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1. Situacion epidemiologica actual.




Situacion epidemiolégica de la Hepatitis C en nuestro medio

En Europa, se estima en mas
_ . ‘ de 19 millones de personas la
e e _ amiaa : poblacion infectada por el

‘ b R ; ; VHC.

Prevalencia anti-VHC+: 1,5-
3,5%.

Prevalence of
HCV-specific antibodies

W High: >3.5%

B Moderate: 1.5-3.5%
0 Low: <1.5%

B Not applicable

Prevalencia de pacientes
viremicos en Espafa:
0,31% a 0,42%.

—— GBD regions
--------- Intemational boundaries

Cuadrado A, et al. Estudio de la prevalencia de la hepatitis C en la poblacion espafiola. Estudio PREVHEP/COHORTE ETHON. Congreso AEEH 2017. Comunicacién oral 15.42 - 15.54.
Rodriguez-Tajes S, et al. Estudio de prevalencia de infeccion por los virus de la hepatitis B y C en Catalufia. Congreso AEEH 2017. Comunicacion oral 16.27 - 16.39.



Prevalencia VHC

ESTUDIO DE PREVALENCIA DE INFECCION POR LOS VIRUS
DE LA HEPATITIS BY C EN CATALUNA Seroprevalencia
anti-VHC: 1.1%

5. Rodriguez-Tajes®®, Y. Dacal®, C. Collazos®, M.C. Frias®d,
M.J. Vidal Benede®, M. Jane®=, A. Dominguez=9, X. Forns?®

y S. Lensab
ESTUDIO DE PREVALE NCIA DE SEROLOGIA DE HE PATITIS C SeroprevalenCia
EN UN AREA DE SALUD CON POBLACION RURAL .
) anti-VHC: 0.87%
Miguel Fernandez-Bermejo (1), Rosario Ifiiguez Ovando (2), Pilar Mata Romero (1), Hal Cliff Ferreira Nossa (1), Barbara Gémez Alonso 1),
José Maria Mateos Rodriguez (1), Moisés Hernandez Alonso (1), Pilar Robledo Andrés (1)
1- Servicio de Aparato Digestivo. Hospital Universitario San Pedro de Alcantara. Caceres @

2- Servicio de Microbiologia. Hospital Universitario San Pedro de Alcantara. Caceres

Aguinaga A, et al. The prevalence of diagnosed and undiagnosed
hepatitis C virus infection in Navarra, Spain, 2014-2016. Seroprevalencia
Enferm Infecc Microbiol Clin. 2017 Jan 19. pii: S0213-005X(16)30401-3. anti-VHC: 0.83%
doi: 10.1016/j.eimc.2016.12.008.

AEEH 2017



Prevalencia VHC por grupos de edad

250 7 e Anti-HCV+
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Cuadrado A et al. Comunicacion oral. AEEH 2018.
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Pacientes virémicos: situacion de Espafa
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2. Implicaciones de |la hepatitis Cy beneficio
de la curacion.




Impacto de la Enfermedad: Historia Natural

Hepatocarcinoma ——
Progresion del dafio hepatico Fallecimiento
Hemorragia
Infeccion Infeccion Cirrosis Cirrosis 8 Pt
aguda cronica compensada descompensada 5
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hepatica
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| | | N
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6 meses 1-2 afios hasta 10-20 arios 20 - 30 afos

Am J Manag Care 2004. Hepatology 2000. Hepatology 2002.



Cirrosis: estadios clinicos y probabilidad de progresion

en un ano
CIRROSIS COMPENSADA CIRROSIS DESCOMPENSADA
Desarrollo
cirrosis : P :
Estadio 1 79% Estadio 2 6,6% Estadio 3 7,6%
- - E | = E ——

Tiempo? No varu.:gs Uam:a_s_ A.schls +

MNo ascitis No ascitis varices

1% 3,4% M
{epatocarcinoma FALLECIMIENTO

3-4%lafo Trasplante hepatico

D Amico. J Hepatol 2006.



Consecuencias clinicas de Hepatitis cronica VHC

Cohorte 11975 pacientes VHC comparada con 71850 sanos (emparejados
por edad y género)

Incidencia de hepatocarcinoma

1,5 = m= Cohorte de comparacion
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Tiempo desde la inclusion en el estudio (afios)

Incidendia acumulada, %o (IC 95%)

Cohorte de comparacion 0 0,01 (0,00-0,02) 0,02 (0,01-0,03)
Cohorte VHC 0 0,7 (0,6-0,9) 1,0(0,8-1,3)
ARN VHC- 0 0,2(0,1-0,4) 0,2 (0,1-0,4)
ARM VHC+ 0 0,9(0,6-1,3) 1.2(0,8-17)

IntJ Cancer 2012.



VHC puede condicionar multiples trastornos sistémicos

Hepatitis C 2 enfermedad multisistémica con manifestaciones hepaticasy

extrahepaticas que impacta en la calidad de vida relacionada con la salud.

Deterioro cognitivo global
Deterioro cognitivo-motor

* Diabetes mellitus ]

Demencia - i Metabolico * Insulin resistencia
Neuropatia periférica Neuroldgico / ~<
Activacion [ - A \
* Esteatosis
Immune . .
* Fibrosis

« Cerebrovascular - Cardio-
* IMA vascular

* Proteinuria
* Fallo renal agudo
* Enfermedad renal
crénica ]

* Cirrosis
MW Hepitico . Enfer.medad hepatica
terminal

* Muerte de causa

\_ hepatica J
P
Translocacmn
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Apoptosis CD4 )
Respuesta anormal T-cell y produccidn de citokinas
Acumulacidn de celulas T citotoxicas en higado
Recuperacion de CD4 post-TAR

Immunodeficiencia severa

Disregulacion
Inmune

[\

* Osteonecrosis

Curr HIV/AIDS Rep. 2011;8:12-22. Cleve Clin J Med. Osteoporosis
2005;72(11):1005-19. World J Hepatol. 2013;5(10):528-  Fracturas
40. Clin Gastroenterol Hepatol. 2010;8(12):1017-29.
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Cifra mundial estimada de muertes por hepatitis viricas, VIH, paludismo y
tuberculosis, 2000-2015

o

by Organizacion
Y Mundial de la Salud

N2 estimado de muertes debidas a hepatitis viricas, VIH,
malaria y tuberculosis. 2000-2015
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Carga mundial de morbilidad y estimaciones de la OMS/ONUSIDA, véase http://ihmeuw.org/3pms.



Mortalidad por Hepatitis C en Espaia

Deaths registered in men (only specific codes for HCV/HBV).

3500 3000 2500 2000 1500 1000 500 0
Deaths registered in women (only specific codes for HCV/HBV).

1187

183
49
38

3500 3000 2500 2000 1500 1000 500 O

Deaths registered in men (estimated attributable deaths for HCV/HBV).

2876 278

0 500 1000 1500 2000 2500 3000 3500

[] Number of AIDS deaths attributable to HCV/HBV

Garcia-Fulgueiras A, et al. Eur J Gastroenterol Hepatol. 2009;21(8):895-901.




Trasplantes Hepaticos / Cirrosis Descompensadas / CHC en el tiempo en
poblacién VHC en Espaiia

Spain
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Es necesario elaborar estrategias de abordaje integral de los pacientes con VHC

Journal of Viral Hepatitis, 2014. Journal of Viral Hepatitis 2014.



Impacto de alcanzar respuesta viral sostenida (RVS)
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RVS con AAD: riesgo de muerte y de CHC

* Pacientes con VHC, FIB-4 > 3.25 (N = 15,059)

All-Cause Mortality Incident HCC

84% reduction

79% reduction with SVR

with SVR

©
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HCC-Free Survival
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Backus LI, et al. Hepatology. 2017;



Impacto de RVS tras tratamiento VHC

Aumenta la supervivencia,
similar a poblacion general

Patients with SVR
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Pascasio JM J Hepatol 2017; vab der Meer JJ JAMA 2014; Flemming JA Hepatology 2016.
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Consecuencias del tratamiento actual de la hepatitis C

Consecuencias
clinicas

!

Consecuencias Salud
Publica

|

Consecuencias
percibidas por el
paciente

Consecuencias
Econdmicas

Curacion enfer. hepatica

Curacion enfer.
Extrahepatica

Disminucion reinfeccion
Eliminacion
Aumento recursos para
otros pacientes

Calidad de vida
Productividad
Neurocognitivo

QUALYs
Hacienda

Tto universal

Tto como prevencion

Microeliminacion




3. Plan estratégico nacional para el abordaje de Ia
hepatitis C: eliminacion y microeliminacion.




Evolucion de la eficacia del tratamiento VHC

1989: hepatitis noA noB = hepatitis C
1991- inicio tratamiento con Interferon a

2012: inicio tto con Agentes Antivirales Directos RVS

100 - >95%
90 - 80-90%
80 - 70-80%
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1986- 1991 1991-1998 2001 2012 2014 2015

IFNa IFNa+ RBV IFNpeg+ IFNpeg+ RBV IFNpeg+ RBV+ TERAPIAS LIBRES
RBV +BOC/TVR  SMV/SOFOS DE IFN
Sarrazin C & Zeuzem S. Gastroenterology 2010; 138:447-462; Bartenschlager R & Lohmann V. J Gen Virol 2000; 81:1631-1648.




Y, World Health

Organization

REGIOMAL OFFICE FOR El.lrope

Hepatitis virales son reconocidas como un problema de Salud Publica a nivel mundial = Respuesta global

N
2010 2011 2012 2013 2014 2015

¢ l ¢ | b

World Health  Establishment Global Reorganisation WHA Implementation
Assembly of Global Framework of Global resolution of Resolution
Resolution on Hepatitis Hepatitis and
Viral Hepatitis  Programme Programme STAC-Hep Global Health
Sector Strategy
(GHP) Global on viral

Global Hepatitis Partners’ hepatitis
Policy Survey Meeting 2016-2021




Organismos internaciones establecen recomendaciones para la puesta en marcha
de Planes Nacionales para el abordaje de la Hepatitis C

National health policy
(vision statemnent and policy directions)
‘$‘ World Health
# Organizatio n
National health strategic plan
(measures and intruments for implementation, operztional implications and budget)

!

National Natlonal

National disease National disease
Z plan 3 plan

Human resources
for health plan

essential drug
policy

viral hepatitis
plan

v

MANUAL FOR THE DEVELUPMET

Medium-term strategic health plan and expenditure framework
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== Plan estratégico para el abordaje de la Hepatitis C en
el Sistema Nacional de Salud

E IGUALDAD

La dimension del problema unido a la aparicion de opciones
terapéuticas eficaces han llevado al Ministerio a elaborar un Plan
especifico para la Hepatitis C

Plan Estratégico para el
Abordaje de la Hepatitis C en
el Sistema Nacional de Salud

Febrero 2015

FANVEA0 de ST SAniEoe Sociaas & fpvadad



Plan estratégico para el abordaje de la
hepatitis C en el Sistema Nacional de Salud

Disminuir la morbimortalidad causada por el virus de la hepatitis C (VHC) en la poblacién espafiiola, abordando
eficientemente la prevencion, el diagndstico, el tratamiento y el seguimiento de los pacientes.

Cuantificar la magnitud del problema, describir las caracteristicas epidemioldgicas de

Linea — los pacientes con infeccion por virus de la hepatitis C y establecer las medidas de

estrategica Jloclol

1

Linea i Definir los criterios cientifico-clinicos que permitan establecer la adecuada estrategia
o terapéutica considerando el uso de antivirales de accion directa para el tratamiento de

estrategica la hepatitis C en el ambito del SNS.

2

Linea = Establecer los mecanismos de coordinacion para la adecuada implementacion de la

estratégica estrategia para el abordaje de la hepatitis C en el Sistema Nacional de Salud.

3

Linea —

estratéegica
4

http://www.msssi.gob.es/ciudadanos/enfLesiones/enfTrasmisibles/docs/plan_estrategico_hepatitis_C.pdf



LINEA ESTRATEGICA 2. DEFINIR LOS CRITERIOS CIENTI/ FICO-TECNICOS
QUE PERMITAN ESTABLECER LA ADECUADA ESTRATEGIA TERAPEUTICA

3.2.2.3. Establecer los criterios generales para tratamiento de la HCC en el Sistema
Nacional de Salud

« Todos los pacientes con una HCC, monoinfectados o coinfectados con el VIH, naive,
} deben ser considerados candidatos a tratamiento antiviral,

« Todos los pacientes con una HCC, monoinfectados o coinfectados con el VIH, que no
han respondido a un tratamiento antiviral previo (independientemente del tipo
recibido) deben ser revaluados como candidatos a un nuevo tratamiento antiviral.

http://mww.msssi.gob.es/ciudadanos/enfLesiones/enfTransmisibles/docs/plan_estrategico _hepatitis_C.pdf



ﬁﬁ Consecucion Objetivos del Plan Estratégico para el abordaje de la Hepatitis C

MINISTERIO
E SANIDAD,

s en el Sistema Nacional de Salud

ACCESO A TRATAMIENTO
PARA TODOS LOS
PACIENTES

(desde 21 junio 2017) "’,

|
|
|
|
|
|

- |

[ B |
' ' Pacientes tratados 2015-2018: + 110.000

ap &G |

o O |

o |

' Paciente tratado |

|

o0 o = |

]] ] ' Paciente pendiente de tratar |
______________________ .

gy e

El global. Sanidad pide a la industria innovacion en sostenibilidad y eficacia. Disponible en: http://www.elglobal.net/politica-sanitaria/sanidad-pide-a-la-industria-innovacion-en-sostenibilidad-y-eficacia-XG1228563. Acceso: diciembre 2017. Plan Estratégico para el
de la Hepatitis C en el sistema nacional de salud (PEAHC). Agosto 2017.




Cascada asistencial de los pacientes infectados por el VHC
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Adaptado de: World Health Organization 2016. Global health sector strategy on viral hepatitis 2016-2021. Towards ending viral heptitis.



Cascada diagnostico y tratamiento alcanzando RVS VHC en

Espana
. 4 5 3238000
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Viraemic infections  Diagnosed Newly treated Cured
Cascade of care

Polaris Observatory 2017; Ravazi H Lancet Gastroenterol Hepatol 2017; Lazarus VF Nat Rev Gastroenterol Hepatol 2017.



% de tratamiento y diagndstico VHC en Espafia

Estimated % treated HCV patients 2015 + 2§16

20
Germany
15
France
United Kingdom
10 Portugal
Italy
5 Switzerland Denmark
Belgium
0
20 40 60 80 100
Estimated HCV prevalence 2015 (% of total population) Estimated % diagnosed HCV patients 2015

Polaris Observatory 2017; Ravazi H Lancet Gastroenterol Hepatol 2017; Lazarus VF Nat Rev Gastroenterol Hepatol 2017.



RVS individual vs poblacional

SVR in Individuals SVR in the Population
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Estrategia de eliminacion de la Hepatitis C:
de la salud individual a la salud publica

CURACION ELIMINACION
(clinica) (salud publica)

Vincular : E f dad
Prevencion Cribado eguimie'to r::f(,r:,?:a g
[ i

. ... GUIDELINES FOR THE SCREENING,

CARE AND TREATMENT OF PERSONS
SaIUd l“d'VIduaI WITH CHRONIC HEPATITIS C
INFECTION

UPDATED VERSION
NRR M &

Eliminacion requiere algo mas que
prescribir tto




CDC: del Control a la Extincion de las enfermedades
infecciosas

Control: Reduccion en la incidencia, prevalencia, morbilidad o mortalidad de una enfermedad hasta niveles localmente
aceptables, como resultado de esfuerzos deliberados. Se requieren intervenciones continuadas para mantener esta
reduccion.

Ej.: enfermedades diarreicas.

Eliminacion: Reduccidn a cero en la incidencia de una infeccidon causada por un agente especifico en un drea geografica
definida, como resultado de esfuerzos deliberados. Se requieren medidas continuadas para prevenir el re-
establecimiento de la transmision.

Ej.: sarampidn, poliomielitis.

Erradicacion: Reduccion permanente a cero en la incidencia mundial de una infeccidon causada por un agente especifico,
como resultado de esfuerzos deliberados. No se requeriran mas medidas.

Ej.: viruela.
Extincion: E| agente especifico ya no existe ni en la naturaleza ni en el laboratorio.

Ej.: ninguno.

Dowdle WR. MMWR 1999;48(SU01):23-7



MINISTERIO
DE SANIDAD,

Plan estratégico para el abordaje de la Hepatitis C
5§ = en el Sistema Nacional de Salud

Objetivos especificos de actuacion desde Atencion Primaria:

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

Consenso de recomendaciones
para el diag 2, | revel 10

GUIA DE ylaate
RECOMENDACIONES
PARA EL DIAGNOSTICO PRECOZ
DE LA HEPATITIS C
EN ATENCION PRIMARIA !
INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION 2016

Conr >

7= semFYT 2% SE.

AEEH, SEMERGEN, semFYC, SEMG. Consenso de recomendaciones para el diagndstico precoz, la prevencidn y la atencidn clinica de la hepatitis C en Atencidn Primaria. Madrid: Luzan 5; 2017. Plan Estratégico para el Abordaje de la Hepatitis C en el sistema nacional de salud
(PEAHC). Mayo 2015.



Alianza para la Eliminacion de las
Hepatitis Viricas en Espana

21 RECOMENDACIONES

PARA LA ELIMINACION
DE LA HEPATITIS CEN
ESPANA EN 2021

% ASOCIACION ESPAROLA
PARA EL ESTUDIO DEL HIGADO

] ]
;e|mc

SOCIDROGALCOHOL
Ty

R

2017: Alianza para la Eliminacion de las Hepatitis Viricas

FUNDACION ESPANOLA m 0
PARA EL ESTUDIO DEL HIGADO sem m ; E ; P
So d d E p l de H di
d

en Espafa (AEHVE) en 2021

aaaaaaaaaaaaaaaa &”ﬂf&%’aﬁ%’&‘%‘ Sociedod Espaicla de Sorsdod Penenciaria ( . . .
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AN A Q sociedades cientificas alineadas
¢ SEPD g ot g T .
© pucionn e B ENETH para la eliminacion de las Hepatitis
Viricas en Espaia

() \_ J

“ SEMERGEN ISGIObal Ismml

Barcelona

21 propuestas para eliminar la
hepatitis C en Espaiia para 2021

http://www.sepd.es/file/Diagnostico Hepatitis C Paso Unico.pdf

2018: Consenso para el Diagndstico de la hepatitis C en un unico paso: ]



http://www.sepd.es/file/Diagnostico_Hepatitis_C_Paso_Unico.pdf

Objetivo: Eliminacién de la Hepatitis C en Espafia para 2021

shie :

Diagnostico .. Seguimiento
Derivacion
Seguimiento de los pacientes
Busqueda activa de pacientes Coordinacion de APy AE durante todo el proceso
para evitar en la derivacion asistencial
el “agotamiento diagndstico’ (“circuitos asistenciales”)?
* Pacientes con serologia positiva * Prevencidn de nuevos contagios

sin determinacion de CV * Prevencion de reinfeccién

* Pacientes NO diagnosticados (practicas de riesgo)



Grupos de edad con mayor prevalencia de Hepatitis C en Espafia

Estudio ETHON. 2015-2016. Santander, Madrid y Valencia. 6.839 sujetos (20-35 afios 1.077; 36-50
2.908 y 51 a 79 2.854)

Prevalencia VHC en Espana

oo
1.5
1,19
05 -
031
. 01% 01%
) | 1|
Global 20-34 3

mantivHeC m PCR+

Albillos A, et al. AEEH, SEMERGEN, semFYC, SEMG. Consenso de recomendaciones para el diagndstico precoz, la prevencion y la atencidn clinica de la hepatitis C en Atencidn Primaria. Madrid: Luzan 5; 2017..
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e . CDC 24/7: Saving Lives. Protecting People.™

CDC Rtiiodim St et | o] HEPATITIS C:

Why people born 1945-1965 should get tested

CDC A-Z INDEX

Saelitie i People born from 1945-1965 are 5x more likely to
have Hepatitis C.
MOHE “KE].Y While anyone can get Hepatitis C, more than 75% of people with Hepatitis C

were born between these years. That's why CDC recommends that anyone
born from 1945-1965 get tested for Hepatitis C.

ERecommend W Tweet
Share

Hepatitis C and Baby -+
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BORN 1945-19452

Guidelines for using
materials and logos

oo CDC RECOMMENDS

Up to 75% of people with Hepatitis C don’t know

750/0 they are infected.
]

Hepatitis Risk ’ Millions of Americans have Hepatitis C, but most don’t know it. People with

Assessment Y o u G Hepatitis C often have no symptoms and can live with an infection for
decades without feeling sick.

For more information on viral ET A BLOOD TEST

hepatitis from CDC, click bere.

FOR HEPATITIS ¢

RAL
PATITIS.

Hepatitis C can cause liver damage and liver failure.

Over time, chronic Hepatitis C can cause serious health problems including
liver damage. cirrhosis, liver cancer and even death_In fact, Hepatitis C is a
leading cause of liver cancer and the #1 cause of liver transplants.

RE YOU AT RISK?

Take this online assessment.

Australia | S——k + Se———
Austria
Beigium = =
o Many people can get lifesaving care and treatment.
SHes Z:::: \' Knowing you have Hepatitis C can help you make important decisions about
o your health. Si ful can el the virus from the body and
prevent liver damage, cirrhosis, and even liver cancer.
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Fig. 18 Distribution of HCV-infected population by birth vear cohaort

http://www.cdc.gov/knowmorehepatitis/index.htm



Hepatitis C: Vias de contagio/poblaciones en situacion de riesgo

Antecedentes de Antecedentes de cirugia,

Consumidores de transfusion de procedimientos o

drogas inyectadas sangre 0 invasivos, intervencion Hemodialisis

o inhaladas . médica u odontol6gica cronica
hemoderivados

anteriores a la utilizacién
de material de un solo
uso (1980)

anteriores a 1992

Recién nacidos de
madres infectadas
por el VHC (a
partir de los 18
meses)

Hombres que
tienen sexo con
hombres

y trabajadores
sexuales

Personas con
infeccion por el
VIHy el VHB

Convivientes y parejas
sexuales de personas
infectadas por el VHC

Antecedentes de @ Trabajadores Antecedentes de tatuajes, Personas con

internamiento expuestos piercings o procedimientos hipertransaminase

en instituciones accidentalmente con instrumental punzante mia o enfermedad

penitenciarias con material (manicura, pedicura, hepatica aguda o
biol6gico acupuntura...) realizados crénica

sin las debidas

infectado ) )
precauciones de seguridad

2. Albillos A, et al. AEEH, SEMERGEN, semFYC, SEMG. Consenso de recomendaciones para el diagndstico precoz, la prevencion y la atencion clinica de la hepatitis C en Atencion
Primaria. Madrid: Luzén 5; 2017.



Cambio epidemioldgico VHC en Espaiia

Poblacion Prevalencia estimada
de infeccion por VHC

Conducta de riesgo

Personas que se inyectaron o inyectan
drogas, incluyendo las que lo hicieron | ~70%
solo una vez

Personas que inhalan drogas 2-30%
Exposicion de riesgo
Internos en instituciones penitenciarias 5

X . 19,5%
o con antecedentes de internamiento
Hombres que tienen sexo con 1-7%
hombres Hasta 19% si VIH o PID Los principales grupos de riesgo hoy en dia son:
Receptores de productos sanguineos o .
o de drganos sélidos antes de 1992 | 0 15% UDVP, HSH sobre todo VIH, internos en centros
Hemodialisis crénica ~10% penitenciarios.
Nacidos de madres infectadas 4-8%
por VHC 11-25% en madres VIH positivo
Personas que se realizaron tatuajes,
piercings o procedimientos con o
. 2-30%
instrumental punzante (acupuntura,
mesoterapia) en sitios no regulados
Convivientes y parejas sexuales de < 3%
personas infectadas por VHC En parejas heterosexuales monogamas

no VIH < 1%

Trabajadores expuestos a
procedimientos que supongan <1%
riesgo biologico

Cuadrado A AEEH 2017; Rodriguez-Tajes S AEEH 2017
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CrossMark

Micro-elimination - A path to global elimination of hepatitis C

* Intentar objetivos mas factibles, enfocados a segmentos mas pequenos de la poblacion en los que el

tratamiento y prevencion pueden llevarse a cabo mas rapidamente y con mas eficacia.

= Pacientes con enfermedad hepatica avanzada

= Hemofilicos

= |nternos en Centros Penitenciarios

= Pacientes de Unidades de Conductas Adictivas

= Comunidades de Inmigrantes procedentes de regiones de alta prevalencia
= Areas geograficas definidas

=  QOtros..

Lazarus JV. ) Hepatol 2017;67:665-6



UDVP nicho de infeccién — problema de salud publica

* La hepatitis C es la enfermedad infecciosa mas frecuente en UDVP hoy en nuestro medio.
 >70% UDVP VHC +. Prevalencia VHC si UDVP + 3 afnos 91%.

e Co-infeccion con VIH 50%.

Prevalence of HCV infection
*** P trend < .001

Bl HCV Ab+
B HCV RNA+

60
-

% of patients

20

2002 2009 2015 2016

Berenguer J OFIOD 2016; Chafeiro CID 2009; Aguilera A J Virl Hepatitis 2017; Wiessing L Plos One 2014.

Serial prevalence, %

(%, ]
L]

30.23% 29, 40%

1981%

*’-‘"—_.
naow Keo | VHC +
18.36% X
14 52% UDVP

1997 1098 1998 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006
Year of entry at CoRIS/CoRIS-MD



UDVP nicho de infeccion — problema de salud publica

80(y OF NEW INFECTIONS OCCUR
0 AMONG CURRENT PWID

UDVP:80% = & 2 o o s o o o o o o o o o o s o o & o

nuevas TrreetTerroooTr M

infecciones .’I‘MT’I"I"I‘T’H"H"H"H"H"H"H"H"I"I"I"I‘

Twirervfrrrf M MM

PEOPLE LIVING WITH HCV INFECTION

La viabilidad de la eliminaciéon del VHC entre UDVP dependera en gran medida de |la capacidad de lograr
altas tasas de deteccion y diagndstico de la infeccidn por VHC entre UDVP y posteriormente tratar a los
individuos infectados.

Grebely J et al. Can hepatitis C virus infection be eradicated in people who inject drugs?. Antiviral Res. 2014 Apr;104:62-72



Prevalencia VHC en internos de centros penitenciarios

%

50

45

0 389 3,4 o

10 29 v Internos 44.370 73.929 59.970
25 222224 22 55 UDVP 39% 23,4%

20 419 133

20 VHC 46,1% 23% 18,7%

15 VIH 14,6% 6,5% 5,2%

10

Prevalencia en internos de centros penitenciarios es 20-30
veces superior que en poblacién general.

Sainz de la Hoya P Eur J Clin Microb 2011



HSH como poblacién de riesgo de nuevos casos de VHC

- w -
(o))

o
o

HCV incidence

er 100 person-years
o
o -

P
© O
L B

o

2012-2015

2004-2007 2008-2011
Time Period (Years)

2000-2003

Chaillon CROI 2017 P134; Martin CROI 2017 O 9; Seaberg EC J Viral Hepatitis 2014.

6.925 HSH (Multicentre AIDS Cohort Study)
— 33.5afios (17-70) 9.5% habian consumido drogas
— 7.7% antiVHC+

Prevalencia VHC

test for trend
p=0.003

— HSHy UDVP 42,9%
— HSHVIH-vo UDVP  40,9%
— HSH NO UDVP 4%

— HSHy VIH+ No UDVP 6,3%

— HSHVIH -vo no UDVP 2,6%

— HSH, NO UDVPy VIH-vo igual a PG
Factores de riesgo

— Practicas sexuales de riesgo

— Drogas de uso recreacional

“Chemsex”



5. Diagnostico en un solo paso




Diagndstico de la hepatitis C en un solo paso

4 2018: Consenso para el Diagnéstico\ \
de la hepatitis C en un Unico paso: eimc sm @
http://www.sepd.es/file/Diagnostic

SOCIEDAD ESPANOLA
DE PATOLOGIA DIGESTIVA

0 Hepatitis C Paso Unico.pdf
\__ J

La Asociacion Espanola para el Estudio del Higado —AEEH-, la Sociedad Espanola de
Patologia Digestiva —SEPD-, y la Sociedad Espanola de Enfermedades Infecciosas vy

Microbiologia Clinica —SEIMC GEHEP-) recomiendan el diagnostico de infeccidon activa por
VHC en:

- Todos los pacientes con su primera serologia positiva frente al VHC
- En aquellos pacientes que no sean nuevos pero de los que no dispongamos de datos
de viremia.

-  En pacientes con infeccidén resuelta que mantienen comportamientos de riesgo para
la reinfeccion.

- En todos los casos se debe efectuar un diagnostico en un solo paso de acuerdo a las
caracteristicas descritas con anterioridad.


http://www.sepd.es/file/Diagnostico_Hepatitis_C_Paso_Unico.pdf

Algoritmo diagnodstico de la Hepatitis C

Definicidn: Consiste en la investigacidon de viremia en todos los pacientes de nuevo diagndstico serolégico , en una

Unica determinacion de analitica.

Serologia VHC | oo PoSitiva  ms) ARN-VHC | Positivo > Alerta AP
- o Sicontacto en 6 meses
Negativa previos o paciente Negativo : .
inmunodeprimido Derivacion
l l SIEMPRE
No infeccién VHC Hepatitis C no activa

Todo en una misma muestra

Bruggmann P, et al. J Viral Hepat. 2014;21 Suppl 1:5-33. Documento “Diagnéstico de la hepatitis C en un solo paso”. coordinado por Maria Buti (AEEH), Javier Crespo (SEPD) y Federico Garcia (SEIMC).



Situacion Diagndstico en un Paso VHC en nuestro medio

Tras la solicitud de una determinacion de un test de
anticuerpos frente al VHC y una vez comprobado que se
trata de la primera vez que se solicita y/o que no se ha

efectuado un diagndstico viroldgico previo, se debe
Diagnostico de la hepatitis C en un solo paso proceder a la determinacién de la viremia (sin mediar

nueva peticién clinica)

|
- - r - 4 - - - r -
Situacion del diagndstico de la infeccidon por el virus de 43 concreso
- - [ - - - ngmaliks pama s ..201.8.
la hepatitis C en Espana: una oportunidad para mejorar e
Crespo 1%, Lazaro P2, Blasco AJ?, Aguilera A*4, Garcia-Samaniego J55, Eiros IM7, Calleja JL®®; Garcia F0.21 febrera

1servicio de Aparato Digestivo, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, Santander. 2Investigador Independiente en Ciencias de la Salud, Madrid. )
Iservicio de Microbiologia, Complejo Hospitalario Universitario de Santiago de Compostela, A Corufia. *Departamento de Microbiologia, Universidad " l .
de Santiago de Compostela, A Corufia. 5Servicio de Aparato Digestivo, Hospital Universitario La Paz, Madrid. ®CIBERehd, IdiPAZ, Madrid. 7Servicio de T ey E_g
Microbiologia, Hospital Universitario Rio Hortega, Valladolid. ®Servicio de Aparato Digestivo, Hospital Universitario Puerta de Hierro, Majadahonda, [o)
Madrid. *CIBERehd, Universidad Auténoma de Madrid. **Servicio de Microbioclogia, Hospital Universitario San Cecilio, Granada. ¥Instituto POSTE R n - 133

Investigacidn Biosanitaria Ibs. Granada.

Metodologia disponible en el 81% de los hospitales Espafioles.
Lo realizan 31%.

Crespo J, Lazaro P, Blasco AJ, Aguilera A, Garcia-Samaniego J, Eiros JM, Calleja JL; Garcia F. AEEH 2018, P-133



5. Impacto clinico-econdmico de
Nacional para el abordaje de

an Estratégico

Hepatitis C.




El Plan ha generado una mejora en los resultados de salud con importantes
ahorros en el manejo de las complicaciones

20.000 Post-AAD EEEEE Pre-AAD
18.000 17.843
16.000 15.768
14.000
]
E 12.000
© . 11.603
L ]
2 10.000
o
E 8.000
= .
=
= &.000
4.000
3.030 3.184
2 000 1.977 2100
0
cD CHC TH Muaﬂeﬂ -::Laus.a
hepatica
Casos evitados 13.791 B.E5T3 1.7861 14 659
Reduccion casos 87% T4% 84% 82%
Costes evitados
(millones €) 112 144 425 —

CD: Cirrosis descompensada; CHC: Carcinoma hepatocelular; TH: Trasplante hepatico, Me: millones de euros
Turnes J, et al. XXVII AES 2017, Barcelona. P78



El cribado poblacional y el tratamiento es coste efectivo

Figura 1. Diagrama de flujo de la poblacion

Poblacién espafiola AEEH 2018, P-132

1938-10977
34.529.609

Elegibles para el cribado Poblacidn diagnosticada’
12.085.363 22.444.245

—

.-'_'_'_,__,-'- ‘\'\\.\\‘
Poblacién general Poblacidn de alto riesgo Tabla 1. Resultados del andlisis coste-utilidad por paciente paciente con hepatitis C

12.085.363 132.854

* o L ’ Poblacién | Poblacién . [ZI'!famnc:m
general alto riesgo publa;i;gn”%gngrm vs
Anti-VHC + Anti-VHE + e

Afios de Vida Ajustados en Calidad
133579 ) 66.176 ) (AVAC) 187 187 2,0
l L Coste Total (€, 2017) 36497 € 17.330 € 18157 €
ARN-VHC + ARN-VHC + Ciosthe dal cribado 8671 € a3 € a418€
52.694 26.128 Diagndstico, fratamianto y manejis
r F " do i anf I 26,988 € 17,246 € L7400 €

El cribado y tratamiento del virus de la hepatitis C en poblacion

general espanola entre 20 y 79 anos de edad es coste-efectivo

M. Buti', R. Dominguez-Hernandez?, MA. Casado?, E. Sabater?, R. Esteban’

Buti M. et al., AEEH 2018,



Beneficios de un diagndstico y tratamiento precoces

N=1.000
Complicaciones previstas relacionadas con el higado debidas al tratamiento
en pacientes con fibrosis moderada vs. fibrosis avanzada Treat at early fibrosis (per Treat at advanced fibrosis (per Incremental difference (early vs advanced
patient) patient) fibrosis)
90 82 LYG 19.85 18.63 1.22
80 78 QALY 19.80 16.25 354
Average total cost €30822.51 €40 050.99 €-9228.49
70 Pharmaceutical €29 816.59 €35 383.75 €-5567.16
60 61 59 Monitoring €601.51 €691.80 €90.29
Management €404.40 €3975.44 €-3571.04
—
50 a Number of cases Treat at early fibrosis Treat at advanced fibrosis Avoided cases (early vs advanced fibrosis)
40
40 DC 3 43 40
HCC 2 61 59
30 LT 0 ) 6
Liver-related death 4 82 78
20
10 6 6
3 2 4
. W _— N 1 E
CcD CHH TH Muertes relacionadas 1 1
Com ol higads El tratamiento de los FO-F1 es una estrategia coste-
[ Tratamiento en fibrosis inicial (FO-F1) [ Tratamiento en fibrosis avanzada (F2-F3-F4) [l Casos evitados (fibrosis inicial vs. avanzada) efe ctiva fre nte a I t rata m i e nto d e Ios FZ_ F4 .
L]
CD: cirrosis descompensada; CHH: carcinoma hepatocelular; TH: trasplante de higado

(" )

l 93% de los casos de cirrosis descompensada l 99,5% de los trasplantes hepaticos

97% los casos de hepatocarcinoma l 95% de las muertes por causa hepatica

. J

3. Buti M, et al. J Viral Hepat. 2017;24(9):750-758. 63. Buti M, et al. AASLD 2016. P1724..



Datos de vida real de eficacia de AAD en pacientes TSO

0 1000 100%
100% - 200% 97% 95% /0
80% - —
artia
DOT DOT DOT
60%
40% -
20% -
0%

Schutz et al. Scherz et al. Boyle et al. Moser et al. Shubert et al.

Grebely J, Oral_FRI-1315.



El tratamiento es coste efectivo en todos los escenarios

La eliminacion de la hepatitis C en las carceles espanolas es coste-efectiva.

+ La extension del tratamiento del VHC con AAD a todas las carceles espanolas reduciria la transmision continua del VHC y las secuelas de la infeccion por este
Virus.

+ Entre las estrategias consideradas, la priorizacion de los pacientes en un estadio avanzado de la enfermedad, independientemente de la prevalencia del VHC o del
numero de reclusos infectados por el VHC en las carceles, consiguio las cifras mas altas de AVAC y la mayor reduccion de la carga de enfermedad por el VHC

(casos de carcinoma hepatocelular y muertes de causa hepatica)

+ La priorizacion de los reclusos en un estadio avanzado de la enfermedad (independientemente de la prevalencia del VHC o del nimero de reclusos infectados por
el VHC en las carceles) fue también la estrategia mas coste-efectiva en el objetivo de eliminacion de la infeccion por el VHC en las carceles espafiolas, con un
coste incremental de 16.790 € por AVAC (utilizando un umbral de disposicion a pagar de 24.000 € por AVAC adicional)

Crespo J, Samur SK, Li K, He T, Roberts MS, Ayer T, Spaulding AC, Llerena S, Cobo C, Chhatwal J. Poster n2 154. AEEH 2018.




tratamiento: CURACION INFECCION por el VHC

Atencion Primaria
Educacioén sanitaria
Prevencion de dafio
hepatico (alcohol,
obesidad)

Repetir ARN-VHC si
nueva exposicion

Atencion
Primaria

Seguimiento tras la curacion infeccion VHC

ARN-VHC negativo 12 semanas post

RVS tras tratamiento

Fibroscan BASAL

(Confirmar 24-48 sem)

F3-4

1

Cribado HTP

‘ )
FO-1 FlZ
\ Seguimiento
ALTA Progresion a fibrosis

/ avanzada \

Cribado CHC

Regresion

Progresion

Grafico adaptado de Terrault NA, et al. Management of the patient with SVR. J Hepatol.
2016;65(1 Suppl):S120-9.

RVS = Respuesta Viral Sostenida; HTP = Hipertension
Portal; CHC = Carcinoma Hepatocelular



Tras RVS se reduce pero persiste el riesgo de CHC en pacientes con cirrosis VHC

A B
@
=
=]
g
a
5 2 o8} -
o ‘:F L.....
& g P=_11
e w 0.4
s
2
k:]
Y
“ 02 non-SVR 02r non-SVR
“=-=-SVR == SVR
mmm— Untreated === Inireated
0.0 L | I L 1 L [l ] o_u L L L L L 'l L ]
0 1 2 3 4 5 [ T B 0 1 2 3 4 5 [ 7 8
Time since start of follow-up (years) Time since start of follow-up (years)
fo. at risk for non-SVIR: 127 176 135 85 44 MNo. at risk for non-SVR; 127 176 135 85 44
SVR: 24 67 &1 7 61 S5VR: M 67 [ F3 hied 61
Untreated; 200 58 26 13 3 Lintroatod: 200 58 26 13 3

Clin Infect Dis 2013.



Reinfeccion

* En el contexto de gran eficacia de los tratamientos antivirales,
la reinfeccidon supone un retroceso en el control de la
infeccion.

* Lareinfeccion es, probablemente, mas frecuente que los

Casos nuevos

250
|

Ml First year
] 1 to 3 vears
B After 3 vears

150 20
1 1

HCV reinfection rate
(per 1000 person-years)
100
1

50
L

bba avt }

No risk factor Low-risk MSM Low-frequency IDU High-fxe

0

Londres 497 pacientes VIH-VHC: 257 RVS y 18 (7%) reinfecciones

Grady BP CID 2013; Midgard H. J Hepatol 2016; Sarrazin Ch CID 2017; Simmonds B CID 2016; Young J CID 2017
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Beneficios de la curacion

Evitar la progresion de la

enfermedad 20

- - Aumentar la
Ahorro de Eliminacidon de

la hepatitis C 25 supervivencia? y
costesb0.62 P

mejorar calidad de vida

del paciente

Reduccién de las
Evitar la transmision
manifestaciones
a otros?90
extrahepaticas?0

(Ej. reduccidn del riesgo de diabetes)®’

2. Albillos A, et al. AEEH, SEMERGEN, semFYC, SEMG. Consenso de recomendaciones para el diagnéstico precoz, la prevencion y la atencion clinica de la hepatitis C
en Atencién Primaria. Madrid: Luzan 5; 2017. 60. La vanguardia. Tratar a todos los pacientes, clave para avanzar hacia la eliminacién de la hepatitis C. 61. Arase Y, et
al. Hepatology. 2009;49(3):739-44. 62. Buti M, et al. XXXVI Jornadas de Economia de la salud. 2016.






En Espana, la eliminacion del VHC es un objetivo realista a medio-largo plazo. La adecuada implementacion del
Plan para el abordaje de la hepatitis C en el SNS con el desarrollo de todas las lineas estratégicas y el

compromiso de sociedad e instituciones son claves para conseguirlo.

Incentivar modelos con estrategias de salud publica basados en un incremento del diagndstico de la hepatitis C

mediante cribado poblacional —grupos de riesgo para lo que es imprescindible un trabajo transversal.

El tratamiento universal de los paciente con hepatitis C de forma precoz, con la eficacia y seguridad de los

nuevos antivirales orales, predicen un escenario de notable reduccién de la carga de enfermedad por VHC en

las préximos 10-20 afios.

Asegurar un adecuado seguimiento de los pacientes tras la curacion.

Debemos insistir en medidas de prevencion.



GRACIAS por vuestra atencion




