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La evidencia cientí�ca sobre la que se 
sustenta el mensaje ‘indetectable es igual a 
intransmisible’ procede de cuatros estudios 
observacionales –Proyecto Rakai, Centro 
Sandoval, Opposites Attract y Partner– y un 
ensayo clínico de distribución aleatoria 
–HPTN 052–.

La relación entre la transmisión del VIH y la 
carga viral se conoce desde hace muchos 
años. En el año 2000, los investigadores del 
proyecto Rakai (Uganda; África) publicaron 
los resultados de un estudio llevado a cabo 
entre noviembre de 1994 y octubre de 1998 
en el que participaron unas 415 parejas sero-
diferentes (en donde uno de los miembros 
tenía el VIH y el otro no) que recibieron segui-
miento durante 30 meses1. En aquel momen-
to y en el entorno en que se encontraban, no 
había ningún tratamiento antirretroviral, por 
lo que los investigadores pudieron observar 
lo que sucedía dejando la infección sin 
tratar. 

Los autores encontraron que existía una 
relación entre la carga viral del VIH (la canti-
dad de ARN viral en plasma) y la posibilidad 
de transmisión del virus. En la grá�ca adjunta 
pueden verse los casos de transmisión según 
los intervalos de carga viral. Aunque el inter-
valo más bajo representado en la grá�ca 
llega a 400 copias/mL, hay que destacar que 
en el estudio no se registró ningún caso de 
transmisión cuando el paciente fuente tenía 
una carga viral inferior a 1.500 copias/mL. 
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Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.
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Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.
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¿INDETECTABLE ES IGUAL A INTRANSMISIBLE? 

REVISIÓN DE LA EVIDENCIA CIENTÍFICA

2 Castilla J, Del Romero J, Hernando V, et al. E�ectiveness of highly 
active antiretroviral therapy in reducing heterosexual transmis-
sion of HIV. J Acquir Immune De�c Syndr. 2005 Sep 1; 40(1): 
96-101.  

Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.
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Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.
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Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

6 Cohen MS, Chen YQ, McCauley M, et al. Prevention of HIV-1 
infection with early antiretroviral therapy. N Engl J Med 2011; 365: 
493-505. 

7  Cohen MS, Chen, YQ, McCauley M, et al. Antiretroviral therapy 
for the prevention of HIV-1 transmission. N Engl J Med 2016; 375: 
830-839. Doi: 10.1056/NEJMoa1600693

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.
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Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

8 Rodger AJ, Cambiano V, Bruun T, et al. Sexual Activity Without 
Condoms and Risk of HIV Transmission in Serodi�erent Couples 
When the HIV-Positive Partner Is Using Suppressive Antiretroviral 
Therapy. JAMA. 2016; 316(2): 171-181. doi:10.1001/ja-
ma.2016.5148.

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.
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Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.
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Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.
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Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.

Por lo tanto, España sí que ha podido alcan-
zar el segundo y tercer objetivos, pero donde 
está un poco más rezagada aún es en el 
cumplimiento del primer objetivo, el diagnós-
tico de las personas con infección por el VIH. 

Desde que se dispone de un tratamiento 
antirretroviral e�caz, la infección por el VIH ha 
pasado de ser una enfermedad aguda y 
mortal en el corto plazo a convertirse en una 
enfermedad de evolución o de curso cróni-
co. 

Esto es algo positivo, pero también conlleva 
nuevos problemas. Por un lado, la persona 
padece una in�amación persistente y una 
disfunción inmunitaria. Además, está la 
toxicidad del tratamiento, que es sutil, pero 
acumulativa. Y también hay que añadir el 
exceso de comorbilidades y el envejeci-
miento clínico prematuro.

Por todo ello, la Organización Mundial de la 
Salud (OMS), en su estrategia global sobre el 
VIH para 2016-2021, incluyó la atención conti-

nuada centrada en la persona, donde se 
reconoce que la supresión virológica no es el 
objetivo �nal del tratamiento, sino que había 
que ir mucho más allá e incluir también la 
atención de los pacientes a lo largo de este 
curso crónico de la infección10. 
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Por otro lado, también se descubrió que la 
circuncisión constituyó un factor protector 
frente a la adquisición del VIH. 

El equipo de investigadores del estudio com-
probó que, entre las 415 parejas serodiferen-
tes, se produjeron 90 casos de transmisión del 
VIH. En las parejas en las que se registró la sero-
conversión del miembro seronegativo de la 
pareja, la persona con el VIH tuvo una media 
de carga viral de 4,48 log en comparación 

con una media de carga viral de 3,89 log 
de la persona con el VIH en las parejas en las 
que el miembro seronegativo no experimen-
tó seroconversión del VIH. La diferencia fue 
estadísticamente signi�cativa (p= 0,001).

Este hecho se observó tanto en hombres 
como en mujeres y fue el primer dato sólido, 
observacional y con fundamento cientí�co 
que hacía pensar que la carga viral consti-
tuía un factor clave en la transmisión del VIH. 

De hecho, el riesgo de transmisión del VIH se 
relacionó con la carga viral hasta tal punto 
que no se llegó a registrar ningún caso de 
transmisión cuando la carga viral fue inferior 
a 1.500 copias/mL y, por otro lado, se detec-
taron más casos en pacientes con cargas 
virales elevadas.

Otro estudio observacional clave en este 
sentido fue realizado por investigadores del 
Centro Sandoval en Madrid2. Es importante 
remarcar que gran parte de la investigación 
sobre la ausencia de la transmisión del VIH 
en personas con carga viral indetectable 
procede de estudios españoles, en particu-
lar procedentes del Centro Sandoval y, en 
concreto, del ímpetu del doctor Jorge del 
Romero. 

Este autor, junto con un equipo de colabora-
dores, llevó a cabo un estudio observacional 
en el que se analizó el riesgo de transmisión 
del VIH en 393 parejas heterosexuales esta-
bles en las que un miembro de la pareja 
había sido diagnosticado previamente de 
infección por el VIH (caso índice) y en las 
que la relación con el caso índice fue el 
único riesgo de exposición para el miembro 
seronegativo de la pareja. Las parejas fueron 
inscritas en el estudio de forma consecutiva 
entre enero de 1991 y diciembre de 2003, 
cuando el miembro seronegativo de la 
pareja se realizó su primera prueba de 
detección del VIH.

El estudio reveló que existía también una 
reducción importante del riesgo de transmi-
sión del VIH cuando la persona seropositiva 
tenía la carga viral indetectable. Los investi-
gadores hallaron una prevalencia del VIH 
del 8,6% entre las parejas de los casos índice 
que no habían recibido tratamiento antirre-
troviral, mientras que ninguna pareja serone-
gativa de los casos índice que estaban 
tomando terapia antirretroviral llegó a infec-
tarse (p= 0,0123).

Entre los factores que, en el análisis multiva-
riable, se asociaron de forma independiente 
con la transmisión del VIH al miembro serone-
gativo de la pareja se incluyeron: tener un 
recuento de linfocitos T CD4 inferior a 350 
células/mm3, haber mantenido sexo sin 
preservativo en los 6 meses previos y el 
embarazo durante la relación.

Por otro lado, también se halló en el análisis 
multivariable que tener, o haber tenido, 
enfermedades de�nitorias de sida o infec-
ciones de transmisión sexual (ITS) no se 
asoció de forma signi�cativa con un mayor 
riesgo de transmisión del VIH a los miembros 
seronegativos de las parejas. 

El factor protector más importante en la 
reducción del riesgo de transmisión del VIH 
fue la terapia antirretroviral, de tal manera 
que, a medida que iba mejorando la e�ca-
cia y disponibilidad del tratamiento, el riesgo 
de transmisión se reducía de forma progresi-
va. Así, cuando la terapia antirretroviral de 
gran actividad (TARGA) estuvo ampliamente 
disponible, se observó una disminución de 
alrededor de un 80% en la transmisión hete-
rosexual del VIH con independencia de los 

cambios en otras variables que podrían 
afectar a la transmisión. 

Poco después, un investigador suizo, el 
doctor Pietro Vernazza (del Hospital Canto-
nal de San Gallen), basándose en estos estu-
dios observacionales y, en particular, en los 
del doctor Jorge del Romero, lanzó la deno-
minada Declaración Suiza3. Su motivación 
para hacer dicha declaración fue que, en 
aquel momento, había países que contem-
plaban la criminalización de la transmisión 
del VIH. Este investigador, basándose en 
toda la evidencia acumulada, se atrevió a 
decir de manera concluyente que cuando 
las personas seropositivas tomaban trata-
miento antirretroviral, tenían una carga viral 
indetectable y no estaban presentes otras 
circunstancias (como pudiera ser una infec-
ción de transmisión sexual), el VIH no se 
podía transmitir por vía sexual. Esto generó 
mucha polémica en su día, pero estaba 
basado en los datos de los estudios observa-
cionales.

En esta misma dirección, el doctor Jorge del 
Romero siguió evaluando el riesgo de trans-
misión del VIH en parejas heterosexuales 
serodiferentes estables atendidas en el 
Centro Sandoval de Madrid y, en otro estu-
dio posterior, publicado en el British Medical 
Journal, llegó a la conclusión de que el 
riesgo de VIH se reducía con claridad 
cuando la persona tenía la carga viral inde-
tectable4. 

En total, se analizaron 424 parejas hetero-
sexuales serodiferentes durante el segui-
miento, lo que supuso un total de 1.355 pare-
ja-años de seguimiento, con aproximada-

mente 95.000 actos sexuales en los que no se 
usó el preservativo en alrededor de 20.000. 
De las 424 parejas serodiferentes, en 191 la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral: 47 personas tomaban 
mono- o biterapias, de las cuales un 43% 
tenían carga viral indetectable y 144 pacien-
tes estaban recibiendo TARGA, de los cuales 
un 92% tenían viremia indetectable. En 341 
parejas serodiferentes, la persona con el VIH 
no seguía tratamiento antirretroviral.

Todos los casos de transmisión del VIH (n= 5) 
se registraron en parejas en las que la perso-
na seropositiva de la pareja no tomaba 
tratamiento. En las parejas serodiferentes en 
las que el paciente con el VIH estaba 
tomando tratamiento antirretroviral, no se 
observó ningún caso de transmisión del VIH. 
Esto va en la línea de las conclusiones alcan-
zadas en otros estudios observacionales.

Otro estudio observacional llamado Opposi-
tes Attract, cuyos resultados fueron presen-
tados en 2017 y en el que participaron única-
mente varones de Brasil, Australia y Tailandia, 
también trató de evaluar el riesgo de 
transmisión del VIH, pero en esta ocasión en 
343 parejas serodiferentes homosexuales5. 

De las 343 parejas serodiferentes, un 84% de 
los hombres con el VIH estaban tomando 
tratamiento antirretroviral, de los cuales un 
83% tenían carga viral indetectable (<200 
copias/mL). No se registró ningún caso de 
transmisión dentro de las parejas estables 
tras haberse producido 16.889 relaciones 
sexuales anales sin preservativo. 

Quizá los datos más sólidos que han evalua-
do el riesgo de transmisión sexual del VIH en 
parejas serodiferentes en las que el miembro 
con el VIH de la pareja toma tratamiento 
antirretroviral proceden del estudio HPTN 
0526. Se trata de un estudio prospectivo y de 
distribución aleatoria en el que participaron 
1.763 parejas serodiferentes sexualmente 
activas, que se realizó en nueve países de 
varios continentes (África, Asia, América). 
Los miembros con el VIH de las parejas 
debían tener, a nivel basal, un recuento de 
linfocitos T CD4 entre 350 y 550 células/mm3.

Los participantes fueron distribuidos de 
forma aleatoria para tomar tratamiento 
antirretroviral de forma inmediata (n= 886) o 
retrasarlo (n= 877) hasta que el recuento de 
CD4 disminuyese por debajo de las 250 célu-
las/mm3, a menos que la persona desarrolla-
se primero una enfermedad de�nitoria de 
sida. En el momento en que se diseñó el 
protocolo, el umbral de inicio del tratamien-
to recomendado por la Organización Mun-

dial de la Salud (OMS) estaba situado en las 
200 células/mm3.

El objetivo del estudio fue determinar cuál 
era la reducción potencial del riesgo de 
transmisión del VIH cuando a la persona 
seropositiva se le administraba tratamiento 
antirretroviral en el momento en que tenía 
todavía unos recuentos su�cientes de linfoci-
tos T CD4. Se trataba de analizar cuál era la 
tasa de infecciones por el VIH que estaba 
relacionada con el caso índice de la pareja 
serodiferente, es decir, que el virus de la 
persona que se infectase procediera de su 
pareja estable con el VIH y no de otra 
fuente.

Lo que se observó fue que el tratamiento 
antirretroviral tuvo un efecto muy notable en 
la reducción del riesgo de infección por el 
VIH en la pareja inicialmente seronegativa, 
de tal manera que en el brazo de tratamien-
to inmediato se registró solamente un caso 
de transmisión, frente a 27 casos en el brazo 
en que se di�rió el tratamiento hasta que los 
CD4 fueran más bajos. Esto supuso una 
disminución del 96% en el riesgo de transmi-
sión del VIH.

Inicialmente, se había plani�cado un perio-
do de seguimiento de 48 semanas, pero al 
�nal se prolongó durante algunos meses 
más7. En ese tiempo, se detectaron ocho 
nuevas infecciones por el VIH. Cuatro de 
ellas se produjeron poco después del inicio 
de tratamiento antirretroviral, lo cual hace 
pensar que la persona no tenía aún una 
carga viral indetectable. Por otro lado, se 
registraron cuatro infecciones por el VIH más 
cuando el paciente no tenía la viremia inde-

tectable porque estaba experimentando un 
fracaso del tratamiento y tenía carga viral 
detectable.

En el estudio se comprobó que no hubo 
ningún caso de transmisión cuando el 
paciente con el VIH estaba tomando el 
tratamiento de forma adecuada y su carga 
viral era indetectable. De hecho, el único 
caso de transmisión que se detectó en el 
brazo de inicio inmediato del tratamiento se 
produjo cuando la persona con el VIH lleva-
ba pocas semanas tomando terapia antirre-
troviral, en un momento en que su carga viral 
aún no estaba indetectable.

Los resultados �nales del estudio HPTN 052 
revelaron que el uso inmediato del trata-
miento antirretroviral en los participantes 
seropositivos redujo en un 93% el riesgo de 
transmisión del VIH a los miembros no infec-
tados de la pareja. Este hallazgo con�rmó 
que la terapia antirretroviral constituye una 
herramienta muy efectiva en la prevención 
de la transmisión sexual del VIH.

El estudio PARTNER –del que formo parte del 
Comité Ejecutivo– también aporta informa-
ción muy valiosa8. Se trata de un estudio 
que ha �nalizado de forma reciente y que se 
ha llevado a cabo en varios países euro-
peos, con un diseño observacional en el que 
participaron parejas serodiferentes donde la 
persona con el VIH estaba tomando trata-
miento antirretroviral. 

El ensayo se inició para evaluar la tasa de 
transmisiones del VIH dentro de parejas 
serodiferentes (tanto heterosexuales como 
homosexuales) y se llevó a cabo en 75 cen-
tros de 14 países europeos. Ha estado en 
marcha durante unos ocho años, aproxima-
damente.

El objetivo del estudio fue analizar cuál era la 
tasa de transmisión del VIH en parejas serodi-
ferentes en las que la persona con el VIH 
tiene carga viral indetectable (<200 
copias/mL) y partiendo de la base de que 
las personas inscritas mantienen relaciones 
sexuales sin protección. Tenemos un sustrato 
de información procedente de ensayos 
clínicos y estudios observacionales que nos 
hace pensar que la persona que tiene carga 
viral indetectable no transmite el VIH y 
muchas personas, por esta razón, no utilizan 
el preservativo.

A las parejas a las que se les ofreció partici-
par en el estudio se les informó de que existía 
un cierto riesgo de transmisión del VIH que 
no conocíamos bien en aquel momento y 
de que, por lo tanto, era recomendable el 
uso del preservativo. A ambos miembros de 
la pareja se les realizaron análisis al inicio (y, 
posteriormente, cada seis meses) de carga 
viral –a las personas con el VIH– y pruebas 
del VIH a las personas inicialmente serone-
gativas. También se recopiló información 
sobre conducta sexual a través de un cues-
tionario para determinar qué prácticas esta-
ban manteniendo. 

Los datos fueron recogidos y enviados para 
su análisis de forma centralizada en Copen-
hague (Dinamarca). 

Los criterios de selección de las parejas 
fueron que hubieran tenido sexo sin preser-
vativo, que no hubieran recibido pro�laxis 
postexposición (PEP) o que no hubieran 
utilizado pro�laxis preexposición (PrEP) y que 
la carga viral de la persona con el VIH fuera 
indetectable, de�niéndose como tal un nivel 
por debajo del umbral de 200 copias/mL.

Los primeros datos del PARTNER presentados 
vieron la luz en la Conferencia sobre Retrovi-
rus e Infecciones Oportunistas (CROI) de 
2014. Posteriormente, se analizaron los datos 
de seguimiento hasta mayo de 2014 donde 
se incluyeron en total 1.166 parejas, de las 
cuales 888 contribuyeron a generar un volu-
men importante de datos (1.238 pareja-años 
de seguimiento). 

En cuanto a las personas que eran serone-
gativas en el momento de inclusión en el 
PARTNER, hay que comentar que, en la fase 
primera del estudio, se incluyeron tanto 
parejas homosexuales como heterosexua-
les. En el caso de los hombres gais, bisexua-
les y otros hombres que practican sexo con 
hombres (HSH), se incluyeron 340 parejas y 
los miembros sin el VIH de la pareja tenían 
una edad mediana de 40 años aproximada-
mente, la misma que las mujeres. Los varo-
nes heterosexuales sin el VIH tenían una 
edad mediana de 45 años.

En su mayoría eran personas de etnia blanca 
que hacía entre 1 y 3 años que ya no usaban 
preservativo. Los datos de seguimiento abar-
can entre 1,5 y 2 años, de forma aproxima-
da. A lo largo de este periodo, se registró 
una proporción importante de personas que 
tuvieron infecciones de transmisión sexual 

(un 17% en hombres gais sin el VIH, un 18% en 
hombres gais con el VIH, y un 6% en hombres 
y mujeres heterosexuales con y sin el VIH). La 
presencia concomitante de ITS constituye un 
factor sobre el que se había lanzado la hipó-
tesis de que podría incrementar el riesgo de 
transmisión del VIH. 

Muchas parejas a�rmaban que habían 
tenido relaciones sexuales sin protección 
con otras parejas. En general, todos los 
grupos comunicaron haber mantenido un  
gran número de relaciones sexuales sin 
preservativo durante el seguimiento, con 
más de 22.000 relaciones sexuales sin preser-
vativo entre las parejas homosexuales y 
36.000 entre las parejas heterosexuales, lo 
que supone un total de 58.000 relaciones 
sexuales sin protección. 

En el caso de las personas con el VIH, la 
edad mediana de los varones homosexuales 
fue de 42 años frente a 40 años en el caso de 
las mujeres y 45 en el caso de los hombres 
heterosexuales. Todas estas personas esta-
ban tomando tratamiento antirretroviral 
desde hacía tiempo (entre 5 y 10 años) y su 
nivel de adherencia declarado era bastante 
bueno. 

Aproximadamente el 90% de las personas 
con el VIH a�rmaron que tenían una carga 
viral indetectable y en torno al 85% presenta-
ban unos niveles de CD4 por encima de 350 
células/mm3. Los participantes en tratamien-
to declararon que mantenían un buen nivel 
de adherencia. Asimismo, se comprobó que 
en una proporción de esos casos se había 
producido también alguna infección de 
transmisión sexual. 

Los datos del estudio revelan que no se halló 
ningún caso de transmisión del VIH dentro de 
las parejas estables del estudio tras haberse 
producido al menos 58.000 relaciones sexua-
les con penetración sin usar preservativo. No 
obstante, hay que destacar que se diagnos-
ticaron 11 nuevos casos de infección por el 
VIH, 10 entre los hombres HSH seronegativos 
del estudio y 1 entre las personas hetero-
sexuales. Sin embargo, el análisis �logenéti-
co determinó que estas infecciones se 
produjeron a través de terceras personas 
distintas a las parejas del estudio.

Al no registrarse ningún caso de infección 
por el VIH entre las parejas serodiferentes 
estables, la tasa de VIH fue de 0 transmisio-
nes en 1.238 pareja-años de seguimiento. Al 
establecer el intervalo de con�anza del 95%, 
el límite superior del intervalo equivaldría a 
un riesgo de 0,3 por cada 100 pareja-años 
de seguimiento. Si se pone el foco exclusiva-
mente en las relaciones anales sin preservati-
vo, el rango superior del límite de con�anza 
quedaría en 0,71 casos por cada 100 pare-
ja-años de seguimiento.

Es decir, en algunas circunstancias hay 
su�ciente información, lo que hace que el 
intervalo de con�anza sea muy estrecho. De 
manera que la precisión para decir, por 
ejemplo, que el sexo vaginal se asocia con 
un riesgo cero de transmisión viene determi-
nada por la estrechez del intervalo de con-
�anza, lo que permite concluir que esta 
a�rmación es muy precisa. 

Pero, por el contrario, hay otras prácticas 
para las que no existe tanta precisión a la 
hora de a�rmar que el riesgo es nulo, a pesar 

de no haber ningún caso de transmisión, 
porque no hay datos de muchas parejas o 
porque hay poco tiempo de seguimiento. 
Por ejemplo, en el caso de las relaciones 
anales en varones, con o sin eyaculación, el 
intervalo de con�anza es más amplio y esto 
nos da un cierto margen de incertidumbre 
en el sentido de que no es posible a�rmarlo 
con tanta precisión. 

En conjunto, estos datos son muy positivos y 
en cierta forma dan mucha con�anza a la 
hora de decir que el VIH no se transmite 
cuando la persona seropositiva está toman-
do tratamiento antirretroviral. No obstante, 
como se ha mencionado, existen ciertas 
lagunas de información con respecto al 
tema de la transmisión del VIH en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH porque no se 
disponía de información su�ciente como 
para poder a�rmarlo con la misma precisión 
que en el caso de las parejas heterosexua-
les.

Por este motivo, se puso en marcha otro 
estudio, el PARTNER-2, que es la segunda 
fase del PARTNER y que tiene como objetivo 
reunir más datos sobre el riesgo de transmi-
sión del VIH durante el sexo anal en hombres 
gais, bisexuales y otros HSH a �n de que las 
conclusiones tengan una mayor fuerza esta-
dística. Se inició aproximadamente hace 
unos 4 años en toda Europa, y España es uno 
de los países que más parejas ha incluido en 
este estudio. Los resultados todavía no se 
han publicado porque el estudio se ha 
cerrado en el mes de marzo de 2018. 

Los datos que conocemos hasta ahora del 
PARTNER-2 revelan que no se ha producido 

ningún caso de transmisión del VIH entre 
parejas serodiferentes estables. Obviamen-
te, ha habido casos de transmisión del VIH, 
pero no relacionados con la pareja seroposi-
tiva del estudio. 

Un aspecto importante ha sido conocer, a 
través de una encuesta, la motivación para 
participar en el estudio PARTNER dados los 
buenos resultados que ha tenido el recluta-
miento. Se hizo una pregunta a las personas 
que participaban y el motivo principal por el 
que consideraban que era interesante 
formar parte del estudio era que la pregunta 
de la investigación (es decir, el riesgo de 
transmisión del VIH) era muy relevante para 
el propio participante y la comunidad. 

A modo de conclusión, y a la luz de todos los 
datos presentados, podemos a�rmar que 
indetectable es igual a intransmisible. En mi 
opinión, estamos ante un concepto sólida-
mente establecido y basado en la experien-
cia clínica, estudios observacionales exten-
sos y ensayos clínicos.

DEBATE
En el debate que se suscitó a raíz de la primera ponencia de la jornada, se planteó la 
idoneidad de que el mensaje de ‘Indetectable es igual a Intransmisible’ fuera impul-
sado en España por una autoridad sanitaria de peso, del mismo modo que hicieron 
recientemente los Centros para el Control y la Prevención de Enfermedades de EE UU 
(CDC, en sus siglas en inglés). En este sentido, en nuestro país no ha habido este 
respaldo institucional, aunque se prevé que el Plan Nacional del Sida realice una 
declaración pública al respecto. En cierto modo, existen determinadas barreras que 
di�cultan que el mensaje no esté llegando a los pacientes y la sociedad en general, 
a pesar de la sólida evidencia cientí�ca que lo respalda.

Durante su intervención en el debate, el ponente también se mostró convencido de 
que si una persona tiene la carga viral indetectable en sangre ni la presencia de otras 
infecciones de transmisión sexual (ITS) ni la posibilidad de que se produzcan repuntes 
temporales de la carga viral (‘blips’) in�uyen en el riesgo de transmisión del VIH por 
vía sexual. No obstante, en este segundo caso, debería con�rmarse que se trata real-
mente de un ‘blip’ y no de un fracaso del tratamiento.

En lo que respecta a la posibilidad de transmisión del VIH por vía sanguínea, el 
ponente mostró su convencimiento de que una persona con carga viral indetectable 
probablemente no transmita la infección por vía parenteral, pero admitió que la 
evidencia cientí�ca para sustentar esta a�rmación no es tan sólida como en el caso 
de la vía sexual.

Por último, el ponente se mostró rotundo a la hora de a�rmar que ya se dispone de 
su�ciente evidencia como para hacer más estudios –que serían innecesarios– al 
respecto: “No hace falta más que abrir la ventana para ver que es de día”.

Por lo tanto, España sí que ha podido alcan-
zar el segundo y tercer objetivos, pero donde 
está un poco más rezagada aún es en el 
cumplimiento del primer objetivo, el diagnós-
tico de las personas con infección por el VIH. 

Desde que se dispone de un tratamiento 
antirretroviral e�caz, la infección por el VIH ha 
pasado de ser una enfermedad aguda y 
mortal en el corto plazo a convertirse en una 
enfermedad de evolución o de curso cróni-
co. 

Esto es algo positivo, pero también conlleva 
nuevos problemas. Por un lado, la persona 
padece una in�amación persistente y una 
disfunción inmunitaria. Además, está la 
toxicidad del tratamiento, que es sutil, pero 
acumulativa. Y también hay que añadir el 
exceso de comorbilidades y el envejeci-
miento clínico prematuro.

Por todo ello, la Organización Mundial de la 
Salud (OMS), en su estrategia global sobre el 
VIH para 2016-2021, incluyó la atención conti-

nuada centrada en la persona, donde se 
reconoce que la supresión virológica no es el 
objetivo �nal del tratamiento, sino que había 
que ir mucho más allá e incluir también la 
atención de los pacientes a lo largo de este 
curso crónico de la infección10. 


