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Introduccio

* Les hepatitis croniques son frequents al nostre ambit
geografic (hepatitis C 2%, portador HBsAg 0,6%).

* No obstant, fa molts anys que no s’ha fet un estudi de
prevalenca de les hepatitis a Catalunya.

 Tanmateix, no sabem si els factors de risc han canviat en |la
darrera decada (immigracié de paisos endemics, reduccio
ADVP, ..)



Objectius

Primari:
Avaluar la prevalenga d’hepatitis C i d’hepatitis B a Catalunya mitjancant I'ds de
tests serologics de diagnéstic rapid (assumible de forma periodica).

Secundaris:

o Validar I'Us del test rapid per puncio dactilar com a screening de VHC i VHB

o Establir els factors de risc per I’hepatitis B i I’hepatitis C mitjancant un

guestionari de conductes de risc.
o Establir un circuit de derivacié dels casos positius
o Estimar els casos no diagnosticats d’hepatitis B i C.

o Valorar aplicabilitat del tractament antiviral



Metodes

(1) Validacio tests puncio dactilar
(1) Estudi prevalenca

(111) Factors de risc

(1V) Circuit derivacio

(V) Analisi resultats



Meétodes (I): validacio tests puncio dactilar

Determinacid actual al laboratori H.Clinic: Anti-HCV Advia Centaur vy
HBsAg Advia Centaur de Siemens.

Tests seroldgics rapids (puncid dactilar)

-HCV Antibody Test Card de LumiQuick Diagnostics : Si E 97-99%
(1,12€/test)

-Abon HBsAg : Si E >99%
(2,5 €/test)

Lectura 5-15 min

Document informatiu i sighatura consentiment informat



Meétods (l): validacio tests puncio dactilar (IgGVHC)

he
o ’ Reference Diagnostic Kit for Anti-HCV
Antibody(ELISA) Total
<y n Positive Negative
Y r S i Rapid HCV Antibody| Positive 121 2 123
- Test Negative 3 420 423
B - Total 124 422 546

/(124+422) x 100% = 99

44/45
VN 12/12

S$97,8%
E 100%

Sensitivity (%) = (Positive / Total Confirmed Positive) x 100% =

Specificity (%) = (Negative / Total Confirmed Negaltlive) x 100% = (420/422) x 100%= 99 5%

(121/124) x 100% = 97 6%

Accuracy (%) = (Positive + Negative)/ (Total Confirmed Positive + Total Confirmed Negative) x 100% = |
1%




Meétods (l): validacio tests puncio dactilar (HBsAg)

Metodo EL4 Resultados

Dispasitiva de Resultados Positive Negativo totales
deteccion de Positive 409 5 414
HEzAg Negative 1 617 518
Resultados totales 410 622 1,032

sensibilidad relatva: 00,8% (08, 6%-100.0%)* Especificidad relatmva- 90.2%, (08,1%-09, T%)*
Precizion: 99,47 (98,7%:-99,58%)" * Infervalo de confianma 95‘3':-

Comanda pendent d’arribar



Meétodes (Il): prevalenca Catalunya

Objectiu principal: estimar la prevalenca actual de VHB i VHC en Catalunya
mitjanament I'Us dels tests seroldgics de diagnostic rapid

12 Centres de Atencio Primaria:

4 provincies
Arees urbanes/rurals

Barcelona: 6 centres en funcid nivell socioecondmic i densitat poblacié
inmigrant




Meétodes (Il): prevalenca Catalunya

A partir del registre censal de |a poblaciéd major de 18 anys pertanyent a cada un dels
centres participants en I'estudi, se seleccionara una mostra aleatoria de possibles
candidats.

Tenint en compte que es parteix d'una poblacié total de 6.500.000 persones (dades
obtingudes de la IDESCAT Institut d'Estadistica de Catalunya) i que esperem trobar una
prevalenca d'un 2% (VHC) amb un IC95% (1-3%) , acceptant un risc alfa de 0.95 per a
una precisio de + / - 0.005 unitats en un contrast bilateral per a una proporcio
estimada de 0.015, seria necessaria una mostra aleatoria poblacional de 4541
subjectes (s'ha estimat una taxa de reposicié del 50%).

El nombre de persones que es reclutaran en cada centre sera proporcional a la
poblacio dependent de cada un d'ells. Un cop determinat el nombre de persones a
reclutar a cada centre, els possibles candidats seran seleccionats mitjancant una llista
de nombres aleatoris



Meétodes (lI1): factors de risc

Enquesta a tots : El cuestionari sera traduit i es lliurara al idioma
corresponent (espanyol, xines, arab, urdu, angles)

1. ¢Cuadl es su fecha de nacimiento?

2. ¢Es usted Hombre o Mujer?

3. éCual es su nacionalidad? En caso de ser extranjero especificar el pais de origen y el afio de llegada a Espaia.

4. ¢{Tuvo alguna hepatitis en la infancia?

5. éTiene algun familiar afecto de Hepatitis B o C? (en caso afirmativo especificar grado de parentesco y tipo de

hepatitis)

6. ¢Alguna vez se ha realizado un piercings o tatuaje? (en caso afirmativo especificar cudl y afio)

7. ¢Alguna vez ha usado drogas? (en caso afirmativo especificar tipo y via _ inyeccion o inhalaciéon_ y periodo)

8. ¢Fue sometido alguna vez a una intervencidn quirudrgica? (en caso afirmativo especificar tipo y afio)

9. ¢Ha necesitado alguna vez una transfusion sanguinea? (en caso afirmativo especificar afio y causa)

10. {Ha estado hospitalizado recientemente? (en caso afirmativo especificar centro hospitalario y fecha)

11. ¢Se ha realizado algun procedimiento diagnodstico o invasivo p.ej TAC con contraste, endoscopia digestiva,

biopsia, didlisis, quimioterapia, cateterismo (en caso afirmativo especificar fecha)

12. ¢Alguna vez ha tenido relaciones homosexuales?

13. é¢Alguna vez ha tenido un contacto sexual con un posible infectado por VHC o VHB? (en caso afirmativo

especificar ano y uso de métodos anticonceptivos de barrera p.ej preservativo)

14. i Alguna vez ha tenido muchas parejas sexuales en un breve periodo de tiempo? (en caso afirmativo
specificar ano)




Meétodes (IV): circuit derivacio

Casos positius:
Oferir visita (especialista de referencia adscrit CAP: RAE)
- Confirmacio resultat (ELISA)

-Avaluar estat de la malaltia: genotipus, CV, fibroscan (VHC) i CV
i altres marcadors (VHB)

Per aixo sera necessaria la col - laboracié entre el equip
d’ especialistes de les 4 provincies i un coordinador a nivell de
I'atencid primaria



Meétodes (V): analisi de resultats

Els resultats dels tests serologics seran catalogats com: positiu, negatiu o indefinit.

En funcid de la fraccio de falsos positius i falsos negatius es podran estimar la
sensibilitat i especificitat dels tests respectivament.

Les variables quantitatives s'expressaran com a mitjana i interval de confianca al
95% o mitjana i rang interquartil (P25-P75). Les variables qualitatives s'expressaran
com proporcions.

Les diferencies entre les variables qualitatives s'avaluaran mitjancant la prova
exacta de Fisher. Les variables continues es compararan mitjancant el model de T-
student i s'aplicara una aproximacio no-parametrica per a distribucions no
gaussianes.

Ates que el temps que transcorre des del factor de risci en el qual apareix
I'esdeveniment és clau en aquest context, s'utilitzaran models estesos de Cox.



Fase (l): 4 mesos

Reunio de tots els facultatius amb dos representants de la Unitat d'Avaluacié,
Suport i Prevencio ( UASP ) de I'Hospital Clinic que integra diferents arees que
treballen parcialment en qliestions de suport a la direccid d'Investigacio . Durant
aquesta fase s'assoliran els seglients objectius :

- Seleccid dels Centres d'Atencid Primaria representatius de cada area geografica
de Catalunya, tant de medi urba com rural .

-Determinacido de nombre de pacients per cada centre i seleccié aleatoria a
través del registre de pacients propi de cada centre ( > 18 anys ) .

Durant aquesta fase tambe:
- Es realitzara la comanda dels tests serologics rapids

-El professional sanitari (infermeria) encarregat de la realitzacio del test
completara un periode d'aprenentatge



Fase (Il): 18 mesos

Un cop validats, es procedira a realitzar la determinacio dels tests en els diferents
centres d'Atencid Primaria. Un personal sanitari ( infermeria ) contactara via telefonica
amb cada un dels pacients seleccionats aleatoriament (n = 4165 ) i posteriorment
haura desplacar-se de durant uns 15 dies a cadascun dels centres per realitzar la
determinacio dels tests .

Els pacients hauran de completar el gliestionari que avalui els factors de risc de
transmissio de la malaltia .

Aquells pacients amb resultat positiu seran derivats al centre de referencia en
Hepatologia de la seva area per confirmar els resultats .

Fase (lll): 6 mesos

Finalment es realitzara |'analisi de dades que permeti estimar la prevalenca actual de
I'hepatitis B i C aixi com els factors de risc més freqlients associats amb |'adquisicié de
la malaltia. S'analitzara també el percentatge de casos infradiagnosticats i s'avaluara
I'aplicabilitat de tractament.



Pressupost

I. Tests serologics de diagndstic rapid Quickview ® 1.12€/test VHC i 2.5€/test HBsAg:

(1) Fase de validacio dels tests (total 200 tests):

70 tests HBsAg en la poblacié amb hepatitis B cronica (verdaders positius)= 70€
70 tests VHC en poblacidon amb hepatitis C crénica (verdaders positius)= 175€
60 tests en poblacié control: 30 HBsAg i 30 VHC (verdaders negatius) = 105€

Total: 350 €

(2) Fase d’estudio de prevalenca:
4541 tests HBsAg = 11352€
4541 tests VHC =4541 €

Total 15893€
Il. Profesional Sanitari
16€/hora

2 setmanes para validacié de tests (Hepatologia Hospital Clinic) = 80 hores
2 setmanes en cada centre d’A.Primaria (total 12 centres) = 1200 hores

Total: 20.480 €

IIl. Desplazamients del profesional sanitari a cada area geograaica.
2 semanes en cada centro de A.Primaria (total 12 centres) = 600€

IV. Traduccié de qliestionaris que avallien els factore de risc: 400€

Import total: 37.723



Limitacions del estudi:

1) Els tests serologics de diagnostic rapid no poden descartar la preséncia
d'exposicié recent del VHB o VHC (periode finestra)

2) Taxa d'absentisme o de rebuig a realitzar el test ja que la poblacié a estudi és
poblacio previament "sana" que ha de desplacar-se fins al centre d'Atencid
Primaria per a realitzar una puncio dactilar i un gliestionari anonim.

3) Ates que es realitzara un mostreig aleatori no es pot descartar del tot un bias de
seleccid a I'hora d'estimar la prevalenca global d'aquestes patologies en la poblacid
general



