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Il Jornada Malalties Infeccioses

a I’Atencio Primaria
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A B C D

Tipo de virus Picornaviridae =~ Hepadnaviridae  Flaviviriclae Deltaviridae
— e N

Acido nucleico  ARN L ADN ARN ARN
Periodo de 30 (15-50) 80 (28-160) 50 (14-160) Variable
incubacion
medio en dias

e B
Modo transmision| Fecal-oral Parenteral Parenteral Parenteral
Curso fulminante Raro Raro Raro Comun

Cronicidad No Frecuente Muy frecuente  Muy frecuente

E
Calciviridae
ARN

40 (15-45)

Durante gestacion

No



Hepatitis virals Importancia del problema

Alta prevalenca mundial
Disminucio en la incidéncia per:

Millora condicions socio-sanitaries ( VHE, VHA)
Programes de vacunacio (Antihepatitis A, Antihepatitis B)
Major control principals mecanismes de transmisio:

v’ via parenteral (VHB i VHC): transfusions sang, UDVP

v via sexual (VHB): relacions sexuals sense proteccio




Calendari de vacunacions sistematiques 2023

infeccié pel virus
del papil-loma VariceHa
huma
2 mesos
& FeSns
H measos
12 mesos

Conbra
15 masos Fhepatitis A

3 anys
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+ Canitra Conitra el virus del Contra
1-12 any=s ' \I'hepatitis A% papi-doma huma® BEE - s
43 anys
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L Shadadministnr s vacuna DTPa-P akk & anys dedal alsinfants vacurals amb vacuna eciocabent als 2, 4 i Tirmesos. Els vacunals amb la pauta anterion &5 2, 4, B | 18 mesos rebican una dosi de dTpa.
2. Conrira of meningococ conjugada tetravalent [MACW Y] Ex vacuraran e sd olesosnts o 11-12 amys dedat que na hagn rebut cap dosi de B vsouna MARGCWY des dels 00 amys dedat

També es vacuraran, durant s propers dos arys, els noisi noles de 4 amys als centres educatiug i es fard repesca firs aks 8 amys dedat abs cenbres de salut

W ira "hepatitis A [HA) | vacuna contra la varceHa [V Només e vacuraran als 1112 amnys els mifars no vecunals o pancialrest vacurats la pacta vacunal consta.de dues dosis)

d. Vacuna contra ol vires del papil-loma huma [WEH Es vacumaran bes noees i el nois amb does dosis.

B. Sha dadmerestrar [a vacuns dTpa a les embarsssades, ancada ermbaris, al meas avisl possible & pertr de B setmars 27 de gestsod

B. Vacuna contra ol preeumocos conjugadas | vacuna recomanada ais 55 arys és kb vacuna conlra sl pneomooos conjuggacda ST valent [Pra0].
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Distribucio de la prevalenca del VHC a escala mundial

Prevalenga del YHC

[ ] Baixa (~1,5%)

] Moderada
(1.5 - 3 5%)

B Alta (=3.5%)

El genotip 1 és &l més prewalent; la prevalenga dels altres genctips (es mostren en cercles) vana
segons les rones geografigues.

Font: Ray SC, Thomas DL, Hepatitis C. A: Bannett JE, Dolin R, Blaser MJ. Principles and Practice of
Infecticous Diseases. Ba ed. Filadalfia: Elsevier; 2015 p 1904-27.



Il Gerotype 1
| Genotype 2
B Genotype 3
Il Genotype 4
W Genotype 5
Genotype 6
Insufficient data

Figure 3 Global geographic distribution of most common hepatitis C virus genotype per country.



France “‘ Germany

s L mQ'*-“ o

Tsukiyama-Kohara K, Kohara M. Hepatitis C Virus: Viral Quasispecies and Genotypes. Int J Mol Sci.
2017 Dec 22;19(1):23. doi: 10.3390/ijms19010023. PMID: 29271914; PMCID: PMC5795974.



Country Median prevalence (%) of cHOV
{95% credible interval)

Population with cHCV
{95% credible interval)

Least proportion (%) attributable to injection
drug use (95% credible interval)

EU/EEA 0.50 (0.46, 0.55) 1,782,923 (1638132, 1941,583) 3576 (33.07, 38.60)
Eastern Europe 0,88 (081, 0.94) 634,273 (587,854, 684,696) 40034 (3714, 43.58)
Bulgaria 111 (083, 1.60) 62,610 (47,032, 90,766) h256 (4314, B2.76)
Czechia 0.78 (0.55, 1.11) Bb,794 (46,853, 94,196) 2460 (1722, 35.10)
Hungary 0.23 (0.20, 0.25) 17,584 (15,962, 20,101) 48.31 (4251, 53.36)
Poland 0.36 (0.27, 0.45) 108,210 (82,261, 137,566) 4237 (3.16, 5.83)
Fomania 236 (211, 2.43) 348,930 (326,554, 372,014) 4681 (4361, 49.97)
Slovakia 0.62 (0.47, 0.78) 17407 (20,658, 34,501) 87.12 (74.69, 95.18)
Morthern Europe 0.41 (0,37, 045) 10,4493 (109,815, 134,3593) 70,03 (65.03, 73.98)
Denmark 0.27 (0.25, 0.30) 12,423 (11,262, 13,60) 97.43 (96.05, 98.45)
Estonia 171 (1.49, 2.06) 17,634 (15,413, 21,306) 8548 (7119, 95.16)
Finland 0.59 (0.53, 0.66) 25,650 (22,801, 28.477) 95.91 (94.66, 96.94)
Iceland 0.10 (0,05, 0.20) 279 (151, 547) B3 (4163, 100)
Ireland 0.1 (013, 6.35) 7B44 (4,711, 13,035) 6231 (37.00, 99.78)
Latvia 0.77 (0.68, 0.87) 11,640 (10,236, 13,0940) 8126 (75.43, 87.61)
Lithuania 1.01 (0.94, 1.09) 22,410 (20,761, 24,139) 25,06 [22.60, 27.68)
Morway 0.22 (0.14, 0.30) 9164 (5,954, 12,631) 7681 (B6.G4, BS48)
Sweden 0.16 (0.07, 0.31) 12,758 (5,174, 24.732) 41.89 (3335, 5327
Southern Europe 0.59 (0,50, 0.69) 633,109 (540,571, 737,905) 19.38 (16,66, 2267)
Croatia 0.74 (046, 1.11) 24,274 (15,060, 36,404) 9.31 (4.92, 17.57)
Cyprus 0.19 (015, 0.25) 1353 (L.035, 1756) 58.79 (4603, 73.76)
Gresce 0.55 (0,36, 0.80) 46,260 (30,310, 67,042) 11.49 (7.75, 17.72)
Italy 0.96 (080, 1.15) 455,000 (379,172, 549,698) 16.68 (1387, 20.14)
Malta 0.27 (0.20, 0.35) 1083 (812, 1398) 8756 (7685, 94.78)
Portugal 0.50 (0.37, 0.78) 67.35 (4313, 90.12)
Slovenia 0.07 (0,02 0.14) B394 (3554 0435

Western Europe

0.15 (0.06, 0.27)

0.33 (029, 0.38)

9395 (9172, 95.72)

Austria

Eelgium 0.18 (0.09, 0.36) 16,178 (7,737, 31,562) 20117 (9.76, 42.62)

France 0.29 (0.16, 0.46) 142,921 (77,236, 237 201) 3428 (2084, 51.3)
Germany 0.30 (021, 0.42) 196,671 (137,554, 175,639) 4919 (3766, 61.99)
Luxemboung 0.28 (0.15, 0.39) 1243 (760, 1894) 73.09 (54.36, B3.46)
Metherlands 0.04 (0, 0.16) 6183 (0, 21,759) 26.06 (10,01, 73.86)

Note: HOV-RMA prevalence is used as a proosy for chronic HOW infection (c¢HOV]; Population: 15-79 years old; Sub-regions names denate the ELVEEA courttries within the United Nations sub-regiors; Cyprus

was grouped into Southern Euvrope for this analysis.

Table 1: Estimates of the hepatitis C virus (HCV) chronically infected population (% prevalence and absolute numbers) and the proportion (%) of dhronic hepatitis C vinus infection
{cHCV) attributable to injection drog use in European Union—European Economic Area (ELJEEA) countries.

Thomadakis C, Gountas |, Duffell E, Gountas K, Bluemel B, Seyler T, Pericoli FM, Kaszoni-Ruckerl |, EI-

Khatib Z, Busch M, Schmutterer I, Vanwolleghem T, Klamer S, Plettinckx E, Mortgat L, Van Beckhoven

D, Varleva T, Kosanovic Licina ML, Nemeth Blazic T, Nonkovi¢ D, Theophanous F, Nemecek V, Maly M,

Christensen PB, Cowan S, Ruitel K, Brummer-Korvenkontio H, Brouard C, Steffen G, Krings A,

Dudareva S, Zimmermann R, Nikolopoulou G, Molnar Z, Kozma E, Gottfredsson M, Murphy N, Kondili

LA, Tosti ME, Ciccaglione AR, Suligoi B, Nikiforova R, Putnina R, Jancoriene L, Seguin-Devaux C, Melillo
T, Boyd A, van der Valk M, Op de Coul E, Whittaker R, Klgvstad H, Stepien M, Rosinska M, Valente C,
Marinho RT, Popovici O, Avdi¢ova M, Kerlik J, Klavs |, Maticic M, Diaz A, Del Amo J, Lundberg Ederth J,
Axelsson M, Nikolopoulos G. Prevalence of chronic HCV infection in EU/EEA countries in 2019 using

multiparameter evidence synthesis. Lancet Reg Health Eur. 2023 Dec 13;36:100792. doi:

10.1016/j.lanepe.2023.100792. PMID: 38188273; PMCID: PMC10769889.



Indicador (Afio)

Indicadores de prevalencia:

Valor

Fuente

nivel estatal (2019)

(21.352-101.774)

Prevalencia de Ac frente a hepatitis C (2017-2018) 0,85 (0,64%-1,08%) Estirado et al (1)
Prevalencia de hepatitis C activa (PCR +) (2017-2018) 0,22 (0,28%-1,57% Estirado et al (1)
Fraccion no diagnosticada de hepatitis C activa 29% Estirado et al (1)
f:::[g?cién de prevalencia de hepatitis C activa a nivel estatal 0,15% (0,06-0,27) Thomadakis et al (2)
Estimacion de nimero de personas con hepatitis C activa a 54.676

Thomadakis et al (2)

Estimacion de nimero de personas con hepatitis C activa no
diagnosticada a nivel estatal (2019)

15.856 (6.192-29.514)

Elaboracion propia

Estimacion de proporcidn de hepatitis C activa atribuida a uso
de drogas inyectadas (2019)

15,13%
(7,94%-38,84%)

Thomadakis et al (2)

Estimacidn de prevalencia de hepatitis C activa a nivel estatal
(2022)

0,12% (0,03-0,24)

Datos provisionales
(no publicados)

Unidad de vigilancia de VIH, ITS y hepatitis B y C. Indicadores clave: Hepatitis B y C. Centro
Nacional de

Epidemiologia, Instituto de Salud Carlos Ill / Division de Control de VIH, ITS, Hepatitis virales y
Tuberculosis,

Direccion General de Salud Publica; 2024
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Hepatitis C sepons el grup d'edat. Catalunya, 2011-2014*
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Preciado MV, Valva P, Escobar-Gutierrez A, Rahal P, Ruiz-Tovar K, Yamasaki L, et al. Hepatitis C

Funcién

Proteinas

estructurales

Core (C) Proteina altamente conservada que
conforma la nucleocapside viral y
juega un rol importante en la
patogénesis

E1 Proteina altamente glucosilada que
participa en la entrada del virus a la
célula

EZ Proteina altamente glucosilada que

participa en la entrada del virus a la
célula. Cuenta con tres regiones
hipervariables.

Proteinas no | Funcion

estructurales

7 Polipéptido que sirve de secuencia
sefial para la translacion de NS2 al
interior del reticulo endoplasmico para
su procesamiento ulterior

NS2 Proteina transmembrana necesaria
para la replicacion viral, con actividad
proteasa

NS3 Funcion proteasa (afecta la via de
senalizacion del interferdn y TLR-3) y
helicasa

NS4A Actua como cofactor de la proteasa
NS3 y de la proteina NS4B

NS4B Proteina pequefia hidrofobica
requerida para el reclutamiento de
otras proteinas virales

NS5A Fosfoproteina hidrofilica necesaria
para la replicacion

NS5B Polimerasa de RNA dependiente de

RMNA, altamente propensa a errores

virus molecular evolution: Transmission, disease progression and antiviral therapy. WJG.

2014;20(43):15992

A

SUIR , 3UTR
(IRES) Structural proteins Non-structural proteins
HVR1HVR2
N/  P7NS2
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ISDR

K6 PSLKATCTTHHDS PDVDUEANLLUWROEMGGNITRVESEN

1b PSLKATCTTRHDSPDADLIEANLLWRQEM GGNITRVESEN

1a PSLEATCTINHDS PDAELIEANLLWROQEMGGNITRVESEN

N PSLRATCTTHSSYNLDSPDVDLIEANLLWROEMGGNITRVESEN
F PSLRATCTTHSNTY DV DMVDANLL-—MEGGVAQTEPES

G4 PSLKATCTAHHDS PGV DLLEANLLW -GS TATRVETNE
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ALT level
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Natural History of HCV Infection
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. Algoritme per al diagnostic d’'infeccio pel VHC

|I'I'II'I"IIJI'II:l3lII-I'I'I|:IE‘|'.EI'I|l=|

- Mo infaccid
AntiVHC o t
Immunosuprimits
(+) Hepstitis aguds - RMNANVHC
{+ chébil) [+ clar) [+)
Prova
de confirmacid
[+ o ind=tarminat) - ENAVLC

=)

Fals + anmta-VHC
Mo infeccid

- 4

vy

Fals + anti-vHC o
Infaccid curada®

Infaccid activa
Avaluacid madica

*Es recomana repetir la prova de deteccid de I'RNAYHC passat un miinim de 6 masos




A) Evolucio d'una hepatitis C aguda: resolucio; B) Infecclo pel

VHC: cronificacio
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Nat@ral history of HCV infection

. sure
(A:uathasei

~15% N ~85%

Resolved

~B0%

C

~ 20-year progression rate may
be accelerated with HIV, HBV,

alcohol, and steatosis??

Chronic

\ ~20%

Stable

Cirrhosis

~75% /

S-year survival
in patients with
HCC is <5%"*

Slowly

Progressive

Time

(yrs)

*NIH Consens Statement. June 10-12, 2002 ;1 9(

ESLD: end-stage
liver disease

N e % lyT ~A4% fyr

ESLD HCC

|

Transplant / Death

March 24-26, 1997;15(3).

3
1. Di Bisceglie AM . Hepatol. 2000;31(4): 1D14 2. gtalek SR, Terrault NA. Clin Liver Dis. 2006: 10(4):697.




Diagnostic sospita
Hepatitis croniques virals

Com identificar als portadors cronics?
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4. Examen de salut



La hepatitis C és una malaltia progresiva:14

Historia de la enfermedad

Cirrosis hepatica

Curacion

espontanea
10-20%

Infeccion Infeccion Fibrosis g
aguda cronica

Carcinoma hepatocelular (CHC)

B
R e e e e e e e e EEFE PP D
1

2-6%

anualmente

Imagen extraida de: HCV Guidance App: Hepatitis C course of illness. Disponible en:
https://hcv.guidelinecentral.com/toolbox/patient-resources/course-of-iliness-hep-c/. Acceso: junio 2018.

El risc de
descompensacio
augmenta des d’un 5%
(1" any) a un 30% (10
anys) a partir del
diagnostic de cirrosis'®

La taxa de supervivéncia
en pacients amb cirrosis
descompensada als 5
anys és del 50%1°

14. Bruggmann P, et al. J Viral Hepat. 2014;21 Suppl 1:5-33. 15. Chen SL, Morgan TR. Int J Med Sci. 2006;3:47-52.


https://hcv.guidelinecentral.com/toolbox/patient-resources/course-of-illness-hep-c/

Valoracio del pacient:
la fibrosis hepatica

[ Avaluar grau de fibrosis per conéixer I'evolucié del dany hepatic

[0 Per Fibroscan® (no invasivo) o biopsia3®

2.5 7.0 9.5

'
I

12.5 75kPa

I
v

FO-F1

Metavir F4

Ausencia o fibrosis
moderada

Fibrosis
significativa

Fibrosis
grave

Cirrosis

Fibroscan® es propiedad de la empresa Echosens

29. AEEH. Documento del Il Consenso espaiiol sobre tratamiento de la hepatitis C. 2015. 30. Castera L. J Viral Hepat. 2009;16:300-14.

=
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http://www.google.es/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRxqFQoTCLO02PfejckCFQptFAodxrYECA&url=http://www.hepatitisc.uw.edu/go/evaluation-staging-monitoring/evaluation-staging/core-concept/all&psig=AFQjCNGDpSKa4cm7QUh-GZ3OYnASQHZcUw&ust=1447515845689389

metodes no invasius per avaluar la fibrosis
hepatica
- Altres métodes no invasius per avaluar la fibrosis hepatica3':32
v/ Basats en parametres analitics convencionals, senzills i facils d’aplicar

v' Permet realitzar una primera aproximacioé al grau de fibrosis hepatica a APiC

v' Meés usats: APRI y FIB-4

APRI3! = AST (uiyy)/ LSN AST (ui/y) x 100
N2 DE PLAQUETAS (x 109/1)
Edad (aiios) X AST (ui/)
FIB-432 =
N2 DE PLAQUETAS (x 109/1) X ALT(uiL)

AST: Aspartato aminotransferasa (medido en Ul/L); LSN: Limite superior normal; ALT: Alanina aminotransferasa (medido en UI/L)
31. Wai CT, et al. Hepatology. 2003;38(2):518-26. 32. Vallet-Pichard A, et al. Hepatology. 2007;46(1):32-6.



®Factores asociados a la progresion de la
fibrosis

Factores virales Factores del huesped Factores externos

Edad de la infeccién Ingesta de alcohol
Duracion de la infeccion Dieta
Sexo Tabaco
Estado immunolégico Cannabis

susceptibilidad genetica Farmacos

Co-infeccion por otros Contaminantes
Virus ambientales




Los costes sanitarios estan incrementandose debido a la progresion del
paciente con inéfc::iﬁn por VHC a enfermedad hepatica mas avanzada

Prevalence (millions)

La poblacion con infeccion por VHC esta envejeciendo
La enfermedad hepatica grave asociada con el WVHC tendra un mayor impacto en
el sistema sanitario a medida que envejece la poblacion infectada

Razawi H, &t al. Sepafology. 201%, Epub ahead of print

Healthcare Cost ($ billions)



Tratamiento HC. Donde estamos?

Milestones in therapy of chronic HCV

—-

100 5§  j98s 1998 2001 2002 2011

80 -+ 63-79

SVRin G1 patients (%)

BF WFN FFNREY IFN/RBY Feg PagiREW -
L] 12 & 12 12 I generaticn
manilies manibs ramths ranihs menihs marths [ i

=1 genolypes 1
Pl: proteasa inhibitor

18 months' knowledge
More than 110,000 patients

have been treated with TVR
worldwide* ':'EL

=

2014

2 generation DAAs*
SOF
Sk

1. Telaprevir EU SmiPC

2. Poordad F, et al. W Engl J Med 2011;384:1155—206
A AASLD guidalines. Hepalolegy 200435114771
4_ Janssan Press Relaase 1 November 2013

5. 805 1D Hapatitis C Guidelinas. 2014, www HCWYguidalines org



Evolucion del tratamiento antiviral VHC

Eficaciaclinica

80-100%
] Dasabuvir
i
N

FEN . Gt e *.
] YMDitasvir ﬂ Elbasvir

6-16% | 34-42%  39% 63-66%  69-75% | 85-90%

Boceprevir

Alfa 2b-IFN 5'
Ribavirina IR

i

ﬂ Paritaprevir

Daclatasvir F 4l Ritonavir
L

Grazoprevir

Genotipo1,3y4

1

2013

!

*
=
.,g

<1998 1998 2001

!

!

|
 Sofosbuvir Sofosbuvir

(7)) Kamal SA Advances in Trealment of
Hepalilis C. En Allarm N {Edifor) Advances in
Trealtmenl of Hepalilis C and B (Libro en inea)_

Rijeka inTech, 2017 Desponibie en _
' Fidsd - 13 ol

PEG-IFN
Ribavirina
- Terapis inmunomoduladors
B hividor deproteasa

Inhibidor de polimerasa N5sA
Iinhibidor de polimeraza NSsB

Pangenotipico  Genotipo1y 4

Accion
directa




Farmacs antivirals d’accio directa (AAD) per VHC

% Respostes virals sostingudes (RVS) > 95% en hepatitis cronica VHC.
% Diferents dianes terapéeutiques:
“*Inhibidors de la proteasa NS3/NS4 ( acaben en previr)
“*Inhibidors polimerasa NS5B ( acaben en buvir )
“*Inhibidors complexe NS5A ( acaben en asvir )
% Duracio: 8-24 semanas (media 12 semanas)
% Combinar 2/3 farmacs en 1 comprimit
% Tractament individualitzat segons genotip (no pangenotipics) / pangenotipics
% Afegir ribavirina en alguns casos de malaltia avancada
s Efectes adversos molt poc frecuents (nausees, insomni, cefalea, astenia)
% Interaccions amb farmacs d’us habitual (hasta 63%)




Nous farmacs pel tractament de la hepatitis C lliures de
interferon: AADs (Antivirals d’Accié Directa)

Sofosbuvir3?

Simeprevir#!

Daclatasvir4? Elbasvir/grazoprevir4?

2015 2016 2017

2011 2012 2013 2014

Telaprevir*47 Ledipasvir/sofosbuvir3’
| Sofosbuvir/velpatasvir 36
|
Boceprevir+*48 Dasabuvir4® Glecaprevir/pibrentasvir#
Ombitasvir/paritaprevir/ritonavir3? Sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir4?

Revocat
No comercialitzat

Pangenotipics

36. Ficha Técnica Epclusa®, junio 2018. 37. Ficha Técnica de Harvoni®, julio 2018. 38. Ficha Técnica Viekirax®, propiedad de Abbvie. Acceso: agosto 2018. 39. Ficha Técnica Sovaldi®, agosto
2018. 40. Ficha Técnica Daklinza®, propiedad de Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG. Acceso: agosto 2018. 41. Ficha Técnica Olysio®, propiedad de Janssen-Cilag International NV. Acceso:
agosto 2018. 42. Ficha Técnica Zepatier®, propiedad de MSD. Acceso: agosto 2018. 43. Ficha Técnica Vosevi®, junio 2018. 44. Ficha Técnica Maviret®, propiedad de Abbvie. Acceso: agosto
2018. 46. Ficha Técnica Exviera®, propiedad de Abbvie. Acceso: agosto 2018. 47. Ficha Técnica Incivo®, propiedad Janssen-Cilag International N.V. Acceso: agosto 2018. 48. Ficha Técnica

Victrelis®, propiedad MSD. Acceso: agosto 2018.



Inhibidores de la proteasa NS3/4A
 Boceprevir
« Telaprevir
* [Paritaprevir
« Simeprevir
«  Asunaprevir
« Grazoprevir

Inhibidores de la polimerasa NS5B
« Sofosbuvir
+ Dasabuvir

Inhibidores del complejo de replicacion NS5A
« Daclatasvir
Elbasvir
Ledipasvir
Ombitasvir
Velpatasvir




Proteinas estructurales
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Proteinas no estructurales
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Inhibidores
proteasa NS3/4A
(“previr”)

e —r—

7 Glecaprevir, Graznprevir,\
Paritaprevir, Voxilaprevir,
Asunaprevir, Boceprevir,
Faldaprevir, Simeprevir,

Telaprevir
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Inhibidores NS5A
(“asvir”)

e e e o e

| Daclatasvir, Ledipasvir, |

Velpastasvir, Ombitasvir,

N\

Elbasvir, Pibrentasvir,
Coblopasvir

— —— — —

|
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Inhibidores
Polimerasa
(“buvir”)

Beclabuvir,
Dasabuvir,
Sofosbuvir

—— — —
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Pautes de tractament

Tractament

sofosbuvir/velpatasvir

glecaprevir/pibrentasvir

sofosbuvir més daclatasvir

Temps de tractament / comp
12 setmanes 1 comprimit
8 setmanes 1 comprimit
12 setmanes comprimits

separats
sofosbuvir més ravidasvir 12 setmanes comprimits
separats
Tratamientos Cirrosis Cirrosis | Coinfeccién . Coinfeccién Pos’rrusp|unte
| compensada | descomp.A VHB ~ VIH  érgano solido -
SOF/VE[ 12 semunusﬁ 24 SE'FI"lC]FIE]S: 12 semanas 12 semanas 12 semanas

GLE/PIB

8 semanas

Ewh]r

8 semanas : 8 semanas @ 12 semanas

SOF/DCV
SOF/RDV [56]

12 semanas® |

24 semanas |

211 semanas

Evitar

. 12 semanas |

12 semanas | 12 semanas !

Evitar 12 semanas Evitar

DCV: dt]t:lr:]taswr GLE: glecmprewr PIB:

pibrentasvir; RDV: ravidasvir; SOF: sofosbuvir; VEL: vel-

patasvir; VHB: virus de la hepatitis B; VIH: virus de inmunodeficiencia humana.



Experiencia
Genotipo i i . .
p Cirrosis tratamiento previo EBR/GZR GLE/PIB LDV/SOF SOF/VEL
No cirrosis I\ilglh\;e 8 semanas
1a, 1b NaT 12 semanas 12 semanas* | 12 semanas
Compensada "a:;e 12 semanas
No cirrosis hll?hre 8 semanas
2 Nal NO NO 12 semanas
Compensada "i&e 12 semanas
No cirrosis Nalve 812
IFN semanas
3 Nalve NO 12 semanas NO 12 semanas
Compensada
P IFN 16 semanas
No cirrosis I\ilglr:e = s?qrganas 8 semanas
4 Nalve 12 sermanas 12 semanas | 12 semanas
Compensada
p IEN NO 12 semanas
No cirrosis Nalve NO 8 semanas
IFN
5,6 Nal 12 semanas | 12 semanas
Compensada "e;;e NO 12 semanas
* En pacientes naives, no cirréticos con viremia <6.000.000 Ul/ml, 8 semanas
** En pacientes con mal pronostico, alargar tratamiento a 12 semanas
EBR=elbasvir; GLE=glecaprevir, GZR=grazoprevir; IFN=interferon; LDV=ledipasvir; PIB=pibrentasvir, SOF=sofosbuvir, VEL=velpatasvir

SOF/VEL/VOX
Cirrosis’ SOF/VELIVOX | SOF/GLE/PIB | SOFVEL+RBYV | SOF/CLENVEL | oo 0 EpIB
+RBV
+RBV

Sin/Compensada 12 semanas
Sin/Compensada +
predictores menor 12 semanas
respuesta*
Pacientes dificiles** 12 semanas****
Fracaso SOF/VEL/VOX 24 semanas
Descompensada*** 24 semanas

" Laguia espafiola solo hace distincién entre sin cirrosis/compensada y descompensada

* Predictores menor respuesta: enfermedad hepatica avanzada, multiples tratamientos basados en DAA, perfil complejo NS5A RAS.

** Pacientes con RAS (resistencias basales) a NS5A que no lograron la RVS (respuesta viral sostenida) en dos o mas ocasiones tras un

régimen combinado que incluia un inhibidor de la proteasa y/o un inhibidor NS5A

*** Segunlaguia espafiola, la duracion sera de 12 semanas y, si hay contraindicacion a RBV, se utilizard SOF/VEL durante 24 semanas

[**** La duracion del tratamiento se puede prolongar de 16 a 24 semanas

IGLE=glecaprevir; PIB=pibrentasvir; RBV=ribavirina; SOF=sofosbuvir, VEL=velpatasvir; VOX=voxilaprevir




Farmacos disponibles o de proxima comercializacion
para la hepatitis C en Espana.

Producto Presentacion Posologia

S oo e 5T 180, 135 0 90 pg (PeglFN-a2a) y 50 T, » _— I e
nterferdn pegilado a2a o na inyeccion subcutdnea semana
L ug por 0.5 ml (PeglFN-a2b) HEed HPEd

<75 kg: 1000 mg/d en dos dosis

Ribavirina 200 mg (VO) >75kg: 1200 mg/d en dos dosis
(VO)
400 mg 1 comprimido/dia (VO)
150 mg 1 comprimido/dia (VO)
Daclatasvir 60 mg 1 comprimido/dia (VO)
Ombitasvir/paritaprevir/ritonavir 75 mg/50 mg/12.5 mg 2 comprimidos/dia (VO)
Dasabuvir 250 mg 1 comprimido dos veces al dia (VO)
Sofosbuvir/ledipasvir 400 mg/90 mg 1 comprimido/dia (VO)
Grazoprevir/elbasvir 100 mg/50 mg 1 comprimido/dia (VO)

Sofosbuvir/velpatasvir 400 mg/100 mg 1 comprimido/dia (VO)



Indicadores de tratamiento:

N2 acumulado de pacientes tratados con AAD (enero 2015-

Ministerio de

_ 165.731 ,
septiembre 2023) Sanidad (3)
Porcentaje de pacientes tratados con respuesta viral a las 12 Ministerio de
semanas de finalizar el tratamiento 94,81% Sanidad (4)

Unidad de vigilancia de VIH, ITS y hepatitis B y C. Indicadores clave: Hepatitis B y C. Centro
Nacional de
Epidemiologia, Instituto de Salud Carlos Ill / Division de Control de VIH, ITS, Hepatitis virales y 33

Tuberculosis,
Direccion General de Salud Publica; 2024




~  PACIENTES QUE INICIAN TRATAMIENTO MENSUALMENTE DESDE EL INICIO
DEL PEAHC (ABRIL 2015 - JUNIO 2023)

Media de 4.715 pacientes inician tratamiento/ trimestre
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UPDATE DE INFECCIOSES




La RVS se asocia con una reduccion de la mortalidad por todas
las causas

All-cause mortality

30
=2 £ <.001

=

S 20

-

=

% Without SVR

wm 10-

O |
=

;_._f—"fjj—'_l_‘ VWith SVR
[

D T | I |
O 1 2 3 <l 2 B 4 & 9 10

van der Meer AJ, at al_ LAl 201 2; 308{34 | 2584-25035.




Multiples beneficios del tratamiento antiviral de la
hepatitis C

Evitar la progresioén de la
enfermedad?>°

Eliminacion de Aumentar la

é::trei’:zgf la hepatitis C 2*° supervivencia?

Reduccion de las

Evitar la transmision a : _ o
manifestaciones extrahepaticas?>°

otros:60
(Ej. reduccion del riesgo de diabetes)®®
2. Albillos A, et al. Consenso de recomendaciones para el diagnéstico precoz, la prevencién y la atencién clinica de la hepatitis C en Atencién Primaria. Madrid: Luzan 5; 2017. 59. La

vanguardia. Tratar a todos los pacientes, clave para avanzar hacia la eliminacién de la hepatitis C. Disponible en: http://www.lavanguardia.com/vida/20170207/414091731627/tratar-a-todos-los-
pacientes-clave-para-avanzar-hacia-la-eliminacion-de-la-hepatitis-c.html. Acceso: junio 2018. 60. Arase Y, et al. Hepatology. 2009;49(3):739-44.



Seguiment clinic dels pacients amb hepatitis cronica
VHC, post tractament

¥ Sequimiento en Atencion Hospitalaria tras RVS:

¢ Fibrosis avanzada (F3) o cirrosis (F4): para el diagndstico precoz del
carcinoma hepatocelular (ecografia abdominal y analitica semestral).

¢ Cirrosis compensada, sin varices esofagicas al inicio del tratamiento: no
realizar controles endoscopicos tras la RVS.

% Seguimiento en Atencion Primaria tras RVS:

¢ Sin fibrosis avanzada (FO-F2) ni factores de riesgo de reinfeccion: no
seguimiento

s Persisten conductas/situaciones de riesgo: Control de reinfeccion (ARN-
VHC/anual)

“» Promover habitos y estilos de vida saludables para evitar la reinfeccion y en
enfermos para reducir la progresion de la enfermedad.

*»Vacunaciones recomendadas hepatitis cronica VHC: Hepatitis A y B, gripe,
Neumococo.




E o 2015: Plan estratégico para el abordaje de la

MINISTERIO
DE SANIDAD,

oo Hepatitis C en el Sistema Nacional de Salud

Objetivos especificos de actuacion desde Atencidon Primaria:>2

= Plan de formacién continuada de los profesionales
= Promover el diagnostico precoz en poblaciones prioritarias
= La derivacion de pacientes desde Atencion Primaria a especializada

Consenso de recomendaciones

iﬁi EEEER scver s Temmmm———— para el diagndstico precoz, la prevencion H
¥ i atencion clinica de I hepatis C rimer consenso ae i1as

en Atencion Primaria

tres Sociedades de AP
con la Sociedad de
Hepatologia?

2. Albillos A, et al. Consenso de recomendaciones para el diagnostico precoz, la prevencién y la atencién clinica de la hepatitis C en Atencién Primaria. Madrid: Luzan 5; 2017. 52.
MSSSI. Plan estratégico para el abordaje de la hepatitis C en el Sistema Nacional de Salud. 2015.


http://www.google.es/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRxqFQoTCMWXivypmMkCFcEDGgod90kFjw&url=http://medular.org/es/proyectos/colaboraciones/ministerio-de-sanidad-servicios-sociales-e-igualdad/0-2-9/&psig=AFQjCNEi5oPxOZPPqGk7KgEqZmu9X1_KBg&ust=1447879564938185
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Guia AEEH de tratamiento de la Hepatﬂls c

[l 2eeh esz01807i0ui de-la-hep:

Guia AEEH

de . . - .
tratamiento de la infeccion por virus

Juan Tumes

“hepatitis C

Os informamos que ya esta disponible la actualizacién de la Guia de tratamiento de la
infeccion por el virus de la Hepatitis C realizada por la AEEH en colaboracion con
miembros de la SEIMC. El documento es de acceso libre y puede descargarse la yersion
completa. Este documento incorpora la evidencia cientifica procedente de estudios

yio publi durante los afios 2017 y 2018, y contempla las opciones de
i i i en Esparia en el marco del Plan Estratégico para el abordaje de la
Hepatitis C.
EI documento incluye dos practicas tablas de de las opci de i ¥
i dalos i &n funcion del genotipo y la experiencia o no a un

tratamiento antiviral previo basado en interferon, diferenciando entre pacientes sin cirrosis
de aquellos con cirosis hepatica:

ElL S VIR

JOURNAL
OF HEPATOLOGY

Trede bt 01 L s St pnd

)
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PROGRESS TOWARD»
Viral Hepatitis

ELIMINATION

in the United States, 2017

National Progress Repornt
with Data through 2015
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Gracies per la vostra atencio
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