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Material y métodos: Estudio descriptivo transversal de prevalencia que incluyé a pacientes
adultos con factores de riesgo de infeccion por VHC asistidos en AP de la zona suroeste de
la Comunidad de Madrid entre 2010 y 2012.

Resultados: Se incluy6 a 158 pacientes (H: 51,3%) con una edad media de 46 afios (DE =16,6).
Los factores de riesgo mas frecuentes fueron la hipertransaminasemia (44,3%) y cirugia mayor
(13,3%). La inmigracion, las practicas sexuales de riesgo y los tatuajes o piercing fueron mas
prevalentes en los menores de 45 anos. Del total de pacientes, 15 (9,5%) presentaron anti-
VHC positivo, de ellos 9 tenian ARN-VHC positivo (5,7%). De los pacientes positivos, 4 (44,4%)
presentaron fibrosis significativa al diagnostico (F3-F4).

Los pacientes varones presentaron una mayor tasa de anti-VHC positivo (13,8 vs. 5,3%;
p=0,072), y también los pacientes mayores de 45 afnos (12,8 vs. 6,3%; p=0,167). El uso de
drogas parenterales se asocidé a mayor tasa de anti-VHC positivo (50 vs. 8,5%; p=0,005), asi
como el uso de drogas via nasal (66,7 vs. 8,4%; p=0,001).

Conclusiones: Los pacientes con factores de riesgo de infeccion por VHC presentan una elevada
seroprevalencia. Por tanto, es necesario implantar programas de deteccion de la infeccion VHC
en esta poblacion en AP.

© 2016 Elsevier Espana, S.L.U., AEEH y AEG. Todos los derechos reservados.
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Introduction: The estimated seroprevalence of hepatitis C virus (HCV) in Spain is 1.7%, but is
much higher in the at-risk population. The most efficient national screening strategy is unclear.
AIMS: To estimate the prevalence of HCV among the at-risk population seen in primary care
(PC), and to determine their epidemiological profile.

Materials and methods: Cross-sectional descriptive prevalence study that included adult
patients with risk factors for HCV infection seen in PC in the southwest Madrid region between
2010 and 2012.

Results: A total of 158 patients (men=51.3%), mean age 46 years (SD=16.6), were included.
The most common risk factors were hypertransaminasaemia (44.3%) and major surgery (13.3%).
Immigration, unsafe sexual practices, and tattoos or body piercing were more prevalent in
patients younger than 45 years of age. Fifteen patients (9.5%) were positive for anti-HCV; 9 of
these (5.7%) were HCV-ARN positive. Of the positive patients, 4 (44.4%) had significant fibrosis
at diagnosis (F3-F4).

Male patients had a higher rate of positive anti-HCV results (13.8 vs. 5.3%; P=.072), as did
patients older than 45 years of age (12.8 vs. 6.3%; P=.167). Intravenous and intranasal drug use
were associated with a higher rate of positive anti-HCV results (50 vs. 8.5%; P=.005 and 66.7
vs. 8.4%; P=.001, respectively).

Conclusions: Patients with risk factors for HCV infection have high seroprevalence. Screening
programmes must therefore be implemented to detect HCV infection in this population in PC.
© 2016 Elsevier Espana, S.L.U., AEEH y AEG. All rights reserved.

Introduccion

El virus de la hepatitis C (VHC) afecta a mas de 180 millo-
nes de personas en el mundo segun datos de la Organizacion
Mundial de la Salud, con una incidencia anual de 3-4 millo-
nes de casos. La prevalencia global de la hepatitis C cronica
alcanza una media del 2-3%, y es responsable de 350.000
muertes anuales por cirrosis, hepatocarcinoma y fallo hepa-
tico agudo'.

La seroprevalencia estimada de la infeccion en Espana
en la poblacion adulta es alrededor del 1,7% y de viremia
del 1,2%>“. Las cifras de prevalencia de la infeccidn varian
segun estudios aislados de prevalencia de la infeccion en dis-
tintas zonas geograficas, como Cataluna®®, Murcia’, Castilla

y Ledn®, Asturias’ y el norte de Espaia’®. Recientemente
se ha comunicado una seroprevalencia en poblacion general
entre 16 y 80 anos en la Comunidad de Madrid del 1,8% entre
los afios 2008 y 2009"". La cifras de prevalencia son superio-
res en la poblacion con factores de riesgo, como los adictos a
drogas por via intravenosa (ADVP), receptores de hemoderi-
vados antes del aio 1992, pacientes en hemodialisis, parejas
sexuales infectadas por VHC, personas con tatuajes, pier-
cing o procedimientos sin controles sanitarios adecuados, y
trabajadores sanitarios expuestos. Existe amplio consenso
en la recomendacion de realizar cribado de infeccion por
VHC en determinados grupos de riesgo’'?, donde la preva-
lencia puede ser cercana al 10%'>. Ademas, los movimientos
migratorios procedentes de areas de alta prevalencia como
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paises del este de Europa, norte de Africa y sureste asiatico
han conducido a un aumento en el diagnostico de nuevos
casos de hepatitis C>13-15,

En nuestro pais, se desconoce la poblacion diana para
realizar el cribado de VHC. Se ha propuesto que se deberia
hacer en todos los nacidos antes de 19752, pero no existen
aun datos que sustenten esta recomendacion. A pesar de
estas recomendaciones, no existen programas de cribado en
Atencion Primaria (AP) en personas con factores de riesgo, ni
se conoce la prevalencia de la infeccion en esta poblacion.
Por este motivo, el objetivo del presente estudio fue deter-
minar la seroprevalencia del VHC en un grupo de poblacion
con factores de riesgo atendida en AP y conocer el perfil
epidemioldgico en un area de salud de la zona suroeste de
la Comunidad de Madrid.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio descriptivo transversal de prevalencia
para determinar la prevalencia de infeccion por VHC en la
poblacion con factores de riesgo asistida en AP. Para ello,
se incluyo a pacientes atendidos en 4 centros de salud de
la zona suroeste de la Comunidad de Madrid en el munici-
pio de Alcorcén, entre enero de 2010 y diciembre de 2012,
que representan una poblacion diana de aproximadamente
100.000 habitantes.

El estudio se realizd de acuerdo con los principios de
la Declaracion de Helsinki y fue aprobado por el Comité
de Ensayos e Investigacion Clinica del Hospital Universitario
Fundacion Alcorcon y los técnicos de salud de area.

La seleccion de los pacientes se realizd mediante un
método polietapico, con una primera fase de seleccion alea-
torizada de las consultas en cada centro de salud y una
segunda fase de muestreo aleatorizado sistematico (cons-
tante de muestreo k =5), en la que los pacientes con factores
de riesgo eran invitados a participar en el estudio.

Para el calculo del tamafo muestral, se estimé una pre-
valencia de VHC en pacientes con factores de riesgo de un
10%"* y que al menos 1.000 personas del area estudiada pre-
sentaban factores de riesgo. Asumiendo estas premisas, se
calculd necesario un tamano de 122 pacientes con deter-
minacion valida de anti-VHC para alcanzar la proporcion
esperada con una precision del 5% y un intervalo de confianza
del 95%. Considerando una pérdida de individuos evaluables
del 15%, debian incluirse 144 pacientes.

Se incluy6o a pacientes mayores de 18 afnos que acu-
dieron a la consulta de AP y que presentaban factores de
riesgo de infeccion por VHC reconocidos como la hiper-
transaminasemia mantenida, antecedentes de trasfusion de
hemoderivados y cirugia mayor antes del aio 1992, piercing
o tatuajes, uso de drogas por via parenteral o por via nasal,
parejas de pacientes con hepatitis C, practicas sexuales de
riesgo, hemodialisis, pacientes infectados con VIH, personal
sanitario expuesto, e inmigrantes de areas de alta preva-
lencia de VHC (paises del centro y este de Europa, norte de
Africa y sudeste asiatico). La hipertransaminasemia se regis-
tré como factor de riesgo en los pacientes sin otro factor de
riesgo conocido. La identificacion de los factores de riesgo
se realizd6 mediante interrogatorio dirigido de acuerdo con
los factores recogidos en el cuaderno de recogida de datos.
Todos los pacientes recibieron una hoja de informacion y

otorgaron su consentimiento por escrito para participar en
el estudio.

La variable principal fue la presencia de anticuerpos anti-
VHC detectada mediante ELISA de tercera generacion y con
test confirmatorio positivo. Como variables secundarias se
recogieron factores sociodemograficos como el sexo, edad,
ocupacion; variables antropométricas como el peso, la talla
y el indice de masa corporal; factores de riesgo; y varia-
bles analiticas como las cifras de ALT, AST y GGT, serologia
hepatitis B y VIH (HBsAg, anti-VIH). Los pacientes anti-VHC
positivos fueron derivados a la consulta de hepatitis viral
seglin la practica clinica habitual, para la confirmacion del
diagnostico de la hepatitis crénica por VHC donde se reco-
gieron carga viral, genotipo y estadio de fibrosis (escala
METAVIR o segln Fibroscan). Los datos de dichos pacien-
tes fueron recogidos por los médicos de AP de los centros
de salud participantes, mediante cuadernos de recogida de
datos elaborados a tal efecto, y remitidos a través del coor-
dinador de cada centro de salud al investigador principal del
Servicio de Aparato Digestivo del Hospital Universitario Fun-
dacion Alcorcon, donde se afadieron los datos relacionados
con la enfermedad hepatica, en los casos anti-VHC positivos.

Los pacientes con factores de riesgo y diagndstico cono-
cido de infeccion por VHC también se incluyeron en el
estudio.

Las variables cuantitativas se expresaron con medidas de
tendencia central y dispersion (media, desviacion estandar
e intervalos de confianza al 95%) y las variables cualitativas
mediante tablas de frecuencia y porcentajes. Se realizaron
pruebas t de Student o Mann-Whitney para comparacion de
las variables cuantitativas y prueba de chi cuadrado o test
de Fisher para variables cualitativas. Se estimaron las OR de
los distintos factores de riesgo asociados a la infeccion por
VHC y se realizé un analisis de regresion logistica para deter-
minar las variables asociadas a la presencia de anti-VHC de
manera independiente. Todos los analisis se ejecutaron con
el programa estadistico SPSS version 21.0.

Resultados

Se incluyo a un total de 158 pacientes con factores de riesgo
de infeccion por VHC atendidos en las consultas de AP entre
los afnos 2012 y 2014.

De los 158 pacientes, 15 presentaron anti-VHC positivo,
lo que corresponde a una seroprevalencia del 9,5%. Solo
3 de los 15 pacientes (20%) ya habian sido diagnosticados
previamente. Se obtuvo determinacion de ARN-VHC en 14
pacientes: 9 de ellos presentaron ARN-VHC positivo (64,3%;
5,7% del total); de estos, 4 pacientes fueron genotipo 1a
y 5 pacientes genotipo 1b. Ademas, 4 de los pacientes con
hepatitis cronica por VHC (44,4%) presentaron al diagndstico
fibrosis significativa (F3-F4).

Los datos demograficos basales y factores de riesgo se
recogen en la tabla 1. Como se puede observar, el 51,3%
de los pacientes fueron varones. La edad media fue de
46,2 anos (DE 16,6) y un 50,6% de los pacientes fueron
mayores de 45 anos. El 41,8% de los pacientes presentaron
un indice de masa corporal>25kg/m?. Los factores de
riesgo para el desarrollo de hepatitis C mas frecuentes
fueron la hipertransaminasemia en 70 pacientes (44,3%),
el antecedente de cirugia mayor en 21 pacientes (13,3%),
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Tabla 1 Caracteristicas generales de la muestra

N total 158
Sexo H/M; n (%) 81 (51,3)/76 (48,1)

Edad (anhos), media (DE) 46,22 (16,6)
Edad rango, n (%)
<45 a 80 (50,6)
>45 a 78 (49,4)
Peso (kg), media (DE) 73,03(14,3)
IMC (kg/m?), media (DE) 26,27(4,7)
Factores de riesgo, n (%)
Hipertransaminasemia 70 (44,3)
Personal sanitario expuesto 2 (1,3)
Inmigrante de area de alta 15 (9,5)
prevalencia
Hemoderivados 8 (5,1)
Cirugia mayor 21 (13,3)
Piercing o tatuajes 14 (8,9)
ADVP 4 (2,5)
Drogas via nasal 3(1,9)
Pareja del paciente con VHC 6 (3,8)
Practicas sexuales de riesgo 15 (9,5)
Bioquimica hepdtica Ul, media (DE)
GPT 40,95 (34,7)
GOT 34,21 (37,3)
GGT 59,92 (97,8)
Anti-VIH+ n (%) 0 (0)
HbsAg+ n (%) 3(1,9)
Anti-VHC, n (%)
Positivo 15 (9,5)
Negativo 143 (91,5)

ser inmigrante de area de alta prevalencia en 15 pacientes
(9,5%), tener practicas sexuales de riesgo en 15 casos (9,5%)
y ser portador de piercing o tatuajes en 14 casos (8,9%).

La distribucion de los factores de riesgo fue diferente
segun la edad de los pacientes. De esta manera, entre los
pacientes mayores de 45 afos, la trasfusion de hemoderi-
vados, la hipertransaminasemia y la cirugia mayor fueron
mas frecuentes, y la inmigracion, las practicas sexuales de
riesgo y los tatuajes o piercing fueron mas prevalentes en
los menores de 45 anos (tabla 2).

Tabla 2 Distribucion de factores de riesgo por edad

Los pacientes varones presentaron una mayor tasa de
anti-VHC positivo que las mujeres (13,8 vs. 5,3%; OR=2,870;
IC 95%: 0,872-9,442; p=0,072), y también los pacientes
mayores de 45 anos (12,8 vs. 6,3%; OR=2,167; IC 95%:
0,708-6,790; p=0,167). Estas diferencias no alcanzaron, no
obstante, significacion estadistica. No se encontr6 asocia-
cion significativa con la coinfeccion VIH o VHB. Entre los
factores de riesgo evaluados, se asociaron a una mayor tasa
de anti-VHC positivos el uso de drogas por via nasal (66,7
vs 8,4%; OR=21,692; IC 95%: 1,842-255,628; p=0,001) y el
uso de drogas por via parenteral (50 vs. 8,5%; OR=10,769;
IC 95%: 1,399-82,879; p=0,005). También presentaron una
tasa alta de seroprevalencia los pacientes con piercing o
tatuajes (14,3%), seguidos de los pacientes con hipertransa-
minasemia (10,1%), con practicas sexuales de riesgo (6,7%)
y con antecedentes de cirugia mayor (4,8%) (tabla 3).

Tanto el uso de drogas por via parenteral como por via
nasal se asociaron de forma independiente a la infeccion
por VHC tras ajustarse por sexo y edad (tabla 4).

Discusién

La prevalencia de anti-VHC positivo en esta poblacion del
suroeste de la Comunidad de Madrid con factores de riesgo
atendida en AP es cercana al 10%, similar a la descrita en
otras series publicadas'® y muy superior a la prevalencia
estimada en la poblacién general del 1,6-1,8%%1":16-19,

Estos datos confirman que esta poblacion debe ser una
diana prioritaria en los programas de cribado. A pesar de
ello, no existen programas especificos en AP para detectar
la infeccion en los grupos de riesgo recomendados. De los
15 pacientes anti-VHC positivos detectados en el estudio,
12 no conocian el diagndstico (80%), alrededor del 65% pre-
sentaban infeccion crénica y la mitad de ellos tenian fibrosis
significativa al diagndstico, lo que evidencia la importancia
del cribado de la infeccion en esta poblacion diana.

Con la introduccién de los nuevos agentes antivirales
directos, que han aumentado la eficacia y tolerabilidad de
los regimenes terapéuticos, y el acceso a ellos en nuestro
pais, el diagndstico de la infeccion supone que practica-
mente la mayoria de los pacientes diagnosticados puedan
alcanzar la curacion. El impacto de estas medidas en térmi-
nos de reduccion de morbimortalidad y costes asociados a
la enfermedad esta ampliamente demostrado?®?'.

Factores de riesgo n (%) <45 anos (n=280) >45 anos (n=78) p
Hipertransaminasemia 25 (31,3) 45 (57,7) 0,001
Hemoderivados 2 (2,5) 6 (7,7) 0,13
Cirugia mayor 7 (8,8) 14 (17,9) 0,089
Piercing o tatuajes 14 (17,5) 0 <0,001
ADVP 2 (2,5) 2 (2,6) 0,98
Drogas via nasal 2 (2,5) 1(1,3) 0,51
Pareja del paciente con VHC 0 6 (7,6) 0,13
Practicas sexuales de riesgo 13 (16,3) 2 (2,6) 0,003
Personal sanitario expuesto 1(1,3) 1(1,3) 0,745
Inmigrante de area de alta prevalencia 14 (17,5) 1(1,3) 0,001




660 S. Alonso Lopez et al.

Tabla 3 Factores asociados a seroprevalencia

Anti-VHC+, n (%) OR IC 95% p
Sexo (H/M) 11 (13,8)/4 (5,3) 2,870 0,872-9,442 0,072
Edad (>45 anos/ <45 anos) 10 (12,8)/5 (6,3) 2,167 0,708-6,790 0,167
HbsAg (negativo/positivo) 13 (8,6)/0 (0) 1,094 1,042-1,149 0,595
Anti-VIH (negativo/positivo) 11 (7,69)/0 (0) — - -
Hipertransaminasemia (si/no) 7 (10,1)/8 (9,1) 1,129 0,388-3,282 0,824
Hemoderivados (si/no) 0 (0)/15 (10,1) 1,112 1,054-1,173 0,345
Cirugia mayor (si/no) 1 (4,8)/14 (10,3) 0,436 0,054-3,499 0,422
Piercing o tatuajes (si/no) 2 (14,3)/13 (9,1) 1,667 0,336-8,270 0,528
ADVP (si/no) 2 (50)/13 (8,5) 10,769 1,399-82,879 0,005
Drogas via nasal (si/no) 2 (66,7)/13 (8,4) 21,692 1,842-255,628 0,001
Pareja del paciente con VHC (si/no) 0 (0)/15 (9,9) 1,110 1,053-1,171 0,417
Practicas sexuales de riesgo (si/no) 1(6,7)/14 (9,9) 0,653 0,080-5,346 0,689
Hemodialisis (si/no) 0 (0)/15 (9,6) - - -
Personal sanitario expuesto (si/no) 0 (0)/15 (9,7) 1,107 1,052-1,166 0,644
Inmigrante de area de alta prevalencia (si/no) 0 (0)/15 (10,6) 1,118 1,057-1,183 0,186
Tabla 4 Factores de riesgo ajustados por edad y sexo
Variable OR 1C 95% p
Drogas via nasal 36,197 2,31-567,08 0,011
ADVP 12,285 1,47-102,96 0,021
Sexo 2,850 0,8-10,18 0,107
Edad (<45 anos/> 45 anos) 0,334 0,093-1,20 0,093

El plan estratégico nacional recientemente publicado
en nuestro pais? incluye entre sus lineas estratégicas un
abordaje epidemioldgico de la enfermedad con acciones
prioritarias como la realizacion de una encuesta de sero-
prevalencia en la poblacion adulta y la elaboracion de una
guia de recomendaciones para el diagnéstico precoz de la
poblacion prioritaria en AP. Una estrategia coste-eficaz con-
sistiria en el cribado de la poblacion nacida antes de 1975,
que presenta un mayor riesgo de infeccion debido al uso de
jeringas no desechables y a la ausencia de cribado de los
hemoderivados?.

En este sentido y al igual que en estudios previos realiza-
dos en poblacion general, los pacientes varones mayores de
45 anos incluidos en nuestro estudio presentaron un mayor
riesgo de presentar anticuerpos anti-VHC'!, debido posible-
mente a la disminucion de la incidencia de la infeccion en
los ultimos afos. Todos los pacientes mayores de 45 afos y
solo una minoria de los menores de esta edad habian nacido
antes de 1975, por lo que también en poblacion con facto-
res de riesgo parece aumentar la prevalencia en los nacidos
antes de esta fecha. Se desconoce si el cribado de la pobla-
cion general nacida antes de 1975 pudiera ser mas rentable,
por lo que son precisos estudios orientados a analizar este
punto.

También la epidemiologia de la infeccion por VHC en
Europa esta cambiando en funcion de varios factores. En
primer lugar, la deteccién de anticuerpos anti-VHC en los
hemoderivados desde 1990 ha conseguido que la transmi-
sion asociada a trasfusion se haya erradicado practicamente
en Espana. También el uso de drogas por via parenteral ha
disminuido en los Ultimos afos en nuestro pais. Un estudio

realizado entre 1994 y 1996 demostré que el 25% de los
pacientes anti-VHC positivos habian recibido trasfusion de
hemoderivados y un 10% tenian antecedentes de ADVP. En
los Ultimos afos los casos de infeccion aguda se han aso-
ciado a infeccion nosocomial, con un 73% de los casos con
antecedentes de procedimientos diagndsticos y terapéuticos
recientes?’.

Este aspecto se ha confirmado en nuestro estudio. La
inmigracion, el consumo de drogas por via nasal, las prac-
ticas sexuales de riesgo y los tatuajes o piercing son los
factores de riesgo mas frecuentes en la poblacion de edad
inferior a 45 anos con respecto a la mayor de 45 anos, en
la que predominaron la hipertransaminasemia, la trasfusion
de hemoderivados o la cirugia mayor.

En nuestra serie, los pacientes con antecedentes de uso
de drogas por via parenteral y especialmente por via nasal
presentaron una alta tasa de prevalencia de anti-VHC. La
tasa de positividad de los anti-VHC en esta poblacion oscila
entre el 42 y el 98% segln las series’*?°. También las series
publicadas en nuestro pais describen OR>1 en pacientes
con antecedentes de ADVP'¢-'8, Recientemente se han publi-
cado series que muestran un incremento de la transmision
en pacientes VIH con practicas sexuales de riesgo (hombres
que tienen sexo con hombres), con una mayor frecuencia
de consumo de cocaina por via nasal durante las practicas
sexuales?®. En nuestro estudio la seroprevalencia en el grupo
con practicas sexuales de riesgo fue del 6,8%, aunque no se
registro el tipo de practica sexual.

Igualmente los movimientos migratorios de los Ultimos
anos en nuestro pais con un aumento del nimero de per-
sonas procedentes del este de Europa, sudeste asiatico y
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norte de Africa han condicionado un mayor nimero de diag-
nosticos de infeccion cronica por VHC debido a la elevada
prevalencia del VHC en estos paises, que se ha asociado a
peores condiciones higiénico-sanitarias. Segin datos del INE,
en 2013 en Espaia la poblacion inmigrante mas frecuente
fue la procedente de Rumania (773.122 personas) seguida
de la de Marruecos (756.946 personas). La prevalencia de
VHC en Rumania se ha estimado en un 6%?” y en Marruecos
en un 2%%%. Sin embargo, en nuestro estudio ninguno de los
pacientes inmigrantes procedentes de areas con mayor pre-
valencia presenté anti-VHC positivo, aunque no se registro
el pais de procedencia y la muestra de poblacion inmigrante
era escasa. Un estudio reciente en poblacion trabajadora de
Murcia y Madrid que incluy6 a mas de 5.000 pacientes tam-
poco ha demostrado una asociacion de la inmigracién con la
seroprevalencia del VHC'.

Entre las limitaciones de nuestro estudio, hay que desta-
car también el escaso niUmero de pacientes representados
en algunas categorias de riesgo como la adiccion a drogas o
el personal sanitario expuesto, lo que no permite establecer
conclusiones definitivas.

Otra limitacion es la posibilidad de sesgos de seleccion. A
pesar de que la seleccion de los pacientes se realizo de forma
sistematica y de que se incluyeron centros de salud localiza-
dos en zonas con distinto nivel socioeconémico, la poblacion
que habita en el centro de la ciudad predomina sobre la
de areas residenciales. Tampoco se controlo el nimero de
consultas de cada turno, lo que, unido a lo anteriormente
expuesto, puede suponer una representacion mayor o menor
de determinados factores de riesgo, ademas del hecho de
que no todos los pacientes con criterios de inclusion acep-
taron participar en el estudio.

A pesar de sus limitaciones, se trata del primer estudio
que demuestra una alta prevalencia de la poblacion con fac-
tores de riesgo en AP y ha posibilitado el diagnostico de novo
en el 8% de la poblacion incluida. Puede considerarse, por
tanto, como una experiencia piloto de cara a la implantacion
de los programas de cribado.

En resumen, los pacientes con factores de riesgo de infec-
cion por VHC presentan una elevada seroprevalencia. Por
todo ello, en espera de un plan estratégico de cribado pobla-
cional alin por determinar, es necesario implantar programas
de deteccion de la infeccion por VHC en la poblacion con
factores de riesgo en AP.
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