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2. Resumen del proyecto:

La hepatitis C (VHC) es una infeccion viral cronica que afecta al higado y representa un importante
problema de salud publica global. Su evolucién silenciosa durante afios o décadas dificulta el
diagnostico precoz y la intervencion terapéutica oportuna. Si no se trata, puede progresar hacia
complicaciones graves como cirrosis, insuficiencia hepatica y carcinoma hepatocelular. En la
ultima década, la aparicion de los antivirales de accion directa (AAD) han revolucionado su
abordaje clinico, al permitir una tasa de curacion superior al 95%. Sin embargo, a pesar de esta
eficacia, una gran proporcion de personas infectadas sigue sin diagnosticar ni tratar, lo que
compromete los objetivos de eliminacion de la hepatitis C establecidos por la OMS. En Andalucia,
se ha desarrollado una estrategia piloto en tres centros especifica para la eliminacion del VHC
que incluye la identificacion activa de personas con diagnostico incompleto: pacientes con
anticuerpos positivos sin confirmacion de viremia ni evidencia de tratamiento o curacion. Este
proyecto propone la implementacion de un modelo automatizado, denominado PROLINK-C,
basado en el uso del Sistema de Informacion de Laboratorio (SIL) para generar listados diarios
de pacientes con anti-VHC positivo y muestra de suero remanente. Estos listados son revisados
por el Servicio de Microbiologia, que realiza la determinacioén del ARN-VHC cuando se cumplen
criterios especificos, como la ausencia de registro previo de viremia o curacion, o la sospecha de
reinfeccion.

Este proyecto pretende la extension de esta experiencia a todos los centros de GEHEP que han
manifestado su interés en participar

De forma paralela, se incorpora una estrategia espejo denominada PROLINK-B/D, orientada a
mejorar la deteccion y el abordaje de la hepatitis B y delta,

Ambas estrategias permitirdn no solo mejorar la deteccion y derivacion de pacientes virémicos a
los circuitos asistenciales ya existentes, sino también generar evidencia sobre su coste-
efectividad en la practica clinica. Mediante un seguimiento sistematico y el uso de herramientas
digitales, se evaluaran tanto indicadores clinicos como el impacto econdmico (RCEI, RCUI) y
organizativo de este modelo.




3. Memoria del proyecto:

Justificacion, antecedentes y estado actual del tema (maximo tres paginas):

La hepatitis C (VHC) es una enfermedad infecciosa crénica que afecta principalmente al higado y
constituye una causa importante de morbimortalidad a nivel global. Aunque la infeccion aguda
puede resolverse espontaneamente en algunos casos, en mas del 70% de los individuos infectados
el virus persiste, desarrollandose una infeccion cronica que puede conducir progresivamente a
fibrosis hepatica, cirrosis, descompensacion hepatica, hepatocarcinoma y muerte. Esta evolucion
puede transcurrir de forma silente durante afios, dificultando su deteccion y tratamiento a tiempo
(1).

Segun estimaciones de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), alrededor de 58 millones de
personas en el mundo presentan infeccion crénica por VHC, con aproximadamente 1,5 millones de
nuevas infecciones anuales. En 2019, se atribuyeron al VHC mas de 290.000 muertes. En este
contexto, el acceso al diagnéstico y al tratamiento oportuno es una prioridad internacional en salud
publica (2,3).

La introduccion de los antivirales de accion directa (AAD) ha transformado el tratamiento del VHC,
al ofrecer tasas de curacion superiores al 95%, buena tolerabilidad y tratamientos de corta duracion.
Gracias a ello, la OMS se ha propuesto eliminar el VHC como amenaza para la salud publica antes
de 2030, mediante la reduccioén de la incidencia y la mortalidad asociada a esta infeccién. Una de
las claves para alcanzar este objetivo es garantizar el diagndstico de todas las personas con
infeccion activa y su vinculacion efectiva al sistema sanitario para evaluacion y tratamiento (4-8).
En Espafia, el Ministerio de Sanidad y las comunidades autdbnomas han implementado planes
especificos para la eliminacion de la hepatitis C. En el caso de Andalucia, se reconoce como accion
prioritaria la busqueda e identificacion activa de pacientes con diagndstico incompleto, es decir:
personas con anti-VHC positivo sin ARN confirmado, pacientes virémicos sin evidencia de
tratamiento o curacion (respuesta viral sostenida, RVS), y personas diagnosticadas sin seguimiento
clinico reciente. Estos pacientes, frecuentemente perdidos en la “cascada asistencial”, representan
un grupo clave para intervenir de forma efectiva (9-12).

En este contexto, nuestro grupo ha desarrollado e implementado un modelo denomina- do
PROLINK-C, que utiliza algoritmos integrados en los Sistemas de Informacién de Laboratorio (SIL)
para generar listados automatizados y diarios de pacientes con anticuerpos VHC positivos y
muestra de suero disponible. Estos listados son revisados por el Servicio de Microbiologia, que
realiza la determinacion reflejo del ARN-VHC si el paciente no tiene constancia de diagnéstico
viroldgico previo o curacion. Esta estrategia permite cerrar el diagndstico sin necesidad de nueva
extraccion, favoreciendo una derivacion clinica rapida y estructurada.

Aunque con menor prevalencia que el VHC, la infeccion por el virus de la hepatitis delta (VHD)
representa un importante reto clinico y de salud publica. Se estima que entre un 4,5% y un 13% de
los portadores del antigeno de superficie del virus de la hepatitis B (HBsAg) a nivel global estan
coinfectados con VHD, lo que equivale a 12—20 millones de personas. En Europa, la prevalencia
varia entre paises, siendo mayor en poblaciones migrantes o en personas con coinfeccion por VIH.
En Espafia, los datos disponibles muestran una prevalencia es-timada de anti-VHD del 4-5% entre
los HBsAg+, aunque probablemente infraestimada por el bajo cribado sistematico. La coinfeccion
con VHD se asocia con una progresibn mas rapida a cirrosis, mayor incidencia de
descompensaciones hepaticas y un riesgo significativamente ele-vado de hepatocarcinoma. A
pesar de su impacto clinico, el VHD sigue siendo infradiagnosticado, en parte por la escasa
accesibilidad a pruebas virologicas especificas y la falta de algo- ritmos de cribado integrados en la
practica clinica habitual (13,14).

La estrategia PROLINK-C ha sido validada en un piloto realizado en tres hospitales andaluces, con
excelentes resultados en términos de rendimiento diagndstico, tasa de recaptacién y reinicio de
tratamientos. En paralelo, y aprovechando la misma infraestructura digital, se plantea incorporar las
hepatitis B y delta (VHB y VHD) mediante un mdédulo reflejo denominado PROLINK-B/D. La
infeccion delta afecta a personas portadoras del virus de la hepatitis B (VHB) y se asocia a una




progresion mas rapida de enfermedad hepatica avanzada. A pesar de su relevancia clinica y de la
reciente disponibilidad de tratamientos especificos como Bulevirtide, el VHD sigue
infradiagnosticado en la mayoria de los entornos sanitarios (15,16).

PROLINK-B/D aplicara una légica de cribado equivalente: deteccion de HBsAg en personas que se
han perdido de seguimiento deteccion reflejo de anti-VHD en individuos HBsAg+ que se han perdido
de seguimiento, y confirmacion de viremia mediante ARN-VHD en la misma muestra, sin necesidad
de citacién o extraccién adicional. Los pacientes identificados como virémicos seran remitidos a
hepatologia a través de los circuitos ya establecidos para VHC.

Ambas estrategias (PROLINK-C y PROLINK-B/D) estan alineadas con los objetivos nacionales e
internacionales de eliminacién de las hepatitis virales. Ademas, su disefio automatizado y su
integracion en los sistemas existentes las hace facilmente escalables y reproducibles. Su impacto
esperado incluye no solo una mejora en la deteccion y el acceso al tratamiento, sino también una
mayor eficiencia del sistema, con menor uso innecesario de recursos, mejor coordinacion asistencial
y una mejora en los resultados en salud, especialmente entre los pacientes mas vulnerables.
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Hipotesis:

La implementacion de una estrategia automatizada y digital para el re-enlazamiento
a la atencién de pacientes con infeccién crénica por VHC (PROLINK-C),
complementada por un modulo reflejo para VHB y VHD (PROLINK-B/D), permitira
aumentar significativamente la recuperacién de pacientes, mejorar el acceso
equitativo al tratamiento antiviral y demostrar ser una estrategia coste-efectiva
frente al modelo asistencial habitual.

Objetivos:

Objetivo General:

e Contribuir a la eliminacion del virus de la hepatitis C (VHC) alineandose
con los objetivos nacionales e internacionales de eliminacion de VHC
como problema de salud publica. Contribuir a la mejora de la
revinculacion de pacientes con infeccion por virus de la hepatitis delta.

Objetivos Especificos:

e Desarrollar e implementar una estrategia automatizada para la
identificacion diaria de pacientes con diagnéstico incompleto de infeccién
cronica por VHC o VHB o VHD.

e Establecer un circuito de actuacion estructurado que permita confirmar
la viremia mediante ARN-VHC y de HBsAg, anti-VHD y ARN-VHD en
muestras ya disponibles, sin necesidad de nueva extraccion.

¢ Facilitar la derivacion y tratamiento de los pacientes con infeccion crénica
mediante los circuitos asistenciales existentes.

e Evaluar la viabilidad, efectividad e impacto de esta estrategia en distintos
centros hospitalarios andaluces.




Metodologia: disefo, sujetos, variables, recogida y analisis de datos y
limitaciones del estudio (maximo 3 paginas):

Estudio retrospectivo, no intervencionista, que no interferira con la atencion clinica
rutinaria de los pacientes. En los Servicios de Microbiologia, a todos los pacientes
con un resultado previo positivo de Ac-VHC en los que no consta una determinacion
posterior de ARN frente al VHC o de Respuesta Viral Sostenida (RVS), se refleja
la cuantificacion de ARN en la muestra disponible en el laboratorio, sin necesidad
de una nueva extraccion de muestra, de manera que nos permite conocer si el
paciente presenta RVS o si presenta replicacién viral activa. De forma paralela, en
los pacientes con un resultado previo de HBsAg positivo que se puedan catalogar
como “pérdidas de seguimiento”, se procedera a reevaluar su estado como
portador de HBsAg, y en caso de persistir este, se completara el diagndstico de
hepatitis B y delta. En caso de presentar replicacion viral activa, el Servicio de
Microbiologia comunicara los resultados positivos, con el mismo circuito actual
usado para los casos que provienen de Atencién primaria como de Atencidn
Hospitalaria.

La poblacién de estudio, son pacientes con diagnostico incompleto de infeccion
cronica por VHC o VHB/VHD en los registros sanitarios. No se determina el tamafo
muestral previsto, puesto que se incluiran todos los pacientes que cumplan con los
criterios de inclusion. El tipo de muestra para llevar a cabo el analisis de
cuantificacion de ARN-VHC o de HBsAg y hepatitis delta sera muestra de la que
se disponga en el laboratorio, sin necesidad de realizar una nueva extraccion
sanguinea al paciente.

El proveedor de nuestro sistema de informacion de laboratorio (SIL) nos
proporcionara una base de datos anonimizada con los datos necesarios para llevar
a cabo nuestro analisis retrospectivo. Todos los datos recogidos en este proyecto
seran registrados de forma codificada siguiendo estrictamente las leyes y normas
de proteccion de datos en vigor (REGLAMENTO (UE) 2016/679 DEL
PARLAMENTO EUROPEO Y DEL CONSEJO de 27 de abril de 2016 y Ley
Organica 3/2108 de 5 de diciembre, sobre Proteccion de Datos Personales vy
garantia de los derechos digitales). Los datos se extraeran de forma anonimizada
por personal ajeno al estudio desde el Sistema Informatico de Laboratorio (SIL). El
personal informatico responsable de los SlLs de laboratorio realizara la extraccion
de datos y proporcionara a los investigadores de cada centro participante una
BBDD anonimizada, protegida con clave, en la que no se podran vincular los
resultados a ningun identificador del paciente (n° de ID del Laboratorio, NUHSA).
Esta metodologia se contempla como adecuada en la disposicion adicional
decimoséptima de la Ley Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccién de
Datos Personales y garantia de los derechos digitales, adhiriéndose al compromiso
de no identificar pacientes, y cumpliendo el requisito de ficheros anonimizados
desde su obtencion.

Para los datos extraidos de las Historias Clinicas, se utilizara un formulario
estandarizado, garantizando la confidencialidad y anonimizacién de los pacientes.
Un equipo de investigadores entrenados revisara cada caso para asegurar la
calidad y precision de los datos.




Se aplicara la prueba de Shapiro-Wilk para comprobar si las variables cuantitativas
analizadas siguen una distribucion normal y se realizara una transformacion
logaritmica o categorizacion de las que no la siguen. Se describiran las variables
de estudio. Las variables categoricas se resumiran por distribucion de frecuencia
absoluta y relativa. Para las variables continuas, se presentara el numero de
observaciones validas y estadisticos que describan la media y la dispersion de la
distribucion: media + desviacion estandar, o mediana y rango intercuartilico. Para
cada tipo de variable se utilizaran las pruebas Chi2 y Kruskal-Wallis o la t de
Student, respectivamente, para analizar la significancia estadistica de las
diferencias. El nivel de significacidon estadistica para este estudio es p <0,05.

Variables del estudio

- Edad

- Sexo

- Serologia VHC

- Carga Viral VHC

- HBsAg

- anti-VHD

- ARN-VHC

- Hemoglobina.

- Glucosa.

- Creatinina.

- Aspartato aminotransferasa (AST).
- Alanina aminotransferasa (ALT).

- Gamma glutariltransferasa (GGT).
- Lactato deshidrogenasa (LDH).

- Bilirrubina total.

- Albumina.

- Tiempo de protombina (INR)

- Alfa feto-proteina (AFP).

- Recuento plaquetario.

Con estos parametros analiticos se pretende calcular los indices FIB-4 y APRI, dos
herramientas no invasivas utilizadas para evaluar la fibrosis hepatica, que esta
relacionado con la elasticidad hepatica.

- Registro de citacion y asistencia a las consultas meédicas del Servicio
correspondiente.

- Tratamiento iniciado y respuesta a tratamiento.

- Motivos/s para no iniciar tratamiento.

Se contara para el analisis con un panel de expertos en infeccion VHB y VHD de
diferentes disciplinas de los hospitales participantes para estimar y consensuar el
consumo de recursos asociado a ambas alternativas. Con sus aportaciones
realizaremos estudios de coste eficacia para estimar la ratio coste utilidad
incremental (RCUI) y la ratio coste efectividad incremental (RCEI).




4. Etapas de desarrollo y distribucion de las tareas del equipo

investigador (insertar cronograma):




1. Implementacion de la estrategia de busqueda de pacientes, generar archivo desde el
SIL. Desde el SIL propio de cada centro participante, se generara un listado diario con
pacientes Ac- VHC positivos de los que se dispone una muestra de suero en el Laboratorio, en
la que realizar, si fuera necesario, la cuantificacion de ARN-VHC. De forma refleja se obtendra
un listado diario con pacientes con resultado previo de HBsAg positivo de los que se dispone
una muestra de suero en el Laboratorio

2. Inicio de Pro-LINK

a) Hepatitis C: Tras la generacion del listado de pacientes Ac-VHC positivo, se revisa
ultimo ARN-VHC negativo en el programa de laboratorio/Historia Clinica (Diraya). Se refleja
ARN-VHC en los que no haya datos de viremia o de curacién. EN los casos de confirmacion de
viremia, alerta en el informe y derivacion del paciente por los mecanismos habituales a
Digestivo. Citacion del paciente y seguimiento de estos (paciente citado, acude a cita)

b) Hepatitis B/D: Tras la generacion del listado de pacientes HBsAg positivo, se revisa el
historico de HBsAg; si no hay aclaramiento y/o no se ha realizado nunca anti-VHD, se procede
en primer lugar a verificar positividad para HBsAg y, en caso de persistir, se realiza doble
diagnostico reflejo de hepatitis delta. En los casos de confirmacion de viremia, alerta en el
informe y derivacion del paciente por los mecanismos habituales a Digestivo. Citacion del
paciente y seguimiento de estos (paciente citado, acude a cita)

3. Recogida de datos.

Se enviara reporte mensual al centro coordinador del nimero de pacientes localizados, niUmero
de ARN-VHC o HBsAg/Anti-VHD/ARN-VHD reflejados, y niumero de pacientes virémicos (ARN-
VHC o ARN VHD). Las variables de estudio seran recogidas a través de la plataforma REDCAP
(variables analiticas: edad, sexo, carga viral VHC, hemoglobina, glucosa, creatinina, aspartato
aminotransferasa (AST), alanina aminotransferasa (ALT), gamma glutamiltransferasa (GGT),
lactato deshidrogenasa (LDH), bilirrubina total, albdmina, tiempo de protombina (INR), alfa feto-
proteina (AFP), recuento plaquetario. Variables clinicas: registro de citacion y asistencia a las
consultas médicas del Servicio correspondiente, tratamiento iniciado y respuesta a tratamiento,
motivo para no iniciar tratamiento).

4. Andlisis de datos y seguimiento.

Los datos recogidos seran analizados de forma centralizada en el Hospital Universitario San
Cecilio. Tras una limpieza inicial y validacion cruzada, se aplicaran analisis estadisticos
descriptivos y comparativos, incluyendo pruebas de normalidad (Shapiro-Wilk), analisis
bivariante (Chi?, t de Student o Kruskal-Wallis segun corresponda) y estimacion de intervalos
de confianza del 95%. Se evaluaran las tasas de viremia activa entre los pacientes con
diagnostico incompleto, su grado de fibrosis hepéatica (indices APRI y FIB-4), y la proporcion
que accede al tratamiento. Se realizara un seguimiento longitudinal de cada paciente recaptado
hasta conocer su estado clinico final (curacion, seguimiento activo o no vinculacion). Se
estableceran informes trimestrales de seguimiento para los centros participantes y se utilizara la
plataforma REDCap para asegurar trazabilidad, calidad y consolidaciéon de datos.

5. Redaccion del manuscrito.

El manuscrito sera elaborado siguiendo la estructura IMRaD, en base a la normativa de las
revistas biomédicas de alto impacto, priorizando aquellas indexadas en Q1-D1 del Journal
Citation Reports en areas de hepatologia, enfermedades infecciosas y salud publica. El equipo
de coordinacién del Hospital San Cecilio sera responsable del primer borrador, que incluira una
descripcion detallada del método de recaptacion, los hallazgos sobre prevalencia de viremia
activa, grado de fibrosis y tasas de reenganche al tratamiento. Se incluira un apartado
especifico sobre lecciones aprendidas y replicabilidad de la estrategia. Posteriormente, el
manuscrito sera revisado por todos los coautores implicados (microbidlogos, hepatdlogos y
personal de apoyo estadistico), asegurando una representacion fiel de la contribucion de cada
grupo. Se contempla también la preparacion de una version resumida en inglés para congresos
internacionales.




TAREAS

CRONOGRAMA
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TAREA 6
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Test Reflejo de ARN-
VHC
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Vinculacion al

tratamiento

Exportacion de

resultados

Tabulacion de datos
Anilisis de datos
Preparacioén de
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Envio a publicaciony
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revisiones

Enero 2025-
Diciembre 2026

Enero 2025-

Diciembre 2026

Enero 2025-

Diciembre 2026

Julio 2026

Agosto 2026
Septiembre 2026

Octubre 2026

Noviembre 2026

Diciembre 2026




5. Experiencia del equipo investigador sobre el tema (maximo

una pagina):

La Dra. Ana Fuentes es Facultativa Especialista en Microbiologia Clinica, Doctora en Ciencias
de la Salud y Biomedicina por la Universidad de Granada, e investigadora postdoctoral
mediante contrato Juan Rodés (ISCIII-JR24/00052). Actualmente esta adscrita al CIBER de
Enfermedades Infecciosas (CB21/13/00088) y al grupo MP-13 Resistencias a Antirretrovirales
del Instituto de Investigacion Biosanitaria de Granada (ibs. GRANADA), con una trayectoria
consolidada en investigacion clinica, traslacional y epidemiologica en el ambito de las
enfermedades infecciosas. Ha participado en 39 publicaciones cientificas (5 como primera
autora), acumulando 559 citas y un indice h=16. Entre sus contribuciones mas relevantes
figuran estudios sobre hepatitis virales, resistencias a antirretrovirales, coinfecciones
emergentes y evaluacién de pruebas diagnésticas, publicados en revistas de alto impacto
(Journal of Hepatology, Clinical Microbiology and Infection, Frontiers in Immunology, entre
otras). Ha participado en 16 proyectos de investigacion, actuando como investigadora principal
(IP) en cuatro de ellos, varios con financiacion nacional (Instituto de Salud Carlos Ill), europea
(Comision Europea) y privada (Gilead, Roche, ViiV Healthcare). Su experiencia abarca desde la
metagendmica viral hasta la implementacion de estrategias de vigilancia molecular en tiempo
real, mostrando una gran capacidad técnica y cientifica. Ha participado en proyectos de alto
valor para la salud publica como la microeliminacion de hepatitis C en centros de insercion
social, el estudio del virus de hepatitis Delta en Espafia o la vigilancia de cepas resistentes de
VIH. Ademas, ha contribuido al desarrollo y validacién de tecnologias diagnésticas innovadoras
en colaboracion con la industria farmacéutica, facilitando la transferencia de resultados al
sistema sanitario.

El equipo investigador tiene una experiencia consolidada en infectologia, virologia clinica y
microbiologia molecular. El equipo cuenta con amplia experiencia en el estudio, abordaje clinico
y eliminacion de las hepatitis virales, especialmente la hepatitis C, B y D. Este grupo
multidisciplinar ha consolidado una linea de trabajo comun orientada a la deteccion precoz,
tratamiento, seguimiento y estrategias de microeliminacién de estas enfermedades infecciosas
en el ambito del sistema sanitario publico.

Varios de sus integrantes han desempefado un papel destacado en la coordinacion de lineas
estratégicas de eliminacion de las hepatitis virales en Andalucia (FGG, MCM, FFA, NM, ABP,
FT, AFL) colaborando estrechamente con planes autondmicos e institucionales, asi como con
sociedades cientificas nacionales e internacionales. Su implicacion ha sido clave en el disefio e
implementacién de programas de cribado, algoritmos de actuacion clinica y estrategias de
recaptacion de pacientes con infeccién cronica y diagnéstico incompleto.

El grupo también forma parte de redes colaborativas y proyectos multicéntricos, y ha
contribuido a la generacion de publicaciones cientificas en revistas indexadas, asi como a la
presentacion de comunicaciones en congresos nacionales e internacionales de enfermedades
infecciosas, microbiologia, hepatologia y salud publica. Su trabajo esta alineado con los
objetivos marcados por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) para la eliminacién de la
hepatitis viral como problema de salud publica antes de 2030, y representa un referente en la
integracion de la practica clinica, la salud publica y la investigacion aplicada.

En definitiva, se trata de un equipo sdlido, experto y altamente comprometido con la mejora de
la salud poblacional, especialmente en lo que respecta al control y eliminacion de las hepatitis
virales desde un enfoque multidisciplinar, basado en la evidencia y centrado en el paciente.




6. Capacidad del proyecto de fomentar sinergias en GEHEP.

Beneficios esperados para el Grupo (maximo una pagina):

Este proyecto esta disefiado explicitamente para generar sinergias dentro de GEHEP, al
implicar a multiples centros en la implementacion coordinada de una misma estrategia de
blusqueda activa y recaptacion de pacientes con hepatitis C, B y delta. La utilizacion de
algoritmos homogéneos en los SIL, de una base de datos centralizada y de protocolos
compartidos de derivacién y seguimiento permitird armonizar circuitos asistenciales y criterios
de actuacion entre los diferentes hospitales, reforzando la identidad de GEHEP como red de
referencia en eliminacion de hepatitis virales. Como beneficios directos para el Grupo, se prevé:
i) la generacién de una gran cohorte multicéntrica con datos clinicos y econdmicos de alta
calidad, ii) el fortalecimiento de colaboraciones entre disciplinas de distintos centros, iii) el
posicionamiento de GEHEP como lider en estrategias digitales de microeliminacion y
evaluacion de coste-efectividad, y iv) la creacion de una plataforma metodoldgica facilmente
exportable a futuros proyectos impulsados desde el propio Grupo.




7. Plan de difusion y divulgacion (maximo una pagina):

Los resultados esperados de la investigacion son susceptibles de publicacion en un documento
de gran impacto y de uso comun por los profesionales de la salud, como son las revistas
cientificas indexadas en el Journal Citation Reports del IS| Web of Science. Por su aportacion
innovadora a la hora de abordar nuevas estrategias que permitan identificar, diagnosticar y
tratar a pacientes con diagnostico incompleto de infeccién por VHC o VHD. Esta estrategia de
busqueda activa y reintroduccién en la cascada de cuidados, integrando herramientas de
analisis de datos clinicos en el sistema sanitario no esta suficientemente documentado en la
literatura cientifica, lo que lo convierte en un aporte original y potencialmente pionero en el
campo. Presenta aplicabilidad clinica, rigor metodolégico y relevancia sanitaria, por lo que los
resultados del proyecto son altamente publicables en revistas cientificas indexadas en JCR,
donde ademas tendrian una gran utilidad practica y visibilidad entre los profesionales de la
salud, gestores sanitarios e investigadores del ambito de las enfermedades infecciosas y la
salud publica.

Estos resultados también se esperan que sean susceptibles de generar documentos de
consenso guias de practica clinica y herramientas médicas estandarizadas, puesto que existe
un vacio asistencial importante relacionado con pacientes con hepatitis C o D con diagnostico
incompleto o que por algun motivo han sido excluidos de la cascada de cuidados y este
proyecto propone un abordaje sistematico para su identificacion y recaptacion, una fase critica
que no esta suficientemente protocolizada en las guias actuales. Esto justifica la necesidad de
generar nuevas recomendaciones clinicas especificas. Al ser un estudio multicéntrico va a
permitir la sistematizacion de criterios de busqueda, algoritmos de decision clinica y flujos de
derivacion permitiendo estructurar un procedimiento replicable y validado que puede ser
recogido en forma de guia clinica o protocolo institucional.

Ademas, los datos generados de la estrategia de busqueda activa y recaptacion de pacientes
con diagnéstico incompleto, en comparacién con la practica clinica habitual, que no contempla
intervencion sistematizada para su identificacion y reintegracion al sistema de cuidados,
permitiran reforzar las decisiones de politica sanitaria mediante evidencia real sobre coste-
efectividad, eficiencia diagnodstica y prevencion de eventos clinicos graves (reduccion
significativa del numero de personas con VHC o VHD no tratadas, aumento de la tasa de
curacion, disminucion de la progresion a enfermedades hepaticas graves, ahorro neto a medio-
largo plazo por reduccién de eventos grave), lo que puede ser Util para respaldar intervenciones
futuras tanto a nivel autonémico como nacional. Este proyecto mejorara la efectividad
diagnostica y el manejo clinico de pacientes con infeccion cronica por VHC y VHD, a través de
la reduccién del subdiagnéstico e incorporando de nuevo al paciente a la cascada de cuidados.
Los resultados de este estudio supondran un alto impacto econémico y social mediante la
optimizacién de recursos sanitarios al reducir pruebas innecesarias y acelerar el inicio del
tratamiento, implementacion de métodos costo-efectivos, minimizando el gasto sanitario, y una
atencién equitativa a poblaciones vulnerables, mejorando el acceso a la salud publica. Este
estudio de coste-efectividad sera favorable, especialmente si se logra reintroducir con éxito un
alto porcentaje de pacientes perdidos. Como resultados preliminares, aplicando esta estrategia
de recaptacion activa de pacientes con diagndstico incompleto y reincorporandolos de nuevo a
la cascada de tratamiento, se ha obtenido un 30% pacientes con diagndstico incompleto de Ac-
VHC+ perdidos en sistema son ARN-VHC positivos, hay un incremento del 14x frente a la
encuesta de seroprevalencia del Sistema Nacional de Salud; de ellos, el 60% ya estan en
seguimiento por las Unidades correspondientes.




8. Presupuesto solicitado. Justificacion detallada de las

diferentes partidas:

No se solicita presupuesto, sélo la aprobacion y “endorsement” por parte
de GEHEP

Justificacion: no procede




9. Aplicabilidad del proyecto. Antecedentes del investigador

principal y del equipo investigador en la aplicacién de
resultados de proyectos anteriores (maximo 1 pagina):

Los resultados esperados de la investigaciéon son aplicables y se pueden incorporar como
mejoras en la practica clinica habitual del Sistema Sanitario Publico, tanto a nivel hospitalario
como en atencién primaria, ya que el proyecto se basa en la utilizacién de registros clinicos
electronicos y la coordinacion entre niveles asistenciales para identificar y recaptar pacientes
con infeccién crénica por el VHC o el VHB o VHD y diagnéstico incompleto. Ademas, esta
mejora puede aplicarse transversalmente en diferentes comunidades auténomas, lo que
permite su escalabilidad a nivel nacional, adaptandose a los protocolos regionales de
eliminacion de hepatitis C y de manejo de las hepatitis B y D. La incorporacion de la estrategia
a la practica clinica asistencial se prevé a partir de los primeros resultados intermedios, una vez
validadas las herramientas de busqueda, puesto que la coordinacion interprofesional y circuitos
de derivacion ya estan plenamente afianzados. Por tanto, la implementacion practica podria
iniciarse progresivamente durante el mismo periodo del estudio, con una consolidacion plena al
finalizar el proyecto en diciembre de 2026. A partir de entonces, se espera que esta mejora se
integre de manera estructurada y sostenible en los protocolos habituales del sistema sanitario.
La poblaciéon que puede beneficiarse de la incorporacion de estos resultados a la practica
clinica son los pacientes con diagndstico incompleto de infeccion por hepatitis C o hepatitis B y
D que en algin momento acuda al Sistema Sanitario y requiera de una extraccion sanguinea.




Anexo 1. Informe del comité ético de referencia:

CERTIFICADO ACUERDO COMITE DE ETICA DE LA
INVESTIGACION

D/Dfia. ANTONIO SALMERON GARCIA, secretariofa del CElm Provincial de Granada, CElm
acreditado y constituido conforme a 1os requisitos recogidos en el Decreto 82020, de 30 de enero,
por & que se reguian los Grgancs de ética asistendcial y de la investigacion biomédica en Andalucia
(BOJA n(m. 24, de 52/2020),

CERTIFICA:

que dicho comtié, en su sesion nGmero 1/25, celebrada el dia 28/01/2025, con ka asistendia de ks

miembros recogidos en el anexo Il, ha p 30 103 aspectos hgicos, éicos y legales y el
de riesgos y beneficios anticipados dimanantes del proyecto de investigacion cuyos datos

Kentificativos son referidos & continuacitn, conforme a lo dispuesto en ks anticulos 12, de la Ley
14/2007 de 3 de julio, de Invessgacion Biomédica (BOE nGm. 159, de 4/7/2007), ylo 60, del Real
Decreto Legisiatvo 12015, de 24 de julio, por & que se aprueba el texto refundido de la Ley de
garantias y uso racional de los medi yp sanitarios (BOE nam. 177, de
25/712015), yio en la disposicién adici imoséptima de Ia Ley Orgénica 3/2018, de 5 de
diciembre, de Proteccion de Datos Personales y garantia de ks derechos digitales (BOE nam.
204, de B/12/2018), y acordado la emision de su INFORME FAVORABLE, con las
consideraciones recogidas en el anexo |, sagin consta 1odo refiejado en el acta de la sesion.
Y para que conste y surta los efectos oponunos, expide & presente certificado, con Ia indicacién
de con idad & Ia aprobacion de la cormesp acta.

Codigo de ka comunicacidnisoliciiud: SICEIA-2024-002969

Tipo de comunicaciér/solicitud: Inicio de investigacion en Andalucia
Thulo de |a investigacion: Recaptacion de pacientes con diagndstico pleto de
crénica por virus de ka hepatitis C.

Codigo del estudio: PTS_MIC_RECAPTACION_VHC 2

Promotor: FIBAQO

CRO:

Invessigador coordinador o principal: ANA FUENTES LOPEZ
Version y fecha de protocolo: 2.0 de 15122024

Version y fecha de |a adenda al protocolo. de

Version y fecha del consentimiento informado: 1.0 de 02/11/2024
Version y fecha de |a lista de investgadores: 1.0 de 04/112024
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Anexo 2. Copia del consentimiento informado:




‘Miembros del equipo investigador:

Investigador principal

Nombre y apellidos: Centro de trabajo Firma:
Ana Fuentes Lépez Hospital San Cecilio FUENTES Firmado digitalmente

por FUENTES LOPEZ
LOPEZ ANA - ANA-77136140M

Fecha: 2025.11.16

77136140M  19.17:07 +0100'

Resto de investigadores

Nombre y apellidos: Centro de trabajo Firma
Federico Garcia Hospital San Cecilio mado digitalmen
GARCIA GARCIA [ Teae (o
" FEDERICO™" """ " FEDERICO® 28711062
Fecha: 2025.11.16
28711062R 17:47:37 +0511'(;0?

Anexo investigadores confirmados por el momento

Nombre y apellidos

Francisco Franco Alvarez de Luna (FFA)

Ana Fuentes Lopez (AFL)

Federico Garcia Garcia (FGG)

Marta lllescas Lopez (MIL)

Alberto Vazquez Blanquifio (AVB)

Ana Belén Pérez Jiménez (ABP)

Clara de Asis  Morales Rodriguez (CAM)
Jesus Machuca (JM)

Natalia Montiel (NM)

Carolina Freyre (CF)

Isabel Viciana (IV)

Teresa Cabezas (TC)

Alicia Beteta

Alejandro Gonzalez Praetorius
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