Lead-in y semana 8 como herramientas de prediccion de la respuesta al
tratamiento con boceprevir: estudio retrospectivo de la practica clinica real
en Espana.
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- - En la semana 8 de tratamiento, el 49% de los pacientes presentaban valores indetectables del
|ntrOdUCC|0n virus. Los analisis por descenso de mas de 3 log respecto a la carga viral basal y por carga viral
| _ _ o superior 1000 Ul/mL ofrecieron informacion muy similar: aproximadamente un 7% es candidato a

Las primeras semanas del tratamiento triple contra el VHC basado en inhibidores de proteasa e suspender tratamiento en semana 8 por escasas probabilidades de éxito.
Interferon son un periodo critico en el que se producen la mayoria de suspensiones de
tratamiento por falta de respuesta virolégica. Un mejor conocimiento de los factores basales del
paciente y de su correlacion con los puntos de decision en el tratamiento con boceprevir (BOC)

podrian ser de utilidad para conocer las posibilidades reales de éxito de la terapia. 100%
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Figura 2. Respuesta en la semana 8.

Estudio observacional retrospectivo para describir el periodo de lead-in como herramienta de
decision clinica en pacientes con VHC genotipo 1 tratados con BOC en Espafa en 2013. Se
revisaron datos de las historias clinicas de 186 pacientes consecutivos distribuidos en 20 50%
hospitales generales espanoles. 171 pacientes cumplieron los criterios de inclusion/exclusion vy 40%
fueron incluidos en el estudio.
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Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes 20

Numero de pacientes (N=171) Porcentaje (%) 10%
0%
Respuesta en la semana 8 (descenso menor de 3 log) Respuesta en la semana 8 (mas de 1.000 Ul/ml)
Sexo Varones 114 71,7% ) .
Mujeres A5 28.3% m<3logo=1.000 Ul/ml m=3logo<1.000 Ul/ml w=|ndetectable = No disponible
Raza Blanca 167 97,7% En semana 12, un 9,7% de los pacientes presentd carga viral superior a 100 Ul/ml,
Otra 0 0% cumpliendo la regla de parada. De forma importante, la correlacion entre las respuestas
1 1 0, - - -
No disponible 4 2,3% de las semanas 8 y 12 fue muy alta (88%) sugiriendo que en la mayoria de pacientes
Genotipo 1a 36 21,1% puede anticiparse la regla de parada de semana 12 a la semana 8.
1b 124 72,5%
lc 1 0,6% La RVS en analisis por ITT fue del 42,7%, ascendiendo al 45,6% si se tienen en cuenta
tarb 2 1,2% solo aquellos que recibieron BOC. Sin embargo hubo 37 pacientes con datos de RVS no
1 no clasificado 8 4 7% ) _ R _ o
et _ . 45 . disponibles en el momento del analisis. El 16% de los pacientes presentaron recidiva
ratamiento previo 0 3% : - -
S| 196 737% despues de finalizar el tratamiento.
Tratamientos Recidiva | 41 24% Algunos factores basales se relacionaron estadisticamente con respuesta virolégica en el
anteriores Respuesta parcial 21 12:32’5 periodo de lead-in y podrian desempefiar una funcién importante en la decisién terapéutica:
Respuesta nula o1 29,8% genotipo IL28B respuesta al tratamiento previo y el estadio de fibrosis.
Rebote ) 2,9%
Respuesta desconocida 8 4 7%
Sin tratamiento previo 45 26,3% Tabla 2. Modelo de respuesta en la semana 4. Tasas de respuesta virolégica en la semana 4 segun
Genotipo IL28B cC 28 16 4% las caracteristicas basales.
CT 84 49 1% .
T 20 11.7% Respuesta virologica (ST4)
No disponible 39 22.8%
> 1 log < 1log
Fibrosis FO-F1 13 7,6%
F2 14 8,2% Pacientes % Pacientes %
F3 50 29.2%
F4 87 90,9% Genotipo 1a 23 63,9% 13 36,1%
No disponible 7 4,1% 1b 68 56,2% 53 43,8%
Varices esofagicas Si 33 19,3% Tratados No 33 75 0% 11 25 0%
No 136 79,5% - . ’ ’
’ reviamente”® Si 63 50,8% 61 49 2%
No disponible 2 1.2% P o7 ol
R ta al Recidi 29 74 4% 10 295,6%
Plaquetas y albimina  Plaquetas <100.000/mm3 95 55 6% o S il » fo A0 0 " oo
serica basales y albumina < 35mg/dl Nula 13 25‘ 50/, 38 7 4’ 50/,
Plaguetas =100.000/mm?3 37 21,6% Rebote 5 1 Ud 0% 0 D,%
y albtimina = 35mg/d| Sin tratamiento previo 33 75.0% 11 25.0%
Fibrosis™** FO-1 6 66,7% 3 33,3%
F2 10 76,9% 3 23,1%
Resultados F3 23 63,9% 13 36,1%
F4 32 48,5% 34 91,5%
FO-3 39 67,2% 19 32,8%
El 80% de los pacientes presentaban fibrosis F3/F4 y el 74% habian sido tratados previamente. F4 32 48,5% 34 51,5%
Después del lead-in, el 54,5% de los pacientes mostraron una reduccion mayor de 1 log; un Varices NG 81 60 4% 53 39 6%
porcentaje muy similar (52,5%) en el caso de aquellos F3/F4. La mayoria de los pacientes (94%) esofagicas Si 14 43 8% 18 56 3%
empezaron el tratamiento con BOC, a pesar incluso de haber presentado una mala respuesta al | . . .
Interferon. Las suspensiones del tratamiento en semana 4 se limitaron a pacientes cirréticos con Subtipo 1L26b CC 21 80,8% 0 19,2%
- CT 42 50,0% 42 90,0%
respuesta nula previa. T 9 45 0% 11 55 0%
Figura 1. Respuesta en la semana 4 de tratamiento (lead-in) Peginterferon 2a 64 08,2% 46 41,8%
2b 32 55,2% 26 44 8%
100% p =0,05 "p = 0,001 respecto a los pacientes con respuesta nula ™ p = 0,035 F0-3 frente a F4
90% **n =0,013CCfrentea CTy TT

80% .
. Conclusiones

50% 53 229, Este estudio muestra como se utilizaron el lead-in y otros factores de decision en el tratamiento
? r - F = o~ - - - = = F ro_ -
con BOC en la practica clinica real en Espafa. El lead-in se sirvi6 como factor de decision clinica

°0% 41,52% fundamentalmente en pacientes cirroticos no respondedores. Se detectdé una alta correlacion entre

40% las reglas de parada en semanas 8y 12 .
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