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Els recursos terapéutics actualment existents permeten
prevenir I'empitjorament d’aquesta malaltia en la majoria
d’ocasions i, en alguns casos, aconseguir una remissio
permanent de la seva activitat. No obstant aixo,
I'heterogeneitat de 'hepatitis B cronica i I'eficacia insuficient
dels farmacs disponibles fan que el tractament d’aquesta
malaltia sigui un problema complex, encara no ben resolt
i en constant evolucio. El tractament actual es basa en
una seleccio acurada tant dels candidats a rebre
tractament com del farmac més adequat segons les
circumstancies de cada cas.

Paraules clau: Hepatitis B, interferd, interferé pegilat,
lamivudina, adefovir dipivoxil, entecavir.

Introduccio

L’hepatitis B és una malaltia infecciosa causada pel virus
de I'hepatitis B (VHB), un virus DNA de doble cadena de
la familia dels Hepadnaviridae. Aquesta malaltia, igual
que I'hepatitis C, constitueix un problema de salut publica
de primer ordre. Malgrat que en adults és, generalment,
una malaltia asimptomatica, en un 5% dels pacients,
esdevé una infeccio cronica que, en molts casos,
comporta I'aparicid de complicacions hepatiques greus
com la cirrosi o el carcinoma hepatocel-lular.

LLa via de transmissi6 principal del VHB és la parenteral,
mitjangant transfusions de sang infectada, material medic
no esterilitzat, I'Us de drogues per via intravenosa i durant
el part, per contacte de la sang infectada de la mare amb
el nounat. La preséncia de virus en I'esperma, la saliva
i les secrecions vaginals fa que el contagi sexual sigui
també una via de transmissid molt freqUent. La forma de
contagi depen del grau d’endéemia de la zona. En regions

amb endémia elevada, la transmissio té lloc principalment
de manera vertical o perinatal i, per tant, els nounats sén
el grup més afectat. En zones d’endémia baixa o mitjana
la transmissid és horitzontal, i per tant, la poblacié
majoritariament infectada és I'adulta.

S’han descrit fins a 8 genotips virals consignats amb
lletres (de I'A a 'H). Ala taula 1 es descriu la distribucio
geografica d’aquests genotips. Si bé alguns estudis
suggereixen la influencia dels genotips en I'evolucié de
la infeccio, la seva determinacié encara no és habitual a
la practica clinica.

Es calcula que uns 400 milions de persones en tot el
mon estan infectades pel VHB i que mig milié moren
anualment a causa d’una malaltia hepatica associada al
VHB." A I'Estat espanyol la prevalenga del VHB es troba
al voltant del 2% (1,69% a Catalunya) i és la tercera causa
d’hepatopatia, després de I’'hepatitis C i I'hepatopatia
per alcoholisme.?

Historia natural de I’hepatitis B

El VHB esta format per un nucli rodejat per un embolcall
lipidic o capsida on s’insereixen diverses proteines que
constitueixen I'antigen de superficie (HBsAg), amb
I'objectiu d’adherir-se a la membrana dels hepatocits per
facilitar la penetracié del nucli o core viric. La part interna
o nucleocapsida correspon a Pantigen del core (HBcAg)
on es localitzen el genoma viric i la DNA-polimerasa.
Aquest antigen pot patir una lisi enzimatica i convertir
I’'HBcAg en ’antigen e (HBeAg), que pot ser alliberat
al plasma.

La infeccid primaria sol ser asimptomatica, amb una
remissio espontania i desenvolupant-se una immunitat
enfront de la reinfeccié amb I'aparicié d’anticossos contra
I’'HBsAg (HBsAc). No obstant aix0, algunes infeccions
primaries (5%) persisteixen i esdevenen croniques. La
infeccid cronica es caracteritza per la persistencia de
I'HBsAg, per I'abséncia d’anticossos i per nivells de DNA
viric que es detecten en la sang durant més de 6 mesos.

La preséncia dels antigens en la sang, aixi com I'aparicid
dels seus anticossos corresponents, els nivells de
transaminases i la carrega virica resulten essencials per
al diagnostic diferencial de les fases evolutives de la
infeccid (taula 2). Aixi doncs, s’han descrit 4 fases
evolutives de la infeccié cronica pel VHB, que son les
seglents:®
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Taula 1. Distribucié geografica dels genotips del VHB

Genotip Subtipus Distribucio geografica
A adw2, ayw1 Nord-oest d’Europa, Estat espanyol, Polonia, EUA, Africa Central, india, Brasil
B adw?2, ayw1 Sud-est asiatic, Taiwan, Japo, Corea, Xina, Tailandia
C adw?2, adrg+, adrg-, ayr Est asiatic i sud-est asiatic, india, Australia, EUA, Brasil
D ayw2, ayw3 Area mediterrania, Turquia, Iran, india, EUA, Brasil, Europa de I'est
E ayw4 Oest d’Africa
F adw4qg-, adw2, ayw4 Centreamerica i Sud-Ameérica, Alaska, Polinesia
G adw2 Franga, Alemanya, EUA
H adw4 Centreamerica i Sud-America

Fase d’immunotolerancia. Es la primera fase de la
malaltia en qué es detecten nivells elevats d’HBsAg i
HBeAg, aixi com una elevada carrega virica. Els nivells
de les transaminases so6n normals i la inflamacio
hepatica és lleu o inexistent, fet que indica I'absencia
de resposta de la cel-lula hoste davant dels hepatocits
infectats.

Fase immunoactiva o d’immunoeliminacié. Hi sén
presents els HBsAg i HBeAg i la carrega virica continua
sent elevada amb tendéncia a disminuir. L’organisme
activa la resposta immunitaria, s’'incrementa la seva
activitat histologica i, com a consequencia, apareix
inflamacio hepatica variable i una elevacio dels nivells
de les transaminases. Durant aquesta fase es pot
produir la seroconversio de I'HBeAg i poden apareixer
anticossos en la sang (HBeAc). Els pacients que
mantenen aquesta fase durant anys i, per tant, els
nivells d’HBeAg elevats, tenen un risc més gran de
desenvolupar cirrosi i carcinoma hepatocel-lular.

Fase de portador inactiu. S’origina, generalment,
després de la seroconversié a HBeAc. Durant aquesta
fase, la inflamacié hepatica és minima, els nivells de
DNA viric son baixos i les transaminases estan
normalitzades. Hi ha estudis que demostren que,
després de 30 anys de la seroconversio, els portadors
inactius de VHB tenen una supervivéncia similar als
no infectats.*

Fase d’hepatitis cronica HBeAg negativa. Un
nombre creixent de pacients, després de la
seroconversio a HBeAc, mantenen I'activitat histologica
i bioguimica activa amb nivells elevats de DNA viric.
Aquest fet es deu, fonamentalment, a la presencia de
mutacions en les regions del precore i el core del VHB
i es produeix una progressio de I'hepatitis B cronica.®

Per tant, podem trobar dos grans grups de pacients amb
hepatitis B cronica:

Hepatitis cronica HBeAg*. En aquesta, la resposta
immunitaria és insuficient i no s’aconsegueix eliminar
la soca del VHB salvatge. El pacient roman
permanentment en la fase immunoactiva de la malaltia.

Hepatitis cronica HBeAg-. En aquesta, es presenten
HBeAc i la infeccid perdura per la mutacié del VHB.
Generalment, I'evolucio i el pronodstic sén pitjors.®

Tractament farmacologic

L’objectiu del tractament en pacients amb hepatitis B
cronica és suprimir la replicacio del virus per impedir la
progressié de I'’hepatitis cronica a cirrosi i carcinoma
hepatic. Els farmacs actualment disponibles permeten
aconseguir aquests objectius en una elevada proporcio
dels casos, si bé la curacié total i permanent de la malaltia
és poc frequient.®

Els criteris que s’estableixen per valorar la resposta al
tractament sén els seguents:

Resposta virica. Nivells de DNA del VHB no
detectables mitjangant técniques d’hibridacio o el
meétode del DNA ramificat, o bé < 10% copies/ml
mitjancant tecniques de PCR. Igualment es considera
una resposta virica positiva la seroconversio a HBeAc
en pacients amb HBeAg*, atés que millora signifi-
cativament el pronostic de la malaltia.

Resposta bioquimica. Nivells normalitzats de les
transaminases.

Resposta histologica. Disminucio de I'index d’activitat
histologica almenys 2 punts respecte de I'index
histologic basal.

Resposta completa. Resposta virica, resposta
bioquimica i perdua de 'HBsAg (seroconversio a
HBsAC).

Aixi mateix, s’han de diferenciar tres tipus de resposta
en funcio del tractament:

Resposta mantinguda, quan persisteix durant el
tractament.

Resposta final, en finalitzar un cicle de tractament.

Resposta sostinguda, quan persisteix 6 0 12 mesos
després de finalitzar el tractament.

Actualment, per al tractament de I'hepatitis B cronica hi
ha cinc farmacs aprovats: I'IFN alfa, I'lFN alfa en la seva
forma pegilada, la lamivudina (LMV), I'adefovir dipivoxil
(ADV) i, el més recent, 'ECV.

Taula 2. Diagnostic diferencial de les fases de la infeccio del VHB

Hepatitis Fase Fase Fase de Fase d’hepatitis
aguda d’immunotolerancia immunoactiva portador inactiu cronica HBeAg-
HBsAg + + + + +
HBeAg + + + - -
HBeAc = = = 3 +
DNA-VHB + ++++ +/+++ = +/++
ALT +++ = +/+++ = +/++
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Interfero alfa

L'IFN alfa és una citocina amb propietats
immunomoduladores, antiproliferatives i antiviriques.
Actualment estan autoritzats dos tipus d’IFN: IFN alfa-
2a (Roferon A®) i IFN alfa-2b (Intron A®) per al tractament
de pacients adults amb hepatitis B cronica histolo-
gicament provada, que presenti transaminases elevades
i marcadors de replicacio virica. Aixi mateix, esta contrain-
dicat en malalts amb malaltia hepatica descompensada.
S’administra per injeccid subcutania de 5 milions d’unitats
diaries o bé de 10 milions d’unitats 3 cops a la setmana
durant un periode de 16 setmanes en pacients HBeAg*
i de 12 mesos en pacients HBeAg-.”

En pacients HBeAg* s’observa una perdua de I'antigen
HBe entre el 25-40% dels casos tot i que la seroconversid
a HBeAc només s’observa entre un 10-15% dels
pacients. La major part mantenen una resposta
sostinguda i només s’observa una reactivacio entre un
10-20% dels casos. Existeix un subgrup de pacients en
que I'lIFN alfa és especialment efectiu (pacients que
presenten infeccid pel genotip A del VHB amb nivells
elevats de transaminases, baixa carrega virica i abséncia
de cirrosi).® En pacients HBeAg™ la resposta observada
€s menor.

’addicié de polietilenglicol a la molecula d’IFN alfa
perllonga de manera significativa la seva permanéncia
en 'organisme i I'activitat de I'lFN de manera sostinguda.
Peginterferd alfa-2a (PEG-IFN a-2a) (Pegasys®) ha estat
autoritzat recentment per al tractament de I'hepatitis B,
i s’administra per via subcutania, en dosis de 180
pHg/setmana, durant 48 setmanes, tant en pacients
HBeAg+ com HBeAg™ que presenten malaltia hepatica
compensada, evidencia de replicacio virica i inflamacio
hepatica.? Malgrat que no s’han fet comparacions
directes, sembla que el tractament amb IFN pegilat és
superior al tractament amb IFN convencional. El tracta-
ment combinat amb IFN pegilat i LMV no millora I'efectivi-
tat de la monoterapia amb IFN pegilat.®

L’inconvenient principal de les dues formulacions és
I'elevada frequéncia dels efectes secundaris entre els
quals cal destacar una simptomatologia pseudogripal
(cefalea, astenia, febricula i dolor), trastorns gastroin-
testinals (nausees, vomits, dolor abdominal i sequedat
de boca), hematologics (neutropénia), musculosquelétics
(mialgia i artralgia), dermatologics (alopecia i pruija), que
poden millorar en disminuir-ne la dosi, i els trastorns
psiquiatrics (irritabilitat, insomni, depressio), que no
desapareixen fins a la suspensio del tractament.

L’LMV (Zeffix®) va ser el primer analeg de nucleosid utilitzat
per al tractament de I'hepatitis B. Esta indicat per tractar
I’'hepatitis B cronica en adults amb malaltia hepatica
compensada, evidencia de replicacio virica, nivells elevats
persistents de les transaminases i evidencia histologica
d’inflamacio hepatica activa i/o fibrosi. Igualment, esta
indicat en la malaltia hepatica descompensada. La dosi
recomanada és de 100 mg/dia, via oral.’®

El seu mecanisme es basa en la inhibicié de la
transcriptasa inversa de manera competitiva mitjangant
la seva incorporacio al DNA del virus. El tractament,
durant 48 setmanes, en pacients HBeAg+, produeix la
seroconversio entre el 16-22% dels casos i s’amplia al
29%, 40% i 47% durant 2, 3 i 4 anys de tractament,
respectivament.’” En pacients amb HBeAg- s’observa
una resposta virica entre el 68-73% dels casos, després
d’un any de tractament, i entre un 73-96% de resposta
biogquimica.'? 13

Un inconvenient de I'LMV i, en general, dels analegs
dels nucleosids és que, si s’interromp el tractament, la
resposta no es manté. En pacients amb hepatitis cronica
HBeAg* que, sota tractament amb LMV, han aconseguit
la seroconversi¢ a anti-HBe* és possible que, si el
tractament s’interromp massa aviat, es produeixi una
reversio a HBeAg* per la qual cosa, en aguesta situacio,
es recomana prolongar el tractament durant almenys 6
mesos, un cop s’hagi documentat la seroconversié a
anti-HBe. En pacients amb HBeAg* que durant el
tractament presentin resposta virologica i resposta
bioguimica perd no presentin seroconversié HBe és
habitual que la interrupcioé del tractament comporti la
reactivacié de la malaltia. En pacients amb hepatitis
cronica amb HbeAg  que estan responent bé al
tractament és habitual que, si s’interromp el tractament,
la malaltia es reactivi. S’esta explorant la possibilitat
d’interrompre el tractament en pacients amb resposta
rapida, completa i mantinguda durant diversos anys de
tractament continuat.

Un altre inconvenient important del tractament amb LMV
és I'aparicio progressiva de resistencia al medicament
a mesura que es perllonga el tractament. La resistéencia
és motivada per I'aparicié de certes mutacions en el
domini YMDD del gen de la polimerasa que, després
de quatre anys de tractament, pot arribar a ser present
en quasi el 70% dels pacients. L’aparicié de mutants
resistents comporta, en major 0 menor grau, una péerdua
de I'efectivitat del tractament i, de vegades, va acom-
panyat d’una brotada de reactivacic de la malaltia.'

L’LMV, com altres analegs dels nucleosids i a diferencia
de I'lFN, presenta un excel-lent perfil de tolerabilitat ja
que els efectes adversos son minims. La seva
administracio per via oral (un sol comprimit per dia) en
facilita el tractament.

Adefovir dipivoxil

L’ADV (Hepsera®) és el profarmac de I’ADV, un analeg
del nucleotid adenina. Un cop introduit a I'interior de les
cel-lules dels mamifers es converteix en difosfat d’ADV
mitjancant enzims i inhibeix de manera competitiva la
DNA polimerasa virica que produeix la interrupcio de la
cadena de DNA. Esta indicat per al tractament de
I’hepatitis B cronica HBeAg*-, amb malaltia hepatica
compensada, i en adults que han desenvolupat resis-
tencies al tractament amb LMV, tant en malaltia hepatica
compensada com descompensada, amb una dosi reco-
manada de 10 mg/dia per via oral.'®

En pacients amb HBeAg* s’ha observat una taxa de
seroconversio del 12%, després de 48 setmanes de
tractament, i del 29% i 43%, després de 96 i 144
setmanes, respectivament.'® En pacients amb HBeAg
s’observa una negativitzacié del DNA del 51%, després
de 48 setmanes de tractament, del 71%, després de
96 setmanes, i disminueix fins al 67%, després de 5
anys, observant-se un patré similar en la normalitzacio
de les transaminases. No obstant aix0, s’ha notat una
millora histologica substancial en pacients que han rebut
tractament durant 5 anys. La supressio del tractament
els comporta la reactivacié de la malaltia.’” Les resistén-
cies a ’ADV sén menys freqlients que en el tractament
amb LMV (des del 0%, el primer any, fins al 28%, després
de 5 anys de tractament).'”

D’altra banda, el tractament amb ADV és efectiu en
pacients amb resistéencia al tractament amb LMV.

Els seus efectes adversos son molt lleus i no sén superiors
als observats en pacients tractats amb placebo. Unica-
ment, se’n recomana I'ajustament de dosi en pacients
que pateixen insuficiencia renal.!®
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L’ECV (Baraclude®) és un analeg de la guanosina
que actua com un potent inhibidor de la polimerasa
i per tant de la sintesi del DNA del VHB. Recentment,
ha estat aprovat per I’Agéncia Europea del Medica-
ment per al tractament de I’hepatitis B cronica en
pacients amb HBeAg*- no tractats préviament amb
analegs de nucleosids (dosi de 0,5 mg/dia, per via
oral) 0 en pacients resistents al tractament amb LMV
(dosi d’1 mg/dia), amb malaltia hepatica compensada,
evidencia de replicacio virica, nivells de les transa-
minases persistentment elevats i proves histologiques
d’inflamacié activa i/o fibrosi.'®

En pacients sense tractament previ, I'administracio
d’ECV durant 48 setmanes redueix la carrega virica i
produeix una millora histologica superior a I'observada
en pacients tractats amb LMV. En pacients HBeAg*
s’observa una seroconversio del HBeAg d’un 21%, una
negativitzacid del DNA del VHB d’un 67%, i un 68% de
normalitzacié de transaminases. La prolongacié del
tractament a 96 setmanes incrementa la seroconversio
fins al 31% i la negativitzacié del DNA fins al 80%.° En
pacients HBeAg- la negativitzaciod del DNA té lloc en un
90% dels pacients mentre que el 70% normalitzen les
transaminases a la setmana 48.2°

Atesos aquests estudis, I'ECV apareix com un potent
inhibidor, superior als tractaments duts a terme amb
LMV o ADV. S’ha observat que la resisténcia a I'lECV
requereix una resistencia preexistent a LMV, i també
canvis addicionals en la transcriptasa inversa del VHB.2!
No s’han observat resistencies en pacients sense tracta-
ment previ a les 48 i 96 setmanes, si bé el nombre de
malalts que han rebut tractament perllongat encara es
escas. S’han observat possibles aparicions de resisten-
cies en un 10% de pacients previament resistents a
LMV, després de 2 anys de tractament.??

Els principals efectes adversos observats son lleus. Cal
destacar-ne insomni, fatiga, trastorns del sistema nervios
(cefalea, mareig i somnolencia) i trastorns gastrointestinals
(nausees, vomits, diarrea i dispepsia). Aixi mateix, el 2%
dels pacients van mostrar elevacions persistents de les
transaminases que superaven en més de 10 vegades
el limit superior de I'interval normal i un 5% d’aquests
van superar 3 vegades el valor inicial de les transa-
minases. Aquesta situacio es reverteix amb la interrupcio
del tractament.

Quan i com s’ha d’iniciar el

tractament

Ates que, generalment, la infeccio aguda pel VHB remet
espontaniament en la major part de pacients adults
immunocompetents, en aquesta fase no es recomana

indicar el tractament farmacologic. Igualment, no tots
els pacients que pateixen infeccié cronica han de ser
tractats. No obstant aix0, la decisié de no tractar un
pacient no ha de ser mai definitiva i pot modificar-se en
funcid de la seva evolucio clinica. Per aixd és important
dur a terme un monitoratge freqtient de la malaltia.®

Considerant I’evolucié natural de la malaltia, no es reco-
mana tractar els pacients en fase d’immunotolerancia,
ates que els tractaments son ineficacos amb taxes de
seroconversio inferiors al 10%. Tot i aixi, es recomana
un monitoratge dels nivells de transaminases i DNA-
VHB, cada 3-6 mesos, per valorar un futur tractament.
Igualment, els portadors inactius no han de ser tractats
per tenir un nivell de replicacié virica molt baix i no
presentar lesié hepatica. Es recomana determinar les
transaminases cada 6-12 mesos Eer detectar una
possible reactivacié de la malaltia.23-26

Per tant, el tractament queda reservat per a les hepatitis
croniques amb HBeAg*”. La taula 3 mostra de forma
esquematica les linies-guia per indicar el tractament,
que tenen en compte les caracteristiques de cada malalt.
Sovint es fa necessari un seguiment del malalt abans
de prendre la decisié d’indicar-ne el tractament o de
continuar-ne el seguiment. El tractament pot estar indicat
en malalts que presenten valors de DNA viric per sobre
de 10° copies/ml (malalts amb HBeAg*) o de 10* (malalts
HBeAg), juntament amb una elevacié de les transami-
nases superior a dues vegades els nivells normals. Si
les lesions hepatiques son minimes o lleus, especialment
en pacients joves, la indicacié de tractament s’ha
d’establir de forma individual. 27

Un altre factor molt important que cal tenir present és
la capacitat de progressié de la malaltia valorada a través
del conjunt de les dades cliniques i histologiques. El
tractament esta especialment recomanat en pacients
amb evidencies cliniques o histologiques de fibrosi
avangada o cirrosi, independentment dels nivells de les
transaminases, ja que s’ha demostrat que I'administracio
d’LMV, a llarg termini, redueix la progressio de la malaltia
hepatica i I'aparicié de carcinoma hepatocel-lular. 28

Es probable, encara que no ha estat demostrat
especificament, que ’ADV o I'ECV tinguin un efecte
similar.

En cas de malaltia hepatica descompensada s’ha d'iniciar
tractament independentment dels nivells de DNA-VHB
i de transaminases. En aquesta situacié I'IFN esta
contraindicat.

L’eleccio del tractament farmacologic adequat es planteja
seguint objectius d‘eficacia i seguretat. Com ja s’ha
comentat, existeixen actualment cinc medicaments
comercialitzats per al tractament de I'hepatitis B cronica,
tots classificats de diagnostic hospitalari i/0 Us hospitalari.

L’IFN presenta una durada limitada del tractament, una
bona resposta terapéutica i absencia de resistencies.

Taula 3. Caracteristiques cliniques per al tractament de I’hepatitis B cronica

Clinica HbeAg ALT DNA-VHB Estrategia terapéutica
Malaltia hepatica compensada positiu 22N > 105 Tractament amb PEG-IFN o analegs de nucleosids.
< 2N > 10° Monitoratge trimestral. Recomanable biopsia per veure
el grau de lesié hepatica.
< 2N <10° Monitoratge trimestral. >
> 2N <10° Excloure altres causes d’hepatitis. Considerar biopsia.
negatiu > 2N >10* Tractament amb PEG-IFN o analegs de nucleosids.
< 2N >10* Monitoratge cada 3-6 mesos.
Recomanable biopsia per veure el grau de lesio hepatica.
<2N <10* Monitoratge cada 6-12 mesos.
> > 2N <104 Excloure altres causes d’hepatitis. Considerar biopsia.
Malaltia hepatica descompensada  positiu  qualsevolPositiu per PCR  Tractament amb analegs de nucleosids.

negatiu

qualsevolPositiu per PCR  Tractament amb analegs de nucleosids.




Taula 4. Caracteristiques dels tractaments contra I’hepatitis B cronica

IFN o PEG-IFN a-2a LMV

Exacerbacio

Durada del tractament
HBeAg*

HBeAg

Via d’administracié
Efectes adversos

Resistencies

Cost (€) aproximat

No No Si

48 setmanes
48 setmanes

4-6 mesos
1-2 anys

1any indefinit

Subcutania Subcutania Oral
Si Si No
No No 24% (1 any)
67% (4 anys)

10.700 (1 any)

4.100 (6 mesos)
48 setmanes

1.500 (1 any)

Si
1any indefinit
Oral
Nefrotoxicitat

No (1 any)
18% (4 anys)

6.000 (1 any)

?
1any indefinit
Oral
No

No (1 any)*
No (2 anys)*

7.700 (1 any)

*Possibles resistencies (10%) en pacients amb tractament previ amb LMV.

No obstant aix0, té un cost elevat, nombrosos efectes
secundaris, baixa resposta virica sostinguda i esta
contraindicat en la malaltia hepatica descompensada.
L’LMV té un excel-lent nivell de tolerancia i esta indicat
en la malaltia hepatica descompensada, pero
aconsegueix una baixa resposta sostinguda i presenta
una durada de tractament indeterminada. El seu Us
perllongat comporta I'aparicid de resistencies i la perdua
dels efectes beneficiosos aconseguits anteriorment. Tot
i que és menys potent que 'LMV, ’ADV és eficag i ben
tolerat, i el seu risc de resistencia és clarament inferior
al de 'LMV, malgrat que la durada del tractament també
és indeterminada. D’altra banda, I’ADV és actiu enfront
de soques resistents a I'LMV. L’aparicié recent de 'ECV
pot comportar canvis en un futur proper, ates que és
un supressor de la replicacio del virus B més potent que
'LMV o 'ADV, i té una baixa taxa de resistencia.

Finalment, cal considerar I'opinié del pacient a I'hora de
decidir quin tipus de tractament se li ha d’administrar.
Per tal d’assegurar un millor compliment terapeutic, se
li han d’explicar els avantatges i inconvenients sobre
I'aparicié d’efectes secundaris i sobre la durada limitada
o indefinida del tractament.

A la taula 4 es mostren les caracteristiques principals
dels tractaments contra I’hepatitis B cronica, incloent-
hi el cost. Com s’ha comentat anteriorment, cada
tractament té els seus avantatges i inconvenients i
I'experiencia del metge prescriptor és imprescindible a
I’hora de seleccionar el tractament més adequat per a
cada pacient.

Conclusions

L’objectiu principal del tractament farmacologic de
I’hepatitis B és evitar les complicacions hepatiques que
es deriven de la malaltia com, per exemple, la cirrosi i
el carcinoma hepatocel-lular.

La resposta al tractament, ates que I'eradicacié completa
i permanent del virus s’aconsegueix en un percentatge
molt baix, es valora en funcio¢ de la resposta virica
(seroconversié, disminucié del DNA-VHB), de la resposta
bioquimica (normalitzacié de les transaminases) i de la
resposta histologica (millora de la inflamacio i la fibrosi).

Els farmacs antivirals disponibles actualment per al
tractament de I'nepatitis B HBeAg*- son I'IFN a, el PEG-
IFN a-2a, 'LMV, I'ADV i 'ECV. L’eleccid d’un o altre
farmac depén, fonamentalment, de les caracteristiques
cliniques del pacient.

El tractament de I'hepatitis B cronica continua sent un
assumpte no resolt malgrat les noves aportacions

terapeutiques. En els proxims anys apareixeran nous
antivirals que, conjuntament amb els ja existents i segons
la combinacié que se’n faci, poden aportar millores en
I’eficacia i reduir els percentatges d’aparicié de
resistencies.
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