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Introduccion

* Los pacientes cirréoticos que reciben tratamiento antiviral con interferon presentan un mayor riesgo de infecciones bacterianas que los pacientes no tratados con
funcion hepatica similar

e En pacientes con cirrosis hepatica, el tratamiento antiviral triple con un inhibidor de proteasa de primera generacion se asocia con un mayor riesgo de infecciones que
el tratamiento con interferéon

Hipotesis y Objetivos

Los inhibidores de proteasa (IP) podrian inhibir diferentes proteasas de los neutréfilos, enzimas que participan en las vias de sefalizacion de la inmunidad innata (en
concreto de Toll-like receptors, TLR), inhibiendo la produccién de citocinas o la funcion oxidativa necesaria para la destruccion del microorganismo fagocitado.

El objetivo del estudio fue evaluar el reconocimiento inmune innato y la actividad funcional de los neutroéfilos en pacientes con hepatitis créonica por virus C que reciben
tratamiento antiviral con inhibidores de proteasa (primera y segunda generacion)
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Se incluyeron pacientes con hepatitis cronica por virus C que recibieron _
(agonista TLR5).

tratamiento con triple terapia tras una fase de lead-in.

Resultados

Caracteristicas de los pacientes N Secreccion de citocinas durante el Tratamiento
n=18 (incluidos 28) Citocinas
/mL

Genotipo 1a/1b 3/15 (Meiana)
Fibrosis (METAVIR) F2/F3/F4 4/3/11 IL-10 0 18.73 215 0-230

IL-12 1.17 30.55 3.75 0.358
Inhibidor de proteasa TVP/BOC/SMV 9/1/8

IL-1b 9.954 75.11 13.27 0.356
Child-Pugh A/B/C 11/0/0

IL-6 1.17 30.55 3.75 0.415
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ANOVA analysis (Wilcoxon test)

Conclusiones

e E| tratamiento antiviral con PeglFN/RBV estda asociado con un descenso significativo en la actividad fagocitica y la produccion de radicales libres de oxigeno. La
adicion del IP no parece tener un tener un impacto sobre estas funciones.
e Tras la introduccion del IP se produce con un descenso en la secreciéon de citocinas, lo cual podria sugerir una inhibicion de las proteasas implicadas en las vias de

sefalizacion de TLR.
e Nuestros resultados sugieren que la combinacion de ambos efectos (Peg-IFN e IP) podrian explicar la presencia de infecciones en pacientes con cirrosis que reciben

tratamiento triple.
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