) de los pacientes, abandonaron un 1,3%
(n=1)y hubo retiradas por intolerancia al tratamiento en
un 7,9% (n = 6) de los casos. La respuesta obtenida con
el tratamiento antiviral segun el genotipo del virus se
especifica en la tabla 2. En cuanto al tipo de Peg-IFN uti-
lizado, el 59,2% de los pacientes utilizaron el Peg-IFN
alfa-2ay el 40,8% el alfa-2b.

Durante el periodo del estudio un total de 25 pacien-
tes (32,9%) mostraron resultados alterados en los cues-
tionarios. La incidencia de los diagnésticos psiquiatricos
hallados durante el tratamiento se repartio en: efecto
secundario a Peglfn sin diagnéstico por psiquiatria (n =
12; 48,0%), depresién mayor (n = 7; 16,0%), ansiedad
(n=3; 12,0%), insomnio (n = 2; 8,0%) y trastorno de la
personalidad (n = 1; 4,0%).

Se realizaron 15 interconsultas a psiquiatria, el 87,0%
(n = 13) de las cuales acabaron con una confirmacion
diagnostica psiquiatrica. En el resto de casos (n = 12,
48,0%) en los que no se requirié interconsulta a psiquia-
tria, las alteraciones de los cuestionarios se consideraron
como efectos secundarios a interferdn sin confirmacion
diagndstica.

De los pacientes con alteraciones de los cuestionarios,
el 48,0% (n = 12) iniciaron tratamiento con algun psico-
farmaco. De éstos, el 25,0% (n = 3) recibié un Unico psi-
cofarmaco, el 41,7% (n = 5) dos psicofarmacos vy el
33,3% (n = 4) restante recibi¢ 3. Se prescribieron un total
de 25 farmacos nuevos: lorazepam (n = 6; 24,0%), esci-
talopram (n = 6; 24,0%), mirtazapina (n = 5; 20,0%),
paroxetina (n = 2; 8,0%), trazodona (n = 2; 8,0%), ami-
triptilina (n = 1; 4,0%), duloxetina (n = 1; 4,0%), prega-
balina (n = 1; 4,0%) y zolpidem (n = 1; 4,0%).

El 62,0% de los pacientes experimentaron a lo largo
del tratamiento una o més reducciones de los niveles de
hemoglobina superior a 30 g/L respecto a la hemoglo-

bina basal. La anemia fue considerada significativa
cuando la reduccion de la hemoglobina era inferior a 100
g/L. En estos casos, segun el protocolo, estaba permitido
el uso de la darbepoetina. La anemia significativa se pre-
sentd en el 18,4% de los pacientes (n = 14) y la darbe-
poetina fue utilizada por el 64,0% de éstos (n = 9).

Analisis de subgrupos

La comparacion de las caracteristicas basales de los sub-
grupos sin diagndstico psiquiatrico y con diagndstico psi-
quidtrico se muestra en la tabla 3. No se observaron dife-
rencias estadisticamente significativas entre los dos grupos.
El subgrupo con diagndstico psiquiatrico presentaba mayor
incidencia de antecedentes psiquiatricos respecto al grupo
sin diagndstico [60,0% (15/25) vs 7,8% (4/51), p < 0,001].
Se observo la misma tendencia con los test psiquiatricos
basales con resultados alterados (p < 0,001).

El porcentaje de cada test alterado en funcién de la
semana de tratamiento se muestra en la figura 1. En los
tres test, el pico de alteracion se observa a las 12 prime-
ras semanas de tratamiento.

En el analisis de la adherencia del tratamiento consi-
derando la presencia o ausencia de alteraciones psiquia-
tricas, no se obtuvo significacién estadistica; la adheren-
cia media fue similar en el grupo sin diagnéstico [96,02 %
(IC 95%: 92,90-99,14)] y con diagnéstico respectiva-
mente (96,87 % (IC 95%: 93,81-99,93)]. El 100% de los
pacientes con diagnéstico psiquiatrico fueron expuestos
al farmaco segun la regla 80/80/80 en comparaciéon con
el 94,0% del grupo sin diagnostico (p > 0,05).

Se analizé si el factor aparicion o no de alteraciones psi-
quiatricas podria influir en la respuesta obtenida tras el tra-
tamiento antiviral y no se observaron diferencias entre
ambos grupos (p > 0,05). En el andlisis por cada tipo de
respuesta tampoco se mostraron diferencias entre los gru-
pos: no respuesta [26,1 (n = 12) vs 47,8 (n = 11)], recaida
[21,7 (n=10) vs 13,0 (n = 3)], RVS [52,2 (n = 24) vs 39,1
(n=9)] (p > 0,05) ni tampoco en la aparicion de anemia.

Discusion

Los resultados demuestran que el tratamiento con
interferédn pegilado més ribavirina esta asociado con un
aumento significativo en los sintomas psiquiatricos''4.
Estos efectos adversos consistieron, en todos los casos,
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Tabla 3. Caracteristicas basales de los subgrupos de estudio

Variable ' .Sin'diagnéstico ' .Cor? diagnéstico Valor de p
psiquiatrico (n = 51) [% (n)] psiquiatrico (n = 25) [% (n)]
Demogréficas:
Edad (media + DE) 50,6 + 10 53,7+ 11 0,505
Sexo, varon (%, n) 58,8 (30) 48,0 (12) 0,373
Caracteristicas de la hepatitis C:
a) Genotipo viral: 0,793
1 74,5 (38) 68,0 (17) -
2 9,8(5) 12,0 3) -
3 59(3) 16,0 (4) =
4 9,8(5) 4,0(1) -
b) Carga viral basal 0,408
< 600.000 Ul/ml 19,6 (10) 12,0(3) -
> 600.000 Ul/ml 80,4 (41) 88,0 (22) =
@) Posible origen de la infeccion
ADVP 7,8 (4) 20,0 (5) 0,123
Transfusion sanguinea < 1992 31,4 (16) 24,0 (6) 0,506
Comorbilidades asociadas:
DM 59(3) 8,0(2) 0,726
HTA 13,7 (7) 20,0 (5) 0,481
DLP 7,8 (4) 4,0(1) 0,525
Alcohol 21,6 (11) 20,0 (5) 0,875
Hb basal (g/L) (media + DE) 147 £ 13 146 + 14 0,735
Antecedentes psiquiatricos: 7.8 (4) 60,0 (15) < 0,001
a) Tipo antecedente: 0,234
Trastorno por abuso de téxicos 0(0) 6,7 (1) -
Trastorno ansioso 50,0 (2) 26,7 (4) -
Trastorno ansioso-depresivo 0(0) 6,7 (1) -
Trastorno depresivo 25,0 (1) 60,0 (9) -
Trastorno de personalidad 25(1) 0(0) -
Tests psiquiatricos basales:
HAD A 14,6 (7) 56,0 (14) < 0,001
HAD D 0(0) 24,0 (6) < 0,001
GOLDBERG 4,3(2) 41,7 (10) < 0,001

DE: desviacion estandar; n: nimero de observaciones; ADVP: adiccién a drogas por via parenteral; DM: diabetes mellitus; HTA: hipertensién arte-
rial; DLP: dislipemia; Hb: hemoglobina; HAD A y D: Hospital Anxiety and Depression Scale; GOLDBERG: General Health Questionnaire.

en trastornos del estado de animo segun la evaluacion de
los test HAD y Goldberg. Resulta dificil comparar estos
resultados con la bibliografia publicada, debido al amplio
abanico de cuestionarios de cribaje que se han utilizado.

La aparicion de efectos adversos psiquiatricos durante
el tratamiento no tuvo impacto en la adherencia ni en la
eficacia del tratamiento antiviral. De hecho, los pacientes
gue desarrollaron efectos secundarios psiquiatricos logra-
ron tasas de RVS similares a los que no los desarrollaron.
Existen discrepancias en cuanto a estos resultados; estu-
dios recientes hallaron menores tasas de respuesta en el

caso de la aparicion de efectos secundarios psiquiatricos'.
En cambio para otros autores estos acontecimientos se
asociaron con una mejor o similar respuesta virolégica'®.
Esta discrepancia se puede explicar por varios sesgos
metodoldgicos como son el tamafno de la muestra, la
poblacion estudiada o las herramientas de diagnostico psi-
quiatrico. Ademas hay que tener en cuenta que dado que
el método utilizado para evaluar la adherencia se basa en
el registro de las dispensaciones, posiblemente no se han
identificado a todos los pacientes no adherentes perdién-
dose asf la oportunidad de intervenir sobre su conducta;
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aunque el hecho de que se cit6 a los pacientes a la con-
sulta de atencién farmacéutica mensualmente se pudo
hacer seguimiento de aquellas conductas no adherentes.

En general, los resultados de la doble terapia inducen
una RVS en aproximadamente el 45% de los pacientes
con genotipo 1y 4, y mas elevada, alrededor del 80%,
en los infectados con los genotipos 2 y 3. En nuestro
estudio, se observaron estos resultados para los genoti-
pos 1y 4, aunque para los genotipos 2 y 3 fue menor,
posiblemente por el pequefio tamafio muestral'’.

Se han reportado algunos resultados sobre la eficacia
al tratamiento antiviral aplicando el enfoque multidisci-
plinar. Arora et al.'® obtuvo RVS similares en ambos gru-
pos con o sin intervencién multidisciplinar, aunque los
efectos adversos en el grupo intervenido fueron menores
(6,9% vs 13,7%, p = 0,02). Guadagnino et al.” evalua-
ron la viabilidad de un modelo normalizado de gestién
multidisciplinar en el paciente con HCC que esta partici-
pando en programas de desintoxicaciéon a drogas de
abuso. Alcanzaron tasas de RVS del 54,7%. Finalmente,
Dolder et al.?® examinaron el coste del tratamiento del
VHC comparando el manejo del paciente mediante un
equipo multidisciplinar y hepatélogos solos. El coste
comparado fue de 33.318% en el modelo multidisciplinar
respecto a los 38.082% del equipo Unico.

Se observd que tener una historia de antecedentes psi-
quidtricos y unos test basales alterados se asociaron signifi-
cativamente con la aparicién de trastornos del estado de
animo. La existencia de factores de riesgo para desarrollar
trastornos psiquiatricos es controvertida, algunos autores no
han encontrado factores de riesgo asociados, mientras que
otros han identificado el consumo de drogas y un historial
previo de depresién como posibles factores de riesgo™.

En las puntuaciones obtenidas en los tests psiquiatri-
cos, se puede observar que la tendencia en la depresién
y en la salud auto percibida es que se presenta un pico

de alteracion en la semana 12 que va disminuyendo pro-
gresivamente hasta la 72 quizas por la aplicacién de
acciones terapéuticas; por el contrario, en el caso de la
ansiedad no siguen una tendencia clara observandose
picos en varias semanas. Resulta importante tener en
cuenta las pérdidas en cada semana, aun asf los resulta-
dos no se desvian de los obtenidos en otros estudios,
confirmandose que dichos efectos adversos suelen apa-
recer en las primeras semanas de tratamiento?’.

Aungue no era objetivo de estudio evaluar la eficacia de
la profilaxis o del tratamiento con antidepresivos como
método para la prevencion de los trastornos psiquidtricos
asociados a la terapia antiviral, existen varios trabajos que
silo han hecho. Schaefer et al.?2 administraron diariamente
escitalopram a 10 miligramos y se concluyé que el uso de
profilaxis con dicho farmaco reducia la incidencia y la seve-
ridad de la depresion asociada al interferédn pegilado; aun
asi existen otros trabajos que no lo han podido demos-
trar?324y por tanto sigue siendo una cuestion sin resolver.

La incidencia de anemia obtenida en nuestro estudio
es similar a la publicada por otros autores. Se ha demos-
trado que los pacientes que desarrollan anemia durante
el tratamiento obtienen mejores tasas de RVS indepen-
dientemente del uso o no de factores estimuladores de
eritropoyetina?®. En nuestro caso, no obtuvimos relacion
entre la aparicion de anemia y mejores tasas de res-
puesta, quizas por el pequeno tamafio muestral que no
nos permitié observar dichas diferencias.

El impacto de la participacion del farmacéutico en el
manejo clinico del paciente con hepatitis C no ha sido
evaluado en nuestro trabajo aun asi la estructura del
equipo multidisciplinar en el sequimiento de los pacien-
tes permitié la colaboracion entre profesionales. Dentro
de este equipo, los farmacéuticos fueron capaces de
identificar y responder a las posibles oportunidades de
mejora en el uso de medicamentos?6-27,
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Los avances en el tratamiento de pacientes con HCC
han mejorado las tasas de éxito en la Ultima década, sin
embargo, los efectos secundarios psiquiatricos representan
una limitacion importante en este tratamiento, sobretodo
por su directa relacion con la adherencia al tratamiento y la
RVS. Parece que la deteccién temprana de dichos trastor-
nos y el manejo multidisciplinar adecuado del paciente en
tratamiento activo para la hepatitis C permiten la optimiza-
cion de la adherencia y la eficacia virologica.

AUn asf son necesarios nuevos analisis que afinen con la
mejor herramienta para el diagnéstico de los trastornos psi-
quiatricos en los pacientes con HCC, testar que farmacos
previenen mejor su aparicion y evaluar el abordaje multidis-
ciplinario de estos pacientes, asi como analizar el impacto
de estos y de los nuevos efectos adversos con la incorpora-
cion de los inhibidores de la proteasa a la terapia.
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