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1virus de la hepatitis C (VHC) es un virus pequeno

(50 nm) con envoltura y una sola cadena de RNA,

pertenece a la familia Flaviviridae y es principal-

mente transmitido parenteralmente y raramente
por contacto materno, familiar o sexual. La prevalencia
de pacientes en dialisis con anticuerpos al virus de la
hepatitis C varia del 3% (Nueva Zelanda) al 22% (Italia).
La infeccién por el virus de la hepatitis C no solamen-
te causa hepatitis crénica y carcinoma hepatocelular,
también causa manifestaciones extra hepaticas, como
la crioglobulinemia mixta esencial, glomerulonefritis,
enfermedad linfo-proliferativa, microangiopatias con o
sin anticuerpos anticardiolipinas concurrentes y ma-
croglobulinemia de Waldestrom.

E1 90% de los pacientes con anticuerpos contra el virus
de la hepatitis C tienen crioglobulinemia mixta esencial.
Su causa no es bien entendida. Parece haber una pro-
liferacion excesiva de células B inducida por la estimu-
lacién antigénica de la infeccion de la hepatitis C. Las
biopsias hepaticas muestran hepatitis crénica activa o
cirrosis.

Las manifestaciones renales mas comunes asociadas
a infeccién por VHC son la crioglobulinemia mixta,
glomerulonefritis membrano-proliferativa y glomeru-
lopatia membranosa, raramente se han reportado glo-
meruloesclerosis focal segmentaria, nefropatia por
IgA, glomerulonefritis post infecciosa, glomerulonefritis
fibrilar e inmunotactoide.

MANIFESTACIONES CLINICAS Y DE LABORATORIO:

Sintomas de crioglobulinemia, tales como purpura pal-
pable (vasculitis leucocitoclastica), artritis, artralgias,
neuropatia periférica, fenémeno de Raynaud, debilidad,
fiebre y tulceras en miembros inferiores estan presen-
tes en la mitad de los pacientes. Un sindrome nefritico
agudo con hematuria macroscépica, proteinuria severa,
hipertension y elevacién de azoados ocurre al comien-
zo en el 25% de los pacientes y més del 20% son diag-
nosticados como sindrome nefrético. Los pacientes con
glomerulopatia asociada a VHC generalmente tienen
aminotransferasas elevadas, hipo complementemia,
crioglobulinemia y complejos inmunes circulantes.

Los pacientes con crioglobulinemia asociada a glomeru-
lonefritis tienen una sobrevida a 10 afios del 50-60%; la
mortalidad es debida a complicaciones cardiovascula-
res, infecciones, insuficiencia hepatica y neoplasias. Las
crioglobulinas se detectan en el 50-60% de los pacien-
tes. El factor reumatoide IgM esta presente y se une a
la porcién Fc de la IgG anti VHC. Estos pacientes usual-
mente tienen proteinuria moderada a severa y funcién
renal alterada. La biopsia renal usualmente muestra
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glomerulonefritis membrano -proliferativa tipo I en el
54% de los pacientes, aunque otros patrones, tales como
una proliferacién mesangial leve sin engrosamiento sig-
nificativo de la pared capilar se encuentra en el 10%,
también se puede detectar glomerulonefritis membra-
nosa. La presencia de crioglobulinemia tiene un alto va-
lor predictivo para el desarrollo posterior de insuficien-
cia renal en los pacientes con glomerulopatia asociada
a hepatitis C.

Pacientes con glomerulonefritis membrano-proliferativa
pueden presentar remisiéon espontanea de la enferme-
dad; otra tercera parte de los pacientes presentan per-
sistencia de las anormalidades urinarias y progresién
a enfermedad renal crénica y otro porcentaje se carac-
teriza por un curso asintomatico sin progresién a in-
suficiencia renal. El 20% presentan recaidas clinicas
reversibles, algunas veces acompafnadas de enfermedad
sistémica. Factores de mal pronésticos para glomerulo-
nefritis membrano-proliferativa son edad mayor de 50
afos, purpura, niveles de C3 bajos, proteinuria y crea-
tinina sérica mayor a 1,5 mg/dl. En la glomerulonefri-
tis membrano-proliferativa hay infiltracién masiva del
glomérulo por macréfagos y engrosamiento difuso de
la pared capilar glomerular con su apariencia de doble
contorno debida principalmente a la interposicién peri-
férica de los macroéfagos.

La inmunofluorescencia muestra depésitos mesangia-
les y en la pared de los capilares glomerulares de gran-
des cantidades de IgG, IgM y C3.

TRATAMIENTO:

El tratamiento es el interferon ya sea el estandar o el
pegilado mas ribavirina. El tratamiento reduce la vi-
remia, la proteinuria y estabiliza la funcién renal. En
seguimientos a largo plazo respuesta virolégica soste-
nida se a obtenido en el 67% de los pacientes. Pero las
recaidas pueden ocurrir al descontinuar el tratamiento
con el retorno de la viremia y las alteraciones renales.
La terapia combinada de interferon alfa con ribavirina
ha sido usada generando respuestas mas favorables. Es
importante resaltar que la ribavirina es de eliminacién
renal, siendo la recomendacion general evitarla cuando
la tasa de filtracién glomerular (TFG) es menor de 50
ml/minuto.

En situaciones de refractariedad a la terapia con interfe-
ron mas ribavirina, puede utilizarse esteroides y ciclo-
fosfamida , con o sin plasmaféresis. Anticuerpos mono-
clonales contra las células B (AntiCD20, rituximab) ha
sido 1til en algunos casos refractarios.

TRATAMIENTO DE GLOMERULONEFRITIS ASOCIADO A VHC

Pasos del tratamiento

Tratamiento sintomatico

Diuréticos de Asa, IECAS o ARAII para reducir
proteinuria (si TFG es mayor a 30 ml/minuto)

Estatinas, Anti coagulacién en caso de sindro-
me nefrético severo

Tratamiento antirretroviral por 48 semanas

Interferon (INF) alfa 3°000.000 de unidades 3
veces por semana, o INF pegilado 1,5 ug/kg/
semana en combinacién con ribavirina 15 mg/
kg/dia, esta ultima solo si la Tasa de Filtracién
Glomerular (TFG) es mayor a 50 ml/minuto, en
caso contrario se debe de evitar.

En pacientes con TFG menor de 15 ml/minuto
se recomienda evitar el IFN pegilado, pero estu-
dios recientes sugieren que a dosis de 135 ugs
por semana y con vigilancia estrecha podria ser
bien tolerado. El interferon alfa (estandar) se
puede utilizar a la dosis indicada previamente.

Eritropoyetina subcutanea en casos de anemia
desencadenada por interferon.

Tratamiento con inmunosupresién para induccién
en enfermedad aguda severa:

Metil prednisolona intravenosa 0,5-1.0 gramo/
dia por 3 dias, seguido por prednisona via oral
y/o ciclofosfamida, 1-2 mg/kg/dia

Plasmaféresis por 2 voliumenes plasmaticos 3
veces/semana por 2 a 6 semanas con el fin de
remover crioglobulinas circulantes.

Rituximab, 375 mg/m2/semana por 4 semanas.

Evitar la utilizacién de terapia antiviral duran-
te 2 a 4 meses, puesto que puede empeorar el
cuadro clinico en las formas severas.
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