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Historia natural de la Hepatitis C sin tratamiento
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Poynard T et al. J Hepatol 2001; Seef LB et al. Hepatology 2002; Vivian and Saab, Clinical Gastroenterol and Hepatol 2011

Hasta la aparición de los AADs, la hepatitis C era la primera causa de cirrosis
descompensada, carcinoma hepatocelular, trasplante hepático y muerte por causa hepática
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Tratamientos para la hepatitis C – Eficacia



Impacto de los nuevos antivirales para la hepatitis C en la composición  de la lista 
de espera de trasplante hepático 

Crespo G, et al. J Hepatol 2018



Belli LS, et al. J Hepatol 2018



EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2020

J Hepatol 2020; 73:1170-1218

Tratamientos “simplificados” en pacientes con hepatitis C y función hepática compensada *

*: AASLD excluye la cirrosis de los tratamientos simplificados
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1.- Indicación del TH: 

Cirrosis descompensada o Hepatocarcinoma

2.- Gravedad de la disfunción hepática: 

Child-Pugh/MELD

3.- Tiempo en lista de espera del centro 

trasplantador

Lista de espera

Consideraciones en lista de espera

Tratamiento de la hepatitis C en el entorno del trasplante hepático
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Lista de espera

Objetivo del tratamiento:  ▪ evitar la reinfección del injerto

▪ mejorar la función hepática (salir de lista?)



Tratamiento de la hepatitis C en candidatos a TH antes del trasplante

Gadiparthi et al. World J Gastroenterol 2018

Ekpanyapong S et al. UEG Journal 2019

Ventajas Desventajas

1. La función hepática puede mejorar

2. El trasplante puede no ser necesario

3. Aumenta el pool de donantes

4. Previene la recurrencia del VHC post-

trasplante

5. Menos interacciones medicamentosas

6. Coste-efectivo

1. Mejora el MELD pero no la calidad de vida 

(“Pulgatorio del MELD”)→pierde la posibilidad 

de trasplante

2. Persiste la enfermedad hepática: riesgo CHC

3. Menor respuesta en cirrosis descompensada

4. Si el tratamiento falla pueden aparecer 

resistencia virales post-TH



Eficacia del tratamiento antiviral con AADs en pacientes con cirrosis 
descompensada

1,2 SOLAR-1 y 2:  LDV/SOF + RBV (GT1 y 4)                                      

3 ALLY-1: SOF + DCV + RBV (GT1 y 4)  

4 CUP: SOF + DCV  o LDV/SOF (GT1 y 4) +/- RBV

5 ASTRAL 4: SOF/VEL ± RBV (GT1-6) 

RVS12

57-89 %

56-94%

69-91%

50-100%

12-24 s

1Manns M et al, Lancet Infect Dis 2016; 2Charlton M et al. Gastroenterology 2015; 3Poordad F et al, Hepatology 2016; 
4Foster GR et al, J Hepatol 2016; 5 Curry MP et al, N Engl J Med 2015 : 6 Takehara T et al. J Gastroenterol 2019

12 s

12 s

12-24 s

6 Fase 3: SOF/VEL ± RBV (GT1-6) n:102 12 s 92%



Charlton M, et al. AASLD 2015; Poster #LB-13;
Curry MP, et al. N Engl J Med 2015
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Beneficio de la ribavirina en la cirrosis descompensada



Utilización de AADs en cirrosis según estadio Child-Pugh

Sofosbuvir: único antiviral de eliminación renal. No aprobado si FGm<30ml/min

* La asociación con voxilaprevir está contraindicada en la cirrosis descompensada

DCV SOF SMV LDV/SOF G/P GRZ/EBR SOF/VEL SOF/VEL
/VOX*

CPT A Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí

CPT B Sí Sí No Sí No No Sí No

CPT C Sí Sí No Sí No No Sí No
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Días	con	RNA	VHC	TND	antes	del	TH	

SOF+RBV en pre-TH Prevención de recidiva 

Sin recurrencia (n=28) Recurrencia (n=10)

Media días TND

•Sin recurrencia: 95

•Recurrencia: 5.5 

p <0.001

>30 días
TND

OR (95% CI): 1.042 (1.01-1.08) p=0,007

Curry MP, et al. Gastroenterology 2015

Días con RNA VHC indetectable antes del trasplante



Mejoría de la función hepática tras RVS en Cirrosis descompensada

van der Meer et al, J Hepatol. 2016

Cambios en los índices de función hepática tras AADs en pacientes con cirrosis descompensada



Pascasio JM et al. J Hepatol 2017

PATIENTS REMOVED FROM THE WAITING LIST

24% pacientes

(MELD < 20)

29/122 patients

Seguimiento 88 semanas



Bitterman T et al. et al. Clin Gastroenrerol Hepatol 2021

Salida de lista por mejoría clínica:
5,3% pre-AAD ➙6,1% post-AAD
No diferencia post-AAD en VHC vs no-VHC



Krasseburg  et al, J Hepatol. 2021

N: 868

149  Child-Pugh B/C

En pacientes con cirrosis descompensada, la RVS no se relacionó con una evolución clínica favorable

Seguimiento: 
28 (20-36) meses



Verna EC et al. J Hepatol 2020

642 pacientes con cirrosis
64% antecedentes descompensación
48% C-P B

158 pacientes: seguimiento medio 4 años 

* A largo plazo, la mejoría en MELD, bilirrubina y albúmina fue marginal en los pacientes descompensados



GUÍAS CLÍNICAS: Tratamiento de pacientes con cirrosis descompensada

✓ En centros con experiencia con acceso a trasplante hepático

✓ Evitar inhibidores de proteasas

✓ Iniciar el tratamiento de forma precoz

MELD<18-20


 Se tratarán los pacientes con MELD 
>18-20 si la lista de espera es > a 6 
meses o el paciente no tiene indicación 
de trasplante hepático

Genotipo SOF/VEL LDV/SOF

G 1, 4, 5 y 6
12 sem + 

RBV (1000-1200mg)*

GT 1-6¤ 12 sem + 
RBV (1000-1200mg)*

https://www.hcvguidelines.org/unique-populations/decompensated-cirrhosis
EASL. J Hepatol 2020; 73: 1170–1218
AEEH. Gastroenterol Hepatol 2018; 41: 597-608

* Dosis inicial of 600 mg/d, aumentar si se tolera. En intolerantes a RBV, 24s sin RBV

¤ Única recomendación en la Guía de la EASL y AEEH

https://www.hcvguidelines.org/unique-populations/decompensated-cirrhosis
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Objetivo del tratamiento:     evitar la reinfección del injerto

mejorar la función hepática (tiempo en lista prolongado)▪

▪

Tratamiento de la hepatitis C en el entorno del trasplante



27,6%
Reig M, et al. J Hepatol 2016

Median follow-up

5,7 m

" Tratamiento del paciente pre y post trasplante hepático" 



Mariño Z et al. J Hepatol 2019

• Estudio retrospectivo

• Multicéntrico

• 1.123 pacientes cirróticos-DAA

• 3.73 HCC/100 persona-año

• Seguimiento medio 19,6 meses 



Waziry R et al. J Hepatol 2017

* No hay evidencia para apoyar la suspensión de la terapia AADs en 

pacientes con cirrosis por VHC después del tratamiento curativo del HCC



Singal AG et al. Gastroenterology 2019 



Turgeon MK et al. Ann Surgery 2021

* El tiempo óptimo para tratar con AADs la hepatitis C post-TH en 

pacientes con antecedente de <CHC fue entre 0-3 meses post-TH

427 pacientes TH



✓El tratamiento con AADs de pacientes con CHC subsidiario de resección quirúrgica o 

ablación debe retrasarse hasta que se confirme una remisión completa del tumor

✓No existen datos concluyentes que demuestren que la curación del VHC con AADs influya 

en el riesgo de recurrencia del CHC, ni en la agresividad de la recurrencia. Se recomienda 

esperar entre 4-6 meses para confirmar una remisión completa del tumor, antes de iniciar 

el tratamiento con AADs

✓En los pacientes en lista de espera de trasplante y con CHC, el tratamiento con AADs

dependerá del tiempo en lista de espera y del grado de función hepática

Singal A et al. Gastroenterology 2019



Cirrosis 

descompensada

Hepatocarcinoma

Hepatitis C

Post-trasplante

Tratamiento de la hepatitis C en el entorno del trasplante

Trasplante 

Hepático

Lista de espera

Objetivo del tratamiento:  ▪ evitar la pérdida del injerto por hepatitis C recurrente 



Historia natural de la Hepatitis C recurrente en el Trasplante Hepático
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Hepatitis C recurrente tras el trasplante hepático

Supervivencia de los pacientes anti-VHC positivo y anti-VHC negativo 

ONT/RETH (1991-2011)



Regímenes Duración RVS12

1Sofosbuvir + RBV 24s 24s 70%

2,3Sofosbuvir + simeprevir + RBV 12s 90%

4SOLAR-1:Sofosbuvir + ledipasvir + RBV 12s 96%

5,6Sofosbuvir + daclatasvir + RBV 24s 96%

7OBV/PTV/r + DSV + RBV 12s 96%

8Glecaprevir + pibrentasvir 12s 98%

9Sofosbuvir/velpatasvir 12s 96%

1Charlton M et al, Gastroenterology 2015; 2Pungpapong S et al, Hepatology 2015; 3 TARGET, Liver Transplant  2016; 
4Charlton M et al, Gastroenterology 2015; 5ALLY-1; 6CUPILT; 7Kwo PY et al, N Engl J Med 2014; 8Reau N et al, 
Hepatology 2018; 9 Agarwal K et al, J Hepatol 2018

Tratamiento de la recurrencia del VHC tras el TH



Interacciones de AADs con los inmunosupresores

Ciclosporina Tacrólimus Everolimus Micofenolato

Daclatasvir No cambia el nivel No cambia el nivel Aumenta niveles No cambia el nivel

Ledipasvir No cambia el nivel No cambia el nivel Aumenta niveles No cambia el nivel

Velpatasvir No cambia el nivel No cambia el nivel Aumenta niveles No cambia el nivel

Sofosbuvir No cambia el nivel No cambia el nivel No cambia el nivel No cambia el nivel

Glecaprevir/p
ibrentasvir

Aumenta niveles Aumenta niveles Aumenta niveles Aumenta niveles

Simeprevir Contraindicado Aumenta niveles Aumenta niveles No cambia el nivel

Elbasvir/
grazoprevir

Contraindicado Aumenta niveles Aumenta niveles No cambia el nivel



GUÍAS CLÍNICAS: : Tratamiento de pacientes con hepatitis C recurrente post-trasplante hepático

Genotipo 1-6 SOF/VEL GLE/PIB¤

Función hepática
compensada

12 sem* 12 sem

✓ Todos los pacientes con recurrencia VHC deben ser considerados para tratamiento

✓ Inicio precoz, una vez estabilizado (3m) (A1)

✓ Tratamiento urgente en caso de hepatitis colestásica

✓ Monitorizar niveles de inmunosupresores

 + Ribavirina en cirrosis descompensada o 24 sem en intolerantes

¤ Requiere ajuste previo de la inmunosupresión

EASL. J Hepatol 2020; 73: 1170–1218
https://www.hcvguidelines.org/unique-populations/post-liver-transplant



Desde la aparición de los AADs, la supervivencia de los pacientes trasplantados hepáticos por VHC 
ha aumentado

Crespo G, et al. J Hepatol 2018

Supervivencia tras el trasplante hepático en función del periodo



26 receptores de donantes anti-VHC (+)
(20 donantes PCR-VHC (+))

RVS: 12/12

Ting PS, et al. J Hepatol 2019

AADs



61 receptores de donantes VHC
231 receptores-controltrol

RVS: 98% (56/57)

Bohorquez, et al. Liver Transplt 2021



1. Los pacientes con cirrosis descompensada en lista de espera de trasplante hepático y MELD <18-20 
deben recibir tratamiento con AADs. Con un MELD>20, es recomendable tratar la hepatitis C tras el 
trasplante

2. Aunque la terapia antiviral oral mejora la función hepática hasta el 25-30% de los pacientes con 
cirrosis descompensada, es necesaria una monitorización estrecha en todos los pacientes. A largo 
plazo esta mejoría resulta marginal

3. La indicación de la terapia con AADs en los pacientes con CHC en remisión debe ser individualizada  
caso a caso 

4. Se debe valorar el tratamiento con AADs en todos los pacientes trasplantados hepáticos con 
hepatitis C recurrente 

5. La terapia con AADs aumenta la supervivencia de pacientes trasplantados hepáticos con hepatitis C 

Puntos clave



Gracias por vuestra atención
ifvazquez@salud.madrid.org


