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Presentació

Quan l’any 1988 es va identificar el virus de l’hepatitis no A no B mitjançant

tècniques de biologia molecular, es va fer un primer pas en el coneixement

de la història natural i l’epidemiologia del que avui s’anomena hepatitis C.

Quan es va disposar de tècniques analítiques fàcils d’utilitzar per detectar

anticossos enfront del virus de l’hepatitis C, els estudis epidemiològics sobre

la prevalença i la incidència d’aquesta infecció es van multiplicar i, paral·lela-

ment, va avançar el coneixement sobre els seus mecanismes de transmis-

sió. Les tècniques diagnòstiques disponibles han estat, per tant, un pas

important en el camí que hem de seguir per conèixer adequadament la malal-

tia i, consegüentment, tractar-la i prevenir-la. No hi ha cap dubte que la uti-

lització de fàrmacs com l’interferó i la ribavirina ha suposat un gran avanç

per a la curació de la malaltia. L’aparició de nous fàrmacs i un coneixement

millor de com utilitzar-los adequadament per tractar la malaltia justifiquen

que el Departament de Sanitat i Seguretat Social s’hagi plantejat actualit-

zar la primera Guia per a la prevenció i el control de l’hepatitis C, que va publi-

car el 1999.

Amb l’objectiu de posar a l’abast dels professionals mèdics de Catalunya

un resum dels coneixements disponibles sobre l’agent causal, l’epidemio-

logia, la clínica i especialment sobre el diagnòstic, el tractament i la pre-

venció d’aquesta malaltia, el Departament de Sanitat i Seguretat Social ha

comptat novament amb la col·laboració de reconeguts experts en el tema

i ha elaborat aquesta segona edició de la Guia per a la prevenció i el con-

trol de l’hepatitis C, que tinc la satisfacció de presentar. 

Lluís Salleras i Sanmartí
Director general de Salut Pública
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1. El virus de l’hepatitis C

El virus de l’hepatitis C (VHC) és un virus RNA de cadena senzilla, d’apro-
ximadament unes 9.500 bases.1-3 El genoma del VHC presenta una única
pauta de lectura (open reading frame, ORF), que abasta la pràctica totalitat
del genoma i que codifica una poliproteïna d’aproximadament 3.010 ami-
noàcids.
El VHC té escassa homologia, tant de nucleòtids com d’aminoàcids, amb
cap altre agent víric de seqüència coneguda, la qual cosa indica que el VHC 
és un patogen víric diferenciat. De tota manera, l’estudi sistemàtic de la
seqüència genòmica mostra que el VHC comparteix homologia parcial i orga-
nització genòmica similar amb els membres de la família Flaviviridae, famí-
lia que inclou flavivirus humans (virus de la febre groga, virus del dengue,
entre d’altres) i pestivirus animals. A causa d’aquestes semblances, el VHC
ha estat proposat com un tercer gènere dins de la família Flaviviridae.4

El virus de l’hepatitis C és un virus petit, d’un diàmetre estimat entre els
40 i els 50 nm5 i té un embolcall lipídic.6 Les propietats físiques i químiques
del VHC encara no han estat ben caracteritzades, sobretot a causa del baix
títol de virions circulants i de la manca d’un sistema de cultiu eficaç.
Tanmateix, alguns estudis recents han identificat partícules víriques per
immunomicroscòpia electrònica, tècnica mitjançant la qual s’observen par-
tícules esfèriques d’uns 55 a 65 nm amb fines projeccions des de l’em-
bolcall extern,7 i partícules de core de 33 nm que s’obtenen després de trac-
tar amb detergents els virions purificats a partir de plasma infecciós.8

Es coneix també la densitat del VHC, que s’ha determinat per ultracentri-
fugació.
La majoria de partícules infeccioses tenen una densitat de 1,09 a 1,11
g/cm3 en gradient de sucrosa.9 Durant la fase aguda, els virions es con-
centren en la fracció de baixa densitat, majoritàriament lligats a les lipo-
proteïnes del sèrum.10 Coincidint amb la seroconversió a anti-VHC, els virions
es desplacen cap a una densitat més alta.11 Aquesta darrera fracció, a
diferència de la primera, pot ser immunoprecipitada tant amb anticossos
antiimmunoglobulina humana com amb proteïna G, la qual cosa indica que
es tracta de virions en forma d’immunocomplexos. En la majoria d’infeccions
cròniques les dues formes víriques, lliure i en immunocomplexos, coexis-
teixen.
A més, en una part dels individus amb infecció activa, la fracció d’alta den-
sitat conté partícules de core, de densitat 1,20 g/cm3, probablement alli-
berades a partir d’hepatòcits malmesos.12

9
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1.1 Estructura i funció del genoma del VHC

Molta de la informació de què es disposa actualment sobre el VHC prové
de l’estudi del genoma víric. La figura 1 resum la informació bàsica sobre
l’estructura, l’organització i la funció del genoma del VHC. Aquestes dades
s’han obtingut a partir de l’anàlisi de la seqüència i de l’estudi in vitro dels
gens per sistemes de transcripció/traducció o transfecció de cDNA clonat
en bacteris, llevats, cèl·lules d’insecte i de mamífer.

Figura 1. Organització genòmica del virus de l’hepatitis C i de les proteïnes que codifica

El genoma es divideix en tres zones: una regió 5’ no codificant (5’NCR), una regió que codifica la
poliproteïna, dividida també en regions estructurals i no estructurals, i finalment una regió 3’ no 
codificant (3’NCR).

Regió 5’ no codificant
L’extrem 5’ del genoma del VHC comença amb una regió d’entre 332 i 342
nucleòtids que precedeix el codó de començament de la traducció de la poli-
proteïna.13-15 En aquest fragment del genoma víric, anomenat regió 5’ no
codificant (5’NCR), s’hi han predit estructures secundàries i terciàries com-
plexes molt a prop del codó d’iniciació AUG. La principal funció de la regió
5’NC és permetre la unió del ribosoma de la cèl·lula hoste a l’RNA víric.15

El ribosoma s’hi uneix en l’estructura de l’RNA coneguda com internal ribo-
some entry site (IRES), que ocupa la pràctica totalitat de la regió 5’NC. 
L’IRES també és essencial en la interacció de l’RNA víric amb proteïnes d’o-
rigen cel·lular. 
La seqüència nucleotídica de la regió 5’NC està altament conservada entre
els diferents aïllats del VHC de diferents llocs del món (homologia superior
al 95%),16 a causa precisament de les fortes constriccions moleculars per
tal de mantenir-ne la funció. Aquesta característica ha fet de la regió 5’NC
una diana òptima per al diagnòstic molecular de l’hepatitis C i per al desen-
volupament de nous agents antivírics.17

10
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Regions codificants
El genoma del VHC codifica una poliproteïna precursora a partir de la qual
se separaran les proteïnes víriques individuals, mitjançant l’acció combina-
da de les proteases de l’hoste i del mateix virus. La major part de la infor-
mació sobre les proteïnes del virus C és informació indirecta que prové d’es-
tudis fets sobre proteïnes recombinants. Les proteïnes estructurals es
troben en l’extrem N-terminal de la poliproteïna i estan seguides per sis pro-
teïnes no estructurals. L’organització genòmica és:3

5’C-E1-E2-p7-NS2-NS3- NS4A-NS4B-NS5A-NS5B-3’. 

Els primers 190 aminoàcids de l’extrem N-terminal de la poliproteïna corres-
ponen a una proteïna no glicosilada de mida petita (p22) amb un elevat con-
tingut d’aminoàcids bàsics i un punt isoelèctric alt, característic de proteï-
nes amb capacitat per unir-se a l’RNA. En conseqüència, el producte del gen
C és probablement la proteïna de la nucleocàpside que formarà el core del
VHC. La proteïna està conservada entre els diferents aïllats del virus, i sem-
bla multifuncional per diferents raons, que inclouen senyals de localització
nuclear, un motiu d’unió a DNA i nombrosos llocs de reconeixement de qui-
nases proteïnes.2,3

Els dos gens següents, E1 i E2, codifiquen les dues glicoproteïnes de l’em-
bolcall del VHC: gp35 i gp70, respectivament.18,19 Les seqüències d’E1 i E2
contenen nombrosos llocs de glicosilació, de manera que en realitat la mei-
tat del seu pes molecular correspon a complexos carbohidrats amb elevat
contingut de manosa. Recentment s’ha descrit que la proteïna E2 es pot
tallar i produir dos subproductes, E2 i p7. Aquesta darrera proteïna podria
tenir un paper rellevant en la maduració de la glicoproteïna i en l’acobla-
ment del virus. Per la seva part, la proteïna E2 conté un domini hipervaria-
ble (hypervariate region 1, HVR-1),20 amb estructura flexible i elevada varia-
bilitat en la seqüència nucleotídica. S’ha proposat que aquesta regió pot
contenir epítops per a anticossos neutralitzants i estar, per tant, sotmesa
a una forta selecció del sistema immunològic.
A continuació de les proteïnes estructurals, s’han descrit sis proteïnes no
estructurals. Les dues primeres, NS2 i NS3, són dues proteases diferents
que estan implicades en el processament de la regió no estructural de la
poliproteïna. El producte d’NS4a funciona com a cofactor d’NS3. La funció
del producte d’NS4b, de 27 kD, és encara desconeguda.21,22

Finalment, encara no se sap quina és la funció exacta de les proteïnes
NS5a i NS5b, tot i que s’ha proposat que totes dues estiguin relaciona-
des amb els processos de replicació vírica. De la primera, se n’han iden-
tificat dos subproductes fosforilats, tots dos amb seqüència de localitza-
ció nuclear.

11
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Pel que fa a NS5b, se n’han descrit dominis amb activitat RNA polimerasa
RNA dependent.23,24

Regió 3’ no codificant
La regió codificant del virus de l’hepatitis C s’acaba amb un codó únic de
terminació en pauta. El genoma presenta a continuació una seqüència cur-
ta d’entre 27 i 54 nucleòtids, la regió 3’ no codificant. Aïllats de genotip 1b
tenen uns 28 nucleòtids més i acaben amb una seqüència curta de poliUs.25

En canvi, els aïllats de genotip 1a tenen una cua de poliAs.26 No s’han tro-
bat, però, diferències en l’eficiència de la replicació vírica segons els dos
tipus d’RNA.

1.2 Variabilitat del VHC

Com la majoria dels virus RNA, el virus de l’hepatitis C presenta una ele-
vada heterogeneïtat genètica.27 Les RNA polimerases RNA dependents no
tenen sistemes de rectificació d’errors, de la qual cosa resulta una baixa
fidelitat durant la replicació vírica. A causa de l’elevada taxa de mutacions,
la curta extensió genòmica i l’elevat nombre de virus circulants, la població
vírica en l’hoste infectat consisteix en una barreja complexa de genomes
que difereixen entre si en un o més nucleòtids. Aquesta distribució genò-
mica es coneix com a quasiespècie.
D’altra banda, la conseqüència evolutiva a llarg termini d’aquesta hetero-
geneïtat genòmica entre aïllats és l’aparició de grups genèticament diferents
o genotips. Els estudis sobre els genotips s’han centrat en la classificació,
la nomenclatura i la distribució geogràfica, i també en el seu paper en el
diagnòstic, la clínica i el pronòstic de la infecció.

La naturalesa en quasiespècies del virus de l’hepatitis C
La figura 2 és una representació esquemàtica de l’estructura en quasiespè-
cies d’un virus RNA. L’estructura de la població vírica en quasiespècies impli-
ca un avantatge significatiu quant a l’adaptació, ja que la presència simultà-
nia de múltiples variants genòmiques, a més de l’elevada producció de
variants noves, permet la selecció ràpida dels mutants idonis per a cada con-
dició ambiental. La transcendència d’aquest fet és notable, sobretot pel que
fa al disseny de vacunes i a l’establiment d’infecció persistent per l’aparició
de mutants d’escapada als anticossos neutralitzants i als limfòcits citotòxics,
respectivament, i a l’aparició de mutants resistents al tractament antivíric.28,29

L’anàlisi de la seqüència de diversos clons de cDNA que abasten el geno-
ma complet ha proporcionat proves inequívoques que el VHC té una distri-
bució en quasiespècies.30 La taxa de mutació del VHC és desconeguda, ja
que no es disposa d’un sistema de cultiu in vitro que permeti calcular-la.

12

Guia prevenc hepatitis C  16/12/03  16:48  Página 12



Es pot estimar, en canvi, la taxa de fixació de mutacions mitjançant l’estu-
di de la seqüència consens d’aïllats del mateix pacient obtinguts en dife-
rents intervals de temps. La taxa de fixació de mutacions pel virus C se situa
entre 1,44 i 1,92 per 103 bases substituïdes per lloc del genoma i per
any.31,32 Aquesta taxa es distribueix desigualment al llarg del genoma. Les
regions 5’NC, core i NS3 presenten taxes de fixació de mutacions inferiors
a la mitjana, mentre que la taxa més elevada es troba en les regions E1 i
E2, particularment en la regió HVR-1.

Genotips del VHC
La comparació de seqüències del genoma complet d’aïllats de diferents
parts del món ha mostrat que el grau d’homologia entre aquests varia, i que
es poden arribar a classificar els aïllats en grups i en subgrups, segons els
canvis de nucleòtids i aminoàcids que s’hi observin (figura 3).27,33 D’aquesta
manera s’ha introduït la classificació de genotips del VHC, terme que es
correspon amb la distribució geogràfica i epidemiològica dels diferents
aïllats. La nomenclatura de classificació dels genotips més acceptada és
la de Chan i col·laboradors.34 Cada genotip es designa per una xifra aràbi-

13

Figura 2. Representació esquemàtica d’una distribució típica en quasiespècies
d’una població de virus RNA

Les rodones de colors representen mutacions puntuals que es troben en la seqüència genòmica.
L’espectre de mutants són les diferents molècules d’RNA que es troben en un aïllat. La seqüència
de consens és la seqüència teòrica que resultaria d’assignar a cada posició del genoma el nucleò-
tid més representatiu en la població. La seqüència màster és la seqüència genòmica més freqüent
de l’espectre de mutants

Espectre de mutants

Seqüència de consens

Seqüència màster
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ga i cada subtip per una lletra minúscula, segons l’ordre de descobriment,
per exemple: 1a, 1b, 2a, 3a, etc.
L’anàlisi de qualsevol regió del VHC és útil en la determinació del genotip
víric, alhora que hi ha una bona concordança entre aquestes. S’han analit-
zat les regions E1, NS5b i core. De tota manera, la regió més utilitzada és
la regió 5’NC,33 i és la regió en què es basen la major part dels mètodes
de tipatge. Pel que fa a la distribució geogràfica, el genotip 1b és el més
freqüent en el nostre entorn i al sud d’Europa en general: es tracta d’a-
proximadament el 85% dels casos tenint en compte que aquest percentat-
ge pot variar segons l’edat i el grup de risc. El genotip 1b també és el més
freqüent a l’est d’Europa i a l’Àsia oriental. Els genotips 1a, 2, 3 i 4 pre-
senten una àmplia distribució, mentre que els genotips 5-10 estan localit-
zats en determinades regions geogràfiques.35,36
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La presència dels diferents genotips del VHC té diverses implicacions
diagnòstiques i clíniques. D’una banda, els assaigs diagnòstics han de tenir
en compte la variabilitat del virus, tant en els assaigs de determinació d’an-
ticossos com en els de determinació d’RNA víric. D’altra banda, encara que
sembla que no hi ha diferències entre genotips pel que fa a la patogènia,
està demostrat que els genotips 2 i 3 presenten taxes superiors de res-
posta mantinguda al tractament antivíric.27,33,37

15
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2. Epidemiologia

2.1 Cadena epidemiològica

Reservori
L’únic reservori del VHC és l’home, si bé experimentalment el virus també
s’ha transmès al ximpanzé.38,39

Font d’infecció
La font d’infecció és la sang de les persones infectades, independentment
que tinguin les transaminases alterades o no. S’hi detecta l’RNA del virus
al sèrum.40

Encara que s’han detectat tant anticossos anti-VHC com presència d’RNA-
VHC al calostre, no s’ha demostrat mai que s’hagi transmès la infecció per
l’alletament. Per tant, ni la llet ni tampoc altres fluids corporals han de con-
siderar-se font d’infecció.41

Mecanismes de transmissió més importants
Actualment s’admeten diferents vies de transmissió per al VHC, entre les
quals cal destacar les següents:
a) L’exposició percutània directa intensa o repetida a sang contaminada.42

Aquesta és la via de transmissió més eficient i explica l’elevada preva-
lença d’infectats (60%-90%) entre les persones usuàries de droga per via
parenteral (UDVP)43 i hemofíliques tractades amb factors hemàtics abans
de 1990.44

A partir de l’any 1990, en què es van introduir proves serològiques per detec-
tar la presència d’anticossos, el risc de transmetre la infecció per transfu-
sions de sang o derivats ha disminuït de manera molt important i actualment
s’estima que aquest risc és pràcticament inexistent;45,46 s’han descrit casos
a diversos països en què la infecció s’ha produït després d’administrar pre-
parats d’immunoglobulines per via intravenosa els anys setanta.41,47-49 Actual-
ment s’utilitzen tècniques que inactiven el VHC en aquests preparats i, a més,
s’investiga la presència d’RNA-VHC abans de lliurar-los per al consum.
En les persones UDVP que comparteixen xeringues la transmissió és molt
freqüent.50 En estudis de seguiment de cohorts de persones UDVP no
infectades s’ha observat que al cap de sis mesos ja s’han infectat el 50%-
80% dels usuaris.
Sembla que la infecció per HIV no augmenta la prevalença d’infecció per
VHC.50,51 En els usuaris de cocaïna per via intranasal també s’ha obser-
vat una prevalença d’infecció per VHC superior a la població general.52

17
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Encara que inicialment s’havia postulat que les responsables d’aquest fet
podien ser exposicions parenterals no reconegudes, sembla que les epis-
taxis que es produeixen en aquestes persones i el fet de compartir objec-
tes per inhalar la droga en podrien ser una explicació.

b) Exposicions percutànies petites o inaparents a sang contaminada que
es repeteixen en l’àmbit sanitari. Això és el que s’esdevé en les dependèn-
cies d’hemodialització, en els quals la prevalença d’anti-VHC és del 10%
al 30%,53-56 i en altres dependències hospitalàries.57-59

c) Exposicions parenterals o permucoses inaparents que poden donar-se
en les persones que conviuen amb pacients amb VHC i en aquelles que
ocasionalment tenen contacte amb la seva sang per maniobres diverses,
com per exemple tatuatges, pírcing i altres activitats d’atenció personal
practicades per personal no sanitari com ara manicures o pedicures.60

Probablement en molts dels casos d’hepatitis C crònica que afecten gent
gran es deuen haver produït exposicions parenterals o permucoses ina-
parents.

Les inoculacions accidentals amb agulles que han estat en contacte amb
pacients anti-VHC positius suposen un risc baix de transmissió. En estudis
de seguiment de personal sanitari que ha tingut accidents d’aquest tipus
han resultat infectats menys del 3% dels exposats.61-65 Encara que no es
disposa d’estudis de seguiment que documentin la transmissió de la infec-
ció per esquitxada de sang a la conjuntiva, s’ha comunicat l’existència d’un
cas per aquest mecanisme.66,67

La informació sobre el personal sanitari infectat que transmet la infecció
als seus pacients és encara molt limitada, però sembla que el risc és molt
baix i que deu estar circumscrit a la pràctica de procediments invasors pre-
disposants a exposicions hemàtiques, que es realitzen preferentment en
ginecologia i obstetrícia, cirurgia cardiovascular, cirurgia abdominal, trau-
matologia i cirurgia de la cavitat oral.68,69

Per procediments invasors predisposants a exposició s’entén els que pos-
sibiliten el contacte entre la sang del professional mèdic i el teixit o la feri-
da oberta d’un pacient. S’inclouen en aquesta categoria tots els procedi-
ments que es duen a terme en una cavitat oberta, una ferida o un espai
amb poca visibilitat en els quals les mans o els dits del professional estan
en contacte amb objectes punxants o tallants. 

Transmissió sexual
La transmissió sexual del VHC és possible, però a diferència del que pas-
sa amb el VHB resulta una via poc eficient.70

En diversos estudis realitzats en cohorts homosexuals no drogoaddictes les
prevalences d’infecció han estat similars a les de la població general.71-73
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En els pacients atesos a les clíniques de malalties de transmissió sexual,
la prevalença d’infecció és lleugerament superior a la de la població gene-
ral, i hi ha estudis que mostren associació amb factors com el nombre de
parelles sexuals, els anys d’exercici de la prostitució, les pràctiques sexuals
que comporten microtraumatismes i la presència de serologia positiva per
a la sífilis.74-77

En un intent d’aclarir els possibles mecanismes de transmissió sexual s’ha
examinat el semen, les secrecions vaginals, les orines i les femtes de
pacients amb presència d’RNA del VHC en sèrum, sense que s’hagi pogut
demostrar en aquests productes la presència del genoma víric.
Respecte a la saliva, la majoria dels estudis realitzats tampoc no han demos-
trat la presència d’RNA del VHC. En un estudi es va observar que set de
catorze mostres (50%) estudiades van ser positives a l’RNA del VHC.78

En aquest estudi, les mostres estudiades eren de saliva sencera, mentre
que en els altres s’havien estudiat mostres de saliva de les quals s’havien
extret prèviament les cèl·lules. Per això es pensa que és la contaminació
hemàtica la responsable de la positivitat de la saliva per l’RNA del VHC.79

En estudis realitzats en parelles d’hemofílics infectats pel VHC no s’ha obser-
vat major prevalença anti-VHC que en la població general.80 Tampoc no es
va detectar infecció en les parelles de ximpanzé a les quals s’havia inocu-
lat el VHC i que van ser seguides durant deu anys.81

Transmissió en persones que conviuen amb persones anti-VHC
En alguns estudis s’ha observat que és més freqüent trobar infectats entre
les persones que conviuen amb persones anti-VHC positives que en els que
no hi conviuen (del 0 al 4%),82 però és molt probable que sigui l’antecedent
de compartir objectes de cura personal que puguin contenir sang (raspall
de dents, màquina d’afaitar, objectes de manicura…) el factor realment rela-
cionat amb la infecció.83 En qualsevol cas, la taxa d’atac secundària en per-
sones que conviuen que no són parella sexual és baixa (al voltant del 2%).84

Transmissió vertical
En estudis realitzats en fills de mares anti-VHC positives, s’ha observat que
entre un 5% i un 7,5% dels infants resulten infectats.85,86 En mares coin-
fectades per HIV, el risc de transmissió és superior.
El risc de transmissió perinatal del VHC depèn del títol d’RNA del VHC, de
manera que només amb títols materns ≥106 UI/mL (situació freqüent en
dones infectades per l’HIV) es pot produir la transmissió al fill.87

Casos esporàdics
Els anomenats casos esporàdics, és a dir, que no estan relacionats amb
altres casos ni tenen factors de risc, representen al voltant del 40% de casos
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incidents. En alguns, el malalt ha oblidat o no vol confessar l’existència d’al-
gun factor de risc (UDVP, transfusió o d’altres) però no es pot excloure algun
mecanisme no identificat.88 En molts d’aquests casos hi ha antecedents d’in-
jecció en la infància amb xeringues que no eren d’un sol ús,89 i en d’altres hi
ha antecedents d’haver rebut actuacions sanitàries (hospitalitzacions, odon-
tologia) que poden haver estat responsables del contagi.53

Fins al moment present no hi ha cap evidència que, com passa en alguns
flavivirus, el VHC és transmeti per artròpodes.90

Hoste susceptible
En principi, és susceptible a la infecció per VHC qualsevol persona que té
contacte amb la sang d’una persona amb replicació del virus (individus RNA-
VHC positius).
S’ignora si la infecció per VHC confereix una immunitat persistent enfront
de noves infeccions pel mateix virus en els casos que s’han curat d’un epi-
sodi anterior.
En els ximpanzés convalescents d’infecció per VHC, l’exposició a la matei-
xa o a una altra soca del VHC produeix una nova infecció, la qual cosa sug-
gereix que aquest virus no proporciona una resposta efectiva d’anticossos
neutralitzants. El VHC té una regió del seu genoma anomenada hipervaria-
ble, en la qual es produeixen mutacions molt sovint (quasiespècies).
Aquesta heterogeneïtat del genoma explica que els anticossos que pot haver-
hi en un individu infectat no serveixen per afrontar els nous mutants i podria
explicar tant la persistència de la infecció com la possibilitat de noves infec-
cions.82,91,92

2.2 Epidemiologia descriptiva

Prevalença de la infecció
La infecció per VHC està estesa universalment, si bé s’observen diferèn-
cies segons les zones geogràfiques.90

Les dades que s’utilitzen provenen habitualment de les anàlisis que es prac-
tiquen als donants de sang. Als països escandinaus i al Canadà la preva-
lença de portadors en aquest col·lectiu és del 0,2 al 0,4%; als Estats Units
i als països centreuropeus del 0,5 al 0,8%, i als països mediterranis i al
Japó la prevalença d’infecció és més elevada: 1%-2%.93 En un estudi fet en
més de 30.000 donants a Barcelona l’any 1990, la prevalença va resultar
de l’1,2%.94 S’ha indicat que en les donacions s’autoexclouen les perso-
nes amb factors de risc per a aquesta infecció, per la qual cosa la preva-
lença a la població general ha de ser superior.39,41 En un estudi realitzat l’any
1994 en una mostra representativa de 4.551 dones embarassades de Cata-
lunya la prevalença de la infecció va resultar de l’1%.95
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Els estudis serològics de base demogràfica reflecteixen amb més exactitud
l’extensió de la infecció i la seva prevalença en els diferents grups d’edat.
Els estudis efectuats a Itàlia demostren taxes de prevalença molt més altes
que en altres països, i que la prevalença es dóna especialment en la pobla-
ció de més de seixanta anys.96-98 Igualment, aquest darrer fet s’ha consta-
tat en un estudi fet a la comunitat de la Rioja99 (taula 1). 

Taula 1. Prevalença d’anticossos anti-VHC en la població general segons diferents
estudis realitzats

Grup d’edat Stroffollini96 Maggi97 Guadagnino98 Sacristán99

< 30 0/40 5/497 (4%) 6/452 (1,3%) 2/285 (0,7%)

30-39 3/81 (3,7%) 7/486 1,4%) 5/215 (2,3%) 5/201 (2,48%)

40-49 10/227 (4,4%) 16/624 (3%) 8/161 (5%) 4/189 (2,17%)

50-59 28/245 (11,4%) 43/432 (9,9%) 28/152 (18,4%) 4/122 (3,27%)

60-70 16/88 (18,4%) 40/250 (16%) 123/372 (33,1%) 3/96 (3,12%)

Total 57/681 (8,4%) 111/2189 (5%) 170/1352 (12,6%) 18/888 (2,02%)

La taula 2 mostra la prevalença d’anticossos anti-VHC en un estudi seroe-
pidemiològic realitzat en la població general a Catalunya l’any 1996,100 i la
taula 3, els factors de risc que van resultar associats a la infecció en pobla-
ció de 15 anys o més en l’esmentat estudi. Com es pot veure, el fet de
tenir tatuatges, haver rebut transfusions en el passat i la drogoaddicció per
via parenteral van resultar els factors més associats (odds ratio superiors)
a la presència d’anticossos anti-VHC.

Taula 2. Prevalença d’anticossos anti-VHC en una mostra de la població general.
Catalunya, 1996100

Homes Dones Total

Grups d’edat % n % n % n

5-9 0 151 0 111 0 262

10-14 0 304 0 318 0 622

15-24 0 60 0 58 0 118

25-34 2,5 120 2,1 96 2,3 216

35-44 4,8 104 0,8 118 2,7 222

45-54 1 96 1,6 126 1,4 222

55-64 3,9 103 5,8 121 4,9 224

>64 3,9 127 6,2 129 5,1 256

Total 2,2 1.065 2,7 1.077 2,5 2.142
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Taula 3. Factors de risc associats a la prevalença d’infecció anti-VHC en població
adulta. Catalunya, 1996100

Prevalença 
anti-VHC

Factors de risc % n OR (IC 95%) ORa (IC 95%)

Tatuatge

Sí 17,2 29 7,55 (2,71-21,02) 6,21 (1,85-20,85)
No 2,7 1.229 – – – –

Transfusió

Sí 13,2 76 6,24 (2,91-13,40) 5,00 (2,19-13,36)

No 2,4 1.182 – – – –

Drogoaddicció parenteral

Sí 11,3 71 4,90 (2,16-11,12) 4,91 (2,01-11,99)

No 2,5 1.187

Hospitalització

Sí 6,1 311 3,18 (1,66-6,08) 2,29 (1,14-20,85)

No 2,0 947

OR: Odds ratio.
ORa: Odds ratio ajustada per regressió logística.
IC: Intervals de confiança.

Un aspecte interessant és, així mateix, la distribució geogràfica dels geno-
tips (variabilitat observada entre els diferents aïllaments del VHC). Com es
pot veure a la figura 4, dels 30 subtips identificats el predominant a l’àrea
mediterrània és el que es presenta a la taula 2.91

Incidència de la infecció
Les dades disponibles sobre incidència (nous casos) d’hepatitis C són molt
limitades, ja que com s’ha comentat no es disposa de cap marcador serolò-
gic que permeti distingir una infecció antiga d’una recent.93,101,102 Per tant,
només en col·lectius específics que es controlin regularment (hemodialit-
zats, per exemple) és possible detectar casos incidents.
Parlant des d’un punt de vista de població, només els casos de positivitat
a l’RNA del VHC o de detecció d’anticossos anti-VHC que presentin clínica
d’hepatitis aguda, i en els quals es descarten altres etiologies com a res-
ponsables del quadre clínic, es poden assumir com a casos nous. Això fa
que els registres d’incidència d’infecció per VHC, en general, subestimin
la incidència real de la malaltia. Un altre problema afegit és que atesa la
manca de proves específiques d’infecció aguda, l’hepatitis C s’acostuma
a declarar com a hepatitis no A no B, conjuntament amb altres hepatitis
víriques agudes.
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Figura 4. Distribució universal dels genotips del VHC

Font: Forns Bernhardt X, Sánchez Tapias JM. Hepatitis crónicas. Medicine 1996; 7: 356-364.

Conducta epidèmica
Els brots d’hepatitis C són limitats, ja que la principal via de transmissió és
l’hemàtica. Se n’han descrit en pacients hemodialitzats, en UDVP i en
pacients sotmesos a procediments invasors.64,69,103-107,108

Parlant des d’un punt de vista comunitari, s’han descrit agrupacions (clús-
ters) d’infectats a Egipte i a Japó, sense que aquests casos presentin cap
dels factors de risc clàssicament reconeguts.109,110 S’ha considerat que la
causa podia estar en els tractaments mèdics tradicionals i no tradicionals
en els quals es compartís material contaminat.102

Factors temporals
Les dades disponibles fins ara no mostren que la infecció es presenti en
cicles estacionals ni multianuals.

Edat
L’hepatitis C aguda pot presentar-se a qualsevol edat. Tanmateix, hi ha més
casos entre adults joves. L’edat d’infecció s’ha relacionat amb un pitjor
pronòstic de la malaltia en el sentit que a més edat pitjor és el pronòstic.
La distribució segons l’edat dels casos d’hepatitis C reflecteix tant les varia-
cions de l’expressió clínica de la malaltia en les diferents etapes de la vida,
com la distribució dels factors de risc segons l’edat. 
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Sexe
La major prevalença d’infectats per VHC en els homes s’atribueix al fet que
els factors de risc per a aquesta infecció es troben més sovint en homes
que en dones.

Raça
L’hepatitis C es presenta en totes les races. Als Estats Units, on conviuen
diferents races, la incidència de la malaltia és superior en les persones de
raça no blanca que en les de raça blanca; la qual cosa s’atribueix a la dife-
rent distribució de les conductes de risc per a la malaltia i no a suscepti-
bilitats racials.102

Ocupació
En estudis realitzats entre personal sanitari que havia tingut exposicions per-
cutànies a sang de pacients amb VHC, la seroconversió se situa entre l’1%
i el 3%.
La prevalença d’infecció per VHC entre el personal sanitari acostuma a ser
semblant o lleugerament superior a la de la població general.68

S’ha assenyalat que els sanitaris amb més risc d’infecció són els dentis-
tes i els que tenen antecedents d’inoculació accidental.65,111

Condició socioeconòmica
Els casos d’hepatitis C sense factor de risc identificat són més sovint de
condició socioeconòmica baixa, sense que fins al moment es pugi donar
una interpretació raonable d’aquest fet.112 És probable que atès que l’in-
terval que acostuma a transcórrer entre l’exposició al VHC i la detecció de
la infecció és molt llarg, els pacients no reconeguin factors de risc que són
més freqüents en les persones amb condicions socioeconòmiques més bai-
xes, com ara empresonament, malalties de transmissió sexual, contactes
sexuals amb persones infectades o drogoaddicció per via parenteral.

Altres condicions
Les persones que han rebut transfusió de sang tenen un risc elevat d’es-
tar infectades per VHC. Aquest risc era superior si la sang procedia de
donants remunerats que si era de donants voluntaris.38,53

Abans que s’introduís la detecció de VHC en els donants, el 10% dels recep-
tors de sang als EUA i el 15% a Espanya desenvolupaven una hepatitis agu-
da sovint anictèrica.112,113

Després que s’introduís la detecció d’anticossos anti-VHC amb ELISA de pri-
mera generació, el risc d’hepatitis C posttransfusional es va reduir a menys
d’un 1%. Actualment s’ha eliminat pràcticament del tot.114

Els receptors de concentrats amb factors de coagulació tenen una preva-
lença molt elevada d’infecció per VHC (superior al 90%), que només està
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superada per la dels UDVP. També els receptors d’òrgans procedents de
donants infectats tenen un risc molt elevat d’adquirir el VHC.115

2.3 Epidemiologia de les hepatitis C a Catalunya, Espanya 
i altres països

A Catalunya es disposa de dades globals d’incidència d’hepatitis víriques
des de l’any 1982 gràcies a la declaració que fan els metges pel sistema
de notificació de les malalties de declaració obligatòria (MDO). L’any 1990,
la rúbrica “Hepatitis víriques” es va desglossar en tres de noves: “Hepati-
tis A”, “Hepatitis B” i “Altres hepatitis víriques” (que exclou la A i la B). Sota
aquesta darrera es declaren, doncs, la resta d’hepatitis víriques l’etiologia
de les quals no sigui el virus de l’hepatitis A ni el virus de l’hepatitis B. Per
tant, els casos d’hepatitis C que es notifiquen queden inclosos sota aquest
títol juntament amb altres possibles etiologies víriques.116

Tanmateix, la majoria de les notificacions incloses en aquesta rúbrica són
hepatitis C, i per tant es pot considerar que l’explotació d’aquesta és un
reflex aproximatiu a la realitat de les hepatitis C a casa nostra.
Un altre problema afegit pel que fa al coneixement de la incidència real d’he-
patitis C a Catalunya, com s’ha comentat anteriorment, és que no hi ha cap
marcador de laboratori capaç de distingir una infecció antiga d’una de recent
i que per tant es poden barrejar dades de prevalença amb dades d’in-
cidència.
D’altra banda, encara que en el document Definició de cas de les malalties
de declaració obligatòria s’indica que com a casos d’hepatitis C s’han de
declarar els que tinguin positivitat anti-VHC i presentin clínica d’hepatitis agu-
da (casos incidents), hi ha l’inconvenient que una gran proporció d’aques-
tes malalties cursen sense manifestacions clíniques i, per tant, es produeix
una infradetecció del problema.
L’anàlisi de la tendència de la notificació a la rúbrica "Altres hepatitis víri-
ques" a Catalunya mostra una disminució de la incidència al llarg dels
anys,117-121 i ha passat d’una taxa per 100.000 habitants de 2,8 l’any 1992
(178 casos declarats) a una de 0,7 per 100.000 habitants l’any 2001 (amb
una notificació de 41 casos) (figura 5). Aquesta disminució està relaciona-
da molt probablement amb la pràctica desaparició de les hepatitis post-
transfusionals.122,123

Les dades d’incidència d’hepatitis C en diferents països desenvolupats pre-
senta certes variacions. A l’Estat espanyol és difícil disposar de dades de
certa qualitat d’incidència d’aquesta malaltia fins a l’any 1997, ja que amb
anterioritat a aquesta data es declaraven conjuntament totes les etiologies
víriques causants d’hepatitis. La taxa per 100.000 habitants corresponent
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a "Altres hepatitis víriques" durant 1997 ha estat de 6,8,121 i des de lla-
vors ha anat disminuint fins arribar a 3,1 l’any 2001.124-126

A Suïssa les taxes d’incidència d’hepatitis C aguda són molt properes a les
de Catalunya: 0,8 per 100.000 l’any 1999, 1,3 l’any 2000 i 1,4 l’any
2001.127

La figura 6 mostra la morbiditat declarada d’hepatitis C a Canadà i als Estats
Units. A Canadà, es disposa d’una rúbrica específica per declarar les hepa-
titis C des de l’any 1991. Al llarg dels anys la tendència de la malaltia ha
estat d’augment, ja que ha passat de 8,7/100.000 habitants l’any 1992 a
63,6/100.000 habitants l’any 1999, principalment per un augment en la
capacitat de detecció d’infeccions adquirides prèviament i per un augment
de la cobertura del sistema de notificació d’aquesta malaltia.128

Contràriament, als Estats Units la taxa per 100.000 habitants d’hepatitis
C ha passat de 2,2 per 100.000 l’any 1992 a 1,2 per 100.000 l’any
1999.129 La gran diferència entre els Estat Units i Canadà s’explica perquè
als Estats Units només s’admet la declaració de casos aguts de malaltia,
mentre que a Canadà s’admeten tots els nous diagnòstics d’infecció per
VHC, independentment que es tracti d’una infecció nova o vella.130,131

A Catalunya la malaltia s’ha presentat més sovint en el sexe masculí, amb
una raó home/dona d’1,60, fet que coincideix amb el que es dóna en altres
països.
La distribució per grups d’edat dels casos notificats a Catalunya ha pre-
sentat les taxes més elevades en el grup d’edat dels adults joves (amb
una taxa per 100.000 habitants de 23,2 en el grup de 20 a 29 anys i de
20,5/100.000 habitants en el grup de 30 a 39) (figura 7).
Pel que fa a la distribució temporal de la malaltia, no s’ha observat el com-
ponent estacional o predomini de la malaltia en determinades setmanes de
l’any (figura 8).
Els factors de risc presumiblement implicats en l’aparició de la malaltia no
s’han arribat a conèixer en una proporció elevada dels casos (48%). En
aquells en què s’han pogut conèixer, la distribució ha estat la següent: un
24% ha presentat antecedents d’intervenció quirúrgica (exclosa la cirurgia
maxil·lofacial), un 22% dels casos ha presentat antecedent de drogoaddic-
ció, el 17% té antecedents de diàlisi, un 9% ha tingut antecedents de trans-
fusió i un 6% té antecedents d’intervenció dental o cirurgia maxil·lofacial.
Altres exposicions de risc s’han presentat amb menor freqüència (figura 9).
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Canadà

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

EUA

Ta
xa

 /
 1

0
0

.0
0

0
 h

ab
ita

nt
s

19991992

8,7
2,2

9,8

1,8

18

1,7 1,7 1,4 1,4 1,3 1,2

63,6

75,2
67,8

62,2

82,2

1993 1994 1995 1996 1997 1998

Guia prevenc hepatitis C  16/12/03  16:49  Página 27



Figura 7. Altres hepatitis víriques segons grups d’edat. Catalunya, 1992-2001

Figura 8. Altres hepatitis víriques segons la distribució estacional. 
Catalunya, 1992-2001
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Figura 9. Altres hepatitis víriques segons el possible antecedent de risc. 
Catalunya, 1992-2001

ADVP: Administració de drogues per via parenteral.
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3. Història natural i formes clinicopatològiques

3.1 Història natural de la malaltia

La infecció pel virus de l’hepatitis C es pot observar clínicament com una
hepatitis aguda o, molt més sovint, per les seves seqüeles cròniques. El
potencial evolutiu és variable i depèn de factors individuals propis de l’hos-
te i de l’agent infectant, no sempre ben coneguts.
L’hepatitis aguda es caracteritza per un període d’incubació que sol oscil·lar
entre sis i vuit setmanes, amb un rang que va de dues setmanes fins a sis
mesos. En la majoria dels casos és asimptomàtica, tal com es pot deduir
dels estudis prospectius d’hepatitis posttransfusional i del fet que els
pacients amb infecció crònica només excepcionalment han patit un episo-
di agut clínicament rellevant.69,91,94,132,133

L’hepatitis crònica es produeix en el termini de molts anys (dècades). Molts
pacients no tenen cap mena de símptoma en el moment del diagnòstic, fins
i tot aquells en què la biòpsia demostra la presència d’una cirrosi ja esta-
blerta. Actualment, gran part dels casos es descobreixen quan es troba un
anti-VHC positiu en el moment de fer una donació de sang i/o quan en un
examen de laboratori es descobreix una elevació de les transaminases. Sovint
s’efectua el diagnòstic com a conseqüència de patir astènia o molèsties en
l’hipocondri dret; aquestes queixes, però, s’observen a vegades després que
el pacient coneix el diagnòstic i reflecteixen la situació d’angoixa generada
pel fet de saber-ho. S’han descrit episodis aguts en forma d’icterícia i amb
la resta dels signes i símptomes propis del fracàs hepàtic en individus que
se sobreinfecten pel virus de l’hepatitis A,134 per la qual cosa és recoma-
nable la vacunació sistemàtica davant d’aquest agent, de la mateixa mane-
ra que davant del virus de l’hepatitis B en tots els malalts amb infecció crò-
nica pel virus C. Excepcionalment són les manifestacions sistèmiques pròpies
de la infecció, sobretot les causades per la presència de crioglobulinèmia en
forma de púrpura vasculítica i/o nefropatia, les que condueixen al diagnòs-
tic. Sovint el diagnòstic s’estableix en fase de cirrosi, quan apareixen els 
signes de descompensació (ascites, hemorràgia, encefalopatia) o es desen-
volupa un hepatocarcinoma. Aquestes manifestacions generalment es pre-
senten un cop transcorregudes dues o més dècades d’infecció.

3.2 Manifestacions clíniques

3.2.1 Infecció aguda

La infecció pel VHC ocasiona més sovint una hepatitis subclínica (70-80%
dels casos) que no pas una forma anictèrica, però amb símptomes d’he-

31

Guia prevenc hepatitis C  16/12/03  16:49  Página 31



patitis (10-15%) o ictèrica (10-15%).135 La presentació en forma d’hepatitis
fulminant és excepcional en els països occidentals malgrat que se n’han
documentat alguns casos aïllats.136 S’ignora el perquè de la poca expres-
sivitat clínica de les hepatitis agudes C i de l’excepcionalitat amb què cau-
sa necrosis hepàtiques massives, a diferència del que s’esdevé amb les
hepatitis causades pel virus de l’hepatitis A o B. Una altra diferència amb
les hepatitis A i B és la gran tendència de l’hepatitis aguda C a progressar
a la cronicitat a causa de la incapacitat de l’organisme d’eliminar el virus.
Després d’una hepatitis C, tant ictèrica com asimptomàtica, en el 80% dels
casos les transaminases no es normalitzen al cap d’algunes setmanes de
l’inici ni desapareix el virus de la sang, cosa que permet establir el diagnòs-
tic d’hepatitis crònica. El 20% restant normalitza les transaminases, però
només en la meitat d’aquests casos desapareix la virèmia i es pot consi-
derar que s’ha curat la infecció. En el 10% restant persisteix la virèmia mal-
grat la normalitat de les transaminases.137 Alguns d’aquests casos es poden
considerar portadors sans del virus, però d’altres presenten lesions his-
tològiques d’hepatitis crònica tot i tenir les transaminases normals. Només
la biòpsia hepàtica permet diferenciar aquestes dues situacions.
Alguns factors semblen afavorir la persistència de la infecció després d’u-
na hepatitis aguda, com el sexe, l’edat en què s’ha adquirit l’hepatitis, el
genotip 1b i el volum de l’inòcul.133,135 Hi ha més possibilitats de curació
en les dones joves que han rebut inòculs petits. 
La gran tendència a la cronicitat de l’hepatitis C s’atribueix a la gran muta-
genicitat del VHC, que determina que es produeixin canvis constants en els
nucleòtids del genoma del virus circulant amb la formació de virus semblants
però diferents (quasiespècies), cosa que els permet escapar dels meca-
nismes immunològics de l’hoste encarregats de l’eliminació dels virus
invasors.

3.2.2 Hepatitis crònica

La infecció crònica per VHC pot cursar de manera totalment asimptomàti-
ca o associar-se a símptomes inespecífics com astènia o malestar a l’hi-
pocondri dret. Un curs indolent i silenciós pot durar molts anys fins que l’he-
patitis crònica hagi progressat a cirrosi hepàtica, fase en la qual poden
aparèixer manifestacions de descompensació, com icterícia, ascites o
hemorràgia digestiva per ruptura de varices esofàgiques.
En el període d’hepatitis crònica l’alteració analítica més constant és l’ele-
vació de les transaminases, que sovint presenta un curs fluctuant amb aug-
ments fins a valors superiors a sis o vuit vegades el límit alt de la norma-
litat i regressions fins a valors pròxims a la normalitat. Altres malalts
presenten un curs més estable. Tot i que no hi ha una correlació bona entre
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els nivells sèrics de transaminases i la importància de la lesió hepàtica, els
malalts amb transaminases persistentment molt altes i els que presenten
pics intermitents d’elevació enzimàtica tenen més risc de progressar a cirro-
si que els que tenen unes transaminases persistentment baixes.
Altres factors associats a una progressió més ràpida de l’hepatitis crònica
són el consum regular d’alcohol, fins i tot en quantitats moderades, la coin-
fecció amb altres virus, com el VHB o el virus de la immunodeficiència huma-
na i l’adquisició de la infecció per via transfusional (inòcul més gran) en edats
superiors als 50 anys.

3.3 Manifestacions extrahepàtiques

L’hepatitis C crònica s’associa sovint a diverses manifestacions extra-
hepàtiques, la majoria de les quals són de base immunològica com crio-
globulinèmia mixta (CM), glomerulonefritis membranoproliferativa (GMP),
nefropatia membranosa i sialoadenitis limfocítica138 (taula 4). Tant les CM
com les GMP es caracteritzen per manifestar-se com a vasculitis de vasos
petits. La presència de crioglobulines es detecta entre un terç i la meitat
dels malalts amb hepatitis C crònica, però en una proporció molt menor es
presenta el quadre complet de la CM en forma de púrpura a les extremitats
inferiors i artràlgies. En alguns d’aquests casos s’associen proteïnúria, aug-
ments de la creatinina sèrica i hipertensió arterial a causa d’una GMP.
En pocs casos la lesió renal progressa a insuficiència renal i exigeix hemo-
diàlisi.
En alguns malalts, la CM o la GMP són la primera manifestació d’una infec-
ció pel VHC que havia passat desapercebuda.

Taula 4. Manifestacions extrahepàtiques de la infecció crònica pel virus 
de l’hepatitis C

Freqüents

Crioglobulinèmia mixta essencial

Glomerulonefritis membranosa o membranoproliferativa

Liquen pla

Infreqüents i de relació incerta amb el virus

Trombopènia

Sialoadenitis limfocitària

Vasculitis tipus periarteritis nodosa

Limfoma no hodgkinià

Porfíria cutània tardana
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La sialoadenitis limfocítica, que és una malaltia de presentació similar a la
malaltia de Sjögren, i el liquen pla també s’han descrit en malalts amb hepa-
titis C amb una freqüència superior a l’esperada, per la qual cosa s’ha esta-
blert una relació causal amb el VHC.138

La porfíria cutània tardana també s’associa sovint amb el VHC (del 60% al
70% dels casos a Espanya i França, i menys sovint a Anglaterra i Alema-
nya), i es considera que el virus actua com un possible factor desencade-
nant i és el responsable de l’hepatopatia porfírica.139

Alguns malalts amb CM de llarga evolució acaben desenvolupant un limfo-
ma no hodgkinià de cèl·lules B, atribuït a l’expansió clonal d’una població
de limfòcits.

3.4 Diagnòstic clínic

En els malalts que desenvolupen una hepatitis crònica com a seqüela d’u-
na hepatitis aguda C, el diagnòstic s’estableix clínicament per la persistència
d’un augment de les transaminases sèriques al cap d’alguns mesos de l’e-
pisodi agut.
No obstant això, la majoria de malalts amb una hepatitis C es diagnosti-
quen en la fase crònica i només en el 10% dels casos el malalt recorda un
episodi anterior, en general anys abans, d’hepatitis aguda. En la majoria dels
casos, el diagnòstic es fa d’una manera fortuïta, quan es descobreix una
elevació de les transaminases en una anàlisi feta durant una revisió mèdi-
ca indicada per raons diverses, com revisió periòdica, examen de salut, explo-
ració d’una altra malaltia, o quan es descobreix la positivitat de l’anti-VHC
en una donació de sang. Altres malalts van al metge per manifestacions de
la malaltia hepàtica com astènia i dolors a l’hipocondri dret, alguna com-
plicació de la cirrosi hepàtica o per alguna de les manifestacions extra-
hepàtiques del VHC que s’han esmentat a la secció anterior.
L’augment de les transaminases és una alteració inespecífica d’hepatopa-
tia que només es pot relacionar amb una infecció per VHC si s’associa a
la positivitat de l’anti-VHC.
La biòpsia hepàtica és un procediment útil per determinar, en els casos d’in-
fecció crònica, el grau d’activitat necroinflamatòria i l’estadi de la malaltia
determinat per l’extensió de la fibrosi. Els termes clàssics d’hepatitis crò-
nica persistent i hepatitis crònica activa s’han abandonat en favor d’una
nomenclatura que té en compte l’etiologia, el grau i l’estadi.140

La biòpsia hepàtica és útil per determinar el pronòstic de la malaltia i per
indicar un tractament amb fàrmacs antivírics. Quan hi ha una fibrosi exten-
sa (estadi 2 o 3) s’ha de témer una progressió relativament ràpida a cirro-
si i menor probabilitat de resposta al tractament amb interferó. Contrària-

34

Guia prevenc hepatitis C  16/12/03  16:49  Página 34



ment, l’absència de fibrosi (estadi 0) i un grau lleu d’activitat necroinfla-
matòria suggereixen bon pronòstic i poden justificar no iniciar un tractament
amb fàrmacs antivírics.

3.5 Pronòstic

En la fase d’hepatitis aguda el pronòstic quo ad vitam és bo, ja que només
molt excepcionalment la malaltia progressa cap a insuficiència hepàtica agu-
da. Però no es pot emetre un pronòstic favorable ja que la malaltia té mol-
tes probabilitats de no resoldre’s i de progressar cap a una hepatitis cròni-
ca si no s’instaura un tractament amb interferó (figura 10). Aquest pot reduir,
però no eliminar, el risc de cronificació.
En la fase d’hepatitis crònica el pronòstic és reservat perquè una propor-
ció relativament alta de malalts (20%-40%) progressen cap a una cirrosi
hepàtica i una quarta part d’aquests cap a carcinoma hepatocel·lular.141-145

La progressió cap a cirrosi hepàtica es produeix en un temps força prolon-
gat (10-20 anys), però en alguns malalts, com en els coinfectats per l’HIV,
els que s’han infectat de grans, els trasplantats de fetge o ronyó i els con-
sumidors d’alcohol, la progressió pot fer-se més ràpidament.146,147 Tanma-
teix, hi ha grans varietats individuals que fan difícil establir un pronòstic sobre
l’evolució de la malaltia en cada pacient.148

L’evolució cap a cirrosi és subclínica i pot no mostrar-se fins a l’aparició de
complicacions de la cirrosi. Pot sospitar-se abans quan es comprova que el
quocient AST/ALT (aspartatoaminotransferasa/alaninoaminotransferasa) es
fa superior a la unitat, fet que no s’observa en les hepatitis cròniques o
quan la xifra de plaquetes es redueix a causa de l’hiperesplenisme.
L’establiment d’una cirrosi hepàtica comporta el risc d’aparició d’un carci-
noma hepatocel·lular.149-151 Això s’esdevé en aproximadament el 20% dels
casos; per tant és convenient efectuar periòdicament (un cop cada 6 o 12
mesos) una ecografia abdominal per detectar lesions focals incipients que
permetin aplicar a temps tractaments radicals, com la resecció quirúrgica,
el trasplantament hepàtic o la injecció percutània d’alcohol dins del nòdul
tumoral. La incidència anual d’aparició de carcinoma hepatocel·lular va de
l’1% al 4% dels malalts cirròtics.
S’ha discutit si els malalts infectats pel genotip 1b del VHC tenen més risc
de progressió a carcinoma hepatocel·lular, sense resultats coincidents entre
els diferents estudis.
La cirrosi hepàtica pel VHC representa la primera indicació de trasplanta-
ment hepàtic en la majoria de centres on s’efectua aquest tractament. El
risc de recurrència de la infecció en l’empelt és de gairebé el 100%, la qual
cosa provoca una hepatitis en el receptor. El pronòstic a un, tres i cinc anys
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dels malalts trasplantats amb reinfecció pel VHC no difereix del que pre-
senten els malalts trasplantats per altres indicacions, però és probable que
amb un seguiment més llarg l’expectativa de vida dels malalts trasplantats
amb VHC s’escurci com a conseqüència de l’aparició de complicacions hepà-
tiques greus.

Figura 10. Evolució de la infecció pel virus de l’hepatitis C
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4. Diagnòstic de laboratori

Actualment, per al diagnòstic de l’hepatitis C es disposa de dos tipus de
proves de laboratori: determinacions serològiques per a la detecció d’anti-
cossos antivirus de l’hepatitis C (anti-VHC), i determinacions per a la iden-
tificació del virus, mitjançant assaigs moleculars per a la detecció, quanti-
ficació i caracteritzacio de I’RNA del genoma víric o per a la determinacíó
de proteïnes estructurals del virus (deteccó d’antigen).152,153 La detecció
d’anticossos anti-VHC indica contacte previ amb el virus i la detecció del
virus és indicativa d’infecció activa.

4.1 Determinacions serològiques

Per detectar anticossos anti-VHC hi ha proves considerades de cribratge i
proves accessòries o de confirmació.

Proves de cribratge
Les tècniques de cribratge utilitzades habitualment són les d’enzimoimmu-
noassaig (EIA), proves de tècnica senzilla, de baixa variabilitat i fàcilment
automatitzables. Les tècniques anomenades d’EIA de tercera generació per-
meten detectar anticossos enfront d’antígens del core (C22), i de regions
no estructurals 3 (C33), 4 (C-100) i 5 (NSS) del VHC.
La sensibilitat d’aquestes tècniques és de més d’un 99%. L’especificitat és
d’un 99% en els grups d’alta prevalença, però inferior en els grups de pre-
valença baixa.
L’experiència clínica indica que l’EIA anti-VHC és positiu en més del 99%
d’individus immunocompetents amb RNA del VHC detectable. Aquesta tèc-
nica pot donar resultats negatius en pacients d’hemodiàlisi o amb immu-
nodeficiències.152,153

Les tècniques actuals d’EIA detecten, en les hepatitis posttransfusionals,
la seroconversió entre set i vuit setmanes després de la infecció.154

Proves de confirmació
Són proves immunoenzimàtiques en forma d’immunoblot (IB) amb els matei-
xos antígens d’EIA de cribratge adsorbits sobre tires de nitrocel·lulosa.
Les proves d’IB es consideren positives quan hi ha reacció davant de dos
o més antígens, indeterminades quan la reacció és en un sol antigen i nega-
tives quan no hi ha cap reacció.
Les proves d’IB han estat utilitzades en el passat com a prova confirmatò-
ria d’una reactivitat anti-VHC obtinguda per EIA. Actualment, atesa la fiabi-
litat de les proves d’EIA disponibles, el seu ús queda limitat a grups de baix
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risc, en els quals el valor predictiu positiu de I’EIA és significativament més
baix que en el diagnòstic clínic.152

La positivitat de les proves serològiques no és per si sola indicadora d’in-
fecció activa, ja que en individus curats els anticossos poden persistir durant
un temps variable, generalment anys.

4.2 Detecció del virus

Per a la detecció del virus es disposa d’assaigs moleculars que permeten
la detecció, quantificació i caracterització del genoma víric, i d’assaigs per
a la determinació de proteïnes víriques (detecció d’antigen).

Assaigs moleculars

Aquestes proves permeten detectar I’RNA del VHC, i evidenciar una infec-
ció activa. Els assaigs moleculars poden ser qualitatius, és a dir, que deter-
minen la presència o l’absència d’RNA, i quantitatius, o sigui, que mesuren
la quantitat d’RNA (càrrega vírica) i de tipificació del genoma.

a) Assaigs qualitatius
Permeten determinar la presència d’RNA del virus en plasma o sèrum. La
tècnica més utilitzada és la reacció en cadena de la polimerasa (PCR) de
transcripció inversa, que detecta fins a menys de 50 Ul/mL (aproximada-
ment 100 còpies/mL). Una altra tècnica disponible és la d’amplificació mit-
jançant transcripció (TMA), amb un límit de detecció de 5-10 Ul/mL. Amb-
dues tècniques presenten una especificitat superior al 98%. L’RNA víric es
detecta per aquestes tècniques entre una i dues setmanes després de la
infecció, molt abans de I’elevació de l’ALT (alaninoaminotransferasa) i de
l’aparició de la seroconversió.153,155

Una determinació negativa no descarta la infecció, ja que la virèmia pot ser
intermitent.

b) Assaigs quantitatius 
Permeten detectar la càrrega vírica, indicativa de la replicació vírica i de la
capacitat del receptor d’eliminar el virus. El nivell absolut d’RNA víric pre-
senta una escassa correlació amb la gravetat i la progressió de la malaltia,
però la seva determinació està indicada en I’establiment d’un tractament i
en el seu seguiment. Les tècniques utilitzades són les de PCR quantitativa
i les de DNA ramificat (bDNA, branched DNA).155 La disponibilitat d’un patró
d’RNA de VHC establert per l’Organització Mundial de la Salut permet nor-
malitzar en Ul els títols de virus, obtinguts amb les diferents tècniques i reac-
tius existents.156
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c) Tipificació genòmica 
La determinació del genotip o del subtip no contribueix al diagnòstic, però
pot aportar informació epidemiològica important i també ser d’interès en la
planificació d’un tractament, ja que el genotip és un predictor independent
de la resposta. Les tècniques utilitzades en la genotipificació del VHC són
l’anàlisi seqüencial directa, l’anàlisi del polimorfisme de la longitud del frag-
ment de restricció i l’anàlisi d’hibridació reversa per dot blot.152,155

Detecció i quantificació de l’antigen del core (HCcAg)

L’antigen total del core del VHC pot ser determinat per tècniques d’EIA en
sèrum o plasma. En la preseroconversió, l’antigen del core es detecta un
o dos dies més tard que I’RNA víric, i en el curs de la infecció els títols
d’antigen presenten una bona correlació amb els nivells d’RNA. S’ha esti-
mat que 1 pg/mL d’antigen correspon aproximadament a 8.000 Ul/mL
d’RNA de VHC. La deteccíó i quantificació de I’HCcAg pot ser una tècnica
alternativa d’interès per al diagnòstic i seguiment de les infeccions per
VHC.157,158

4.3 Aplicacions diagnòstiques152,159

a) Pacients amb hepatitis aguda per VHC
En un 70%-80% de pacients es detecten anticossos per EIA en el moment
de l’aparició del quadre clínic. Després de dotze setmanes s’observen en
més del 90%. Les determinacions d’RNA per permeten obtenir un diagnòs-
tic precoç i establir un tractament en els casos de seroconversió tardana. 

b) Pacients amb hepatopatia crònica, EIA+
La majoria (més del 95%) presenten una infecció activa per VHC. En prin-
cipi, la presència d’anticossos anti-VHC permet ja establir el diagnòstic, que
es pot confirmar amb la determinació qualitativa d’RNA. La determinació
quantitativa pot ser convenient si es considera l’aplicació d’un tractament. 

c) Donants de sang i individus amb nivells normals de transaminases,
EIA+
En aquests casos és necessari confirmar sempre els EIA+ per IB o direc-
tament amb la recerca d’RNA víric. La presència d’RNA és indicativa d’in-
fecció crònica. Si l’RNA no és identificable en almenys dues determinacions
amb un interval de sis mesos, és difícil distingir si es tracta de pacients
portadors d’anticossos postinfecció curada, o bé d’una falsa positivitat.

d) Pacients immunocompromesos
Els pacients immunocompromesos, com hemodialitzats o sotmesos a trac-
taments immunosupressors, poden presentar una resposta no detectable
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per EIA. En conseqüència, en aquest tipus de pacients, en cas de sospita
clínica d’infecció per VHC i que siguin EIA--, és convenient realitzar sempre
la determinació d’RNA.

e) Transmissió vertical
El diagnòstic d’infecció per VHC en nadons fills de mares portadores del
virus es basa en la detecció de I’RNA. La presència d’anticossos no és sig-
nificativa, ja que aquests són transmesos passivament i poden persistir fins
a més d’un any després del naixement. Si es produeix la transmissió,
I’RNA víric es pot detectar ja pocs dies després del part.

f) Inoculació accidental 
En casos d’inoculació accidental amb material de risc està indicada la deter-
minació de I’RNA víric. En cas d’infecció, I’RNA pot ser ja detectable una o
dues setmanes després de I’exposició.
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5. Tractament 

El tractament de l’hepatitis crònica C està indicat als pacients amb tran-
saminases elevades, presència en el sèrum d’anticossos anti-VHC i de 
l’RNA del VHC i lesions d’hepatitis crònica en la biòpsia hepàtica. Són els
pacients que tenen més risc de desenvolupar una malaltia hepàtica pro-
gressiva i evolucionar a una cirrosi hepàtica.160 A Catalunya, amb la finali-
tat d’obtenir la màxima eficiència en la utilització dels medicaments en l’he-
patitis crònica i evitar-ne l’ús indiscriminat, el Consell Assessor sobre el
Tractament Farmacològic de les Hepatitis Víriques avalua la indicació del trac-
tament. Els impresos per sol·licitar tractament de l’hepatitis C i per notifi-
car el final del tractament es mostren als annexos 1 i 2. 

5.1 Tractament estàndard

El tractament actual de l’hepatitis crònica C és la combinació d’interferó pegi-
lat i ribavirina.160-162 L’interferó pegilat es un compost obtingut de la unió
d’una substància inerta, el polietilenglicol a l’interferó, la qual cosa dóna
lloc a una molècula de més pes molecular que es caracteritza per tenir una
vida mitjana més prolongada i permet la seva administració un cop per set-
mana. Hi ha dues formes d’interferó pegilat, el peginterferó alfa2b i el pegin-
terferó alfa2a, que es dosifiquen de forma diferent: l’alfa2b s’administra
segons el pes corporal (dosis recomanada de 1,5 mcg/kg de pes per set-
mana), i l’interferó pegilat alfa 2a es dóna en una dosi fixa, de 180 mcg per
setmana. La ribavirina s’administra per via oral segons el pes corporal
(1.000 mg per a individus amb un pes menor que 75 kg, i 1.200 mg per a
individus que pesen 75 kg o més. La duració del tractament depèn del geno-
tip viral, 48 setmanes per als pacients infectats pel genotip 1, i 24 setma-
nes per a infectats pel genotip 2-3. Els pacients infectats per altres geno-
tips (4, 5, 6 o no tipificables) es recomana tractar-los durant 48 setmanes
com si estiguessin infectats pel genotip 1.160-162

Els criteris de tractament i els criteris d’exclusió es mostren a la taula 5.
En pacients naive (’prèviament no tractats’), el tractament combinat (taula
6) amb interferó pegilat i ribavirina aconsegueix una resposta virològica sos-
tinguda global del 55%, que oscil·lant entre el 40% per als pacients amb
infecció pel genotip 1 i el 80% pels pacients amb infecció pel genotip 2 o
3. Altres factors associats a una pitjor resposta són una càrrega viral supe-
rior a 800.000 UI/ml, alt índex de massa corporal, edat avançada, la presèn-
cia de cirrosi i la baixa adherència al tractament.160-162

A més, s’ha observat que els pacients infectats pel genotip 2-3 poden res-
pondre de forma satisfactòria amb una dosi de ribavirina més baixa de 800
mg al dia.160
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Durant el tractament la negativització precoç o la caiguda ràpida de les con-
centracions d’RNA-VHC és un factor predictiu de resposta. S’ha comprovat
que la disminució de les concentracions d’RNA-VHC de menys de dos loga-
ritmes durant les primeres 12 setmanes de tractament preveu la falta de
resposta al tractament, i per tant s’aconsella suspendre el tractament. Això
és especialment important per a les persones infectades pel genotip 1.162

Durant el tractament es recomana la realització d’hemogrames periòdics, a
fi de monitorar l’anèmia, que és l’efecte més comú de la ribavirina. L’inter-
feró pot provocar leucopènia i plaquetopènia, que en ocasions obliga a reduir
la dosi.163,164

Altres efectes adversos són: un quadre pseudogripal, trastorns del caràc-
ter, irritabilitat, depressió, ansietat i alteracions de tiroides. Els pacients amb
una resposta virològica sostinguda la mantenen durant un llarg període,
superior a deu anys, per la qual cosa es considera que s’han curat de la
malaltia.165

5.2 Pacients no responedors al tractament 

En els pacients prèviament no responedors a l’interferó, el tractament amb
interferó pegilat i ribavirina aconsegueix una resposta favorable entre el 30%
i el 40% dels casos. La combinació de peginterferó i ribavirina no està indi-
cada en els no responedors a la combinació d’interferó i ribavirina, ja que
la taxa de resposta és molt baixa. En els pacients amb recidiva després del
tractament amb interferó o interferó i ribavirina, el retractament proporcio-
na una taxa de resposta sostinguda en més del 50% dels casos.160

5.3 Tractament en altres situacions d’infecció per VHC

L’eficàcia i la seguretat del tractament combinat s’està estudiant en pacients
pediàtrics. El tractament no està indicat per als pacients amb valors per-
sistentment normals de transaminases perquè la malaltia progressa molt
lentament. En els pacients amb cirrosi hepàtica compensada, el tractament
combinat proporciona resultats discretament inferiors als observats en
pacients amb hepatitis crònica C. En pacients amb cirrosi descompensada,
l’experiència és escassa perquè en la majoria dels casos està contraindi-
cat o la tolerància és molt dolenta. Els pacients amb manifestacions extra-
hepàtiques del VHC, com ara crioglobulinèmia, vasculitis, glomerulonefritis,
poden millorar amb el tractament amb interferó, especialment si estan rela-
cionades amb el dipòsit d’immunocomplexos.160

Els pacients immunosuprimits amb hepatitis crònica per VHC presenten una
progressió més ràpida de la malaltia hepàtica. 
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En pacients amb infecció pel virus de la immunodeficiència humana amb
immunitat cel·lular conservada, el tractament amb interferó i ribavirina pro-
porciona una taxa de resposta inferior a l’observada en els pacients no coin-
fectats. A més, es pot produir hepatotoxocitat especialment en combinar la
ribavirina amb altres anàlegs dels nucleòtids, per la qual cosa cal monito-
ritzar-los estrictament.
En els pacients que han rebut un trasplantament hepàtic, la reactivació de
la infecció per VHC pot ser tractada, tot i que els resultats són limitats i la
toxicitat és superior.
En un futur probablement disposarem de nous tractaments que inclouran
inhibidors de les proteases.

Taula 5. Criteris de tractament i d’exclusió

Criteris de tractament

1. Subjectes adults, d’entre 18 i 70 anys, d’ambdós sexes

2. Hepatitis crònica per virus C (anti-VHC i RNA-VHC positius)

3. Valor de transaminases per sobre de la normalitat

4. Malaltia hepàtica compensada amb els següents criteris hematològics, bioquímics i serolò-
gics mínims en la visita d’entrada:

a) Valors d’hemoglobina: de ≥ 12 g/dl per a les dones i de ≥ 13 g/dl per als homes
b) Recompte de leucòcits: ≥ 3.000/mm3

c) Recompte de neutròfils: ≥ 1.500/mm3

d) Plaquetes: ≥ 80.000/mm3

e) Albúmina: dins dels límits de la normalitat
f) Creatinina sèrica: dins dels límits de la normalitat

5. Hormona estimulant de la tiroide (TSH): dins dels límits normals

6. Anticossos nuclears (AAN): ≤ 1:320

7. Les dones no han d’estar embarassades ni en període de lactància. Han de ser postme-
nopàusiques, haver estat sotmeses a una esterilització quirúrgica o practicar un mètode
anticonceptiu durant el període de tractament i en els sis mesos següents a la determina-
ció d’aquest

8. Els homes han de practicar un mètode d’anticoncepció durant el període de tractament i
durant sis mesos un cop acabat aquest

Criteris d’exclusió 

1. a) Dones embarassades 
b) Dones que pensen quedar-se embarassades
c) Subjectes la parella dels quals vol quedar-se embarassada
d) Dones en període de lactància

2. Sospita d’hipersensibilitat a algun producte d’interferó o ribavirina

3. Indicis de malaltia hepàtica avançada, com antecedents o presència d’ascites, varices sag-
nants o encefalopatia hepàtica
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4. Malaltia mèdica prèvia coneguda com:
a) Malaltia psiquiàtrica prèvia, especialment depressió moderada o greu, o antecedents

de trastorn psiquiàtric greu, com psicosis, idees suïcides o intents de suïcidi 
b) Traumatisme del sistema nerviós central o trastorn convulsiu
c) Anomalies ECG clínicament significatives, disfunció cardiovascular o ambdues, en els

sis mesos anteriors (p. ex. angina, insuficiència cardíaca congestiva, infart de miocar-
di recent, hipertensió greu o arítmia significativa)

d) Diabetis mellitus mal controlada
e) Malaltia pulmonar crònica (p. ex. malaltia pulmonar obstructiva crònica)
f) Malaltia que comporta una alteració immunològica (p. ex. malaltia intestinal inflamatò-

ria [malaltia de Crohn, colitis ulcerosa], artritis reumatoide, púrpura tombocitopènica
idiopàtica, lupus eritematós sistèmic, anèmia hemolítica autoimmune, esclerodèmia,
psoriasi greu, crioglobulinèmia clínica amb vasculitis)

g) Gota clínica.

5. Subjectes amb anomalies de la retina clínicament significatives

Taula 6. Tractament d’hepatitis crònica C en pacients no tractats prèviament

Peginterferó Ribavirina

Genotip 1 Peginterferó alfa2b, 1,5 mcg/kg/ 1.000-1.200 mg/dia segons el 
setmana x 48 setmanes pes corporal x 48 setmanes
o
Peginterferó alfa2a, 180 mcg/kg/ 
setmana x 48 setmanes

Genotip 2 Peginterferó alfa2b, 1,5 mcg/kg/ 800 mg/dia x 24 setmanes
setmana x 24 setmanes
o
Peginterferó alfa2a, 180 mcg/kg/ 
setmana x 24 setmanes 
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6. Prevenció

La prevenció primària de l’hepatitis C s’aconsegueix únicament evitant els
factors de risc de la transmissió de la infecció, ja que no s’ha aconseguit
encara una vacuna contra el virus. Són factors que fins ara han impossibi-
litat obtenir una vacuna contra aquest virus el fet de no haver aconseguit
una línia cel·lular per cultivar-lo i la gran variabilitat genòmica del virus.

6.1 Hepatitis C posttransfusional

El cribratge universal dels donants de sang gairebé ha eliminat l’hepatitis
relacionada amb les transfusions sanguínies o de derivats de la sang. S’es-
tima un risc residual de poc més d’un cas per cada milió de transfusions
(entre 1/127.000 transfusions,166 1/860.000 transfusions167 i 1/967.500
transfusions168) en relació amb alguna donació de sang d’una persona
recentment infectada que encara no hagi desenvolupat anticossos anti-
VHC.45

Les hepatitis C dels hemofílics també han desaparegut des que s’utilitzen
factors de coagulació obtinguts per procediments de recombinació genèti-
ca o tractats amb productes inactivadors dels virus. 

6.2 Hepatitis C en drogoaddictes

La seva incidència s’ha reduït de manera considerable en els UDVP intra-
venosos amb les campanyes informatives sobre el risc de compartir xerin-
gues amb altres companys i amb la política d’intercanvi de xeringues usa-
des per xeringues noves.50 És recomanable que en la història clínica de
qualsevol pacient s’investigui si és o ha estat alguna vegada UDVP i, si és
així, que es faci un estudi de VHC, que se li recomanin les vacunacions amb
vacuna antihepatitis B i antihepatitis A i que se li doni consell preventiu.

6.3 Hepatitis C relacionada amb actes sanitaris

6.3.1 Hepatitis nosocomial

Una proporció no negligible de malalts infectats per VHC sense antecedents
de transfusions ni d’ús de droga han adquirit versemblantment la infecció
en una estada hospitalària, ja sigui en un quiròfan, en una sala d’hospita-
lització o en un gabinet d’endoscòpia a causa de l’incompliment de les pre-
caucions estàndard.56,59,96 Cal extremar la vigilància per evitar la contami-
nació de persones no infectades amb guants tacats de sang del personal
sanitari, l’ús de material insuficientment desinfectat o les actuacions inva-
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sores fetes per personal sanitari infectat pel VHC. Es recomana l’estudi i
el seguiment de la infecció per VHC en els treballadors que s’han inoculat,
tallat o que han tingut accidentalment una exposició mucosa a material que
conté sang d’un pacient amb VHC. Fins al moment, no s’ha pogut demos-
trar que l’ús d’immunoglobulines tingui cap paper preventiu per a l’hepati-
tis C. Els estudis disponibles indiquen que no és efectiva per a la profilaxi
postexposició d’aquesta malaltia.169,170

6.3.2 Hepatitis en hemodialitzats 

La prevalença d’hepatitis C entre els malalts tractats en unitats d’hemodiàlisi
s’ha reduït des que han disminuït els requeriments transfusionals d’aquests
malalts després de la introducció de l’eritropoetina. Actualment, la majoria
dels nous casos d’infecció són infeccions encreuades a partir de malalts
ja infectats a través del personal d’infermeria que no es canvia els guants
després de curar un malalt i abans d’atendre’n un altre, o per l’ús de vials
multidosi. Per minimitzar el risc d’infecció en aquests malalts es recomana
no únicament fer un seguiment de les precaucions estàndard, sinó ampliar
la utilització de guants quan s’està en contacte amb els pacients o els
equips d’hemodiàlisi.171 Així mateix, s’ha de recomanar que els pacients no
comparteixin instruments, objectes ni medicaments, i que les àrees netes
i les àrees on es manipulen les mostres de sang i els equips utilitzats esti-
guin perfectament separades.172

6.4 Hepatitis C per transmissió sexual

La via sexual és molt poc eficient per transmetre el VHC, per tant no cal
recomanar mesures restrictives en les relacions interpersonals entre una
persona infectada pel VHC i la seva parella. Només en cas de relacions no
monogàmiques s’ha de recomanar l’ús de preservatius.
És recomanable que en la història clínica de qualsevol pacient s’investigui
si té conducta sexual de risc (altres malalties de transmissió sexual o múl-
tiples parelles) i, en cas afirmatiu, que se li faci estudi de VHC i se li reco-
mani la vacunació antihepatitis B, i si es tracta d’homes homosexuals, tam-
bé la vacunació antihepatitis A.

6.5 Transmissió vertical

El risc de transmissió de mare a fill en el moment del part és baix (5%-7%),
però no es pot reduir amb mesures preventives. El metge ha d’informar de
la magnitud del risc a les dones amb hepatitis C que volen quedar-se emba-
rassades perquè decideixin elles si volen o no córrer el risc. No s’ha demos-
trat la transmissió del virus per la lactància materna i, per tant, no sembla
justificat desaconsellar-la a les mares infectades amb el VHC.
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6.6 Hepatitis C en trasplantaments d’òrgans

El VHC es transmet gairebé sempre quan un òrgan d’un donant infectat és
trasplantat a un receptor no infectat.115 Per aquesta raó el cribratge dels
donants d’òrgans inclou la determinació de l’anti-VHC. Els òrgans dels
donants anti-VHC positiu són desestimats per trasplantar, excepte els ro-
nyons, que poden ser trasplantats a receptors prèviament infectats per
aquest virus.173

6.7 Hepatitis C per altres mecanismes parenterals

Els salons de tatuatge i de pírcing han d’esterilitzar acuradament el mate-
rial que no és d’un sol ús per evitar transmetre la infecció d’un client a
l’altre. Els professionals que fan aquestes activitats d’atenció personal han
de rentar-se acuradament les mans i han d’utilitzar guants de làtex per
fer-les. 
La inhalació de cocaïna en grup pot ser un mecanisme de transmissió del
VHC quan es comparteixen les canyetes per inhalar. Als usuaris d’aquesta
droga cal proposar-los l’estudi de la infecció per VHC i donar-los consells
preventius.

6.8 Prevenció secundària

L’objectiu de la prevenció secundària és disminuir el risc d’hepatopatia crò-
nica greu en persones infectades pel VHC. El diagnòstic clínic precoç, l’a-
valuació mèdica i la indicació del tractament si escau en les persones infec-
tades són les bases per a aquest tipus de prevenció. 
A les persones ja infectades pel VHC s’ha de recomanar l’abstinència abso-
luta d’alcohol, ja que aquest factor influeix en la progressió de l’hepatitis C.
Així mateix, cal evitar l’excés de pes, ja que aquest és un factor que con-
diciona una menor resposta a l’interferó.174
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7. Vigilància epidemiològica

Entre els objectius de la vigilància epidemiològica de les hepatitis C hi ha
els següents:

a) identificar els nous casos de malaltia i determinar la tendència,
b) identificar els factors de risc per a la infecció, i
c) conèixer els patrons de la seva transmissió a la comunitat.

A Catalunya, la vigilància de la malaltia està articulada pel sistema de malal-
ties de declaració obligatòria, que obliga tots els metges a comunicar al
Departament de Sanitat i Seguretat Social tant els casos esporàdics com
els brots epidèmics.

7.1 Declaració dels casos

D’acord amb la normativa vigent a Catalunya (Decret de 22 de desembre
de 1996),175 la declaració és obligatòria per a qualsevol metge, tant si està
treballant en un centre hospitalari com si ho fa en un medi extrahospitala-
ri, i tant si treballa en règim públic com privat. De cada cas nou d’hepatitis
C, el metge n’ha de fer una declaració individualitzada (annex 2) tot apor-
tant dades identificatives del pacient i també seves per tal que posterior-
ment pugui ser localitzat i es puguin recollir les dades que consten a la fit-
xa epidemiològica (annex 3).
La notificació s’ha d’enviar per correu el mateix dia que es formalitza a la
unitat de vigilància epidemiològica que correspon per territori (vegeu adre-
ces i telèfons a l’annex 4). El circuit que segueixen les declaracions indivi-
dualitzades d’aquesta malaltia es mostra a la figura 11.
Com s’ha assenyalat a l’apartat de conducta epidèmica i contagiositat, enca-
ra que rarament es poden produir brots, tant d’àmbit hospitalari com insti-
tucional i comunitari, de la mateixa manera que es fa en qualsevol brot epidè-
mic, s’ha de comunicar la sospita del brot urgentment (en les primeres 24
hores de la sospita) per telèfon, fax o qualsevol altre mitjà ràpid a la unitat
de vigilància epidemiològica corresponent.

7.2 Definició de cas

Per tal que els metges a l’hora de notificar i les unitats de vigilància epi-
demiològica a l’hora de validar la notificació seguissin criteris uniformes,
l’any 1994, la Comissió de Vigilància Epidemiològica, amb la col·laboració
de diverses entitats científiques i d’experts que treballen en el camp de les
malalties transmissibles, van elaborar una definició de cas per a cadascu-
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na de les malalties subjectes a declaració obligatòria, que ha estat revisa-
da posteriorment.176,177

La taula 7 es mostra l’actual definició del cas ”Altres hepatitis víriques”.
Com pot veure’s, quan es tracta de casos asimptomàtics en els quals l’ú-
nica evidència d’infecció recent és la seroconversió, com passa sovint en
els hemodialitzats o en els malalts trasplantats, la notificació de nou cas
d’hepatitis C s’ha de fer si la seroconversió ha estat recent (en els últims
sis mesos). 
Un cop feta la notificació s’ha d’iniciar una investigació epidemiològica l’ob-
jectiu de la qual és conèixer les proves de laboratori que suporten el cas,
els factors de risc o fins i tot la font d’infecció del cas, així com també les
exposicions de risc que s’hagin produït arran del cas notificat.
Aquestes investigacions s’orienten sempre cap a la identificació d’esglaons
de la cadena epidemiològica (font d’infecció, mecanismes de transmissió
o hoste susceptible) sobre els quals sigui possible intervenir per evitar l’a-
parició de nous casos.

7.3 Investigació de brots

L’existència de dos o més casos d’hepatitis C que estiguin relacionats epi-
demiològicament s’ha de notificar a les mateixes unitats de vigilància epi-
demiològica esmentades a l’apartat 7.1. Aquesta situació, que es pot pro-
duir en qualsevol àmbit, requereix una investigació dirigida a determinar
quina és la possible font d’infecció comuna. És especialment important rea-
litzar la investigació si es tracta d’un centre o institució sanitària. En la inves-
tigació s’ha de passar per una sèrie d’etapes que permetin arribar a unes
conclusions.178,179 Un cop plantejada una hipòtesi o explicació raonable
sobre com una font d’infecció ha pogut donar lloc als casos, cal confirmar
aquesta hipòtesi mitjançant l’execució de la investigació. Els resultats de
l’estudi de la distribució dels casos segons les variables de temps, lloc i
persona, els resultats de les anàlisis epidemiològiques i de les anàlisis de
laboratori permetran arribar a confirmar la hipòtesi dintre d’uns límits de con-
fiança prefixats pels investigadors. Segons les conclusions obtingudes a par-
tir de la investigació realitzada i fins i tot abans si la sospita és forta, cal
adoptar les mesures de desinfecció, esterilització o correcció de pràctiques
de manipulació o d’altre tipus que minimitzin el risc d’aparició de casos
nous.
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Figura 11. Circuit de notificació de casos individualitzats i brots epidèmics
d’hepatitis C (“Altres hepatitis víriques”) a Catalunya

ABS: àrea bàsica de salut.

UVE: unitat de vigilància epidemiològica.

ASPB: Agència de Salut Pública de Catalunya.
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Taula 7. Altres hepatitis víriques: definició de cas

Descripció clínica 

Sota aquesta rúbrica s’han de notificar les formes agudes d’hepatitis C (que presenta un
risc molt elevat d’evolució a la cronicitat), d’hepatitis D (coinfecció o sobreinfecció pel virus
d’hepatitis D en infectats pel VHB), d’hepatitis E i d’altres hepatitis d’etiologia vírica que
no siguin hepatitis A ni hepatitis B. 

Criteris de laboratori per al diagnòstic 

Hepatitis C

Algun dels següents:
• Seroconversió recent (en els darrers sis mesos) a anti-VHC per enzimoimmunoassaig.
• Detecció d’anticosos anti-VHC o positivat d’RNA-VHC (per tècnica de PCR).*

Hepatitis D

Alguns dels següents:
• Detecció d’HDAg
• IgM anti-HD amb HBs Ag (+) 

Hepatitis E

Alguns dels següents:
• Detecció d’anticossos anti-VHE**
• Seroconversió

Cas sospitós Cas confirmat 
Malaltia amb clínica d’hepatitis vírica Malaltia amb clínica d’hepatitis
aguda de la qual es tingui evidència que vírica aguda, epidemiològicament
no està causada per VHA ni per VHB. compatible, confirmada per laboratori.
Per a l’hepatitis C, la seroconversió 
recent, independentment que hi hagi 
expressió clínica o no, és un cas confirmat.

(*) Aquestes proves diagnòstiques no són específiques de malaltia aguda; cal valorar la clínica i
els antecedents epidemiològics.

(**) Cal valorar els antecedents epidemiològics i en especial si el pacient ha viatjat recentment a
àrees endèmiques.
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ANNEX 1

Full de sol·licitud de tractament de l’hepatitis C
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ANNEX 2

Full de notificació de finalització de tractament de l’hepatitis C
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ANNEX 3

Full de notificació individualitzada de la malaltia

73

Guia prevenc hepatitis C  16/12/03  16:49  Página 73



Guia prevenc hepatitis C  16/12/03  16:49  Página 74



75

Guia prevenc hepatitis C  16/12/03  16:49  Página 75



Guia prevenc hepatitis C  16/12/03  16:49  Página 76



ANNEX 4

Fitxa epidemiològica
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ANNEX 5

Adreces i telèfons de les unitats de vigilància epidemiològica
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Departament de Sanitat i Seguretat Social
Direcció General de Salut Pública
Servei de Vigilància Epidemiològica
Travessera de les Corts, 131-159
Pavelló Ave Maria
Tel. 93 227 29 00
08028 Barcelona

Delegació Territorial de Sanitat a Barcelona 
Unitat de Vigilància Epidemiològica 
de la Regió Sanitària Barcelonès Nord i Maresme
Pl. Catalunya, 20, 6è
Tel. 93 567 11 60 
08002 Barcelona

Delegació Territorial de Sanitat a Barcelona 
Unitat de Vigilància Epidemiològica 
de la Regió Sanitària Costa de Ponent 
Av. de la Granvia, 8-10, 5a
Tel. 93 421 32 55
08902 L’Hospitalet de Llobregat

Delegació Territorial de Sanitat a Barcelona 
Unitat de Vigilància Epidemiològica 
de la Regió Sanitària Centre
Ctra. de Torrebonica
Tel. 93 736 12 60 
08027 Terrassa 

Agència de Salut Pública
Servei d’Epidemiologia
Pl. Lesseps, 1
Tel. 93 238 45 55
08023 Barcelona

Delegació Territorial de Sanitat a Girona
Secció d’Epidemiologia
C. del Sol, 15
Tel 972 21 84 12
17004 Girona
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Delegació Territorial de Sanitat a Lleida
Secció d’Epidemiologia
Alcalde Roure, 2
Tel. 973 70 16 00
25006 Lleida

Delegació Territorial de Sanitat a Tarragona
Secció d’Epidemiologia
Av. Maria Cristina, 54
Tel. 977 22 41 51
43002 Tarragona
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