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Introducción

La infección por el virus de la hepatitis C (VHC) es un problema de
salud pública en la mayoría de los países1. Los efectos de la infección
crónica por el VHC, incluyendo el desarrollo de cirrosis hepática y
hepatocarcinoma, tienen un impacto negativo sobre la salud de la
población y consumen una cantidad considerable de los limitados
recursos sanitarios2. Según una revisión sistemática del año 2011,
la prevalencia estimada de hepatitis C (HC) en España se encuentra
entre las más  altas de Europa3, lo que previsiblemente conducirá
a una elevada carga de enfermedad en los próximos años, y se ha
evidenciado que el VHC es la principal causa de mortalidad por
enfermedad infecciosa en España4. Con los datos de publicaciones
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recientes disponibles en España, la prevalencia de anticuerpos en
adultos se estima en el 1,7%, y la prevalencia de viremia en adultos
en el 1,2%, lo que correspondería, en valores absolutos, aproximada-
mente a un total de 688.000 adultos con serología positiva y 472.000
adultos con viremia en el año 20145.

Afortunadamente, evitar el avance de la enfermedad a fases
avanzadas es posible a través de la detección precoz de la infec-
ción por el VHC y de la disponibilidad de tratamientos cada vez
más  eficaces. Con la llegada de agentes antivirales directos (AAD)
administrados por vía oral, el VHC puede ser eliminado en más  del
90% de los pacientes tratados con un perfil de seguridad excelente6.
Por estas razones, diversos países han desarrollado estrategias con
las que combinando intervenciones de salud pública con la efica-
cia de los nuevos tratamientos, pueda disminuirse la prevalencia
y las consecuencias negativas en la salud de la HC7,8. En España,
en mayo de 2015, el Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e
Igualdad (MSSSI) publicó el Plan estratégico para el abordaje de la
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hepatitis C (PEAHC) en el Sistema Nacional de Salud5. Con la aplica-
ción del PEAHC, a lo largo del año 2015, fueron tratados en España
38.067 pacientes con HC9.

El objetivo de este estudio es estimar los efectos en la carga
de enfermedad por HC que se producirían en España en los pró-
ximos 10 años considerando 3 estrategias: 1) aplicar el PEAHC; 2)
estrategia incremental (aplicar el PEAHC incrementando el número
de pacientes que se diagnostican y se tratan), y 3) estrategia de
eliminación de la enfermedad.

Metodología

Al inicio del proyecto, se constituyó un comité científico (CC)
compuesto por los autores de este trabajo excepto AJB, PL, SR y HR.
El CC asesoró en aspectos clínicos del estudio y aportó información
cuando no existía evidencia científica o era contradictoria.

Modelo de progresión de la hepatitis C

Se modelizó la progresión de la HC mediante un modelo diná-
mico de sistemas que ha sido descrito previamente1, en el que se
actualizaron datos poblacionales10 y epidemiológicos de España. La
progresión de la HC se modelizó como transiciones entre estadios:
HC (aguda y crónica F0, F1, F2 y F3), cirrosis (F4), hepatocarcinoma,
trasplante hepático y muerte. Las probabilidades de transición
entre estadios y los valores de las variables del modelo se obtu-
vieron de la evidencia científica1,11. El modelo considera como
resultado epidemiológico la disminución de la prevalencia de HC, y
como resultados clínicos la disminución de casos de cirrosis, hepa-
tocarcinoma, trasplante hepático, y la mortalidad relacionada con
la enfermedad hepática.

Características de la población española infectada por el virus de
la hepatitis C

No se han encontrado publicaciones sobre prevalencia de
ámbito nacional de base poblacional. La publicación más  reciente
estima una prevalencia de anticuerpos anti-VHC de 2,6% en adultos
mayores de 25 años a partir de datos recogidos en 1994-1996 en
Cataluña12. Debido a la limitación en las estimaciones nacionales
y a la conocida variabilidad regional, el CC estimó una prevalencia
media de anticuerpos anti-VHC del 1,7% en el año 2015, y se asumió
una tasa de viremia del 68,6%5. Aplicando las cifras de prevalencia
por sexo y tramos de edad a la población nacional, se estima que en
2015 había 426.998 personas con infección crónica en España. Para
estimar la distribución por edad y sexo de la población infectada se
utilizaron datos de Cataluña13, asumiendo que la distribución por
edad y sexo de la población infectada por VHC en Cataluña es similar
a la distribución en España. Para aplicar la distribución de genoti-
pos de VHC en el modelo, se partió de la publicación más  reciente
en España14, asignando la siguiente distribución: 77,6, 2,7, 12,3 y
7,4% para los genotipos G1 y otros, G2, G3 y G4, respectivamente.

Los datos de población anual de España, estructurados por edad
y sexo, se obtuvieron del Instituto Nacional de Estadística (INE)10.

Se estimó que en el período 1994-1996, la transfusión repre-
sentó el 25,5% de la transmisión de la infección por VHC, mientras
que el uso de drogas por vía intravenosa (UDI) pasado o pre-
sente representaba aproximadamente el 10%12. La transmisión de
la infección por VHC por transfusión y por UDI ha disminuido pro-
gresivamente desde 1996.

Al disponer de escasa información sobre la incidencia de VHC en
España, la curva de incidencia para estimar la aparición de nuevos
casos se desarrolló mediante consenso con el CC a partir de datos
de la historia natural de la enfermedad por VHC en España. Se con-
sideró que el número anual de nuevos casos en España alcanzó su
punto máximo en 1991, antes de la implementación de protocolos

de transfusiones de sangre, y comenzó a disminuir a partir de
entonces. Se asume que el número de nuevos casos por año es
relativamente estable por la transmisión nosocomial15. En 2015, se
estimó que se produjeron 2.738 casos incidentes de VHC en España.

Mortalidad y trasplante hepático

Para las cifras de mortalidad de los años 1970-2015 se utili-
zaron las estadísticas de mortalidad del INE16 por sexo y tramos
de 5 años de edad. El aumento de la mortalidad en pacientes con
infección adquirida mediante transfusión o por UDI se corrigió por
la aplicación de una tasa de mortalidad estándar del 1,5 y 10,0%,
dependiendo del grupo de edad afectado17,18. Los datos sobre el
número de trasplantes hepáticos realizados y la proporción de
trasplantes atribuibles al VHC se obtuvieron de la Organización
Nacional de Trasplantes19. La proporción de trasplantes hepáticos
realizados en España por HC es del 31,6% del total, y corresponde a
359 trasplantes al año. Se asumió que esta cifra permanecerá cons-
tante en los próximos años, como prácticamente ha ocurrido en los
últimos años en España19.

Las estrategias

Se diseñaron 3 estrategias: aplicar el PEAHC, la estrategia incre-
mental y la estrategia de eliminación.

I) Aplicación del PEAHC durante 10 años (2015-2024). En esta
estrategia se asume que: 1) desde 2015 a 2024 se diagnosti-
can anualmente 5.500 nuevos casos (los estimados en el año
2015); 2) en los años 2015 y 2016, la proporción de pacien-
tes elegibles es del 85% para todos los genotipos; 3) en los años
2017 y sucesivos, la proporción de pacientes elegibles para cada
genotipo es del 90%; 4) todos los años se trata desde el estadio
F2 incluido; 5) hay capacidad para tratar a 38.000 pacientes en
los años 2015 y 2016, y a 20.000 pacientes en los años 2017 a
2024 (se diseña así por no poder tratar más  de 20.000 pacientes
al año debido a que no hay suficientes pacientes nuevos diag-
nosticados y a que se trata a partir de un estadio igual o mayor
de F2).

II) Estrategia incremental. Esta estrategia añade a la estrategia del
PEAHC que durante los 10 años se diagnostican anualmente
15.000 nuevos casos y hay capacidad para tratar 38.000 pacien-
tes al año.

III) Estrategia de eliminación: pretende eliminar la enfermedad en
10 años, definiendo eliminación como llegar a tener una preva-
lencia de HC en España de menos de 20.000 casos. Este objetivo
se puede conseguir si, con respecto a la estrategia del PEAHC:
1) a partir del año 2016 se incrementa el esfuerzo diagnóstico
pasando a diagnosticar 40.000 nuevos casos anuales; 2) a par-
tir del año 2016 aumenta la capacidad para poder tratar 50.000
pacientes anuales, y son elegibles el 90% de todos los genotipos;
3) a partir del año 2017 se trata desde F1, y 4) a partir del año
2022 se trata desde F0.

En las 3 estrategias se asume que: 1) se producen 2.738 casos
incidentes anuales; 2) la edad de tratamiento es de los 15 a los 84
años; 3) la distribución de genotipos es la misma a lo largo de los
años; 4) en los años 2015 y 2016, la respuesta viral sostenida (RVS)
es del 95% para los genotipos G1, G2 y G420, y del 85% para G321,
y 6) en los años 2017 y sucesivos, la RVS es del 98% para todos los
genotipos22.

Resultados

Con el PEAHC, a partir del año 2019 el número de pacientes
tratables (diagnosticados, con criterios de tratamiento y elegibles)
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Figura 1. Casos prevalentes de hepatitis C según diversas estrategias.
PEAHC: Plan estratégico para el abordaje de la hepatitis C.

es menor que el que permite la capacidad de la estrategia: a pesar
de poder tratar a 20.000 pacientes anualmente, en los años 2019,
2020, 2021, 2022, 2023 y 2024, los pacientes tratables fueron 8.533,
6.337, 6.112, 6.099, 6.077 y 6.034, respectivamente. Por las mismas
razones, con la estrategia incremental, a pesar de poder tratar a
38.000 pacientes al año, en los años 2018, 2019, 2020, 2021, 2022,
2023 y 2024, los pacientes elegibles fueron 20.049, 13.215, 12.654,
12.980, 13.393, 13.740 y 14.029, respectivamente. Con la estrategia
de eliminación, en los años 2017, 2021 y 2022 solo se pueden tratar
45.544, 43.401 y 37.130 pacientes, respectivamente. El resto de los
años se pueden tratar 50.000 pacientes, hasta el año 2024, en que
se tratan 36.777 pacientes y se consigue la eliminación al quedar
14.753 casos prevalentes.

Con los datos poblacionales actualizados, se estima que en el
año 2015 había en España 426.998 casos prevalentes de HC. Las 3
estrategias producen un descenso continuado de la prevalencia, de
manera que en el año 2024, con la estrategia del PEAHC, la preva-
lencia sería de 291.196 casos, con la estrategia incremental sería de
237.662, y con la estrategia de eliminación sería de 14.753 casos.
Con la estrategia de eliminación, en el año 2024 habría por primera
vez menos de 20.000 casos prevalentes de HC y, en consecuencia,
se conseguiría el objetivo de eliminación (fig. 1). En los 10 años de
aplicación de las estrategias (2015-2024), la incremental y la de eli-
minación, con respecto al PEAHC, lograrían disminuir la prevalencia
en 53.534 (18,38%) y 276.443 (94,93%) casos, respectivamente.

Se estima que en el año 2015 se han producido 2.032 muertes
relacionadas con la enfermedad hepática por HC. En 2016 y 2017
hay un pequeño incremento en las muertes debido a que aumenta
el número de pacientes diagnosticados que no habían sido trata-
dos previamente, observándose que el efecto de disminución de
mortalidad se produce a partir de 2017. En 2024, se producirán
1.643 muertes con el PEAHC, 1.223 con la estrategia incremental
y 626 con la estrategia de eliminación (fig. 2). El incremento que
se observa en 2024 con respecto a 2023 con el PEAHC se debe a
que a partir del año 2021 no hay suficientes pacientes con criterios
de tratamiento, aunque haya capacidad para tratarlos, por lo que
aumenta la mortalidad debido a la progresión de la enfermedad
en los casos prevalentes que no han sido diagnosticados y, por lo
tanto, no han tenido la oportunidad de acceder al tratamiento. Es
decir, el factor limitante es el número de pacientes diagnosticados.
Como resultados acumulados, a lo largo de los 10 años de aplica-
ción de las estrategias (2015-2024) se habrían producido 17.815
muertes relacionadas con la enfermedad hepática con el PEAHC,
16.394 con la estrategia incremental y 14.423 con la estrategia de
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Figura 2. Muertes debidas a hepatitis C según diversas estrategias.
PEAHC: Plan estratégico para el abordaje de la hepatitis C.

eliminación. Por tanto, las estrategias incremental y de eliminación,
con respecto al PEAHC, lograrían disminuir el número de muertes
relacionadas con la enfermedad hepática en 1.421 (7,98%) y 3.393
(19,04%), respectivamente.

En 2015 se produjeron 1.393 casos incidentes de cirrosis des-
compensadas por HC. En 2024 se producirían 1.023 con el PEAHC,
613 con la estrategia incremental y 87 con la estrategia de elimi-
nación (fig. 3). Los incrementos de cirrosis descompensadas que
aparecen en las 2 primeras estrategias se deben, como en el caso
de las muertes, a que no hay suficientes pacientes diagnosticados
con criterios de tratamiento en los años previos. En los 10 años
de aplicación de las estrategias (2015-2024) se habrían producido
9.547 cirrosis descompensadas con el PEAHC, 7.926 con la estrate-
gia incremental y 5.691 con la estrategia de eliminación. Por tanto,
las estrategias incremental y de eliminación, con respecto al PEAHC,
lograrían disminuir el número de cirrosis descompensadas en 1.622
(16,99%) y 3.875 (40,39%), respectivamente.

En cuanto a los hepatocarcinomas, en 2015 se produjeron 1.131.
En 2024, se estima que se producirán 834 con el PEAHC, 504 con la
estrategia incremental y 70 con la estrategia de eliminación (fig. 4).
Los incrementos de la incidencia de hepatocarcinoma que apare-
cen en las estrategias PEAHC e incremental se deben, como en el
caso de las cirrosis y de la mortalidad, a que no hay suficientes
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Figura 3. Cirrosis descompensadas debidas a hepatitis C según diversas estrategias.
PEAHC: Plan estratégico para el abordaje de la hepatitis C.
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Figura 4. Hepatocarcinomas debidos a hepatitis C según diversas estrategias.
PEAHC: Plan estratégico para el abordaje de la hepatitis C.

pacientes diagnosticados con criterios de tratamiento en los años
previos. En los 10 años de aplicación de las estrategias (2015-2024)
se habrían producido 7.837 hepatocarcinomas con el PEAHC, 6.523
con la estrategia incremental y 4.671 con la estrategia de elimina-
ción. Por tanto, las estrategias incremental y de eliminación, con
respecto al PEAHC, lograrían disminuir el número de hepatocarci-
nomas en 1.314 (16,76%) y 3.166 (40,39%), respectivamente.

En el año 2015 había 1.562 pacientes en lista de espera para
recibir un trasplante hepático debido a HC. En el año 2024, con el
PEAHC la lista de espera sería de 1.038 pacientes, con la estrategia
incremental, de 492 pacientes, y con la estrategia de eliminación, de
44 pacientes. A esta disminución en la lista de espera ha contribuido
la realización anual de 359 trasplantes hepáticos, que se ha asumido
constante (fig. 5).

La estrategia incremental y la estrategia de eliminación dismi-
nuyen la necesidad de trasplantes: con respecto al PEAHC, para el
año 2024, la estrategia incremental disminuye la lista de espera de
trasplante hepático en 546 (53%) pacientes, y la estrategia de eli-
minación en 994 (96%) pacientes. Con el PEAHC y con la estrategia
incremental no se reduce el número de trasplantes hepáticos reali-
zados por HC, dado que hay menos órganos disponibles de los que
se necesitan, pero con la estrategia de eliminación se realizarían
722 (20%) trasplantes menos entre el año 2022 y 2024, que podrían
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Figura 5. Trasplantes hepáticos necesarios debidos a hepatitis C (pacientes en lista
de  espera), según diversas estrategias, y trasplantes realizados.
PEAHC: Plan estratégico para el abordaje de la hepatitis C.

quedar disponibles para pacientes que necesiten un trasplante
hepático por otras causas (fig. 5).

Para conseguir estas disminuciones de la carga de enfermedad,
en 10 años habría que tratar con el PEAHC a 155.274 pacientes, con
la estrategia incremental a 214.065, y con la estrategia de elimina-
ción a 450.845 pacientes.

Discusión

El PEAHC se puso en marcha en abril del año 2015 y está siendo
un importante avance que ha permitido el acceso al tratamiento de
38.000 pacientes en el primer año de su puesta en marcha. En un pri-
mer  momento fue necesaria la identificación rápida de los pacientes
que más  se beneficiarían del tratamiento a corto plazo (estadio F4 y
cirrosis descompensada). Sin embargo, uno de los retos más  impor-
tantes para el control y la eliminación de la infección por VHC es
el diagnóstico de los casos asintomáticos. La HC es una enferme-
dad silenciosa y un elevado porcentaje de sujetos desconoce que
está infectado por el VHC. Dado que el PEAHC no plantea explícita-
mente aumentar el número de casos prevalentes no diagnosticados
ni tratar a pacientes con grados inferiores de fibrosis (por debajo
de F2), a partir del año 2019 ya no habrá tantos pacientes que cum-
plan los criterios de acceso al tratamiento establecidos en el PEAHC
como en los 2 primeros años, por lo que sus beneficios en salud
son menores de los potencialmente alcanzables. El PEAHC consigue
reducir la prevalencia de 426.998 casos en 2015 a 291.196 casos en
2024, lo cual es un logro notable, pero la estrategia incremental,
que aumenta el esfuerzo de diagnosticar casos nuevos y mantiene
la capacidad de tratamiento originalmente diseñada en el PEAHC,
logra una prevalencia de 237.662 casos en 2024 (un 18,38% menos
que el PEAHC). La estrategia de eliminación logra en 2024 la eli-
minación de la enfermedad (definida como menos de 20.000 casos
prevalentes), con 14.753 casos prevalentes (un 94,93% menos que
el PEAHC).

También las cifras de muertes relacionadas con la enfermedad
hepática, cirrosis descompensada y hepatocarcinoma son sensible-
mente inferiores con la estrategia incremental y con la estrategia
de eliminación. La estrategia incremental reduce el número de tras-
plantes necesarios, pero siempre por encima de los trasplantes
máximos que se pueden hacer cada año en España, de manera que
aunque disminuye la lista de espera, no deja órganos disponibles
para otras enfermedades. Sin embargo, la estrategia de eliminación
no solo disminuye la necesidad de trasplantes (disminuye consi-
derablemente la lista de espera), sino que, además, el número de
trasplantes necesarios llega a ser inferior al número de trasplan-
tes posibles, fenómeno que se observa en el año 2022, por lo que
a partir de este año, la menor necesidad de hígados para pacientes
con HC dejaría 722 órganos disponibles para pacientes que necesi-
ten un trasplante hepático por otras enfermedades. El hallazgo de
la salida de la lista de espera de trasplante hepático de pacientes
que reciben tratamiento con los AAD, incluso en estadios de fibrosis
avanzados, se ha demostrado también en otros estudios23.

Los hallazgos de este estudio hacen pensar que si el PEAHC man-
tiene los recursos para tratar a 38.000 pacientes cada año, solo
puede llegar a esa cifra de pacientes tratados si se diseñan polí-
ticas de detección de casos prevalentes de HC no diagnosticados
y se ofrece acceso al tratamiento en estadios más precoces (F1
y F0) sin disminuir el número de pacientes tratados en estadios
más  avanzados. De hecho, el aumento de la mortalidad, de cirro-
sis descompensada, hepatocarcinomas y trasplantes hepáticos que
se muestran en las figuras 3-5 con el PEAHC, como se ha descrito
en la sección de resultados, se debe al efecto de agotamiento en el
número de pacientes candidatos a ser tratados.

El esfuerzo en aumentar la detección de casos prevalentes no
diagnosticados, y consecuentemente los casos tratados, es clave
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para la efectividad del plan y explica el éxito del proyecto de HC
desarrollado por el gobierno de Escocia24. Para ello, sería necesa-
rio implantar un programa de detección de casos silentes de HC
dirigido a la población general de determinados grupos de edad
o a aquella con factores de riesgo de estar infectada. Estimacio-
nes recientes evidencian que implantar este programa puede ser
coste-efectivo25.

Con los nuevos AAD y las nuevas técnicas de cribado, la elimi-
nación de la HC es posible26. Sin embargo, los recursos requeridos
para la eliminación son cuantiosos. Según los hallazgos de este estu-
dio, la eliminación de la HC en 10 años requeriría tratar a 450.845
pacientes si esta cifra se confirma con los datos de los nuevos estu-
dios epidemiológicos, pero, a cambio, al final de los 10 años, en
España se habría reducido la prevalencia de 426.998 a 14.753 casos,
y con respecto al PEAHC se habrían evitado 3.393 muertes, 3.857
cirrosis descompensadas, 3.166 hepatocarcinomas y 722 trasplan-
tes hepáticos. Sería interesante comparar los costes de la estrategia
de eliminación de la enfermedad en 10 años con los de la no eli-
minación en España. Parece verosímil la hipótesis de que la suma
de los costes evitados a lo largo de 10 años por la disminución
de la prevalencia en 276.443 casos y sus consecuencias sea mayor
que el coste de diagnosticar y tratar a 426.988 pacientes a lo largo
de 10 años. Con la evidencia científica disponible procedente de
estudios publicados de evaluación económica, las ratios de coste-
efectividad dependen del genotipo, el estadio de la enfermedad y
el precio del tratamiento de AAD6,27,28. Considerando el conjunto
de pacientes con HC, la ratio de eficiencia habitualmente utilizada,
que es el coste por año de vida ajustado por calidad ganado, está
dentro del rango considerado socialmente aceptable, y obviamente
la eficiencia aumentará en la medida en que los precios del trata-
miento con AAD disminuyan en el tiempo28. Por estas razones, se
están empezando a proponer y a articular estrategias para eliminar
la HC7,8,26.

El presente estudio tiene algunas limitaciones, entre las que des-
taca que se ha utilizado la opinión de expertos (CC) como fuente de
información para asignar valores a algunas variables de las cuales
no existe evidencia científica, y para establecer algunas de las asun-
ciones clínicas utilizadas en el modelo matemático. Sin embargo, la
opinión del CC solo se ha utilizado cuando la evidencia científica
no existía o era contradictoria. Por tanto, se ha utilizado la mejor
aproximación metodológica posible que utiliza la mejor evidencia
científica disponible y la opinión de clínicos con experiencia que
aportan su mejor juicio clínico cuando no existe evidencia. Estu-
dios similares realizados en diversos países han utilizado la misma
metodología1,2,29,30. A pesar de ello, si en un futuro próximo se
dispusiese de cifras reales de prevalencia de VHC en España, los
cálculos serían diferentes, pero la estrategia de eliminación seguiría
siendo la opción más  efectiva. Otra limitación podría estar relacio-
nada con que el modelo establece una estadificación definida por
grado de fibrosis y contempla el tratamiento de los pacientes en
estadios F0-F1 de forma separada. En la práctica clínica, la sensi-
bilidad y la especificidad de la elastografía no permite claramente
la distinción entre ambos estadios, por lo que, en la estrategia de
eliminación, podría ser razonable tratar los estadios F0 a partir de
2017.

En resumen, el PEAHC es una excelente iniciativa del MSSSI, pero
con el diseño actual se estima que disminuirá la incidencia y preva-
lencia de la enfermedad y sus consecuencias en una medida, no solo
menor de lo deseable, sino menor de lo posible si los recursos dedi-
cados en su primer año de mantenimiento se mantuviesen en los
próximos 10 años. Maximizar los resultados de salud si los recur-
sos dedicados por el PEAHC en 2015 se mantienen en los próximos
10 años requiere una política activa de detección precoz de casos
prevalentes no diagnosticados dirigidos a la población general de
determinados tramos de edad, pero especialmente dirigidos a la
población con factores de riesgo. La eliminación de la HC es posible

si se combina la efectividad de los nuevos AAD con políticas de salud
públicas que enfaticen la identificación de casos no diagnosticados
y el tratamiento a los pacientes que lo necesiten. Con el modelo uti-
lizado en el presente estudio, la HC se puede eliminar en un plazo
de 10 años. Otros países han planteado la eliminación en el año
2030. Aunque el coste de eliminación puede ser alto, los ahorros
para el sistema de salud en costes sanitarios evitados por cirrosis,
hepatocarcinoma y trasplantes hepáticos pueden ser mayores que
los costes de eliminación. Si se suman los costes sociales evitados
por pérdida de productividad laboral y muertes en edades tempra-
nas, la eficiencia desde el punto de vista social será todavía mayor
que la eficiencia desde la perspectiva del sistema de salud.
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