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5.1. Profilaxis
postexposicién no
ocupacional al VIH

La exposicion no ocupacional al VIH
se define como aquella situacién en la
que se produce un contacto accidental
con sangre y / o de otros fluidos bio-
légicos por via sexual o parenteral
fuera del ambito estrictamente sani-
tario, mientras que se entiende por
exposicion ocupacional aquella expo-
sicién al VIH por parte de los profe-
sionales sanitarios en el ejercicio de
su profesion [1].

La creencia en que la profilaxis post-
exposicion no ocupacional (PPENO)
por el VIH puede evitar la infeccion se
fundamenta en la plausibilidad biol6-
gica. Existen datos de eficacia y efecti-
vidad de la PPENO por el VIH en mo-
delos animales [2-3], enla TV [4] y en
el ambito sanitario [5]. Como por mo-
tivos éticos no es posible realizar ensa-
yos clinicos controlados y aleatorizados
sobrela PPENO, se han realizado varios
estudios observacionales que sugieren
que puede ser eficaz [6-7]. Actualmen-
te, en nuestro medio, existen unas reco-
mendaciones estatales en cuanto a la
gestion de estas exposiciones [1].

Con el fin de evaluar la viabilidad y
la eficacia de la PPENO por el VIH,
en 2001 se puso en marcha en Espa-
fla un proyecto de ambito estatal
sobre la PPENO, financiado por la
Fundacién “La Marat6 de TV3” y
como parte integrante de un Registro
Europeo (NONOPEP) con 14 paises
participantes, financiado por la Co-
misién Europea y coordinado por el
CEEISCAT [8]. Una vez finalizado el
proyecto el aflo 2005, en Cataluia se
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ha mantenido el Registro de exposi-
ciones no ocupacionales al VIH de
manera voluntaria [9].

El registro incluye exposiciones no
ocupacionales al VIH, hayan o no re-
cibido TAR, y se recoge, de forma
anoénima y voluntaria, informaciéon
sobre las caracteristicas de los indivi-
duos expuestos y fuentes de infeccion,
caracteristicas de la exposicidn, riesgo
de infeccién segtin categorias (bajo,
medio, alto), serologias y seguimiento
clinico, TAR prescrito, asi como, tole-
rancia y adherencia al mismo.

Los objetivos del registro son:

1. Describir la demanda y la practica
de la PPENO con farmacos anti-
rretrovirales en las personas VIH
negativas.

2. Monitorizar la adecuacién de la
practica clinica a las recomenda-
ciones existentes respecto al uso
de la PPENO.

56,1

261 16,2
173 10,7
141 8,7
29 1,8
28 1,7
22 1,4
18 1,1
10 0,6
10 0,6
8 0,5

3 0,2

2 0,1

1 0,1

1 0,1
1.612 100,0

3. Describir la adherencia ylos efectos
secundarios de la terapia antirretro-
viral en las personas VIH negativas
que han recibido PPENO.

4. En este apartado se describen los
casos notificados en Catalufia
para el periodo 2001-2008.

Durante el periodo 2001-2008 se no-
tificaron 1.612 casos en el registro, de
los cuales el 59,1% eran hombres. En
la tabla 5.1.1se puede ver la distribu-
cién de los casos segun el centro no-
tificante. La media de edad fue de 30
afios (rango intercuartilico (RIC):
24-38) y la media de tiempo trans-
currido entre la exposicion y la pri-
mera consulta fue de 12,4 horas
(RIC: 60-60). En 909 casos (56,4%)
se prescribi6 PPENO. En el 63%
(1.015) la exposicién accidental fue
por via sexual, en el 31,6% (509) por
via parenteral y en el 5,4% (88) por
otras exposiciones (tabla5.1.2). La per-
sona fuente fue identificada en 1.436
casos (89,1%). De estos, en un 82,1%
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Tabla 5.1.2. Distribucién de los tipos de exposicién notificadas.

Recepcion anal
Insercién anal
Recepcidn vaginal
Insercion vaginal
Sexo oral

Sin especificar
Subtotal

67 6,6

99 9,8

66 6,5
125 12,3
44 4,3
614 60,5
1.015 63,0

Parenteral

Pinchazo accidental
Agresion

Compartir material UDVP
Sin especificar

Subtotal

394 77,4
42 8,3
3 0,6
70 13,8
509 31,6

Contacto sangre con piel no intacta
Mordisco humano

Contacto sangre con mucosas
Contacto sangre con piel intacta
Sin especificar

Subtotal

Total

22 25,0

12 13,6

9 10,2

12 13,6

33 37,5

88 5,5
1.612 100

| Ao | Meo |
| N [ | N e [ N [ s | N[ % |
47 21,5 101 27,4 405 64,3 150 38,0

No , y s B
Si 172 78,5 267 72,6 225 35,7 245 62,0
Monoterapia 3 1,7 11 4,1 15 6,7 13 53
Biterapia 89 51,7 112 41,9 108 48,0 170 69,4
Triterapia 72 41,9 135 50,6 95 42,2 58 23,7
Quatro farmacos 7 4,1 8 3,0 7 3,1 4 1,6
Mas de cuatro 1 0,6 1 0,4 0 0,0 0 0,0
Total 219 368 630 395

el estado seroldgico inicial respecto
al VIH era desconocido. Del total de
exposiciones, en 1.217 (75,5%) cons-
taba la evaluacion del grado de riesgo
de la exposicion realizada por el mé-

dico notificante, distribuyéndose de
la siguiente manera: 630 (51,7%) casos
de bajo riesgo, 368 (30,3%) casos de
riesgo medio y 219 (18%) casos de alto
riesgo.

Las pautas de TAR prescritas fueron
2 farmacos en el 52,7%, 3 farmacos
en el 39,6%, 4 o mas farmacos en el
3,1%. En la tabla5..3 se puede ver la
distribucién de las pautas de trata-
miento segtin el grado de ries-
go. Cabe destacar que el 62% de los
casos en que no constaba la evalua-
cién del riesgo, se prescribié TAR, y
que, en el 35,7% de los casos clasifi-
cados de bajo riesgo, también se les
prescribié TAR.

Acudieron ala visita de seguimiento
realizada un mes después de la pri-
mera visita 1.037 (64,3%) de los ca-
sos, un 71,3% de los que recibieron
TARyun 55,7% de los no tratados. A
los seis meses acudieron 714 (44,3%)
casos, un 45,0% y un 43,5% entre los
que recibieron TAR y los que no, res-
pectivamente.

En relacién adherencia al TAR, entre
los tratados y con constancia de algu-
na visita posterior, en 22 casos (3,5%)
se interrumpio el tratamiento. En la
tabla 5.1.4 se pueden ver las causas de
interrupcion del tratamiento. Entre
las personas expuestas que recibieron
tratamiento y tuvieron alguna visita
posterior, 169 (16,3%) presentaron
algtn efecto adverso. Los sintomas
gastrointestinales fueron los mas fre-
cuentes (66,1%), seguido de los sinto-
mas inespecificos como malestar ge-
neral y fatiga (11,3%) y de la afectacion
del sistema nervioso (10,2%). El resto
de efectos adversos (12,4%) fueron
fiebre, alteraciones cutaneas, altera-
ciones de las pruebas de laboratorio y
del sistema genitourinario (tabla5.1.5).

Durante este periodo, se han identifi-
cado 3 seroconversiones al VIH (0,3%)
los afi0s 2003, 2004 y 2005 respectiva-



Tabla 5.1.4. Causas de interrupcién del tratamiento entre los tratados y seguidos a un mes.

Efectos adversos 7 31,8
Persona fuente VIH negativa después de iniciar PEP 3 13,6
Decision propia del paciente 5 22,7
Otras causas* 7 31,8
Total 22

* Revaluacién del médico, embarazo, interacciones con otras drogas.

Tabla 5.1.5. Niimero y tipo de efectos secundarios en las personas con TAR que acuden a una visita

posterior.

Nimero de efectos secundarios por persona

Uno
Dos

Tres 0 mas

Nduseas y/o vomitos

Diarrea

Malestar general y fatiga

Cefalea

Dolor abdominal

Otras alteraciones gastrointestinales
Otras alteraciones del sistema nervioso
Otros *

* Anorexia, fiebre, célico renal y alteraciones de laboratorio.

mente. Se han producido en HSH con
una relacion sexual desprotegida que
tenian un resultado negativo para el
VIH en el momento de la consul-
ta. Los 3 casos recibieron la triple com-
binacién de AZT + lamivudina + nel-
finavir durante cuatro semanas sin
interrupciones del tratamiento. El
tiempo desde la exposiciéon motivo de
consulta y el inicio de la profilaxis fue
de 2, 24 y 40 horas respectivamen-
te. Todos ellos habian tenido otras
exposiciones, uno de ellos antes y dos
de ellos antes y después de la que mo-
tivo la consulta. En los tres casos la
fuente era desconocida en cuanto al
estado seroldgico respecto al VIH.

84 49,4
62 36,9
23 13,7
90 31,8
62 21,9
32 11,3
19 6,7
18 6,4
17 6,0
10 35
35 12,4

5.2. Proyecto para

la informatizacion

del seguimiento
clinicoepidemioldgico de
la infeccién por el VIH y
Sida (Cohorte PISCIS)

En el afio 2011 se cumpliran tres déca-
das de la descripcion de los primeros
casos de infecciones oportunistas en
personas previamente sanas que indu-
jeron a pensar a la comunidad cienti-
fica mundial sobre la aparicion de una
nueva enfermedad hasta esos momen-
tos desconocida [10]. Desde entonces,
los estudios observacionales han juga-

Estudios observacionales

do un papel fundamental en el estudio
de la infeccién por VIH/SIDA. Temas
tan relevantes como entender la histo-
ria natural de la infeccidn, el intentar
resolver la pregunta de cuando iniciar
oportunamente el TAR asi como el
explicar la progresion de la enferme-
dad durante la era del TARGA, entre
muchos otros, han sido considerados
mediante el desarrollo de este tipo de
estudios epidemioldgicos.

Con el fin de resolver interrogantes de
este tipo y entender el comportamien-
to de la epidemia con las ventajas que
ofrecen los estudios de cohorte, se
cre6 el Proyecto para la Informatiza-
cién del Seguimiento Clinico-epide-
mioldgico de la Infeccién por VIH y
Sida (Cohorte PISCIS). Este proyecto
inicialmente fue concebido con el di-
sefio de una aplicacion informatica
que, a manera de historia clinica sis-
tematizada, recolectara la informa-
cién necesaria y que fuera posible
traducir mediante programas infor-
maticos especiales (FIPSE, 3084/99).
De esta forma se intentaba crear una
red de informacién clinico-epide-
mioldgica entre los principales cen-
tros hospitalarios que ofrecen aten-
cién clinica especializada a pacientes
que viven con la infeccién (FIPSE,
36354/02) en Catalufia y Baleares.

El proyecto PISCIS se constituy6 desde
entonces como un estudio de cohorte
prospectivo y multicéntrico confor-
mado por pacientes seropositivos
mayores de 16 ailos de edad y que han
sido visitados por primera vez en al-
gunos de los principales centros hos-
pitalarios (9 en Cataluiia y 1 en Balea-
res) a partir del 1 de enero de 1998 [11].
Los principales datos recolectados en
la cohorte son recogidos de forma
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Total Cohorte PISCIS (n=11.359 n (%) | Nuevos diagnésticos (n=7.023) n (%)

Sexo (hombres) 8.778 (77,2) 5.515 (79,1)
Edad en el ingreso

<35 4.942 (43,5) 3.248 (46,3)
35-55 5.766 (51,0) 3.259 (46,4)
> 55 568 (5,0) 442 (6,3)
Grupo de transmision

HSH 3.652 (32,4) 2.743 (39,4)
Heterosexual 3.122 (27,7) 2.297 (33,0)
UDVP 3.504 (31,1) 1.327 (19,0)
Otros 991 (8,8) 586 (8,4)
Naif en el ingreso 6.934 (61,0) 5.320 (75.8)
CD4+ basal

<200 2.692 (32,0) 1.737 (32,8)
200-350 1.794 (21,3) 1.106 (20,9)
>350 3.932 (46,7) 2.451 (46,3)
CD4+ basal (media) (1) 325 [152-525] 322 [141-521]
HIV1-RNA basal (log10)

(media) (1) 4,4 [3,0-5,1] 4,6 [3,7-5,2]
Coinfecciéon VHC 2.684 (37,3) 1.279 (27,0)
Coinfeccion VHB * 659 (6,9) 438 (7,5)
Risanssiol b 2.352(20,7) 1.287 (18,3)
en el ingreso

MEETTS DGR 47.936 29.446
seguimiento

En seguimiento 7.167 (63,4) 4.857 (69,7)
Exitus 1.041 (9,2) 502 (7,2)

* Excluyendo SDU. / (1) Media [RIC].

prospectiva desde el afio 2000 y retros-
pectivamente desde el afio 1998.

Desde el 1 de enero de 1998 hasta el
31 de octubre de 2009 la Cohorte
PISCIS reclut6 un total de 11.359
personas, con una media de segui-
miento de 51 meses. Entre el total de
personas reclutadas, 8.778 fueron
hombres (77,2%), el grupo de trans-
mision informado mas frecuente fue

el de HSH (32,4%), seguido del gru-
po de usuarios de drogas (31,1%) y
el heterosexual (27,7%).

Entre el total de pacientes reclutados,
se identificaron 7.023 pacientes (61,8%)
con nuevo diagndstico de infeccion
por VIH/SIDA, siendo éstos, aque-
llos pacientes en los que el tiempo
entre el momento del diagndstico y
la fecha de su inclusién en la cohor-

te fue inferior a un afo. Las princi-
pales caracteristicas epidemioldgicas
y clinicas del total de pacientes reclu-
tados en la Cohorte PISCIS y del
grupo de nuevos diagndsticos se des-
criben en la tabla5.2.1.

5.2.1. Progresion de la Infeccion
por VIH

La evolucion clinica de la infeccion
por VIH al diagndstico de sidayala
muerte se presenta en la figura5.2.1. Del
total de 11.359 pacientes, 2.352 (20,7%)
ya presentaban o habian presentado
una enfermedad indicativa de sida.
De los 9.007 pacientes que no presen-
taron evento marcador definitorio de
SIDA en el momento de la inclusiéon
en la cohorte (79,3%), 414 (4,6%) de-
sarrollaron una enfermedad definito-
ria de sida durante el seguimiento. Un
total de 1.041 personas (9,2%) murie-
ron durante el periodo de estudio,
siendo la mortalidad mds elevada en
los que presentaban sida en el mo-
mento de inclusién (19,6%) respecto
a los asintomaticos (6,5%).

5.2.2. Tratamiento dela
infeccién por VIH

Desde mediados de la década delos 90s,
con el inicio de TARGA, diversos estu-
dios observacionales demostraron el
cambio favorable de la historia natural
delainfeccion. Sin embargo, el momen-
to optimo de inicio de tratamiento ha
sido siempre objeto de debate perma-
nente. En los tltimos 15 afios, las guias
internacionales de manejo del VIH han
oscilado desde proponer el inicio muy
temprano del tratamiento, en gran par-
te estimuladas por la publicacion de los
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Mortalidad global
N=1.041(9,2%)

primeros modelos propuestos de erra-
dicacion de la infeccién a corto plazo
[12], hasta diferirlo el mayor tiempo
posible. Este ultimo hecho fue motiva-
do probablemente por la aparicion de
serios efectos adversos al TAR en el
contexto de tener que continuar nece-
sariamente esta terapia de manera préac-
ticamente indefinida al comprobarse la
persistencia de la replicacion viral en los
reservorios celulares [13].

En la actualidad, tanto el perfil mejo-
rado de toxicidad en ciertas pautas
[14], la mayor efectividad de los nue-
vos medicamentos, como la evidencia
otorgada por algunos estudios sobre
el comportamiento similar de la mor-
talidad de las personas seropositivas
que responden adecuadamente al tra-
tamiento con la poblacién general no
infectada [15], han determinado que
se proponga nuevamente el inicio
temprano del tratamiento. La cohorte
PISCIS ha contribuido a esta discu-

sién y en una reciente publicacién,
mediante analisis estadisticos especi-
ficos, pudo concluir que el mejor mo-
mento para el inicio de TARGA es
antes que el recuento de células CD4+
disminuya por debajo de 350 [16].

Entre el total de los pacientes recluta-
dos en la cohorte, 9.178 (80,7%) reci-
bieron TAR en algin momento du-
rante su seguimiento. Entre ellos,
5.447 (59,4%) eran naif al tratamien-
to y lo iniciaron por primera vez en
algunos de los hospitales PISCIS.
Aunque, con la aparicion de nuevos
medicamentos mas potentes en los
ultimos afios, se hace cada vez mas
dificil utilizar la clasica definicién de
TARGA (minimo tres medicamentos
de por lo menos dos clases distintas
de familias), manteniendo este con-
cepto, encontramos que el 96,2% de
los pacientes naif utilizaron un esque-
ma que cumplia estos criterios de
TARGA. El 75% de los pacientes ini-

Sexo (hombres)

Edad en el ingreso
<35

35-55

>55

Grupo de transmision
HSH

Heterosexual

UDVP

Otros

CD4+ inicio tratamiento
<200

200-350

>350

CD4+ inicio tratamiento
(media) (1)

HIV1-RNA inicio
tratamiento (log10)
(media) (1)

Coinfeccion VHC
Coinfeccion VHB*

Diagnéstico de SIDA
en el ingreso

Inician TARGA
Esquema TARGA
en el inicio

Basado en IP
Basado en IP/b
Basado en ITINAN
Basado en 3ITIAN
Otros

Personas-aio de
seguimiento

En seguimiento

Exitus

Estudios observacionales

Naif que incian

tratamiento
(n=5.447) n (%)

4.273 (78,6)

2.502 (45,9)
2.585 (47,5)
341 (6,3)

1.940 (35,7)
1.722 (31,7)
1.407 (25,9)

366 (6,7)

1.665 (42,9)
1.425 (32,8)
1.056 (24,3)

231 [103-346]

4,9 [4,3-5,4]
1.036 (31,0)

455 (7,6)
1.160 (21,3)

4.924 (96,2)

1.036 (21,0)
1.276 (25.9)
2.252 (45,7)
247 (5,0)
113 (2,3)

26.583

3.972 (72,9)

464 (8,5)

* Excluyendo el Hospital de Son Dureta. /

(1) Media [RNG].
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%

Afio de inicio del tratamiento

Basado en IP mmm Basado en IP/b mmm Basado en ITINN mmm Basado en 3ITIAN

Otros ‘

ciaron TAR con un recuento basal de
células CD4+ por debajo de 350 y el
21,3% ya habian presentado alguna
enfermedad marcadora de SIDA. El
esquema preferido para el inicio de
tratamiento fue el basado en inhibi-
dores de la transcriptasa inversa no-
analogos de nucledsido (ITINN), con
un 45,7%, seguido por el esquema
basado en inhibidores de proteasa
potenciados (IP/b) (25,9%), adiciona-
dos ambos esquemas con la columna
vertebral consistente en 2 inhibidores
de la transcriptasa inversa analogos
de nucledsido (ITIAN) (tabla5.2.2). En
la figura 5.2.2 se observa la evolucion
por afio del régimen utilizado como
primer esquema en la cohorte.

5.3. Estudio clinico
epidemioldgico de
los nifios y madres
expuestos al VIH
y/o a los farmacos
antirretrovirales

(Proyecto NENEXP)

El proyecto NENEXP (FIPSE 36535/05)
es un estudio de cohorte multicén-
trico de mujeres embarazadas VIH
positivas y sus hijos, coordinado por
el CEEISCAT, que se inici6 en ene-
ro de 2000 y que ha contado con el
soporte de FIPSE en sucesivas reno-
vaciones (FIPSE 3081/99; FIPSE
36352/02). Este proyecto ha aporta-
do conocimiento sobre la evolucién
de la TV del VIH en Cataluna, asi
como de la evolucién de la infeccién
en mujeres embarazadas en los ulti-
mos anos.

Los principales objetivos del proyec-
to NENEXP son:

« Determinar y monitorizar la tasa
de TV del VIH y sus determinan-
tes en Cataluiia.

« Identificar y monitorizar la apari-
ci6n de efectos adversos del uso de
TAR en la gestacion, parto y perio-
do neonatal sobre la gestante, feto
y recién nacido; a corto, mediano

y largo plazo.

« Describir el perfil sociodemografico
delas mujeres infectadas por el VIH
que no recibieron atencién prenatal
hasta el momento del parto.

« Identificar los factores maternos, de
la gestacion y del recién nacido re-
lacionados con la aparicion de efec-
tos adversos del TAR en los niflos
expuestos durante la gestacion, par-
to y las primeras semanas de vida.

Actualmente, los hospitales parti-
cipantes son: Hospital de Sant Joan
de Déu (Esplugues de Llobregat),
HUGTiP(Badalona), Hospital de la
Vall d’'Hebr¢ (Barcelona), Hospital
del Mar (Barcelona), Hospital de Ma-
tar6é (Mataro), Hospital de Grano-
llers (Granollers), Hospital Arnau de
Vilanova (Lleida), Hospital Parc Tau-
li (Sabadell), y durante el afio 2008 se
incorporaron el Hospital Joan XXIII
(Tarragona) y el Hospital Universi-
tari Sant Joan de Reus. En conjunto,
las unidades obstétricas y pediatricas
de estos centros atienden la mayor
parte de las gestantes infectadas por
el VIH y sus hijos.

En este estudio se recoge informa-
cion de todos los recién nacidos en
los centros participantes que hayan
estado expuestos al VIH y/o a trata-
miento terapéutico o profilactico con
antirretrovirales durante el embara-
zo, el parto o los 28 dias posteriores
al nacimiento, asié como de sus res-
pectivas madres. Los datos recogidos
hacen referencia al TAR y al segui-
miento clinico de el embarazo y par-
to de las mujeres infectadas por el
VIH, asi como del TAR (sea o no
profilactico), el seguimiento clinico
y analitico de sus hijos a largo plazo.
Los controles del nifio se hacen de
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forma prospectiva a intervalos regu-
lares (nacimiento, 2 y 6 semanas, 3,
6, 12, 18 y 24 meses y posteriormen-
te 1 control cada aflo), y en ellos se
recoge informacion referente a la
profilaxis antirretroviral, a su estado
de salud (crecimiento y enfermeda-
des) y también a los resultados de las
pruebas diagndsticas de la infeccién
por el VIH (asi como otros datos
analiticos y resultados de pruebas
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Antes del embarazo
Durante el embarazo
En el parto
Postparto

Sin informaciéon

Total gestaciones

complementarias). Aqui se presentan
resultados correspondientes a los 10
hospitales de Catalufa que partici-
paban en el estudio hasta el afio 2009.

Hasta el 31 de diciembre de 2009, se
han recogido datos de 803 nifos fru-
to de 806 embarazos de 683 madres
en Catalufia.

Respecto al pais de origen de las ma-
dres, el 61% eran espaiiolas, el 21%
eran de fuera y el 18% no constaba el
pais de origen. Entre las extranjeras,
el 69% eran del Africa Subsahariana,
el 34% de Latinoaméricay el 13% de
otros paises de la (UE).

La tasa de transmision en el conjunto
de nifios incluidos fue del 2,26%. La
figura 5.3.1 muestra la evolucion de la
tasa de TV en los ultimos 9 afos en
Catalufia. Es necesario destacar que
entre los afios 2000 y 2008 se han iden-
tificado un total de 18 madres que fue-
ron diagnosticadas de la infeccion en
el momento del parto o posteriormen-
te y que, por lo tanto, no han tomado
ninguna de las medidas prenatales
para prevenir la transmision del VIH.

Respecto al momento en qué la infec-
cién por el VIH fue diagnosticada a
la madre: el 80% de las madres sabian
su estado de infeccién antes del em-
barazo, el 16% lo conocieron durante

624 80,31
128 16,47
11 1,42
12 1,54
2 0,26
777 100,00

el embarazo, un 1,42% en el momen-
to del parto y el resto, un 1, 80% lo
supieron después del parto o bién se
desconocia si lo sabian o no tahla5.3.1.

Se administro TAR durante el embara-
z0 a 597 de las 683 mujeres embaraza-
das (87,4%), de las cuales, el 85% fue
con TARGA. La edad gestacional me-
dia al nacimiento fue de 37,08 semanas,
con un RIC entre 36,92 y 37,25 sema-
nas. En 492 ninos (61,2%) el parto se
realizé con cesarea electiva, en 138
(17,1%) por cesarea durante el trans-
curso del parto y en 151 (18,1%) por
via vaginal, sin que se puedan apreciar
tendencias definidas a lo largo del pe-
riodo del estudio (figura’5.3.2). La profi-
laxis antirretroviral posterior al parto
fue iniciada antes de las 48 horas de
vida en 753 nifios (95%). La lactancia
materna la realizaron 8 recién nacidos.

Durante los primeros 5 dias de vida se
diagnosticaron anomalias congénitas
a 50 (6,22%) de los recién nacidos in-
cluidos en la cohorte. Para la defini-
cién de dichas anomalias se sigui6 la
9a edicion de la Clasificacion Interna-
cional de Enfermedades. La mayor
parte de las anomalias detectadas son
leves o bien se corrigen esponténea-
mente con el paso del tiempo. Por
grupos, las més frecuentes son las
musculo-esqueléticas, el aparato geni-
tourinario y las del cierre del foramen
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oval. Estos hallazgos no son significa-
tivamente mayores que en la poblacién
general, y no difieren de las descritas
en poblaciones similares [17-18]. Se
tienen que interpretar en el contexto
de los controles a los cuales son some-
tidos estos nifios, hecho que facilita el
diagnéstico de anomalias que podrian
haber pasado desapercibidas.

5.4. Infecciones
recientes por el VIH:
AERIVIH (2006-2007)

La identificacion de las nuevas infec-
ciones proporciona una estimacion
mas precisa de la dindmica actual de
la epidemia, siendo esta informacion
mds util para disenar estrategias de
intervencion apropiadas. Dado que
los nuevos diagndsticos de VIH pue-
den incluir infecciones que ocurrie-
ron algunos afos antes del diagndsti-
co, éstos no reflejan la magnitud y
tampoco las caracteristicas de las nue-
vas infecciones. Con este objetivo, en
1998 se describid el algoritmo estan-
darizado para recién infectados
(STARHS: Serological Testing Algo-
rithm for Recent HIV seroconversio-
nes) como una herramienta para di-
ferenciar las infecciones recientes
(IR), de menos de 170 dias desde la
seroconversion (con un IC 95% de 144
a 200 dias), de las no recientes [19].

Desde que se describid la técnica por
primera vez en Europa, muchos paises
incorporan la técnica STARHS en sus
sistemas de vigilancia del VIH [20-25].
En Estados Unidos, los CDC también
tienen implementado un sistema na-
cional de vigilancia de la epidemia por
VIH, en el que esta incorporado la
técnica STARHS [26]. Desde el afio

+ Reactivo

No reactivo

\/

Infeccién Reciente
N=165

2001 el CEEISCAT vy el Servicio de
Microbiologia del HUGT]P, partici-
pan en el programa de control de
calidad externo de la técnica STAR-
HS coordinado por los CDC, con
resultados 100% satisfactorios.

Por otra parte, el CEEISCAT ha coor-
dinado el proyecto AERI-VIH (Algo-
ritmo Estandarizado para Recién In-
fectados por el VIH), estudio en el que
se ha utilizado la técnica STARHS
(Vironostika-LS) para identificar los
individuos recién infectados entre
los nuevos diagndsticos de infeccién
por el VIH. Las muestras analizadas
eran nuevos diagnosticos conocidos
de VIH, durante el periodo de tiempo
de 2003 a 2005, y eran provenientes de
laboratorios de atencion primaria, hos-
pitalarios, centros de cribado alterna-
tivos/ONGs, y un centro de ITS (pro-

yecto n°: 022.010, Maraté TV3) [27].
De acuerdo con los resultados de este
estudio, el porcentaje de IR entre los
nuevos diagndsticos de VIH ha sido
del 19,2%. La mayoria de personas con
IR eran hombres (79,8%), con una
edad mediana de 33,1 afios, y 62,5% se
dieron entre HSH. Los inmigrantes
suponen un 26,5% de los individuos
con IR, la mayoria son provenientes de
Sur América. Entre los individuos con
IR, al menos el 16,5% reportaron algiin
diagndstico de otra ITS durante el afio
previo al diagnostico de VIH. Este es-
tudio ha demostrado que la implemen-
tacion dela STARHS en nuestro medio
es factible y, como consecuencia, a par-
tir del 2006 se ha incluido el STARHS
en el SIVES. La monitorizacién de las
IR se esta implementando de forma
sistematica en los centros que partici-
paron en el proyecto AERI-VIH (2003-



Figura 5.4.2. Porcentaje de IR, por sexo.
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Figura 5.4.3. Porcentaje de IR, seguin origen.
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Figura 5.4.4. Porcentaje de IR, por grupos

de edad.
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Figura 5.4.5. Porcentaje de IR, por grupo de

transmision.
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Figura 5.4.6. Porcentaje de IR, segiin
diagnéstico de ITS en los dltimos 12 meses.
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2005) y que, voluntariamente, han
decidido mantener su participacion a
partir de 2006. El Servicio de Micro-
biologia del HUGTiP continta reali-
zando el analisis de las muestras en este
nuevo periodo. Los centros participan-
tes en el nuevo proyecto AERI-VIH
son catorce hospitales catalanes y ocho
centros de cribado alternativos. De
entre los 14 hospitales, nueve ya parti-
cipaban en el proyecto PISCIS. Por otra
parte, los ocho centros de cribado al-
ternativos también forman parte de la
red de centros participantes en el pro-

yecto DEVO (Declaracién Voluntaria
del VIH) y que, junto con el consejo
asistido, ofrecen la deteccién de anti-
cuerpos de manera voluntaria, gratui-
ta, an6nima y confidencial [28].

Durante el 2006 y €] 2007 se recogieron
1.230 muestras VIH positivas, de las
cuales, se excluyeron 480 muestras que
no cumplian los criterios de inclusion.
De las muestras no excluidas, 177 ca-
sos correspondian a pacientes con
criterios de retraso diagndstico (re-
cuentos de CD4 inferiores a 200, o

criterios clinicos de sida), por lo que
no se analizaron. En total, se analiza-
ron 573 muestras, 408 resultaron in-
fecciones no recientes y 165 IR. El
porcentaje global de IR ha sido del
22,0% (IC 95%: 1,19 - 1,25) (figura
5.4.1). Por afio de diagnostico, el por-
centaje de IR en 2006 fue del 18,7%
(IC 95%: 14,6 - 23,4), y en 2007 fue
del 24,5% (IC 95%: 20,5 - 28,9). Las
caracteristicas de los nuevos diagnos-
ticos, segtin sean IR se describen en
la tabla5.4.1. El 78,3% de los nuevos
diagnosticos son hombres, el 19,6%
son de origen inmigrante (el 44,2%
procedentes de Sudamérica) y el
48,8% de los casos son HSH. La me-
diana de edad es 35,6 (RIC: 29,4 - 43,4)
y €l 39,7% de los nuevos diagnosticos
estan en la franja de edad compren-
dida entre 30 y 40 afios. Se ha podido
obtener informacion sobre diagnos-
ticos de ITS durante los 12 meses pre-
vios al diagndstico de VIH en 296
casos, y un 12,2% habian sido diag-
nosticados de alguna ITS durante los
12 meses previos al diagnéstico.

Los casos identificados como IR por
el VIH, segun la técnica STARHS,
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Hombres 587 (78,3) 138 (23,5) oil06
Mujeres 163 (21,7) 27 (16,6)
Nacionales 493 (80,4) 109 (22,1)
Extranjeros 120 (19,6) 21(17,5)
América del Sur 53 (44,2) 13 (24,5)
Europa Central y Occidental 12 (10,0) 0(0,0)
Norte de Africa y Oriente Medio 5 (4,2) 1 (20,0) 0,540
Africa Subsahariana 16 (13,3) 1(6,3)
Europa Oriental y Rusia 4(3,3) 0(0,0)
Asia 2(1,7) 2 (100,0)
Desconocido 27 (22,5) 4(14,8)
<30 212 (28,3) 63 (29,7)
30 - 40 298 (39,7) 69 (23,2)
40 - 50 152 (20,3) 27 (17,8) <0003
>50 88 (11,7) 6(6,8)
HSH 343 (48,8) 106 (30,9)
HTS 298 (42,5) 43 (14,4)
UDVP 42(6,0) 5(11,9) <0003
RNC 19 (2,7) 31(15,8)
Si 36 (12,2) 9 (25,0)
No 260 (87,8) 50 (19,2) 0,503

* Mediay RIC. /** Haber sufrido una ITS en los tiltimos 12 meses.

fueron mas frecuentes entre los hom-
bres (23,5%) (figura’5.4.2), los pacientes
de origen autdctono (22,1%) (figura
5.4.3), los pacientes de edades inferio-
res a 30 anos (29,7%) (figura5.4.4), los
HSH (30,9%) (figura5.4.5) y pacientes
diagnosticados con una ITS en los 12
meses previos al diagndstico de VIH
(25,0%) (figura5.4.6). Las diferencias
entre las proporciones fueron estadis-
ticamente significativas en las varia-

bles edad y grupo de riesgo.

5.5. Monitorizaciéon

de las resistencias
transmitidas a los
antirretrovirales en
pacientes con infeccién
reciente por el VIH

(2003-2005)

A pesar del éxito de los TAR para ha-
cer frente al VIH-1 [29], todavia hay
un grupo de individuos con fracaso

terapéutico que estan potencialmente
en riesgo de transmitir virus resisten-
tes. El fendmeno de las resistencias
transmitidas, cuando un individuo se
infecta con una cepa de VIH-1 con
una o mas mutaciones asociadas a
resistencias a los antirretrovirales, su-
pone una amenaza al éxito de las te-
rapias antirretrovirales [30].

La vigilancia a nivel poblacional de las
resistencias transmitidas en los pacien-
tes con IR es un elemento esencial en
la evaluacion global de la resistencia a
los antirretrovirales [31]. Los pacientes
con IR con resistencias transmitidas
actiian como fuentes de transmision
de variantes resistentes. La prevalencia
de resistencias es mayor en pacientes
con IR, provocado por una desapari-
cién gradual de resistencias transmiti-
das de la cuasiespecie dominante a lo
largo del tiempo. Por este motivo, la
prevalencia de resistencias transmiti-
das en los pacientes con IR es un indi-
cador sensible de las tasas de resis-
tencias transmitidas actuales [30]. La
vigilancia epidemioldgica de las resis-
tencias transmitidas nos proporciona
informacioén relevante para valorar y
adecuar las recomendaciones terapéu-
ticas en el contexto de TARGA.

En nuestro pais, al igual que otros
paises de Europa occidental y Amé-
rica del Norte, el subtipo de VIH-1
mas prevalente fue el B, aunque arti-
culos recientes describen una pro-
gresion rapida de los otros subtipos
no B [32]. El conocimiento de la pre-
valencia de subtipos no B en nuestro
medio permitira estimar cudles son
los problemas a la hora de utilizar
tests diagndsticos y medidas de carga
viral (CV) validados para subtipos B.
Los objetivos de este estudio han sido



Tabla 5.5.1. Caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes con mutaciones asociadas a resistencia.

Hombres
Mujeres

Edad (afios) (N=181) * 33,3[27,2-379] 32,8[28,0-41]1]

<30
30-40
40 - 50
>50

147
35

69
78
21
13

20(1.0)
95% Cl: 6.8-16.5

18 (12,2)
2(5,7)

0,374

7(10,1)
8(10,3)

2(9,5)
3(23,1)

0,571

Grupo de transmisién *

HSH 88

Heterosexual 41
UDVP 24
Otros/Desconocido 29

9(10,2)
6 (14,6)
5(20,8)

0(0,0)

0,053

Origen * (N=168) *

Nacionales

Extranjeros

128
40

10(7,8)

0,019
9(22,5)

Subtipo VIH-1*

B
No-B

147
35

12 (8,2)

0,030
8(22,9)

Barcelona y AM
Resto de Catalufia

165
17

16 (9,7)

0,098
4(23,5)

*N(%)./$P valgr calculado por 168 pacientes con informacién disponible. / $ Media y RIC.
Barcelonay AM (Ambito metropolitano: Barcelona, I'Hospitalet de Llobregat, Badalona, Sabadell, Matar6, Cornella y Granollers.

Resto de Catalufia: Lleida, Tortosa, Reus, Vicy Palamés.

Figura 5.5.1. Resistencias transmitidas, segtin

origen.
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Figura 5.5.2. Resistencias transmitidas,

segun el subtipo de VIH-1.
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estimar la prevalencia de resistencias
transmitidas identificar los subtipos
de VIH-1 en un grupo de pacientes
con IR por VIH-1, identificados me-
diante la STARHS, en Catalufa, en-
tre 2003 y 2005.

La poblacién de estudio consistié en
182 muestras identificadas como IR,
de las cuales 20 casos (11,0%) pre-
sentaban mutaciones asociadas a
resistencia. Las caracteristicas de los
individuos con IR se describen en la
tabla5.5.1. La prevalencia de resisten-
cias transmitidas fue mds alta entre
los inmigrantes (22,5% vs 7,8% en
autdctonos, p = 0,019) (figura 5.5.1)
y en pacientes con subtipos no
B (22.9vs 8,2% en subtipo B p = 0.030)
(figura 5.5.2). Diez individuos (4,9%)
tenian evidencia de resistencias
transmitidas a los ITIAN, 6 (3,3%) a
losITINN, 2 (1,1%) alos inhibidores
de la proteasa (IP), y s6lo dos indivi-
duos (1,1%) presentaban mutaciones
asociadas a resistencias a mas de un
tipo de firmaco. Las mutaciones més
prevalentes se encontraron en el gen
de la transcriptasa inversa: A62V
(2,7%), K103N (2,7%) y M41L (1,6%)
(figura5.5.3).

Respecto a los subtipos de VIH-1, de
las 182 secuencias analizadas, 35
(19,2%) se identificaron como subti-
po no B. Por grupos de edad, los in-
dividuos entre 40 y 50 afios presen-
taban una mayor prevalencia de
subtipos no B (47,6%) (figura 5.5.4)
respecto a los otros grupos. Por gru-
po de transmisién, los UDVP pre-
sentaban una mayor prevalencia de
subtipos no B (41,7%) (figura 5.5.5).
Entre los pacientes de origen inmi-
grante, un 30,0% estaban infectados
por un subtipo no B (figura5.5.6).
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Figura 5.5.3. Niimero de mutaciones asociadas a resistencias, por familia de farmacos.
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5.6. Proyecto:
“Sinergias entre la
infeccién por el VIH y
el virus del Papiloma
humano: El cancer de
cérvix y su prevencion
en mujeres infectadas
por el VIH"

Figura 5.5.4. Distribucién de subtipo de VIH-1,

por grupos de edad.
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El virus del virus del Papiloma hu-
mano (VPH) esta considerado cau-
sa necesaria de lesiones premalignas
y cancer de cérvix. El ADN del VPH
ha sido detectado en mas del 99%
de todos los casos de cancer de cér-
vix [33]. El VPH es una ITS, y se ha
asociado a factores de riesgo simi-
lares a otras ITS (multiples parejas
sexuales, inicio precoz de la activi-

Figura 5.5.5. Distribucién de subtipo VIH-1,
por grupo de transmision.
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dad sexual, relaciones sexuales con
hombres con elevada promiscuidad,
bajo estatus socioecondmico, no uso
de métodos anticonceptivos de ba-
rrera....). Los papilomavirus se cla-
sifican de acuerdo a su potencial
oncogénico o la relacién que tienen
con el cancer de cuello uterino y sus
lesiones precursoras. Asi, aquellos
que se relacionan con el cancer cer-
vical invasor se les llama de alto ries-
go oncogénico (VPH-AR) y aquellos
que se han aislado con mayor fre-
cuencia de las lesiones intraepitelia-
les de bajo grado (LSIL, segtin la sigla
inglesa) y de los condilomas acumi-
nados se denominan de bajo riesgo
oncogénico (VPH-BR). Los tipos de
VPH-BR mas comunes son los tipos
6y 11, que se detectan con mas fre-
cuencia en verrugas genitales benig-
nas y condilomas cervicales. Los
VPH 16, 18, 31 y 45 son los tipos que
se detectan mas frecuentemente en
las lesiones intraepiteliales de alto
grado (HSIL) y el cancer de cuello
uterino, siendo el VPH 16 el tipo
predominante en los casos de cancer
invasor de cuello de utero [34-36].

Figura 5.5.6. Distribucién de subtipo de VIH-1,

segin el pais de origen.
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Las lesiones precursoras premalignas
y el cancer de cérvix siguen siendo un
problema de salud publica ain no
resuelto en las mujeres infectadas por
el VIH. El carcinoma cervical invasi-
vo, es una enfermedad definitoria de
sida, incorporada a la nueva clasifica-
cién del aflo 1993. Las mujeres VIH
positivas tienen una prevalencia més
elevada de la infeccion por VPH y una
elevada prevalencia de infeccién por
multiples tipos, comparado con las
mujeres VIH negativas [37-40].

En 2007 el CEEISCAT inici6 un pro-
yecto con el propdsito de estudiar las
sinergias entre el VIH y VPH para
mejorar la prevencion del cancer de
cérvix en nuestro medio, mediante
el establecimiento de una cohorte
de mujeres infectadas por el VIH. Se
conto con la financiacién de FIPSE
(32620/06) y del Instituto de la Mujer
que pertenece al Ministerio de Tra-
bajo y Asuntos Sociales (81/06).

Los objetivos del proyecto eran:

« Estimar la prevalencia dela infecciéon
por el VPH-AR en las mujeres VIH
positivas.

o Estimar la prevalencia de las
lesiones cervicales en las mujeres
VIH positivas.

o Describir la frecuencia y distri-
bucién de los tipos de VPH-AR en
las mujeres VIH positivas.

« Describir las caracteristicas clinico-
epidemioldgicas de las mujeres VIH
positivas infectadas por VPH-AR.

o Describir el historial de cribado de
las mujeres VIH positivas.

« Identificar los factores asociados a
la infeccién por VPH-AR y el de-
sarrollo de lesiones cervicales.

Se estableci6 una cohorte multicén-
trica cerrada de seguimiento pros-
pectivo de mujeres infectadas por
VIH/Sida anidada en la cohorte PIS-
CIS de seguimiento de pacientes in-
fectados por el VIH. A efectos de los
objetivos propuestos, se realizdé un
andlisis transversal. La poblacién de
estudio fue de ambito hospitalario.
Los hospitales participantes fueron:
Hospital Clinico-IDIBAPS (Barcelo-
na), Hospital Universitario de Bellvit-
ge (Hospitalet de Llobregat), Hospital

CITOLOGIA BASAL
N: 479

Estudios observacionales

de Matar4 (Matard), Consorcio Sani-
tario Parc Tauli (Sabadell), HUGTiP
(Badalona), Hospital General de
L'Hospitalet (Hospitalet de Llobre-
gat), Hospital de Palamoés (Palamos),
Hospital Comarcal del Alt Penedeés
(Vilafranca del Penedés) y Hospital
de la Santa Creu i Sant Pau (Barcelo-
na). Entre el mes de septiembre de
2007 y el mes de marzo de 2009 se
reclutaron 479 pacientes VIH posi-
tivas. Los reclutamientos se realiza-
ron en las unidades de VIH de cada
uno de los hospitales participantes y
las pacientes se derivaron al servicio
de ginecologia donde se visitaron al
menos una vez y un maximo de 2

——

|
Visitaalos
12 meses

|
Visitaalos BIOPSIA CERVICAL
6 meses 62 (78,5%)

COLPOSCOPIA

178 (91,7%)

———

I_I_I

Visitaalos
6 meses
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16 34 (23,0)
18 15 (10,1)
31 19 (12,8)
33 10 (6,8)
35 15 (10,1)
39 11 (7,4)
45 12 (8,1)
51 18 (12,2)
52 24 (16,2)
56 17 (11,5)
58 21 (14,2)
59 15 (10,1)
68 8(5,4)
73 6 (4,1)
82 4(2,7)
53 30 (20,3)
66 15 (10,1)

veces por aio, siguiendo el algoritmo
diagnostico definido para el estudio
(basado en el propuesto por el DS de
la Generalitat de Catalunya). En cada
visita se realiz6 una encuesta clinico-
epidemioldgica. A todas las pacientes
se les realiz6 una revision ginecolé-
gica y se obtuvo muestra endocervi-
cal para citologia, determinacién de
la presencia de ADN de VPH (Cri-
bado con Captura de hibridos 22 ge-
neracion, HC2, Digene) y genotipa-
do del virus (Linear array de Roche).
En los casos donde fue necesario, se
realiz6 también una colposcopia y
una biopsia cervical. En la figura 5.6.1
es puede ver algoritmo que se sigui6
durante el estudio.

Se analizaron 479 muestras endocer-
vicales (100% de las muestras recogi-
das) que se obtuvieron durante la
primera visita de las pacientes parti-
cipantes en el estudio. 159 muestras

Caracteristicas VPH + ALTO
Touln )| oS

Edad (afos)

<30 37 (7,7) 22(13,8)
30-40 164 (34,2) 57 (35,8)
>40 278 (58,0) 80 (50,3)
Lugar de

nacimiento

Espafia 348 (72,7) 116 (73,0)
Otro pais 131 (27,3) 43 (27,0)
Estado civil

Soltera 133(27,9) | 51(32,3)
Casada/con pareja | 220 (46,2) 65 (41,1)
Viuda 53(11,1) 21(13,3)
Divorciada/

separada 70 (14,7)  21(13,3)
Nivel de estudios

Sin estudios 32 (6,7) 9 (5,7)
Educacién 206 (43,2) | 70 (44,3)
primaria

Educacién 113(237) 30(19.0)
secundaria i ’
Formacion

profesional 71(14,9) 29 (18,4)
Estudios 55(11,5) | 20 (12,7)
universitarios

Situacion laboral

No trabaja 206 (43,0) 77 (48,4)
Empresaria 22 (4,6) 6(3,8)
Profesional liberal 36 (7,5) 7 (4,4)
Asalariada 215 (44,9) 69 (43,4)

fueron positivas para la infeccién por
VPH-AR (33,2% prevalencia) y 320
muestras fueron negativas (figura5.6.1).
Esta prevalencia es considerablemen-
te mas alta que en la poblacién gene-
ral y es consistente con otros estudios
realizados en mujeres VIH positivas
en Catalufa [38]. Se apreci6 una ele-
vada prevalencia de lesiones cervica-
les tanto LSIL como HSIL, 13,8% y
3,8% respectivamente (figura 5.6.2).
Entre las mujeres VIH positivas,
aquellas que eran VPH positivas te-

nian una mayor prevalencia de lesio-
nes cervicales, 35,2% de LSILy 11,3%
de HSIL. El 78% de las mujeres VIH
positivas coinfectadas por VPH pre-
sentaban infecciones multiples. Los
tipos de VPH-AR mas prevalentes
fueron el 16, 52 y 53 con 23%, 16,2%
y 20,3% respectivamente (tabla5.6.1).

Con fecha de 31 de marzo de 2010, 331
pacientes (69,10%) habfan acudido a
una visita de seguimiento. La pre-
valencia de la infeccién por VPH-AR
en la segunda visita fue de 33,53%
(111/331). La prevalencia de las lesio-
nes cervicales detectadas en las visitas
de seguimiento fue de: 12,1%, 17,9% y
2,7% para células escamosas atipicas de
significado indeterminado (ASCUS),
LSIL y HSIL respectivamente.

Las caracteristicas sociodemografi-
cas de las pacientes coinfectadas con
VPH-AR y el VIH se resumen en la
tahla5.6.2. La mayoria de las mujeres
infectadas por VPH-AR eran mayo-
res de 40 anos (50,3%). El porcenta-
je de extranjeras fue de 27% y la ma-
yor parte de las pacientes coinfectadas

% Resultado citologia

100
90
80 74,7

70

60

50
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30
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Tabla 5.6.3. Caracteristicas conductuales de las
mujeres coinfectadas por VIH y el VPH-AR.

VPH+ALTO
Totaln (%) | piESGO n (9%)

Edad primera relacion sexual (afios)
<18 379 (79,5) 130 (82,3)
>18 98 (20,5) 28 (17,7)

Caracteristicas
conductuales

Numero de compaiieros sexuales durante
toda la vida

1 46 (9,7) 9(58)
2-3 121 (25,6) |  39(25,2)
4-5 89 (18,8)  34(21,9)
6-10 76 (16,1) | 27 (17,4)
11-20 74 (156) | 22(14,2)
+de 20 67 (14,2)  24(15,5)

Niumero de compaiieros sexuales en los
ultimos 6 meses

Ninguno 127 (27,3) 43 (27,9)
1 308 (66,1) 98 (63,6)
2-3 28 (6,0) 11 (7,1)
4-5 2(0,4) 1(0,6)
6-10 1(0,2) 1(0,6)

Frecuencia uso preservativo en los ulti-
mos 6 meses con el compafiero estable

Siempre 175 (58,7) 58 (61,1)
Regularmente 30 (10,1) 6 (6,3)
Ocasionalmente | 36 (12,1) 11 (11,6)
Nunca 57 (19,1) 20 (21,1)

Frecuencia uso preservativo en los ulti-
mos 6 meses con el compaiiero ocasional

Siempre 39 (63,9) 13 (61,9)
Regularmente 6(9,8) 2(9,5)
Qcasionalmente 4 (6,6) 1(4,8)
Nunca 12 (19,7) 5(23,8)

estaban casadas o se encontraban en
pareja (41,1%). E1 50% tenian un ni-
vel de estudios que no superaba la
primaria y en cuanto al tipo de tra-
bajo que desarrollaban, el 48,4% de-
clar6 no trabajar en ese momento.

E182,3% de las mujeres VPH-AR po-
sitivas inicié sus relaciones sexuales
antes de los 18 aflos. La mayoria tuvo
sélo un compaiiero sexual durante los
altimos 6 meses (63,6%). La frecuen-

Tabla 5.6.4. Historial de cribado por el cancer
de cérvix de las mujeres coinfectadas por el VIH

yel VPH-AR.

Historial de
[GLEL

VPH + ALTO
"0/
C0) | RIESGO N (%)

Numero de citologias realizadas en la vida

Totaln

0 24 (5,2) 11(7,2)
1 22 (4,8) 10 (6,5)
2-5 137 (29,7) 66 (43,1)
6-10 109 (23,6) 20 (13,1)
+11 169 (36,7) 46 (30,1)
Edad primera citologia

<25 297 (75,0) 102 (77,3)
25-35 75 (18,9) 23(17,4)
>35 24 (6,1) 7(5,3)
Frecuencia realizacion citologia

1 al afio 210 (50,6) 60 (45,1)
Cada 2-3 afios | 105 (25,3) 30 (24,1)
Cada 4-5 afios 39 (9,4) 16 (12,0)
Cada6-10 afios | 34 (8,2) 14 (10,5)
Menos de 1 27 (6,5) 11(8,3)

cada 10 afnos

cia de utilizacién del preservativo en
los dltimos seis meses, tanto con el
compariero estable como con el espo-
radico, fueron similares 33,1% vy
33,3% respectivamente (tabla5.6.3).

Aunque la falta de adherencia a los
programas de cribado para el cancer
de cuello de ttero ha sido identifica-
do como el factor atribuible mas co-
mun en el desarrollo de cancer cer-
vical y que El Protocolo de Cribado
por Céncer de Cuello de Utero en
Catalufia recomienda que las muje-
res VIH positivas se realicen una
citologia anual o intervalos mas cor-
tos dependiendo si los niveles de
CD4 estén por debajo de 500 cel/
mm?® o si presentan alteraciones ci-
tologicas [41-43], la cobertura de
cribado para el cancer de cérvix con
que contaban las mujeres participan-
tes en el estudio era baja (tabla5.6.4).
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Tabla 5.6.5. Caracteristicas clinicas de las
mujeres coinfectadas por el VIH y el VPH-AR.

VPH +ALTO

Caracteristicas o
Totaln (%) | piESGO n (ok)

clinicas

Recuento de CD4
<200 43 (9,5) 27 (17,9)
200-500 196 (43,1) 68 (45,0)
>500 216 (47,5) 56 (37,1)
Media de
tiempo de 90 meses 63 meses
tratamiento
CV
<400 313 (74,5) 88 (64,7)
400-5.000 45 (10,7) 17 (12,5)
5.000-10.000 13 (3,1) 5(3,7)
>10.000 49 (11,7) 27 (19,9)
Tratamiento
actual 413 (86,2) 134 (84,3)
TARGA + 354 (85,7) 121 (90,3)
No TARGA 59 (14,3) 13 (9,7)
Tiempo Tratamiento (meses)
<60 139 (33,7) 65 (48,5)
60-120 139 (33,7) 32 (23,9)
>120 135 (32,7) 37 (27,6)
Media derecu- 480 (RIC: 409 (RIC:
ento de CD4+ 331-702) 267-570)
Media de tiempo

. 90 (RIC: 63 (RIC:
de tratamiento 43.132) 24.131)
(meses) +
Media de recu- 50 (RIC: 50 (RIC:
ento de CV+ 40-584) 40-4320)
Media tiempo
q an 119 (RIC: 89 (RIC:
infeccion VIH 59-191) 34.185)
(meses) +

En el presente estudio, el 54,9% mu-
jeres coinfectadas no se realizaban
una citologia anualmente, el 41,2%
mujeres sin historia de citologia pre-
via estaban infectadas por VPH-AR
y el 23,5% presentaban anormalida-
des citoldgicas.

La principal via de transmision del
VIH de las mujeres coinfectadas era
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la via heterosexual con un 77,3%. La
media de tiempo de infeccién por el
VIH era de 89 meses. E190,3% de las
mujeres tomaban TARGA y la media
de tiempo en tratamiento era de 63
meses. La media de CD4y de CV era
de 409 cel/mm? y 50 copias/ml, res-
pectivamente (tabla5.6.5).

El factor asociado a la infeccién por
VPH fuela edad (Odd ratio (OR): 0,9
IC 95%: 0,94-0,99), las mujeres me-
nores de 35 afios presentaban una
mayor prevalencia de infecciéon que
las de edades superiores. Los factores
asociados a presentar lesiones cervi-
cales (ASCUS, LSIL y HSIL) fueron:
Haber iniciado las relaciones sexuales
antes de los 18 afios (OR: 2,3 IC: 1,1-
5,0) respecto a haber las iniciado des-
pués de los 18 afios, presentar unos
niveles de CD4 menores a 200 cel/mm’
(OR:5,7;1C95%: 2,2-14,8) y entre 200
a 500 cel/mm? (OR: 1,8; IC 95%: 1,1-
3,4) comparado con aquellas mujeres

con recuento de CD4> 500 cel/mm?®
y tener una CV del VIH> 10.000
copias/ml (OR: 3,1;IC: 1,4-6,9) com-
parado con aquellas que presentaban
una CV <400 copias/ml.

5.7. Cohorte de
hombres que tienen
sexo con hombres
(HSH) seronegativos
para el estudio del
diagnéstico precoz del
VIHy las ITS y sus
determinantes (ITACA)

El proyecto ITACA es un estudio lon-
gitudinal que se inici6 en 2008 con la
colaboracion del centro BCN Chec-
kpoint, centro alternativo con base
comunitaria de deteccion del VIH y
otras ITS para HSH. La finalidad del
estudio es establecer una cohorte de
HSH seronegativos a partir de la cual
poder recoger informacion sociode-
mografica, conductual y clinica de
forma prospectiva, asi como facilitar
y promover la realizacion regular de
la prueba del VIH tal y como han he-
cho estudios similares [44-45]. En
2008, el proyecto fue cofinanciado por
el Ministerio de Sanidad y Consumo/
Plan Nacional sobre Sida, formando
parte de los programas de prevencion
y control de la infeccién del VIH/Sida
para ese aflo. A partir de 2009 y hasta
la finalizacién del 2010, la principal
fuente de financiacion es la compaiiia
farmacéutica Gilead.

Los objetivos generales que contem-
pla son:

1. Contribuir en las actividades pre-
ventivas del VIH y otras ITS en el

B
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centro alternativo BCN-CheckPo-
int dirigido a HSH.

. Facilitar el diagnostico precoz del

VIH.

. Valorar el impacto del consejo por

iguales en la modificacién de con-
ductas de riesgo e identificar in-
tervenciones preventivas poten-
cialmente eficaces.

. Crear una plataforma estable de

HSH seronegativos para el desa-
rrollo de intervenciones preventi-
vas y programas de investigacion
dirigidos a esta poblacion.

. Realizar un estudio piloto en Ca-

talufia en la monitorizacion del
seroestatus y conductas de los
HSH que sea extrapolable a otras
areas geograficas del territorio
espaiiol.



En la visita basal y, cada 6 0 12 meses,
en las visitas de seguimiento, se re-
coge informacién bioldgica para la
deteccion de anticuerpos antiVIH y
de la sifilis a través de prueba rapida
en sangre (determine VIH % y de-
termine Sifilis Treponema pallidum,
respectivamente) y se recoge infor-
macién sociodemografica, conduc-
tual y de conocimientos de los parti-
cipantes en la cohorte a través de un
cuestionario especifico que cumpli-
menta el asesor, posteriormente a la
realizacién de la prueba y del conse-
jo asistido.

Desde la introduccién, en 2006, de
la prueba rapida en centros alterna-
tivos en Cataluia, la demanda del
test del VIH no ha dejado de aumen-
tar y BCN-Checkpoint es un buen
exponente, pasando de 281 a 1.513
pruebas anuales (el 2006 y 2009 res-
pectivamente). En 2007 BCN-Chec-
kpoint concentr6 el 10% del total de
pruebas positivas del VIH notifica-
das en Barcelona.

El niimero total de pruebas de detec-
cion del VIH realizadas en la cohor-
te ITACA desde el 1 de diciembre de
2008 fina al 31 de diciembre de 2009,
ha sido de 2.323, con una retencién
correspondiente a las visitas de se-
guimiento desde diciembre de 2009
del 77,9%. El total de positivos que
no pueden seguir dentro de la cohor-
te fue de 4 casos a finales de 2009.

Con los datos disponibles actual-
mente, cabe destacar el notable au-
mento del nimero de pruebas reali-
zadas a BCN-Checkpoint desde la
introduccion de la prueba rapida en
2006 la elevada retencién de la co-
horte ITACA de HSH seronegativos.

A Los estudios longitudinales son un
complemento necesario para el co-
nocimiento exhaustivo de la histo-
ria natural del VIH y otras ITS.

A El seguimiento clinico de los pa-
cientes es uno de los puntos débiles
en el cumplimiento de las reco-
mendaciones actuales dela PPE, ya
que solo la mitad de los casos (in-
dependientemente del riesgo de la
exposicion y de la indicacién de
TAR) acuden al control de los seis
meses. Haria falta reforzar las me-
didas para asegurar el seguimiento
completo en todos los casos.

A Durante el periodo de estudio, se
identificaron tres seroconversio-
nes que, después de un estudio
minucioso, no se pudieron atri-
buir a un error en la PPE prescri-
ta. Es esencial recordar que esta
practica se tiene que utilizar en
situaciones de excepcionalidad y
que en ningdn momento puede
desplazar a la prevencién prima-
ria del VIH, que tiene que conti-
nuar siendo una prioridad, en
intervenciones comunitarias e
individuales.

A La via de transmisién mas fre-
cuente entre los pacientes inclui-
dos en la cohorte PISCIS es la via
sexual, siendo el grupo de trans-
misiéon HSH el mas comun, tan-
to en el total de la cohorte, como
en los nuevos diagndsticos. Es
importante, por tanto, fortalecer
la prevencidén en este colectivo
promoviendo el uso del preser-
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vativo, asi como el acceso a la
prueba del VIH.

A Una quinta parte de los pacientes
reclutados en la cohorte PISCIS ya
manifiestan una enfermedad defi-
nitoria de SIDA o la han presenta-
do como antecedente al momento
delainclusién en la cohorte. Debe
promoverse el diagnostico precoz
de lainfeccion para poder acceder
al tratamiento y para adoptar las
medidas preventivas necesarias
para evitar la transmision del virus
y posibles reinfecciones.

A Después del descenso que supuso
la introduccién de la profilaxis an-
tirretroviral durante el embarazo y
el resto de medidas preventivas, la
tasa de TV se ha estabilizado en los
ultimos afos, con un valor alrede-
dor del 2%. A pesar de todo, con
los recursos disponibles en nuestro
medio hay aun margen de mejora
y hard falta, por lo tanto, mantener
los esfuerzos preventivos.

A La llegada de poblaciones inmi-
grantes procedentes de paises con
alta prevalencia de la infeccién por
el VIH puede introducir variacio-
nes sensibles en el escenario de la
TV en nuestro pais. Es necesario
dirigir nuevos esfuerzos a la identi-
ficacion de poblaciones especial-
mente vulnerables y a las interven-
ciones que les garantizen el acceso
a las medidas de prevencion.

A Las anomalias congénitas encon-
tradas en nifos expuestos a TAR
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durante el embarazo no parecen
justificar, ni por su frecuencia ni
por su gravedad, cambios en las
pautas de profilaxis antirretroviral
o TAR en la madre.

zados en otras regiones de Espafia
y Europa. Reforzar los mensajes de
prevencion en personas VIH posi-
tivas y asegurar el correcto cumpli-
miento de los tratamientos serd
importante para disminuir este
porcentaje en el futuro.

cunacién de esta poblacién una
vez se haya demostrado la efecti-
vidad, seguridad e inmunogenici-
dad de la vacuna anti-VPH en las
mujeres VIH positivas.

A Los resultados obtenidos de la in-
corporacion del STARHS en el SI-
VES han mostrado que el algoritmo

A A pesar de no disponer de resulta-
dos concluyentes del proyecto [TA-

A Los pacientes inmigrantes e infec- CA, la elevada retencién de la co-

es una herramienta util para poder
describir las caracteristicas epide-
mioldgicas de las infecciones que se
estan produciendo actualmente en
nuestro medio. Por otro lado, la
identificacion de los factores asocia-
dos a las IR pueden incorporarse a
los diferentes programas y campa-
fias de prevencion y control del VIH
ylasITS, contribuyendo asi a dismi-
nuir el nimero de nuevas infeccio-
nes por estas patologias.

A En el grupo de HSH se identifica el

porcentaje mas elevado de IR
(30,9%). El mayor riesgo de IR en-
tre los HSH puede tener una doble
interpretacién: por un lado es co-
nocido que se realizan mas la prue-
ba del VIH (incrementando la pro-
babilidad de ser identificados como
IR), pero también se ha observado
un incremento de las conductas de
riesgo y las ITS, hecho que supon-
dria una mayor incidencia del VIH
en este grupo. Un dato clave para
interpretar los resultados serfa co-
nocer el patrén de testage de nues-
tra poblacién de esudio.

A La prevalencia de resistencias trans-

mitidas en pacientes con IR en Ca-
taluia (11%) son simiares a las
observadas en otros estudios reali-

tados por subtipos no B presentan
una mayor prevalencia de muta-
ciones asociadas a resistencias, y
sugieren que éstos ya se encuen-
tran circulando actualmente en
nuestro medio.

2 Para la monitorizacion correcta de

estos parametros (prevalencia de
resistencias transmitidas y de sub-
tipos) es clave la sistematizacion de
la vigilancia epidemioldgica de las
resistencias a los antirretrovirales.

A E]l nimero elevado de mujeres

VIH positivas mal cribadas por el
cancer de cérvix, asi como la ele-
vada prevalencia de la infeccién
por VPH-AR y lesiones cervicales,
hace imprescindible potenciar el
cribado en esta poblacion. A las
mujeres VIH positivas, este criba-
do tendria que complementarse
con técnicas diagndsticas que per-
mitan detectar las infecciones
asintomaticas por VPH.

A Considerando la elevada prevalen-

cia de infeccién detectada en mu-
jeres VIH positivas por VPH 16,
genotipo causante de aproximada-
mente el 60% de los casos de can-
cer cervical, se recomienda la va-

horte corrobora el potencial de los
centros alternativos para promo-
cionar la prueba rdpida del VIH e
introducir el consejo asistido, como
estrategias que tienen la finalidad
de mejorar el diagnéstico precoz y
disminuir las conductas de riesgo
respectivamente.
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