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L INTRODUCCION

1.1 Generalidades sobre la infeccion por VIH

1.1.1 Antecedentes historicos

El sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) se describioé por primera vez
a mediados de 1981, cuando se comunicé un nimero importante de casos de
neumonia por Pneumocystis carinii (actualmente llamado Pneumocystis jirovecii)
y sarcoma de Kaposi en hombres que habian mantenido relaciones sexuales
con otros hombres (HSH), en las ciudades de los Angeles, Nueva York y San

Francisco®.

Se observo que los pacientes podian contagiar la enfermedad y se planteo la
hipétesis de que la enfermedad pudiera tener su origen en un patégeno
transmisible. Los estudios epidemioldgicos iniciales identificaron las principales
vias de transmision incluso antes de que se descubriera el virus. Pronto
comenzaron a aparecer en la literatura descripciones de casos de SIDA en
Usuarios de Drogas por Via Parenteral®> (UDVP), en hemofilicos® y en receptores
de transfusiones de sangre®. En julio de 1982 se diagnostico la enfermedad en
19 personas originarias de Haiti. El desconocimiento del agente causal,
contribuyé a que inicialmente se usaran términos como “peste rosa”, “cancer
gay” o el sindrome de las “cuatro H”, en referencia a los hemofilicos, haitianos,

homosexuales y heroinémanos®.

Sin embargo, fue en 1983 cuando se consiguid aislar un retrovirus citopatico, el
virus de la inmunodeficiencia humana tipo 1 (VIH-1), considerado el agente
causal responsable del SIDA®’. En 1985 se desarroll6 la prueba de deteccién del
virus y en 1987 se descubrié el primer farmaco antirretroviral para tratar la

infeccion, la Zidovudina (AZT).

Los pacientes infectados por el Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH)
sufrian una notable deplecion de linfocitos CD4, asi como otras alteraciones del

sistema inmunitario, con la consiguiente aparicion de complicaciones infecciosas
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y tumorales incompatibles con la vida. En los primeros afios se puso de
manifiesto el polimorfismo clinico de la infeccion por VIH. Asi mismo, se
evidencié que desde la adquisicion de la infeccion hasta el desarrollo de una
inmunodeficiencia severa, transcurria un periodo de tiempo en el que el
paciente, encontrdndose asintomatico, presentaba un lento, pero continuo
descenso en el recuento de linfocitos CD4. Este descenso se producia como

resultado de la continua replicacion viral.

Cuatro afos después del aislamiento del virus, la Food Drug Administration de
Estados Unidos aprobd el uso de la AZT en el tratamiento de pacientes con
enfermedad VIH avanzada que reunian criterios de SIDA. A pesar de que su
eficacia frente a placebo quedé demostrada®, el beneficio clinico que brindaba a
los pacientes era muy limitado. En los afos siguientes se aprobo el uso de otros
farmacos antirretrovirales de la misma familia que la AZT, es decir inhibidores de
la transcriptasa inversa (retrotranscriptasa) analogos de nucledsidos, como la
Didanosina o la Zalcitabina. Aunque se dispuso de mas farmacos, el empleo de
una  monoterapia secuencial, apenas cambiéo la historia natural de la
enfermedad, que seguia presentdndose con una elevada morbimortalidad. En

910 "en 1995 se aprobo el uso de terapia combinada

base a dos ensayos clinicos
con dos farmacos administrados simultaneamente. Un afio mas tarde, en 1996
se produjo un auténtico punto de inflexion en el manejo, prondstico y tratamiento
de los pacientes infectados por VIH: el uso de triple terapia con dos farmacos
analogos de nucledsidos y un inhibidor de la proteasa’*? demostré una elevada
capacidad para inhibir la replicacion viral y reconstituir el sistema inmune. Este
tipo de tratamiento se denominé “terapia antirretroviral de gran actividad”
(TARGA) vy posteriormente se conoci6 como tratamiento antirretroviral

estandar(TAR)™.

Gracias a los avances producidos, actualmente, disponemos de un TAR

altamente eficaz y, en general, bien tolerado.

El VIH es un lentivirus que se ha adaptado evolutivamente a infectar linfocitos
CD4, replicandose con una cinética muy agresiva. Este linfotropismo es el
causante de una inmunosupresion severa en el hospedador, que no sélo se

debe a la destrucciéon de linfocitos CD4, sino también a diferentes mecanismos
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de interferencia con el sistema inmunitario. Como consecuencia, los pacientes
con infeccion por el VIH pueden presentar infecciones por microorganismos
oportunistas, afectacion neuroldgica e incluso desarrollar tumores, por la
situaciéon de inmunodepresion que caracteriza al SIDA. La fisiopatologia del
SIDA es un proceso muy complejo’, en el que se encuentran implicados
mecanismos patogénicos muy diferentes entre los que juega un papel muy
importante el GALT (Gut Associated Lymphoid Tissues), sistema inmunitario
asociado a mucosas, la diana preferente del virus. Destacar la activaciéon crénica
del sistema inmunitario como mecanismo de inmunosupresion y los factores del

hospedador en la generacion de infecciones con distinto grado de virulencia™.

1.1.2 Linfocitos CD4

La cifra de linfocitos CD4 es el indicador fundamental del estado inmunoldégico.
Usualmente se utiliza el recuento absoluto, pero también puede utilizarse su
porcentaje, que es mas estable y objetivo, particularmente en pacientes con

leucopenia.

Se utiliza para estadificar la infeccion por VIH, evaluar el riesgo de comorbilidad
o mortalidad y la vulnerabilidad a determinadas infecciones oportunistas, la

necesidad de su profilaxis y la eventual discontinuacion.

Hasta el afio 2015 la recomendacion del Grupo de Estudio del SIDA (GeSIDA) y
del Plan Nacional sobre el SIDA en pacientes asintomaticos diagnosticados de
infeccion por VIH, era iniciar el TAR cuando el nivel de linfocitos CD4 descendia
por debajo de 500/ul. Hoy en dia se reconoce la indicacion universal de TAR a
todos los pacientes, independientemente del recuento de linfocitos CD4, aunque
en funcion de este valor el grado de evidencia para justificar la indicacién del
TAR varia del nivel A-l al B-Ill. Una vez iniciado el TAR, suele producirse una
fase de ascenso rapido de los linfocitos CD4 durante los primeros meses
(durante el primer afio deberia existir un aumento minimo de 50-100 linfocitos

CD4/ul) seguida de una segunda fase de recuperacion mas lenta.
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En los pacientes asintométicos que no reciben TAR (rechazo por el paciente,
controladores de élite, etc...), los CD4 deben medirse cada 3-6 meses y repetirse
en 4 semanas ante un hallazgo que justifigue tomar una decision terapéutica.
Una vez iniciado el TAR, se determinardn a las 4 semanas y posteriormente
cada 3-6 meses o siempre que haya cambios en la situacién clinica lo hagan
aconsejable. Los controles pueden ser mas espaciados (hasta 12 meses) en los
pacientes clinicamente estables, con CV suprimida y cifras de linfocitos CD4

repetidamente mayores de 300-500/pl.

La monitorizacion debe ser mas frecuente en las situaciones clinicas que pueden
disminuirlos (tratamiento con interferén, farmacos antineoplésicos, uso de

corticoides, etc) por riesgo de desarrollo de infecciones oportunistas™®.

1.1.3 Carga viral plasmatica del VIH

La carga viral (CV) es la cantidad de VIH presente en la sangre u otros 6rganos
del cuerpo humano (fluidos genitales, tejidos, etc.) de una persona con la
infeccion. Esta cantidad se mide por el nimero de copias del virus por mililitro de
sangre (copias/ml). Se debe determinar en la valoracion inicial del paciente y
antes del comienzo del TAR, descendiendo rapidamente tras el inicio de un TAR

efectivo.

1- Se denomina CV indetectable a la situacion en la cual el nimero de copias del
VIH es inferior a 50 copias/ml, compatible con una recuperacion completa del
estado inmunoldgico.

2- Se entiende por respuesta virolégica la reduccion de la CV en mas de 10
veces a las 4 semanas del inicio del TAR y ser indetectable tras 16-24
semanas de tratamiento, aunque en pacientes con CV muy elevadas
(superiores a 100.000 copias/ml) se puede tardar mas de 24 semanas en
consegquir niveles inferiores a 50 copias/ml.

3- Por el contrario, se habla de fracaso virolégico cuando en un paciente con
adherencia estricta y Optima tolerabilidad al TAR, se da alguna de las dos
situaciones siguientes:

= CV detectable tras 24 semanas del inicio del TAR.
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= Si tras alcanzar la indetectabilidad, la CV vuelve a ser >50 copias/ml en 2
determinaciones consecutivas (separadas por 2-4 semanas), Si se
excluyen vacunaciones o infecciones intercurrentes (pueden producir

elevaciones transitorias de CV).

El objetivo de supresion de la CV es conseguir de forma permanente unas cifras
inferiores a 50 copias/ml, lo que se asocia a la maxima recuperacién

inmunoldgica y previene la aparicion de mutaciones de resistencia.

Es conveniente medir la CV a las 4 semanas del inicio del TAR v,
posteriormente, cada 3-6 meses, para comprobar la respuesta viroldgica y como
medida indirecta de adherencia al TAR y refuerzo de la misma. En pacientes
clinicamente estables con CV repetidamente suprimida y cifras elevadas de
linfocitos CD4 este intervalo de tiempo puede alargarse incluso hasta 12

meses?®.

1.1.4 Evolucion fisiolégica de la infeccion por VIH

Hasta el momento se han aislado dos tipos de agentes causantes del SIDA: el
Virus de la Inmunodeficiencia Humana tipo 1 (VIH-1) y el Virus de la
Inmunodeficiencia Humana tipo 2 (VIH-2). El VIH-1 es el responsable de la
mayoria de casos en Occidente, mientras que el VIH-2 es endémico de
determinadas regiones de Africa, siendo menos agresivo y transmisible. Las
manifestaciones clinicas producidas por el VIH van desde un sindrome agudo
asociado a la infeccion primaria, pasando por una fase asintomatica o de
latencia clinica hasta la fase de enfermedad avanzada. La infeccion provoca el
deterioro progresivo del sistema inmunitario del individuo con una afectacién
directa de los linfocitos CD4, que deriva en infecciones oportunistas y en la
aparicion de determinados tumores. La replicacién activa del virus y el deterioro
inmunitario progresivo ocurre en la mayoria de los pacientes a lo largo de la

evolucion de la infeccién.
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Se calcula que entre un 50 y un 70% de las personas infectadas padecen un
sindrome clinico agudo entre 3 y 6 semanas tras la infeccién primaria. La clinica

de la infeccion aguda es muy variable e inespecifica, similar a un cuadro gripal.

El tiempo que transcurre desde la infeccion inicial hasta las primeras
manifestaciones clinicas es muy variable y la mediana de este periodo
asintomatico  es aproximadamente 10 afios (figura 1). La enfermedad
sintomatica puede aparecer en cualquier momento durante el curso de la
infeccion. En general, el espectro de sintomas varia a medida que desciende el
recuento de linfocitos CD4. Las complicaciones graves aparecen en pacientes
con recuentos inferiores a 200/ul. La definicibn de SIDA se establece teniendo
en cuenta la cifra de linfocitos CD4 junto con la presencia de una de las
enfermedades que se consideran indicativas de un defecto grave de la
inmunidad celular. Los agentes causantes de las infecciones secundarias son
microorganismos caracteristicamente oportunistas, como P. jirovecii,
micobacterias atipicas o citomegalovirus (CMV), pero también bacterias

comunes y micobacterias patégenas®’.

Evolucion tipica de una persona infectada por el VIH.

# Sindrome agudo VIH/

Diseminacién viral/ Muerte
Siembra de 6rganos linfoides. Enfermedades
f—— oportunistas
Infeccién primaria Sintomas
1200 — ° consuntivos —10®
I 1100 l
1000 Latencia clinica 1407
900 Estado asintomatico
Recuento 800 J ' -10°
linfocitos 700 |-
TCD4+ 1405 Copias
(cel/uL) RNA VIH/
mL plasma
400 - Nivel critico | o4
< 200 cel ful
300 - Enfermedad
200 - avanzada -110°% I
100 |~
1 1 1 1 1 i 1 1 1 1 1 1 1
g 0 3 6 9 12’7 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 10
Semanas Afos

Figura 1. Curso tipico de la infeccién por VIH, evolucién del recuento de linfocitos CD4 y de la
carga viral (tomado de A. Fauci y cols, 2009).
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1.1.5 Clasificacion de la infeccion por VIH

La clasificacion de la infeccibn por VIH/SIDA es una clasificacion mixta, se
establece segun el recuento de linfocitos CD4 (categorias 1, 2 'y 3) y la presencia
de categorias clinicas (A, By C) en funcién de las manifestaciones sintomaticas
de los pacientes (tabla 1). Est4 en vigor en nuestro pais desde el afio 1994. De
esta manera, cada nuevo diagnostico de VIH/SIDA puede ser clasificado en una
de sus categorias con el fin de recibir la mejor opcién terapéutica y un 6ptimo
seguimiento a lo largo de la evolucién de la enfermedad, pudiendo pasar de una

categoria a otra en funcién de su evolucién®®.

Tabla 1. Sistema de clasificacion para infecciones por VIH/SIDA en adultos y adolescentes
mayores de 13 afios. Categorias SIDA en Europa y USA.

CLASIFICACION MIXTA

CATEGORIA CLINICA
CATEGORIAINMUNOLOGICA A B C
1. >500CD4 6 CD4 >29% Al Bl C1
2. 200-499 CD4 6 CD4 14-28% A2 B2 2
3. <200CD4 6 CD4 <14% 3

Todas las categorias son excluyentes y el paciente debe clasificarse en la mas
avanzada posible. En amarillo las categorias consideradas como S5IDA en Europa.
En USA ademas de éstas se considera SIDA a |as categorias A3 y B3

Fuente: Guidelines for national human immunodeficiency virus case surveillance, including
monitoring for human immunodeficiency virus infection and acquired immunodeficiency
syndrome. Centers for Disease Control and Prevention (CDC), 1999.

Categoria clinica A: se aplica a la infeccion primaria y a los pacientes

asintomaticos con/sin linfadenopatia generalizada persistente.

Categoria B: procesos no incluidos en la siguiente categoria C o cuyo manejo o
tratamiento puedan verse complicados debido a la presencia de la infeccion por

VIH, como las siguientes patologias:
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8.
9.

N o A~ 0w NP

Angiomatosis bacilar.

Candidasis oral (muguet).

Candidiasis vulvovaginal persistente o con pobre respuesta al tratamiento.
Displasia cervical moderada-grave o carcinoma "in situ”.

Fiebre o diarrea inexplicada de mas de un mes de evolucion.

Leucoplasia oral vellosa.

Herpes zoster (mas de un episodio o afectacién extensa de mas de un
dermatoma).

Puarpura trombocitopénica idiopatica.

Listeriosis.

10.Enfermedad inflamatoria pélvica (especialmente si se complica con

absceso tuboovarico).

11.Neuropatia periférica.

Categoria C: se trata de complicaciones derivadas de enfermedades definitorias

de SIDA, sin existir otras causas de inmunodeficiencia:

=\

o1

© ® N ©

Candidiasis traqueal, bronquial o pulmonar.

Candidiasis esofagica.

Carcinoma de cérvix invasivo.

Coccidiomicosis diseminada (en una localizacion diferente o ademas de
los pulmones y los ganglios linfaticos cervicales o hiliares).

Histoplasmosis diseminada (en una localizacion diferente o ademas de los
pulmones y los ganglios linfaticos cervicales o hiliares).

Criptococosis extrapulmonar.

Neumonia por Pneumocystis carinii.

Criptosporidiasis con diarrea de mas de un mes.

Toxoplasmosis cerebral/pulmonar.

10.Isosporidiasis cronica.

11.Neumonia bacteriana recurrente (2 o mas episodios en un afio).

12.Sepsis recurrente por Salmonella enterica no typhi.

13. Tuberculosis pulmonar, extrapulmonar y diseminada.

14.Infeccién diseminada o extrapulmonar por Mycobacterium avium o M.

kansasii.

15.Infeccién diseminada o extrapulmonar por otras micobacterias.
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16.Encefalopatia por VIH.

17.Retinitis-encefalitis o infeccién diseminada por citomagalovirus.
18. Leucoencefalopatia multifocal progresiva (virus JC).

19. Sindrome caquéctico ("Wasting Syndrome").

20.Sarcoma de Kaposi.

21.Linfoma de Burkitt o equivalente.

22.Linfoma inmunoblastico o equivalente.

23.Linfoma cerebral primario.

1.1.6 Ciclo biologico del VIH

El ciclo biologico del VIH comprende las siguientes fases: entrada del virus en la
célula, decapsidacion, retrotranscripcion e integracion viral, que formarian parte
de las fases tempranas. Las etapas tardias serian la reactivacion y replicacion

viral junto con la elongacion y sintesis de ARN y proteinas (figura 2).
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Figura 2. Ciclo bioldgico del Virus de la Inmunodeficiencia Humana

(tomado de J. Alcami y cols, 2011).
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La entrada del virus en los linfocitos CD4 se produce mediante la interaccion
secuencial con dos receptores de quimiocinas: CCR5 y CXCR4. La replicacién
viral esta intimamente relacionada con el estado de activacion de los linfocitos
infectados. El principal factor celular que interviene en el paso de la fase de
latencia viral a la reactivacion es NF-kB(20).

1.1.7 Mecanismos de linfocitopenia de CD4

El descenso de linfocitos CD4 representa el marcador mas importante de la
infeccion por el VIH. En cuanto a los mecanismos de linfocitopenia, no se trata
unicamente de la destruccion de aquellas células infectadas por el virus, sino
gue también contribuyen una serie de mecanismos que se resumen a

continuacion.

Inicialmente se produce una alteracion en la homeostasis de los linfocitos CD4,
secundaria a una redistribucion linfocitaria por un “acumulo” en los érganos
linfoides. Este hecho no representa un dafio inmunoldgico de la infeccién, sino
una respuesta que podriamos llamar “fisiolégica” del sistema inmunitario, que se
localiza preferentemente alli donde el virus se encuentra en mayor
concentracién®’. También se produce un bloqueo en la regeneracién linfocitaria
causado por la replicacion viral activa, aunque los mecanismos productores de
este fenémeno no son del todo conocidos®. Dada la agresiva cinética de
replicacion viral, se produce una destruccion de CD4 por efecto citopatico
directo®. Esto ocurre preferentemente en linfocitos activados, ya que son
especialmente susceptibles a la infeccion y replicacién viral, puesto que
presentan altos niveles del receptor CCR5 en superficie, disponen de niveles
elevados de nucleétidos y adenosin trifosfato (ATP) que permiten la
retrotranscripcion completa del genoma viral, su transporte al ndcleo, y tienen
activados los factores de transcripcion necesarios para la replicacion del VIH?.
Debido al grado de activacion que presenta el sistema GALT, la destruccién de
este es masiva®, y se mantiene en todas las etapas de la infeccion®®. Ademas
esta destruccion es irreversible, a pesar del TAR?. Los linfocitos de memoria
son los principalmente infectados y destruidos. Como consecuencia de esto

existe una disminucion de las células ya especializadas en el reconocimiento de
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antigenos extrafios que agrava cualitativamente la inmunodeficiencia. El virus
depleciona por tanto de manera preferente los linfocitos memoria que lo

reconocen especificamente y agrava el escape viral a la respuesta inmunitaria®®.

Ademas, existen una serie de mecanismos indirectos de destruccion de CD4,
gue son los mediados por la propia respuesta inmunitaria del paciente, y la
destruccion secundaria a la accion de proteinas toxicas del virus (apoptosis).
Entre estas proteinas se encontrarian la gp160, y las proteinas reguladoras Vpr
y Tat'®®. Existen datos experimentales apoyando la hipétesis de que el VIH
puede inducir apoptosis a través de diferentes mecanismos como serian: la
activacion cronica del sistema inmunitario, la interaccion entre los receptores y la
envuelta viral, el efecto toxico de proteinas virales, el aumento en la expresion

de ligandos citotdxicos, o la sintesis de citoquinas por linfocitos y macréfagos ™.

En la fase cronica de la infeccion existe una continua activacion del sistema
inmunitario, que genera constantemente nuevas poblaciones linfoides con
actividad antiviral®’. Finalmente se produce un “agotamiento” o “envejecimiento”
precoz del sistema inmunitario debido a la sobrecarga antigénica extrema que se
produce a lo largo de la infeccion. A este proceso de hiperactivacion y
agotamiento del sistema inmune contribuye la replicacién persistente del VIH,
pero también un aumento de la translocacion bacteriana debida al dafo del
GALT producido en la primoinfeccion, y la reactivacion o replicacion de virus

enddgenos, especialmente herpesvirus, que acelerarian la progresién a SIDA®.

1.1.8 Respuestainmunitaria frente a la infecciéon por VIH

La infeccion por el VIH induce una intensa respuesta de anticuerpos frente a
practicamente todas las proteinas reguladoras y estructurales del virus. Sin
embargo, la produccion de anticuerpos con capacidad neutralizante es escasa,

produciéndose rapidamente un escape viral®

(figura 3). En los ultimos afios se
ha identificado un grupo de pacientes que presentan anticuerpos neutralizantes
de amplio espectro, son los denominados “neutralizadores de élite”. Hasta el 3-

5% de los pacientes con infeccién crénica generarian anticuerpos de amplio
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espectro, capaces de neutralizar un amplio espectro de variantes virales, y por

tanto plantear nuevos desafios para el desarrollo de vacunas®*.

Ademas de esta respuesta humoral, en la infeccion por el VIH se produce una
respuesta celular antiviral en distintas poblaciones: linfocitos CD4 colaboradores,
linfocitos CD8 citotoxicos y células de estirpe NK. La mayoria de los trabajos
coinciden en que la respuesta mas importante de proteccion frente al VIH es la
mediada por CD4 y CD8%. Por dltimo, también existen numerosos factores
solubles que son activos frente a la infeccion por VIH como el complemento, los
interferones, las proteinas defensinas (producidas por leucocitos
polimorfonucleares y células dendriticas) y las quimiocinas que son ligandos
naturales de los correceptores CCR5 y CXCR4*®,

4 \
G Carga viral
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-~ <€ > <€ Prun un wn wn ==
Infeccion Primoinfeccion Infeccion crénica Fase final
1. fase 2."fase

Figura 3. Resumen de la evolucién de la carga viral, CD4 y respuesta inmunitaria
en la infeccién por el VIH (tomado de J. Alcami y cols, 2011).
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1.1.9 Mecanismos de escape viral

Para evitar su eliminacion por el sistema inmune, los virus desarrollan una serie
de mecanismos de escape. En el caso de los lentivirus estos mecanismos son
principalmente la capacidad de entrar rdpidamente en fase de latencia en los
reservorios infectados, y la posibilidad de generar una gran variabilidad en las
proteinas estructurales gracias a la alta tasa de error de la transcriptasa inversa
en el proceso de retrotranscripcion®’. A esta variabilidad se afiaden otros
mecanismos, como la recombinacién génica que origina nuevos subtipos y virus
“‘mosaico” entre distintos subtipos. Multiples trabajos de epidemiologia molecular
han demostrado la rapida diseminacién de variantes del VIH y han descrito la
distribucion de distintos subtipos o virus recombinantes en las diferentes
regiones del planeta. Esta variabilidad de subtipos podria suponer un obstaculo
importante para el desarrollo de una vacuna universal, y muchos autores
plantean que deberian fabricarse vacunas basadas en los subtipos circulantes

en cada region®,

El establecimiento de la infeccion por el VIH es un proceso muy rapido: en la
inoculacién por via sexual, el paso del virus o las células infectadas a través de
la barrera mucosa vaginal o rectal ocurre en unas 2-6 horas. La propagacion
local a linfocitos CD4 en los siguientes 3-6 dias. En 7 dias, la infeccion se ha
propagado a ganglios linfaticos sistémicos, en los que se alcanza un nivel de
carga viral y proviral similar al de la infeccion crénica. Esta rapidez de

instauracion es un obstaculo para el control de la replicacion viral*>®.

Actualmente con los tratamientos que tenemos disponibles no es posible la
erradicacion del virus. Esto se debe principalmente a los mecanismos de
persistencia viral en sus células diana. Al interrumpir el TAR en un paciente con
viremia controlada durante afios, se produce en pocos dias un repunte de la
carga viral a niveles similares a los previos al tratamiento. Ademas, se ha
demostrado que en los pacientes en tratamiento existe una replicacion a bajo
nivel (1-5 copias de ARN/ml) mantenida®. Esta latencia, persistencia y
capacidad de reactivacién viral hacen complicada su erradicaciéon®. Solo en

casos de diagnéstico y tratamiento muy precoz, las primeras horas tras la
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infeccion, se plantea la posibilidad de curacion, como por ejemplo el tratamiento

al nacer o los casos de tratamiento en pacientes con primoinfeccion.

1.2 Manifestaciones clinicas de la infeccién por VIH

La infeccion por el VIH se caracteriza por un enorme polimorfismo. Desde el

inicio de la epidemia se sabe que cualquier érgano o sistema del organismo

puede verse afectado*. El sistema nervioso y los aparatos respiratorio y

digestivo son las dianas mas caracteristicamente implicadas.

A.

El sistema nervioso puede verse afectado por infecciones*, tales como
toxoplamosis o criptococosis, tumores** o procesos directamente
relacionados con el VIH, como el complejo demencia-SIDA o la
encefalopatia por VIH. La causa mas frecuente de lesiones ocupantes de
espacio (LOESs) intracraneales es la toxoplasmosis. De hecho, ante la
aparicion de LOEs en el sistema nervioso central se recomienda iniciar de
forma empirica tratamiento antitoxoplasma. Con esta actitud, muchos
cuadros de toxoplasmosis del sistema nervioso central se resuelven, sin
documentacion microbioldgica, pero sin necesidad de recurrir a técnicas
agresivas, como la biopsia cerebral. Otras LOEs de origen infeccioso
pueden corresponder a criptococomas y tuberculomas. La forma mas
comun de criptococosis extrapulmonar es la meningitis criptocécica. La
tuberculosis meningea, con/sin tuberculomas, es una forma frecuente de
tuberculosis extrapulmonar. Las infecciones virales por virus herpes simple
0 citomegalovirus deben considerarse en el diagndstico diferencial de los
cuadros de encefalitis. EI virus JC (John Cunningham) es un poliomavirus
gue puede provocar leucoencefalopatia multifocal progresiva. La afectacion
tumoral mas representativa de la infeccion por VIH es el linfoma primario.
Por ultimo, la encefalopatia VIH (complejo demencia-SIDA) se caracteriza
por trastornos cognitivos asociados a atrofia cortical demostrable mediante

técnicas de imagen.
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El aparato respiratorio* se afecta fundamentalmente por infecciones,
tipicamente oportunistas, como las provocadas por Pneumocystis jirovecii*
0 por Mycobacterium spp. Otras menos frecuentes como las infecciones
por Nocardia asteroides*® y Rhodococcus equi, afectan globalmente el

sistema inmune, provocando la aparicibn de neumonias recurrentes.

Pneumocystis jirovecii es el responsable de la neumonia mas “tipica o
caracteristica” de los pacientes con SIDA. Se produce frecuentemente, en
pacientes inmunodeprimidos (linfocitos CD4< 200/pl) no sometidos a
profilaxis primaria mediante cotrimoxazol. Generalmente, provoca una
neumonia de curso subagudo, con afectacion bilateral, cuya respuesta al
tratamiento depende de la precocidad en el diagnéstico. Pneumocystis
jirovecii, mas infrecuentemente puede provocar cuadros extrapulmonares.
Aunque pueden observarse infecciones por Aspergillus spp, este no es un

hongo que afecte tipicamente a los pacientes infectados por VIH.

En ocasiones se diagnostica criptococosis pulmonar. Toxoplasma gondii y
Cryptosporidium spp, raramente afectan al pulmon. La neumonitis por
citomegalovirus es infrecuente. Es bien conocida la enorme susceptibilidad
para sufrir infecciones por Streptococcus pneumoniae, provocando con
mucha frecuencia neumonias con/sin bacteriemia en relacion con la
poblacién sin VIH. De hecho, el diagndstico de neumonia neumocadcica en
un paciente joven deberia ser indicacion para la realizacién de una prueba
diagnostica frente al VIH. Otras bacterias como Haemophilus influenzae e
incluso Pseudomonas aeruginosa, pueden provocar cuadros de neumonitis

bilateral intersticial similares a la neumonia por Pneumocystis jirovecii*’.

Patogénicamente, el pulmén es el 6rgano donde la confluencia de la
deplecion de linfocitos CD4, la inmunodepresion global que afecta a los
pacientes VIH positivos y el rol de las conductas de riesgo, se pone mas de
manifiesto. Al inicio de la epidemia, y cuando el uso activo de drogas por
via intravenosa era frecuente, se observaban cuadros de tromboembolismo
pulmonar séptico a partir de endocarditis tricuspidea, especialmente por
Staphylococcus aureus, 0 neumonias por aspiracion, con la consiguiente

implicacién de agentes anaerobios. La afectacién pulmonar por tumores es
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més infrecuente®®. No obstante, hay que tener presente que el pulmén es
un o6rgano frecuentemente implicado en los casos de sarcoma de Kaposi

visceral.

C. El aparato digestivo, al igual que el sistema nervioso, puede verse
afectado por infecciones, tumores o por accion directa del VIH (enteropatia
VIH y sindromes diarreicos). Son numerosos los microorganismos que
pueden estar implicados en las infecciones del tracto digestivo. En la
cavidad oral y a nivel faringeo, Candida spp es el agente mas
frecuentemente involucrado. Junto a Candida spp, el virus herpes simple y
el citomegalovirus pueden provocar esofagitis. A nivel intestinal,
citomegalovirus y Mycobacterium avium-complex (MAC) son agentes
infecciosos tipicos. No obstante, otros, como Salmonella non-typhi,
Isospora Dbelli, Cryptosporidium y Microsporidium, son igualmente
caracteristicos. MAC produce cuadros diseminados, pero el aparato
digestivo representa su diana clinica mas caracteristica. Los desordenes
hepatobiliares son frecuentes, y afectan a mas del 75% de los pacientes a
lo largo de la enfermedad. La colestasis se asocia mas con infecciones

oportunistas como las micobacteriosis, o con afectacién de la via biliar®.

Junto a las manifestaciones neurologicas, respiratorias y digestivas, puede
enumerarse una larga lista de trastornos que implican, practicamente a todos los
sistemas y aparatos: alteraciones renales, genitourinarias, endocrinoldgicas,
oftalmoldgicas, dermatoldgicas, reumatolégicas, etc... El numero de dianas
abarca al cien por cien de la anatomia, por lo que todos los especialistas deben
ser conocedores de las manifestaciones asociadas a la enfermedad-VIH propias
de su especialidad. Estas alteraciones pueden ser infecciosas, tumorales,

secundarias al propio VIH o de etiopatogenia incierta*°.

La inmunodepresién es responsable de la aparicion de complicaciones
infecciosas, tipicamente oportunistas, provocadas por microorganismos
frecuentemente latentes. No obstante, la alteracion inmunitaria es amplia y no
solamente afecta al recuento de linfocitos CD4, sino a todos los compartimentos
del sistema inmune, lo que explica que también exista una mayor frecuencia de

infecciones no consideradas oportunistas®*. Asi mismo, la inmunodepresion es
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responsable de la aparicion de ciertos tumores como el sarcoma de Kaposi,
linfomas no hodgkinianos (linfomas no Hodgkin de células B o de fenotipo
inmunolégico desconocido, inmunobléastico o de células pequefias tipo Burkitt),
linfoma primario del sistema nervioso central o carcinoma invasivo de cérvix,
recogidos en la categoria C por los “Centers for Disease Control and Prevention”
(CDC). No es infrecuente la coexistencia de dos o mas procesos patolégicos,
sobre todo en los casos que presentan una marcada inmunodepresion, lo que se

pone de manifiesto, especialmente, en los estudios necrépsicos®.

El VIH, “por accién directa”, es responsable ademas de diferentes trastornos
como la encefalopatia por VIH o el complejo demencia-SIDA, la mielopatia
vacuolar, la enteropatia VIH o la caquexia VIH (“Wasting Syndrome)®. La
capacidad del VIH para provocar trastornos, directamente o a través de citocinas
proinflamatorias o por mecanismos no determinados, ha cobrado especial
relevancia en la ultima década debido a la mayor supervivencia de los pacientes

infectados por VIH.

Las complicaciones relacionadas con las conductas de riesgo para el contagio
de la enfermedad, deben ser especialmente consideradas en el manejo de los
pacientes VIH-positivos. Las infecciones asociadas al uso de drogas por via
intravenosa desempefiaron un importante protagonismo en nuestro medio
durante los primeros afios de la epidemia®. Las infecciones de transmision
sexual son frecuentes entre poblacion infectada por VIH con conductas sexuales
de riesgo. En muchas ocasiones la evolucion y respuesta al tratamiento de estas
complicaciones infecciosas, asociadas al uso de drogas o a conductas sexuales
de riesgo, son similares a las observadas en la poblacién VIH negativa®, pero
en otras ocasiones, la evolucién puede ser mucho mas agresiva y empeorar el

prondstico, como ocurre en el caso de la sffilis®”.

En lo referente a la etiologia de las alteraciones infecciosas, los pacientes
pueden verse afectados por multitud de virus, bacterias, hongos y parasitos,
especialmente, protozoos. Virus de la familia herpes y el virus JC, agente de la
leucoencefalopatia multifocal progresiva, son responsables de las infecciones

viricas mas relevantes.
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El citomegalovirus es un patégeno frecuente en pacientes severamente
inmunodeprimidos. En el caso de los pacientes infectados por el VIH, y a
diferencia de los trasplantados, tiene un especial tropismo por la retina. De
hecho la retinitis por citomegalovirus sigue siendo una complicacion temible ya
gue en numerosas ocasiones conduce a una marcada disminucion de agudeza
visual e incluso a la ceguera. La causa mas frecuente de ceguera en la
poblacién VIH positiva es la retinitis por citomegalovirus®. La presencia de
miodesopsias, disminucion de la agudeza visual o defectos campimétricos,
deben alertar a los clinicos sobre la posible presencia de una retinitis. El virus
varicela zoster puede provocar cuadros graves, y el virus herpes simple puede
producir, en ausencia de tratamiento, Ulceras cutaneas crénicas y Ulceras

esofagicas”’.

En Espafia, merecen mencion aparte Mycobacterium tuberculosis y Leishmania
donovani. Debido a la endemia propia de nuestra area, M. tuberculosis ha
constituido y constituye un patdogeno altamente frecuente entre la poblacion VIH
positiva. El riesgo de padecer enfermedad tuberculosa se incrementa cuando el
recuento de linfocitos CD4 desciende por debajo de 400/ul®8. Las
manifestaciones clinicas dependen de la severidad de la inmunodepresion. En
pacientes con recuentos altos de linfocitos CD4 M. tuberculosis tiene un
comportamiento similar al observado en inmunocompetentes. Las formas
diseminadas y extrapulmonares son mas frecuentes y graves cuanto mayor es la
inmunodepresion. Los patrones radiolégicos pulmonares se comportan de forma
similar. En los pacientes con cifras elevadas de linfocitos CD4, el patron
radiolégico es similar al encontrado en pacientes con tuberculosis y ausencia de
infeccion por VIH. Sin embargo, a medida que disminuye el nimero de linfocitos
CD4, los patrones radiolégicos van cambiando, siendo mas frecuentes los
patrones destructivos y la afectacién multilobar™. De hecho, la presencia de una
lesion cavitada en la radiografia de térax en un paciente con un recuento de
linfocitos CD4 inferior a 50/ul, debe alertarnos sobre la presencia de infecciones
diferentes a la tuberculosis, tales como Rhodococcus equi o Nocardia spp.
Aproximadamente un cuarto de los pacientes con SIDA, padecen enfermedad

por Mycobacterium tuberculosis como primera manifestacion diagnéstica®.
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Espafia es zona endémica de leishmaniasis por Leishmania donovani infantum.
Desde hace afos, se sabe que Leishmania puede comportarse como un
patégeno oportunista en pacientes inmunodeprimidos®. De hecho, desde los
primeros momentos de la epidemia se realizaron comunicaciones de casos de
leishmaniasis en pacientes VIH positivos®®. Espafia, es uno de los pocos paises
desarrollados en los que la leishmaniasis ha constituido un grave problema entre
la poblacién VIH positiva inmunodeprimida. La leishmaniasis, al menos la
recidivante, debié ser incluida entre los criterios diagnosticos de SIDA, aunque
ya existen guias que recomiendan la realizacién de una prueba del VIH ante su

hallazgo®*®*.

En pacientes con escaso recuento de linfocitos CD4, la
leishmaniasis tiene tendencia a recidivar y frecuentemente se presenta con

manifestaciones atipicas®.

Con la aparicion del TAR y su desarrollo posterior, no solo se produjo una
disminucién en la morbimortalidad®®, sino que ademas, y como consecuencia del
incremento en la supervivencia de los pacientes, se han presentado dos grandes

grupos de alteraciones con amplia repercusion en el manejo clinico actual:

" Comorbilidades: algunas comorbilidades, como la coinfeccién VIH/VHC,
tienen actualmente una extraordinaria relevancia. Antes del TAR eficaz, los
pacientes coinfectados por VHC tenian un mal prondstico de vida debido a
la infeccidn por VIH. Sin embargo, en la actualidad el control de la infeccién
por VIH, permite con el paso de los afios, que el VHC termine provocando
cirrosis y hepatocarcinoma en pacientes no respondedores al tratamiento
frente al VHC. De hecho, el trasplante hepatico ha sido incluido entre las
alternativas terapéuticas para los pacientes con infeccion VIH controlada y

enfermedad hepética avanzada®’.

. Eventos no-SIDA: sabemos que existen eventos no-SIDA de origen
generalmente multifactorial, en los que el propio VIH, manteniendo un
incremento continuo de citocinas pro-inflamatorias, el aumento del riesgo
de padecer eventos cardiovasculares con algunos farmacos
antirretrovirales y otros factores, favorecen la aparicion de estos eventos.
Entre ellos se incluyen algunos tumores cuya frecuencia esta elevada en la

poblacién VIH positiva, situacion ya conocida desde hace afios para la

20



Introduccién

enfermedad de Hodgkin, alteraciones renales, trastornos cardiovasculares,
asi como osteopenia/osteoporosis®.

1.3 Situacién epidemioldégica de la infeccion por VIH en el

mundo

Segun datos presentados en 2016 por ONUSIDA, referente a analisis

epidemioldgicos globales realizados hasta finales del afio 2015°:

- 36,7 millones (34 millones—39,8 millones) de personas en todo el mundo
vivian con el VIH.

- 17 millones de personas tuvieron acceso al TAR en diciembre de 2015. En
junio de 2015, la cifra alcanzaba los 15,8 millones y, en 2010, los 7,5
millones.

- 78 millones (69,5 millones—87,6 millones) de personas han contraido la
infeccion por el VIH desde el comienzo de la epidemia.

- 35 millones (29,6-40,8 millones) de personas han fallecido a causa de
enfermedades relacionadas con el SIDA desde el comienzo de la epidemia.

- El 46% (43%-50%) de todos los adultos que vivian con el VIH tuvo acceso
al tratamiento en 2015, mientras que en 2010 el indice se situaba en un
23% (21%—25%).

- El 49% (42%—-55%) de todos los nifios que vivian con el VIH tuvo acceso al
TAR en 2015, mientras que en 2010 el indice se situaba en un 21% (18%—
23%).

- El 77% (69%—86%) de las embarazadas que vivian con el VIH tuvo acceso
a TAR en 2015 para prevenir la transmision del VIH a sus hijos.

- Los casos de nuevas infecciones por el VIH han disminuido en un 6%
desde 2010 y en un 33% desde 2001. En 2015, 2,1 millones (1,8 millones—
2,4 millones) de personas contrajeron la infeccion por el VIH en todo el
mundo, mientras que en 2010 la cifra alcanzaba los 2,2 millones (2
millones—2,5 millones).

- Los casos de nuevas infecciones en nifios han descendido en un 50%
desde 2010. A nivel mundial, 150.000 (110 000-190.000) nifios contrajeron
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la infeccion por el VIH en 2015, una cifra inferior a la de 2010, con 290.000
(250.000—-350.000) nuevos casos. En el periodo 2001-2012, el nimero de
nifios que se infectaron por el VIH cay6 en un 52%, pasando de 550.000
(500.000 -620.000) en 2001 a 260.000 (230.000 - 320.000) en 2012.

Los esfuerzos recientes en la ampliacibn del tratamiento, van a ser
trascendentales a la hora de analizar la evolucion durante los préximos cinco
anos y acabar con la epidemia de SIDA. La meta “90-90-90” se basa en
conseguir que, para el afio 2020, un 90% de personas que vive con VIH conozca
su diagnéstico, que un 90% de quienes conozcan su diagnostico puedan
acceder al TAR y que un 90% de los pacientes en tratamiento posea un nivel de
carga virica indetectable.

Las muertes relacionadas con el SIDA han disminuido en un 45% desde las
maximas registradas en 2005. En 2015, 1,1 millones (940.000-1,3 millones) de
personas en todo el mundo fallecieron por causas relacionadas con el SIDA, en
comparacion con los datos registrados en 2005, con 2 millones (1,7 millones—-2,3

millones) de muertes®.

Del total de nuevas infecciones que se produjeron en todo el mundo en 2015, un
47% afectaron a mujeres, aunque existen diferencias regionales significativas en
cuanto al numero de nuevas infecciones por VIH entre las mujeres, siendo estas
diferencias aun mas notables entre las jovenes de 15 a 24 afos. Asi por
ejemplo, mientras en Africa Subsahariana las mujeres representaron el 56% del
total de nuevas infecciones en el afio 2015, en Europa Occidental, Europa
Central y América del Norte, las mujeres representaron un 22% del total de

nuevas infecciones en el mismo afio®.

El VIH afecta de manera desproporcionada a algunos grupos concretos de
mujeres. En el marco de un andlisis de los estudios en los que se mide la
prevalencia conjunta del VIH en 50 paises se estim6 que, a nivel mundial, las
trabajadoras sexuales tienen una probabilidad aproximadamente 14 veces

mayor de resultar infectadas que otras mujeres en edad fértil®°.

Respecto a la prevalencia por regiones, en 2009 mas del 66% de las personas

con infeccién por VIH vivian en la region africana, seguido del sureste asiatico.
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La epidemia se extendid a Europa Oriental y a la region central de Asia, por lo
qgue el niumero de nuevas infecciones en estas regiones se incremento de forma
espectacular. En Latinoamérica y el Caribe, Brasil y Haiti son los paises con
mayor numero de personas infectadas con VIH en la region. La epidemia ocurrié
en “oleadas” en diferentes regiones del mundo, cada una de las cuales tuvo una
repercusion diferente en base a las caracteristicas demogréaficas de la zona

afectada’.

Los datos epidemiolégicos indican que la propagacion del VIH a nivel mundial
alcanzo6 su punto maximo en 1996. Teniendo en cuenta el periodo prolongado
que transcurre entre el contagio y la enfermedad sintomatica, la mortalidad
anual relacionada con el VIH se estima que alcanz6 su punto maximo en el afio
2004, en el que se registraron 2,2 millones de defunciones. EI numero
descendio un 10% entre el afio 2004 y el 2008 gracias a los avances

terapéuticos’*.

Durante mas de treinta afios la lucha contra el VIH/SIDA ha sido una prioridad
politica internacional. En el afio 2001 se firmo la Declaracion sobre VIH/SIDA en
una sesion especial de la Asamblea General de las Naciones Unidas para el
SIDA (ONUSIDA), y desde entonces se han ido sucediendo diferentes acciones,
con resultados que han llevado a pensar que era posible cambiar el curso de la

epidemia.

Gracias a los compromisos politicos y econémicos, los progresos obtenidos en
prevencion, tratamiento y apoyo a los afectados durante los ultimos diez afios,
han sido extraordinarios, lo que se ha visto reflejado en una disminucion de las
cifras de incidencia y prevalencia, y de mortalidad asociada a la infeccion por
VIH y al SIDA™.

A nivel mundial, el nimero de nuevas infecciones por el VIH entre adolescentes
y adultos sigue descendiendo, y las caidas mas acusadas se han producido en
el Caribe y en Africa subsahariana. El mayor impacto de la epidemia se produce
en Africa subsahariana, donde la mayor parte de las transmisiones son por via

sexual entre heterosexuales. Nueve paises de Africa del sur con menos del 2%
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de la poblacion mundial, tienen un tercio de todas las infecciones mundiales.
Ademas, el numero de personas recibiendo TAR ha aumentado, y esto ha
contribuido entre otras cosas a una reduccidén sostenida de las muertes por
SIDA. En los lugares donde se ha implantado de forma rutinaria el cribado de la
infeccién por VIH en la mujer embarazada y en las donaciones de sangre, junto
con el TAR, se ha conseguido eliminar practicamente por completo la infeccién a
través de estas dos vias de transmision. Por otro lado, el hecho de que haya
habido un aumento en el nimero de personas recibiendo TAR, hace que el
namero de personas portadoras del VIH se haya incrementado respecto a afios
previos, con una prevalencia de 36,7 millones de personas portadoras del VIH
en el mundo en 2015 (25,5 millones en Africa Subsahariana, 300.000 en Oriente
Medio y Africa del Norte, 240.000 en el Caribe, 53.000 en Oceania, 2,8 millones
en Ameérica del Norte, Europa Occidental y Central, 2,2 millones en Europa
Oriental y 5,5 millones en Asia). Todo esto hace necesario el planteamiento de

nuevos retos en la prevencion de la transmision.

Se estima que un 0,8% de los adultos de 15-49 afios en todo el mundo, viven
con VIH, aunque la prevalencia varia de forma considerable entre paises y
regiones. Asi en Africa subsahariana, casi 1 de cada 20 adultos (4,9%) vive con
el VIH, suponiendo un 69% de toda la poblacion mundial infectada. En el sur,
sureste y este de Asia, el dato asciende a casi 5 millones de personas viviendo
con el VIH. El Caribe, Europa del Este y central serian otras areas de alta
prevalencia, donde en 2011 el 1% de los adultos estaban infectados por el VIH

(figura 4).
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Figura 4. Mapa mundial de distribucion geografica de prevalencia de VIH (2011).
Fuente: ONUSIDA, 2011.

Europa en conjunto, presenta un namero creciente de personas portadoras del
VIH, probablemente influenciada por la reduccion de la mortalidad conseguida
en los Ultimos afios. Esta epidemia afecta en mayor grado a determinadas
poblaciones, como personas procedentes de areas endémicas de Africa
subsahariana, hombres que tienen sexo con otros hombres (HSH) o UDVP. El
reciente incremento detectado entre UDVP en algunas zonas de la Unidn
Europea (UE) y la Region de Europa Occidental de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS), indica que cuando las medidas de salud publica adoptadas son
insuficientes, puede haber brotes en determinados grupos poblacionales
especialmente expuestos. Asi mismo, se ha registrado un incremento en el
namero de casos de SIDA en Europa del Este, y este hecho probablemente se
deba a un elevado grado de retraso diagndstico junto con una baja cobertura del

TAR 0 un inicio tardio de éste’.

Respecto a los objetivos que se marcaron para el afio 2015 en relacién a la
reduccion de la transmision, solo unos pocos paises alcanzaron el objetivo de
reducir a la mitad la transmision sexual del VIH. Entre los aspectos negativos
hay que resefiar que en algunos paises de Africa subsahariana se estan
detectando reducciones en el uso del preservativo, asi como un incremento en el
namero de parejas sexuales. En otras regiones del mundo también se esta

detectando un aumento en la prevalencia de VIH en trabajadores del sexo y en
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HSH. Por otro lado, la prevalencia de VIH entre UDVP sigue siendo alta a nivel
mundial, siendo la cobertura de los programas de prevencién baja globalmente.
El acceso a material esterilizado, junto con programas de atencion a
drogodependientes que incluyen la administracién de metadona, ha sido crucial
para reducir de forma significativa la transmision en el colectivo de pacientes
UDVP. Conseguir resultados en la prevencion de la transmision via sexual, a
pesar de los métodos barrera asi como el TAR, estd siendo mas complicado. El
mayor reto en términos de prevencion lo constituye el grupo de HSH, ya que en
este colectivo se sigue observando una alta prevalencia de infeccion por VIH.
Las estrategias de prevencibn mas prometedoras son la circuncision para
prevenir la transmision de mujer a hombre y el uso del TAR cubriendo la mayor
parte de los pacientes infectados®.

Hay datos positivos, como que las acciones encaminadas a eliminar la infeccion
por VIH en nifios y reducir la mortalidad materna por esta causa en el afio 2015,
han supuesto una reduccion del 50% en el nimero de infecciones en nifios en el
afio 2015 con respecto a 2010, y una cobertura del 77% del TAR de las mujeres
embarazadas portadores del VIH. No obstante, aiun se necesitan mayores
esfuerzos en materia de prevencidbn (como contracepcion o servicios de
planificacion familiar), de seguimiento y tratamiento de aquellas mujeres

embarazadas portadoras del VIH, para alcanzar el objetivo de eliminacién®.

En Europa, los datos sobre vigilancia del VIH correspondientes al afio 2015
fueron publicados en noviembre de 2016, en el informe conjunto del Centro
Europeo de Control de Enfermedades (ECDC) y la Oficina Regional de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en Europa. Los datos tuvieron
representatividad nacional en toda Europa, debido al aumento de la cobertura de

los sistemas de vigilancia en Italia y Espafia los ultimos afios.

En 2015 se notificaron 29.747 nuevos diagnésticos de VIH en el total de paises
de nuestro continente, lo que supuso una tasa de 5,9 casos por 100.000
habitantes, sin corregir por retraso en la notificacion. Tras corregir dicho retraso,
la tasa estimada fue de 6,3 casos por 100.000 habitantes (6,6 en el afio 2006).

Los tres paises con tasas mas elevadas fueron Estonia (20,6), Letonia (19,8), y
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Malta (14,2). Las tasas mas bajas se notificaron en Eslovaquia (1,6), Eslovenia
(2,3) y Republica Checa, con 2,5 casos por 100.000 habitantes (figura 5).
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Figura 5. Nuevos diagnésticos de infeccion por VIH en el afio
2015 en Europa. Fuente: ECDC, 2016.

La tasa global para hombres fue de 9,2 casos por 100.000 habitantes, y para
mujeres 2,6 (figuras 6 y 7). La razon hombre/mujer fue de 3,3. El 35% de los

diagndsticos se encontraban en el grupo de 30-39 afios, y el 10% en el de 15 a

24 afos.
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Figura 6. Hombres diagnosticados de infeccion por VIH en el
afio 2015 en Europa. Fuente: ECDC, 2016.
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Figura 7. Mujeres diagnosticadas de infeccion por VIH en el afio
2015 en Europa. Fuente: ECDC, 2016.

En el afio 2015 la mayor proporcion de nuevos diagnosticos de VIH/SIDA en la
Union Europea (UE) fue en hombres que tuvieron relaciones sexuales con otros
hombres (42%), seguido por la transmision heterosexual con un 32% y a través
del uso de drogas via parenteral (4%). La transmisiéon madre-hijo represento tan
s6lo un 0,7% de los nuevos diagnosticos, lo que indica que los programas de
diagnostico prenatal funcionaron adecuadamente. En un 20% de los casos el
modo de transmision se desconocia (figura 8).
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Figura 8. Nuevos diagnésticos de infeccion por VIH en Europa
en el periodo 2006-2015, segln mecanismo de transmision y afio
de diagnostico. Fuente: ECDC, 2016.
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El porcentaje de inmigrantes diagnosticados de VIH/SIDA en 2015 siguio siendo
elevado, representando el 37% del total de nuevos diagnésticos de VIH/SIDA: el
5,9% procedia de Latinoamérica, 4,7% de Europa Occidental, 6,6% de Europa
Central y del Este, 14,8% de Africa Subsahariana, 2,8% del Sur y Sureste de

Asiay el 2,2% procedia de otras regiones.

En la UE se estima que un tercio de los nuevos diagndsticos de infeccién por

VIH/SIDA desconoce su estado serolégico.

En 2015, casi la mitad de los pacientes con infeccién por el VIH en Europa se
diagnosticaron de forma tardia durante el curso de su infeccion (figura 9). Un
46,9% de la poblacion presento retraso diagndstico (linfocitos CD4 < 350/ul) y un

28,1% presento criterios de enfermedad avanzada (linfocitos CD4 < 200/ul).
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Figura 9. Proporcion de nuevos diagnésticos de VIH en Europa
con diagndstico tardio en el afio 2015. Fuente: ECDC, 2016.

Respecto al SIDA, los datos de 2015 procedieron de 30 paises, que declararon
3.754 casos, lo que representd una tasa de 0,8 casos por 100.000. Los paises
con mayores tasas fueron Letonia y Portugal, con 6,6 y 2,3 respectivamente. El
numero de casos de SIDA ha disminuido de forma constante en Europa desde

mediados de los afios 90.
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Las enfermedades indicativas de SIDA mas frecuentemente diagnosticadas en el
afo 2015 en nuestro continente, fueron la neumonia por Pneumocystis jirovecii
(22%), la tuberculosis pulmonar y/o extrapulmonar (14%), la candidiasis
esofagica (10%) y el sindrome constitucional secundario a la infeccion VIH o
“Wasting Syndrome” (9%)".

1.4 Situaciéon epidemiologica de la infeccion por VIH en Espaia

El VIH/SIDA contindia siendo una de las principales causas de enfermedad e
incluso muerte en Espafa. Actualmente se cuenta con dos Sistemas de
Informacion Sanitaria para la Vigilancia Epidemiolégica del VIH/SIDA en nuestro

territorio:

» El Registro Regional de SIDA que monitoriza, desde el inicio de la epidemia
en 1981, las notificaciones recibidas desde los servicios asistenciales de los

pacientes diagnosticados de SIDA con residencia en las diferentes regiones.

= El Sistema de Informacion de Nuevos Diagndsticos de Infeccion por VIH
(SINIVIH), que monitoriza los nuevos diagndésticos en las personas con
residencia habitual en las diferentes regiones como una aproximacion a la
incidencia de infeccion en la region y los patrones recientes de transmision.
Esto permite adaptar localmente las estrategias de prevencién y control
segun la realidad de nuestro medio. Los informes anuales emitidos por este
organismo incluyen los datos aportados por los sistemas de vigilancia de
nuevos diagnosticos de infeccion por el VIH de las comunidades autébnomas
(CC.AA) de Asturias, Baleares, Canarias, Catalufia, Extremadura, La Rioja,
Navarra, el Pais Vasco y la ciudad autbnoma de Ceuta desde el afio 2003;
de Galicia desde el afio 2004; de Madrid desde el 2007; de Aragon, Castilla
La Mancha y la ciudad autbnoma de Melilla desde el 2008; de las
comunidades de Cantabria, Castilla Leon y Murcia desde el afio 2009; de la
Comunidad Valenciana desde 2012 y de Andalucia desde el afio 2013. Por
tanto, la poblacién cubierta por este sistema de vigilancia ha ascendido
progresivamente, desde el 34,5% en 2003 hasta alcanzar el 100% del total

de la poblacién nacional en el afio 2013
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Hasta hace pocos afos sélo disponiamos de estadisticas epidemiologicas que
registraban los casos de SIDA, por lo que esto hacia que se perdiera gran parte
de la informacion sobre la epidemia respecto a la poblacion VIH sin criterios de
SIDA. Ya en el informe epidemiologico emitido por el Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad y el Ministerio de Competitividad en noviembre de
2013, se evaluaron tantos los nuevos diagnosticos de infeccion por VIH como los
casos de SIDA.

Ademas, en 2004 se establece una cohorte nacional nombrada CoRIS (Cohorte
de la Red de Investigacién en SIDA) que es una actividad conjunta de la Red de
Investigacion en SIDA (RIS), una estructura organizada y coordinada para la
investigacion sobre el VIH/SIDA fundada por el Instituto de Salud Carlos Ill y el
Ministerio espafiol de Ciencia e Innovacion, y cofundada por el Fondo Europeo
de Desarrollo Regional”™. Se trata de una cohorte prospectiva, multicéntrica y
abierta que esta vinculada a un biobanco (Biobanco de la Red de Investigacion
en SIDA, BBRIS), en la que se incluyen todos los pacientes de nuevo
diagnostico (confirmado), mayores de trece afios que no hayan recibido TAR y

firmen el consentimiento informado.

Segun los datos del “Plan Multisectorial frente a la infeccién por VIH y el SIDA.
Espafia 2008-2012” del Ministerio de Sanidad y Consumo, se estimé que en
nuestro pais habia en el afio 2012 entre 120.000 y 150.000 personas infectadas
por VIH, con una mejora en la calidad y esperanza de vida considerable respecto
a afos anteriores. De estas, aproximadamente 1.600 personas murieron con el

VIH como causa principal"°.

El inicio de la epidemia en Espafia en la década de los 80, coincidid con el auge
del uso parenteral de drogas ilegales, que marco la expansion del virus debido al
uso compartido de jeringuillas. Esta situacion alcanzd su punto culminante al
inicio de los 90, donde ya se contabilizaban mas de 100.000 infecciones por VIH
en Espafia, datos que nos situaban entre las tasas mas altas de toda Europa.
Sin embargo, las medidas politicas frente a las drogas y la amplia disponibilidad
de tratamiento de mantenimiento con metadona, asi como el descenso del uso
de la via inyectada para el consumo de heroina consiguieron que tras el pico

registrado en 1990, en 2008 la categoria de transmision de UDVP supusiera
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menos del 10% de los nuevos contagios de VIH en Espafia. El patron
epidemiologico de transmision del VIH por tanto ha cambiado en los dltimos
anos, dejando de ser la transmision parenteral la via predominante, para pasar a
serlo la via sexual, tanto heterosexual como de hombres que tienen sexo con
hombres. A este aumento de la via sexual como contagio también ha contribuido
la llegada a Espafia de inmigrantes procedentes de paises donde ésta es la
forma més frecuente de contagio. Los inmigrantes suponen casi un tercio de los
nuevos diagnosticos (30,3% en 2015) y las procedencias mas comunes son:

Latinoamérica, Africa subsahariana y Europa occidental”’.
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Figura 10. Casos de SIDA en Espafa segun el sexo en el periodo
1981-2015. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.

Los cambios epidemiologicos en lo que a vias de propagacion se refiere,
especialmente el descenso experimentado entre los usuarios de drogas por via
parenteral, ha hecho que el numero de nuevos diagnosticos por VIH se haya
situado en unos niveles similares a otros paises de Europa central y occidental "®.
Dicho descenso unido a la estabilidad en la via de transmision sexual, ha
provocado que el patrén epidemiolégico se haya invertido desde los inicios de la
epidemia en Espafia, siendo hoy la via sexual la predominante. En los ultimos
afios se ha observado un incremento constante de los mismos dentro del grupo
de los hombres que tiene relaciones sexuales con hombres (HSH), a pesar de
gue son varios los estudios que han descrito una disminucién en las conductas
de riesgo en este grupo, como por ejemplo, mayor uso del preservativo y la

reduccion de parejas sexuales’.
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Hoy en dia con tratamientos eficaces disponibles, la pérdida de oportunidades
diagnésticas para tratar a pacientes potencialmente infectados por el VIH,
representa el punto clave para cambiar el curso de la epidemia. Para realizar un
diagnéstico mas precoz, es necesario crear unas directrices que motiven a los
facultativos a buscar de forma activa casos de infeccién por VIH. Esta actitud
debe garantizar siempre la confidencialidad de los datos de los pacientes (tal y
como se establece en la Ley Béasica de Autonomia del Paciente)® y en el
81 y
su no discriminacion (el principio de igualdad esta normativamente asegurado

desarrollo de la Ley Organica de Proteccion de Datos de Caracter Persona

por el Estatuto de los Trabajadores y por el Codigo Penal). Esta regulacién en

ningun caso deberia suponer un handicap entre los profesionales sanitarios.

Desde el inicio de la epidemia en 1981 hasta diciembre del afio 2014, en Espaia
han fallecido 57.529 personas por VIH/SIDA, 81% hombres y 19% mujeres. El
numero de defunciones alcanz6 su maximo en el afio 1995, con 5.857 muertes.
A partir de este afo, los fallecimientos disminuyeron de forma muy importante
hasta 1998, y a partir de 1999 el descenso ha sido mas lento. La tasa de
mortalidad ha sido, de forma continuada, mas alta en hombres que en mujeres.
El pico de mortalidad se alcanz6 en 1995 con una tasa de mortalidad global de
casi 15 por 100.000 habitantes (figura 11).
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Figura 11. Tasas de mortalidad de VIH/SIDA en Espafia, total y por sexos, en
el periodo 1981-2014. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.
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En el afio 2014 se produjeron en Espafa un total de 701 fallecimientos por
VIH/SIDA. De éstos, 80,9% fueron hombres. La edad media de los fallecidos por
VIH/SIDA fue de 49,5 afios (Desviacion Estandar-DE: 9,7), siendo superior en
hombres (50,4 afios; DE: 9,7) que en mujeres (49,1 afos; DE: 10,3), aunque sin
diferencias entre géneros. Segun grupos de edad, el mayor numero de

defunciones, 354 (50,1% del total de fallecidos), se registré en el grupo de 45-54

afios®.
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Figura 12. Tasas de mortalidad de VIH/SIDA en Espafa por grupos de edad
en el afio 2014. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.

Durante el periodo 2009-2015 se apreciaron diferentes tendencias en los nuevos
diagndsticos de VIH/SIDA en cuanto a la categoria de transmisién. El grupo de
UDVP presentd un descenso progresivo en las tasas por 100.000 habitantes
durante dicho periodo en ambos sexos. Por el contrario, los casos de nuevos
diagndsticos en HSH aumentaron claramente. Dado el peso creciente que esta
Gltima categoria de transmision tiene en el conjunto de los nuevos diagndsticos,
el incremento en sus tasas repercute sobre las globales. En el caso de la
transmision heterosexual, aunque se evidencié un descenso en el nimero de
casos por esta causa a lo largo del periodo, las tasas se encuentran mas

estabilizadas (figura 13).
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Aunque las tasas de contagio se hayan ido reduciendo en los ultimos afios, el
VIH sigue siendo un problema de salud publica de primera magnitud al que hay
gue hacer frente. Se calcula que cada afo en Espafia se producen entre 2.500 y
3.500 nuevas infecciones, y la prevalencia estimada estaria en torno a 3
infecciones por 1.000 habitantes, con unas tasas mayores entre los hombres y

los residentes en medios urbanos.

En el periodo 2009-2015 se notifico en nuestro pais un total de 23.057 nuevos
diagndsticos de VIH/SIDA™. Estas cifras de nuevos diagndsticos de VIH son
superiores a las de los paises de nuestro entorno en la Unién Europea tal y
como se ha mencionado”. La tasa de nuevos diagndsticos de VIH en Europa
occidental fue de 5,7 casos por 100.000 habitantes en 2010%.

Respecto al perfil de los afectados, el predominio de hombres sigue siendo muy
evidente en el periodo 2009-2015, pasando a representar en 2009 del 80,3% al
85,9% en 2015. Las tasas mas altas se dieron en los grupos de edad de 25 a 29

afios y de 30 a 39 afios”.

El nimero de nuevos diagndésticos en Espafa en los afios 2009-2015 segun el
sexo, presenta una ligera tendencia al descenso en los dultimos afios,
especialmente en mujeres (desde el 19,7% en 2009 al 14,1% en 2015), aunque
este descenso probablemente es debido al retraso en la notificacion todavia
pendiente en los tres udltimos afios. Las tasas de nuevos diagndsticos en
hombres fueron muy superiores a las de las mujeres en todo el periodo“(figura
13).
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Figura 13. Tasas anuales de nuevos diagnésticos de VIH por modo de transmision y sexo en
Espafia en el periodo 2009-2015. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.

El porcentaje de extranjeros diagnosticados de VIH/SIDA aumenté de forma
progresiva en la primera mitad de la década del 2000, estabilizandose en la
segunda mitad. A partir de 2011 descendieron, pasando del 42,7% de los
nuevos diagnosticos por infeccion VIH/SIDA en 2011 en nuestro pais al 34,2%

en el afno 2015.

Segun la regién de origen, los subsaharianos descendieron (del 9,3% en 2009 al
5,8% en 2015), mientras que el porcentaje de latinoamericanos se incremento

hasta 2010, y a partir de entonces disminuy®é.

Tanto en espafioles como en inmigrantes las tasas de infeccién por VIH fueron
mas altas en HSH durante todo el periodo pero, mientras entre los espafoles
tuvieron tendencia ascendente, en los inmigrantes la tendencia se mantuvo
estable. Entre los diagnosticos atribuidos a transmisién heterosexual la situacion
fue al contrario: la tendencia fue descendente en inmigrantes y estable en

espafoles.

Las tasas en UDVP disminuyeron en espafioles e inmigrantes y de forma global,

también en ambos sexos.
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Las tasas de transmision heterosexual disminuyeron en mujeres de cualquier
procedencia y en hombres extranjeros, mientras que en los espafioles se

mantuvieron estables’.

La evolucion del porcentaje de diagnosticos tardios (DT) a lo largo del periodo
presentd un leve descenso en conjunto, aunque no se apreciaron descensos

significativos al desagregar por modo de transmision.

De los nuevos casos VIH/SIDA en el periodo 2009-2015, un 45-50% fueron DT,
presentdndose un 29,1% como enfermedad avanzada (EA) definida como
linfocitos CD4< 200/ul al diagnéstico de la enfermedad, y un 46,5% como retraso
diagnostico (RD), es decir, un nivel de linfocitos CD4< 350/ul. La mediana de
linfocitos CD4 al diagnostico fue de 373 (Rango Intercuartilico-RIC 163-567). Al
analizar la evolucion del porcentaje de DT a lo largo del periodo se observo una
tendencia descendente, desde casi el 50% en el afio 2009 al 45% en 2015, en el
conjunto de datos. Sin embargo, si se disgregan los datos por categoria de
transmision, tal descenso Gnicamente fue evidente en el grupo de HSH™. Este
dato es importante ya que se ha demostrado que el retraso del diagnostico
condiciona una peor evolucién clinica y un mayor gasto sanitario®. Ademas, se
estima que hasta un 30% de los pacientes infectados por VIH desconoce su
infeccion. Esto conlleva un impacto negativo a 3 niveles: clinico, por la mayor

morbimortalidad del paciente; de utilizacién de recursos; y epidemiol6gico®.

1.4.1 Nuevos diagnésticos de infeccién por VIH

En el afio 2015 se diagnosticaron en Espafia 3.428 casos de infeccidén por VIH,
lo que supone una tasa de 7,39 por cada 100.000 habitantes sin ajustar por
retraso en la notificacion. Tras corregir por este retraso, se estima que la tasa
para 2015 sera de 9,44 por 100.000 habitantes cuando se haya completado la

notificacion de todos los diagndsticos realizados ese afo.

En el afio 2015 los hombres representaron el grupo mayoritario de los nuevos
diagndsticos de VIH y las tasas para hombres y mujeres fueron respectivamente
12,9 y 2,0 por cada 100.000 habitantes. La mediana de edad al diagnostico de

VIH fue de 36 afios (RIC: 29-45), sin diferencias por sexo. La mayoria de los
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nuevos diagnosticos se encontraban en el grupo de edad de 30 a 39 afios,
representando un tercio del total de nuevos diagndsticos de infeccién por
VIH/SIDA.

Edad Sexo

Mujeres
141%

Paorcantaje

Hombres
B5.5%

<15 1519 20-24 2529 3038 4049 >49 n=3.428
Grupos da edad en afios

Figura 14. Nuevos diagnosticos de infeccion por VIH en Esparia en el afio
2015 segun edad y sexo. Fuente: ISCIII y Ministerio de Sanidad, 2016.

La transmision en HSH fue la mas frecuente con mas de la mitad de los casos,
seguida de la transmision heterosexual y la ocurrida en UDVP. Mas de tres
cuartas partes de los nuevos diagnosticos de VIH en 2015 tuvieron su origen en
la transmision sexual, apreciandose una incidencia de nuevos diagnosticos de

VIH en HSH muy superior a la de los otros grupos de poblacion.

Materno-
Infantil
0,0%

Hetero.
25,4%

Trans/hem
0,0%

(n = 3.428)

Figura 15. Nuevos diagnésticos de infeccion por VIH en Espafia en el afio 2015
segun modo de transmision. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.
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Al analizar el modo de transmision, entre los hombres, la transmision en HSH
supuso el 62,4% de los nuevos diagnosticos de VIH y la transmision
heterosexual el 16,6%. Entre las mujeres, la transmision heterosexual represent6

la gran mayoria, con un 79,5% de los nuevos diagnésticos.

Segun la region de origen, en el afio 2015 un tercio de los nuevos diagndésticos
de infeccion por VIH procedia de otros paises. Tras los espafioles, los
latinoamericanos fueron los extranjeros con mas nuevos diagnosticos de
infeccion por VIH. En las mujeres, casi el 50% de los nuevos diagndsticos eran

inmigrantes.

Euwr Central-Este
3,0% Labngamérica

Eur. Oce
3.24% Africa

Espana
66, 5%

n=3.428

Figura 16. Nuevos diagndsticos de infeccion por VIH en Espafa en el afio
2015 segun regién de origen. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.

La transmision entre HSH fue la predominante en los nuevos diagndsticos
VIH/SIDA nacidos en Espafia, Latinoamérica y Europa Occidental. Entre los
subsaharianos en cambio, la gran mayoria (83,9%) adquirié la infeccion

mediante transmisién heterosexual, frente al 21,1% en esparioles’™.

En el afio 2015 la mediana de linfocitos CD4 al diagndstico de infeccion por VIH,
fue de 378 (RIC: 179-583). Mas de una cuarta parte de los nuevos diagnosticos
de VIH/SIDA presentdé al diagnéstico criterios analiticos compatibles con
enfermedad avanzada y casi la mitad retraso diagnostico, siendo mayor en
mujeres (54,5% frente a 45,3%).
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Figura 17. Diagnostico tardio (retraso diagnostico y enfermedad avanzada)
en los nuevos diagnésticos de infeccion por VIH en Espafia en el afio 2015.
Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.

Segun el modo de transmision, el DT fue mayor en los casos de transmision
heterosexual en hombres (63,1%), seguido por el grupo de UDVP (60%), y en
mujeres por transmision heterosexual (54,4%). Los HSH, con un 38,4%,
presentaron menor DT. Sin embargo, dado el peso que tienen en las cifras
globales, son el grupo mas numeroso entre los casos de VIH con diagnostico
tardio (46,2% del total). El DT aumenta también con la edad, pasando de un
31% en los casos de 15 a 19 afios, hasta un 63,2% en los mayores de 49

afios’.

1.4.2 Registro de casos de SIDA

Desde el inicio de la epidemia en Espafia, se han notificado un total de 85.720
casos de SIDA. Tras alcanzar su punto maximo a mediados de la década de los
90, el numero de casos notificados ha experimentado un progresivo declive

desde 1996 (afio previo a la generalizacién del TAR) hasta el afio 2015.

La Figura 18 muestra los casos de SIDA en los once ultimos afios registrados
segun el modo de transmision. Se observa un descenso continuado en UDVP y
casos de transmision heterosexual, mientras que los casos en HSH no han

disminuido de manera tan pronunciada.
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Figura 18. Casos de SIDA en Espafia segun modo de transmision en el
periodo 2005-2015. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.

Los casos de SIDA pediatricos disminuyeron drasticamente a partir del afio 1996

y en los ultimos afios se mantienen en niveles muy bajos.
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Figura 19. Casos de SIDA pediatricos (menores de 15 afios) en Espafia en
el periodo 1982-2015. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.

Hasta 1995 la proporcién de casos de SIDA en extranjeros estuvo por debajo del
3%, pero desde entonces ha aumentado progresivamente hasta alcanzar el

37,8% en 2015, teniendo en cuenta el aumento de la inmigracion en los ultimos
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afios en Espanfa (1,7 millones de extranjeros en el afio 2002 y casi 6 millones en
2011, manteniéndose estable desde entonces)®®. En 2015, el 28,7% procedia de

Latinoamérica, y el 17% de Africa Subsahariana.

En 2015 se diagnosticaron en Espafa 497 casos de SIDA, que tras corregir por
retraso en la notificacién, sumaron un total de 595 nuevos diagnosticos de SIDA,
con una tasa de 1,8 casos por 100.000 habitantes.

El 80,7% de los diagnosticos fueron hombres. La mediana de edad fue de 43
afnos (RIC: 36-51), siendo similar en hombres y mujeres.

El grupo de personas que contrajeron la infeccion por relaciones heterosexuales
represento el 34,4%. Aunque dicha transmisién, en numeros absolutos, siguio
afectando mas a hombres que a mujeres, entre estas ultimas adquiere gran
importancia ya que representa el mecanismo de transmision principal de las

mujeres diagnosticadas de SIDA en el afio 2015.

La transmision entre HSH supuso un tercio de todos los casos y casi la mitad de
los que afecté unicamente a hombres (Figura 21). El porcentaje de UDVP
diagnosticados de SIDA en 2015 descendié del 24% en 2012%" al 13,7% en
2015.

En 2015 no se notificd ningin caso de SIDA pediatrico (menores de 15 afios)™.
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HEH 0.0%
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Figura 20. Casos de SIDA en Espafia en el afio 2015 segin modo de
transmision y sexo. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.
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En el periodo 2010-2015, la neumonia por Pneumocystis jirovecii ha sido la
enfermedad definitoria de SIDA mas frecuente, seguida de la tuberculosis de

cualquier localizacion y de la candidiasis esofagica.
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Figura 21. Enfermedades definitorias de SIDA mas frecuentes en Espafia
en el periodo 2010-2015. Fuente: ISCIIl y Ministerio de Sanidad, 2016.

En resumen, se podria concluir que:

= Las tasas de nuevos diagnosticos de VIH en Espafia son similares a las de
otros paises de Europa Occidental, aunque superiores a la media del
conjunto del continente.

= Lavia de transmisién predominante es la via sexual.

= La transmision en HSH es ya la categoria mayoritaria, y su influencia crece
afio tras afo.

» Las personas cuyo pais de origen no es Espafia, suponen una parte
relevante de los nuevos diagndsticos, aunque su porcentaje parece
descender desde el afio 2010.

= El diagnoéstico tardio es realmente importante y no disminuye de manera
significativa en los ultimos afios en Espafia, situdndose en torno al 45-50%
para RD y en el 25-30% para EA.

= Aunque algo ralentizada en los ultimos afios, continla la tendencia
descendente de los nuevos casos de SIDA iniciada tras la introduccion del
TAR a mediados de la década de 1990.
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1.5 Situacion epidemiolégica de la infeccién por VIH en Aragdn

En Aragon la Direccion General de Salud Publica establecio un sistema de
vigilancia epidemioldgica de SIDA en 1985. Desde entonces se han declarado
un total de 1.755 casos de SIDA. Este sistema proporciona informaciéon para
mejorar el control y la prevencion de esta enfermedad. Por un lado las medidas
de control y prevencion y por otro los métodos diagndsticos y los tratamientos
antirretrovirales han supuesto un cambio en la historia natural de la
enfermedad. La infecciébn por VIH es un proceso de evolucién cronica.
Transcurren varios afios entre la infeccibn por el virus y la aparicion de
SIDA. Por este motivo, la informacién epidemiolégica basada en los sistemas de
vigilancia de casos de SIDA exclusivamente, no recoge los cambios producidos
en la epidemia. De acuerdo con los estudios de Salud Publica®, la incidencia
anual de los nuevos casos de SIDA esta estabilizada, pero esto no implica una
disminucién en el riesgo de infectarse, por ello para conocer la evolucion real de
la epidemia se puso en marcha en el afilo 2008 en Arago6n, un Sistema de
informacion de nuevos diagnosticos de infeccidon por VIH (SINIVIH Aragén). Este
organismo se encarga de realizar anualmente el informe de los nuevos
diagnosticos de VIH/SIDA de la comunidad, que posteriormente sera utilizado
para elaborar el informe anual a nivel nacional. El proceso de comunicacion al
SINIVIH ante un nuevo diagndstico es distinto, ya sea un caso VIH de un caso
SIDA, aunque se prevé en un futuro proximo que el registro de ambos se

unifique.

A. En el caso de ser un nuevo diagnéstico de VIH, es el servicio de
Microbiologia de los tres laboratorios de referencia donde se realiza la
prueba de confirmacion de VIH (En Zaragoza el Hospital Universitario
Miguel Servet y el Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa. En Huesca
el Hospital San Jorge) el que comunica al SINIVIH el nuevo caso cuando
dicha prueba resulta positiva.

B. Ante un nuevo diagndstico de SIDA el proceso de comunicacion es distinto,
ya que es el servicio de Medicina Preventiva junto con el departamento de
Enfermedades Infecciosas, el que comunica al SINIVIH el nuevo caso
mediante un informe especifico (“Sindrome de Inmunodeficiencia

Adquirida. Informe de caso”), donde se recoge informacion especifica de
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cada caso con los datos personales, factores sociales y de riesgo, datos de
la enfermedad indicativa de SIDA, datos de laboratorio, informacién

adicional o comentarios y facultativo que notifica el caso (anexo 1).

El nimero anual de nuevos diagndsticos de infeccién por VIH en Aragén se
mantiene estable en los siete afios desde que se puso en marcha el SINIVIH.
Dicha situacién es similar al resto de CC.AA:

. Las tasas de nuevos diagndsticos en hombres han sido muy superiores a
las de las mujeres en este periodo.

" El patron epidemiolégico de transmision del virus ha cambiado. Mientras
que en el pasado, la transmisién era entre usuarios de drogas por via
parenteral, en la actualidad el VIH se transmite mayoritariamente por via
sexual (84,5%).

. En el aflo 2015 el porcentaje de personas originarias de otros paises
disminuy6, dicha tendencia descendente se observa desde 2012, siendo
mas marcada en 2015. Aln asi es necesario continuar con los programas
de prevencion para adaptarlos a las necesidades de este colectivo, social y
culturalmente muy heterogéneo, y especialmente vulnerable. Dicho
contexto es equivalente al resto del territorio espafiol.

" A pesar de que la prueba del VIH es gratuita y confidencial, el porcentaje
de retraso diagnostico (linfocitos CD4 < 350/ul) sigue siendo alto. En el afio
2015 hubo menos casos de SIDA al diagnéstico respecto al afio 2014
(11,6% y 9% respectivamente).

. Por tanto, la promocion del diagndstico precoz sobre todo en el ambito de
la Atencion Primaria, es fundamental para obtener beneficios a nivel
individual para mejorar el pronéstico, y a nivel colectivo, con el fin de

reducir la transmision a otras personas.
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1.5.1 Nuevos diagnésticos de infeccion por VIH

En el periodo 2008-2015 se notificaron 836 casos de nuevos diagnosticos de
infeccion por VIH/SIDA en Aragon. Durante el afio 2015 se notificaron 101 casos
de nuevos diagnésticos de VIH, lo que supuso una incidencia de 7,6 casos por
100.000 habitantes. 75% fueron hombres y 25% mujeres (Razon hombre-mujer:
3,04).

El 71,3% de los casos fueron espafoles. Entre la poblacion extranjera, el
porcentaje mas elevado correspondié a las personas procedentes de paises
latinoamericanos (15,8%), seguido de aquellos casos originarios de Africa
Subsahariana (9,9%). La incidencia en poblacion extranjera, de manera global,
fue de 20,6 casos por 100.000 habitantes.

Por provincias, Huesca presentd 13 casos, Teruel 3 casos y Zaragoza 85 casos
con unas tasas de 5,8, 2,1y 8,9 casos por 100.000 habitantes respectivamente.

Huesca casos m Teruel casos I Zaragoza casos
Aragon casos Huesca incidencia & Teruel incidencia
—a&— Zaragoza incidencia Aragdn incidencia
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Figura 22. Incidencia y casos de nuevos diagndésticos de infeccién por VIH/SIDA por
provincias en Aragon en el periodo 2008-2015. Fuente: Vigilancia epidemioldgica del
VIH/sida en Aragon, 2016.

La media de edad al diagnostico fue de 39,7 afios, DE: 12,4 (rango de 19 a 77
afos), siendo mayor en hombres (40,2 afios. DE: 12,8 afios) que en mujeres
(38,3 afos. DE: 11,4 afios), aunque sin diferencias estadisticamente

significativas entre sexos.
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Los grupos de edad mas numerosos, representando cada uno 41 casos, fueron
el de 30 a 44 ainos y de 45 a 59 afios, siendo los hombres el grupo mayoritario

en todos los grupos de edad. No se notificaron casos en menores de 15 afios.

El mecanismo de transmision heterosexual fue el mas frecuente, seguido del
mecanismo de transmisibn homosexual y por ultimo los UDVP. No se pudo
constatar la causa en un tercio de los casos. Durante el 2015 no se notifico

ningn caso por transmision materno-fetal.

Al analizar los mecanismos de transmision por sexo, se aprecia que entre los
hombres, la via heterosexual represent6 el 19,7%, la transmisién HSH fue del
30,3% y en el 47,4% de los hombres se desconocid la via de contagio. Los
UDVP constituyeron un 2,6%. Entre las mujeres, la transmision heterosexual fue
del 100%.

Heterosexual

HSH
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UDVP m Hombre

NC
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Figura 23. Namero de casos de VIH/SIDA en Aragon segin modo de transmisién y sexo
en el afio 2015. Fuente: Vigilancia epidemiolégica del VIH/sida en Aragén, 2016.

En el afio 2015, la mediana de CD4 al diagnostico de los nuevos casos de
VIH/SIDA en Aragon fue de 380 (RIC 197-617 linfocitos CD4).

Segun el nivel de linfocitos CD4 al diagnostico y atendiendo a la definicién de
enfermedad avanzada (linfocitos CD4 < 200/ul)®, un 21% tuvo cifras inferiores a
200/ul, es decir presenté una inmunosupresion grave o criterios de enfermedad
avanzada. Un 35% se diagnosticd con cifras entre 200-499/ul (inmunosupresion
moderada) y un 28% presentd cifras iguales o superiores a 500/ul
(inmunosupresién leve). En un 16% de los casos no se pudo determinar el nivel

de linfocitos CD4 en el momento del diagndstico.
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Segun el criterio retraso diagnostico (linfocitos CD4 < 350/ul), el 38,5% de los
nuevos diagnosticos de VIH/SIDA presentaron retraso diagndéstico en el afio

2015. En el 16% no constaba el numero de linfocitos CD4 al diagnéstico.

m =350 célipl W =350 célfl MC

16%

Figura 24. Nivel de linfocitos CD4 en el momento del diagnéstico
segun retraso diagnéstico en el afio 2015 en Aragon. Fuente: Vigilancia
epidemiolégica del VIH/sida en Aragon, 2016.

El retraso diagnostico aumentd con la edad, pasando de un 36,4% en el grupo

de 30-44 afnos a un 75% en el grupo con mas de 60 afios.

Respecto al sexo, el porcentaje de retraso diagndéstico fue superior en hombres
(49,2% frente a 36,4%).

Segun la procedencia, la proporcion de diagnéstico tardio fue superior en la

poblacién extranjera (62,5% en foraneos y 39,3% en espafioles).

Respecto al mecanismo de transmisién, el retraso diagnéstico fue mayor en

heterosexuales frente a homosexuales (42,4% y 33,3% respectivamente).

El 9% de los nuevos diagnosticos declarados en 2015 present6 una enfermedad
indicativa de SIDA en el momento del diagndstico, registrandose un total de 3

fallecimientos.
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1.5.2 Registro de casos de SIDA

La incidencia anual de los casos de SIDA esta estabilizada en Aragon, aunque

no implica una disminucién en el riesgo de infectarse.

Desde el afio 1985 hasta el 2015 se han notificado 1.755 casos de SIDA en
Aragon. El 76,4% de los casos han sido hombres.

La incidencia anual de casos de SIDA aumenté en Aragén hasta mediados de
los afios 90. La maxima incidencia se produjo en 1994 debido al repunte que
supuso la ampliacion de la definicion de caso SIDA, con la inclusion de la

tuberculosis pulmonar.

A partir de 1996 se produjo un cambio llamativo en la tendencia, iniciandose un
descenso que a fecha actual se mantiene estable. No obstante la caida mas
pronunciada se produjo entre el 1996 y 1998, coincidiendo con la extension del
TAR.
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Figura 25. Evolucién de la incidencia acumulada por 100.000 habitantes de SIDA en
Aragon por provincias en el periodo 1986-2015. Fuente: Vigilancia epidemioldgica del
VIH/sida en Aragon, 2016.

Por provincia, Zaragoza ha presentado habitualmente tasas de incidencia que

superan la media de la Comunidad Autbnoma.
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Mas de la mitad de los casos registrados han fallecido desde el inicio de la
epidemia, si bien es verdad que el prondstico de la enfermedad ha cambiado

drasticamente desde el inicio del TAR.

Se sigue observando un incremento de la edad media al diagnostico. A ello,
probablemente, ha contribuido la efectividad del TAR, retrasando la edad de

aparicion del SIDA y reduciendo la mortalidad.

Los UDVP fueron al inicio del registro el mecanismo de transmision mas
frecuente, aunque en los dltimos ocho afios la transmision heterosexual ha sido

la méas frecuente.

Desde el afio 1994 en que comenzo6 a aplicarse la nueva definicion de caso, las
enfermedades indicativas notificadas con mayor frecuencia han sido: La
tuberculosis (extrapulmonar y pulmonar), seguida de la candidiasis esofagica y la

neumonia por Pneumocystis jirovecii.
La Hepatitis C fue la enfermedad asociada con mas frecuencia.

Se ha pasado de tasas de incidencia de SIDA de 12,5 casos por 100.000
habitantes en el afio 1994 a tasas de 1,6 casos por 100.000 habitantes en 2015.

Durante todos los afios registrados se han notificado un total de 996

defunciones. En el afio 2015 se declararon 2 defunciones.
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Figura 26. Numero de fallecidos diagnosticado de SIDA en Aragon en el periodo 1985-
2015. Fuente: Vigilancia epidemioldgica del VIH/sida en Aragon, 2016.
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En el transcurso de la epidemia, el 76,4% de los casos fueron hombres, con una
razon hombre-mujer de 3,2. (1.341 hombres y 414 mujeres). Durante todos estos
afos, la mayor proporcion de los casos se dio en el grupo de edad de 30 a 44

anos.

A lo largo de la epidemia en Aragon, las categorias de transmisién han sido: el
53,7% UDVP, el 27,5% por transmision heterosexual, por practicas de riesgo

homosexual el 8,1% y desconocida el 7,1%.
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Figura 27. Namero de casos de SIDA en Aragén segin modo de transmision en el periodo
1985-2015. Fuente: Vigilancia epidemiolégica del VIH/sida en Aragén, 2016.

Desde el afio 1994 en que comenz6 a aplicarse la nueva definicion de “caso
SIDA”, las enfermedades indicativas notificadas con mayor frecuencia han sido
la tuberculosis extrapulmonar o diseminada (16,3%), seguida de la tuberculosis
pulmonar (13,7%), candidiasis esofagica (12,2%) y la neumonia por
Pneumocystis jirovecii (12%). El resto de enfermedades indicativas de SIDA

presentd un porcentaje de presentacion por debajo del 2,5%.
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Tuberculosis extrapulmonar o diseminada 16,3
Tuberculosiz pulmonar

Candidiasis esofagica

Meumonia por Pneumocystis carini
Toxoplasmosis cerebral

Sindrome caguéctico por VIH

MNeumcnia bacteriana recurrente
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Figura 28. Porcentaje de casos de SIDA en Aragén segin las enfermedades indicativas
de SIDA mas frecuentes en el periodo 1985-2015. Fuente: Vigilancia epidemioldgica del
VIH/sida en Aragoén, 2016.

En el afio 2015 se diagnosticaron en Aragon 22 nuevos casos de SIDA (28

casos en 2014), con una incidencia de 1,6 casos por 100.000 habitantes.

En Zaragoza se declararon 21 casos, un Unico caso en Huesca y ninguno en
Teruel. 81,8% fueron hombres y 18,2% mujeres. La edad media fue de 46,4 +
11,9 afios (rango de 25 a 75 afios). El mayor porcentaje (44,5%) se dio en el
grupo de edad de 40 a 59 afos, seguido del grupo de 25 a 39 afios (31,8%) y el

de mas de 60 afos (13,7%). El 72,7% de los casos fueron de origen espafiol.

La via de transmision heterosexual fue la mas frecuente, con 14 casos, seguida
de la transmision homosexual (4 casos) y el uso de drogas inyectadas (2 casos).

En 2 casos no se logré averiguar la via de contagio.

Las enfermedades indicativas de SIDA mas frecuentes fueron el sindrome
caquéctico, la toxoplasmosis cerebral y la neumonia por Pneumocystis

jirovecii®.
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1.6 Importancia del diagnéstico precoz

Segun estimaciones del Plan Nacional sobre SIDA del Ministerio de Sanidad,
Politica Social e Igualdad, aproximadamente el 30% de los infectados por VIH en
Espafia estan sin diagnosticar al no haberse realizado un estudio analitico, y a
ellos puede atribuirse un porcentaje importante de nuevas infecciones, ya que no
reciben tratamiento. Por esto debemos evitar las elevadas tasas de retraso
diagnéstico y promocionar la realizacién de la prueba del VIH.

En Estados Unidos, donde se han hecho varios estudios para determinar el
grupo poblacional sin diagnosticar, se han encontrado cifras muy variables
(rango 21-44%) dependiendo del afio, grupo de poblacién y metodologia®®. Los
autores de estos estudios concluyen que, la tasa de transmision de la infeccion
en pacientes que desconocen su estado de VIH positivo es 3,5 veces superior a
la de aquéllos que conocen su situacion de infeccion, concluyendo que, una de
cada cuatro personas que convivian con el virus lo desconocian y que este 25%,

era responsable del 75% de las nuevas infecciones en ese pais %

En la Region Europea de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), incluyendo
la Union Europea (UE), la informacion existente sobre la magnitud de este
problema es escasa. Parece que para el conjunto de la UE la prevalencia de
infeccion oculta se situaria también en torno al 30% con un rango que iria desde
el 15% (Noruega) hasta mas del 50% (Polonia). En el resto de paises que
forman la Regidn Europea de la OMS, excluyendo la UE, la fraccién de
poblacién no diagnosticada podria alcanzar el 65%%. Sin embargo, hay autores
gue opinan que hasta el 50-60% de las personas infectadas por VIH en Europa
estan sin diagnosticar y de éstas, el 30% pertenecen a Europa Occidental y el

70% restante a Europa del Este®,

La existencia de una elevada proporcion de personas cuya infeccion no esta
diagnosticada tiene implicaciones muy negativas tanto para la propagacion de la
epidemia como para la evolucién clinica de los propios afectados. Ademas, se
sabe que uno de cada dos nuevos diagnésticos realizados en Espafia se
diagnostica tardiamente’, situacién similar a la ocurrida en los paises de
nuestro entorno. Este hecho hace que la promocién del diagndstico precoz sea

una de las estrategias prioritarias de los programas de prevencion y asistencia a
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esta infeccion en los paises desarrollados. El diagnéstico en estadios tempranos
de la enfermedad es fundamental para mejorar la calidad de vida e incrementar
la supervivencia de nuestros pacientes. También es clave para conseguir el

control de la epidemia.

La promocion de la prueba del VIH y el diagndstico precoz ya constituyeron uno
de los diez objetivos prioritarios del “Plan Multisectorial frente a la infeccion por el
VIH y el SIDA 2008-2012 en Espana” y del “Action Plan on HIV/AIDS in the EU
and neighbouring countries: 2014-2016”. En nuestro pais, la prueba del VIH esta
disponible de forma gratuita en todos los niveles de la sanidad publica. Ademas,
en algunas ciudades existen centros especializados que ofrecen la posibilidad de
realizar una prueba rapida de forma andnima, obteniendo el resultado al
momento, si bien el diagndstico debe confirmarse siempre mediante ELISA y
Western Blot ante la posibilidad de falsos positivos. Aproximadamente cuatro de
cada diez espafoles se han realizado alguna vez la prueba de VIH, por lo que

aun hay mucho margen de mejora segun estos datos.

Las politicas de prevencién en Espafia frente al VIH y al SIDA, se plasman a
través de la Secretaria del Plan Nacional sobre el SIDA, mediante un trabajo de
coordinacion, supervision y apoyo, que centra sus estrategias a través de Planes

Multisectoriales consensuados.

Es de vital importancia para una adecuada prevencion realizar campafas que
lleguen a la poblacién general, y sobre todo que sean accesibles a los subgrupos
de mayor riesgo como: HSH, UDVP, personas que ejercen la prostitucion y sus
clientes, inmigrantes, jovenes y adolescentes, mujeres (por considerarse mas
vulnerables a la infeccidén) y personas que permanecen en prision. Para ello es
necesario favorecer el autocuidado y la concienciacion ciudadana, un sistema
educativo que contemple conocimientos sobre el VIH o promocionar redes
sociales de apoyo a personas que conviven con el VIH entre otras medidas. En
el medio sanitario, las intervenciones sobre prevencion se deben centrar en la
sensibilizacién de los profesionales sanitarios y su implicacion en la promocion
para evitar conductas de riesgo, asi como ofertar de forma rutinaria la prueba

seroldgica para el diagnostico de VIH.

54



Introduccién

A pesar de todas las facilidades, en la practica clinica habitual en nuestro pais,
es escasa la oferta de pruebas diagndsticas a los pacientes, quiza por el poco
tiempo del que se dispone o por la falta de costumbre a la hora de interrogar
sobre practicas de riesgo®. Lo mismo ocurre en otros paises, aunque parece
gue a pesar de seguir sin ser la situacion adecuada, el nUmero de visitas sin
realizar la prueba de VIH, desciende con el tiempo %°. Como consecuencia de lo
anterior, existe una pérdida clara de oportunidades para el diagnostico, y sobre
todo, de realizarlo en estadio precoces de la infeccibn. Es extremadamente
importante establecer programas de formacién basica para aquellos
profesionales que se encuentren en el primer escalén de contacto con el
paciente. En Espafa principalmente seria el caso de los médicos de Atencidn

Primaria®’.

La prevenciéon de la transmision vertical, asi como el consejo a las parejas en
edad reproductiva son otras intervenciones necesarias en el ambito de
prevencion. lgualmente, la transmision en el ambito laboral puede disminuirse

mediante la formacion e informacion de los trabajadores sanitarios.

Actualmente en Europa existen politicas de diagnostico precoz, que son
diferentes en cada pais. No se ha llegado a un consenso de criterios en cuanto a

las estrategias a seguir para conseguir un diagnéstico precoz de la infeccion®.

El estigma de la enfermedad, el temor a ser reconocidos como VIH-positivos, la
cultura, la barrera idioméatica o la falta de informacidén sobre servicios de salud,
son algunos de los motivos por los que las personas, y sobre todo los
inmigrantes Africanos, acuden tarde a realizarse la prueba de VIH, y por tanto la
gran mayoria se diagnostican de forma tardia, a pesar de existir conciencia de la
enfermedad. Por otro lado, ciertos colectivos como los heterosexuales o las
personas mayores, no se perciben ni son percibidos muchas veces por ellos
mismos como grupos de riesgo, por lo que también se pierden oportunidades de

diagnéstico®.
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1.6.1 Diagndéstico tardio

¢, Qué se considera un diagnoéstico tardio? El grupo de trabajo europeo “HIV in
Europe: Working together for optimal testing and earlier care” defini6 en 2011
una serie de términos para el consenso de DT, clasificandolo en 2 categorias no

excluyentes®.

. Retraso diagnéstico (RD): es el que se realiza cuando el paciente
presenta una cifra de linfocitos CD4 inferior a 350/pl 0 una enfermedad
definitoria de SIDA (EDS), independientemente del recuento de CD4, es
decir, el realizado en un paciente que se tendria que haber beneficiado
antes del TAR de haber estado diagnosticado mas temprano.

. Enfermedad Avanzada (EA): pacientes con DT con una cifra de linfocitos
CD4 inferior a 200/ul o una EDS, independientemente de la cifra de
linfocitos CDA4.

No obstante, la falta de consenso en su definicion es el primer problema que se
nos plantea. En la literatura cientifica se pueden encontrar mas de veinte
definiciones, y estas variaciones en la definicion conllevan diferencias

95,100

importantes al estimar su incidencia . Algunas definiciones emplean el

estado inmunolégico en el momento del diagnostico (cifra de linfocitos CD4),

|10l | 102

considerando el DT con cifras por debajo de 350/ul~"~ 0 por debajo de 200/u
o incluso por debajo de 50/ul'®. Otras se basan en categorias clinicas,
considerandose tardio si el diagndéstico de la infeccion se realiza coincidiendo
con el diagnédstico de un evento SIDA, o si éste aparece a los 6-12 meses del
diagnostico. Hay definiciones que utilizan una combinacion del estado

inmunoldgico y las caracteristicas clinicas.

El DT supone un importante problema de salud publica tanto en Espafia como
en Europa, ya que incrementa los niveles de morbimortalidad de los pacientes
afectados y el riesgo de sufrir eventos definitorios de SIDA, puesto que los
pacientes que inician el TAR con un menor niumero de CD4 tardan mas en
recuperar la inmunidad'®%. Existen trabajos de investigacién que demuestran
diferencias en la recuperaciéon de los niveles de linfocitos CD4 en funcion de la

cifra al diagndstico, y por debajo de 350/ul se considera atin mas complicado’®.
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Segun un estudio realizado en el afio 2009, los pacientes con CD4 inferiores a
200/ul o una enfermedad definitoria de SIDA en el momento del diagndéstico,
presentaban un riesgo de muerte 5,22 veces superior al de los que no se
presentaban con retraso’®?. Un proyecto de investigacién estadounidense que se
prolongd 3 afios con TAR, concluyd que los pacientes con recuento basal de
CD4 > 350/ul, se acercaron al nivel de linfocitos CD4 de las personas de
referencia no infectadas, mientras que aquellos con menos 350/ul linfocitos CD4
al inicio del TAR, en general no recuperaron la inmunidad normal. Esta diferencia
era mayor aun cuando los pacientes presentaban menos de 200 células/pl*’.
Existen por el contrario otros estudios que sugieren que la recuperacion
inmunolégica de los pacientes con una cifra de linfocitos CD4 muy baja al
diagnostico, es similar a la de aquellos pacientes que comienzan el TAR con

mejores niveles de CD4, aunque en un tiempo superior a 3 afios'®®'%,

Segun diferentes trabajos de investigacion ingleses, los individuos infectados por
VIH y diagnosticados de forma tardia, tendrian de 8-10 veces mas
probabilidades de morir en el afio siguiente al diagndstico, frente a aquéllos no
diagnosticados tardiamente. La revision realizada por Lucas y colaboradores en
Reino Unido en el periodo 2004-2005, demostro que el diagndstico tardio era un
factor potencialmente remediable mediante un diagndstico y tratamiento mas
precoz, implicado en un 24% de las muertes por cualquier causa y hasta en un
35,2% si se excluian las muertes no relacionadas con el VIH'"° Otras
investigaciones realizadas con HSH sugieren que un diagndéstico precoz podria
reducir la mortalidad a corto plazo del 56 al 84%, y la mortalidad global al
32%'"112 En los estudios comparativos de mortalidad entre pacientes
diagnosticados precozmente y aquellos con DT, ha quedado demostrado que el
diagnéstico precoz reduciria la mortalidad de forma significativa'®****. Un DT no
sélo impide al individuo un tratamiento antirretroviral 6ptimo, sino que también

refleja la pérdida de oportunidades para intentar limitar la transmision.

Ademas el DT aumenta también los indices de contagio, por tanto la
diseminacion de la epidemia y el coste para los sistemas sanitarios. Krentz y
colaboradores publicaron en 2004 y 2008 que, el coste medio anual del cuidado
y tratamiento de pacientes diagnosticados de infeccién por VIH con cifras de

linfocitos CD4 < 200/ul en el afio tras el diagndstico, fue al menos dos veces
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mayor que en aquellos con cifras mayores al diagndstico™****. Principalmente
esto era debido al aumento en el nimero de ingresos con el gasto que cada uno
de ellos genera, y al coste del TAR. Estos datos, ponen de manifiesto el
beneficio econdmico que se obtendria con un diagndstico previo a una caida
significativa de los linfocitos CD4. Se ha investigado el coste-efectividad del
cribado de VIH en personal sanitario, demostrando ser similar a otros programas
de cribado o intervenciones médicas universalmente aceptadas, a pesar de una

baja prevalencia de VIH en este grupo de personas*>*®.

Respecto a la respuesta al TAR, también se ha demostrado que es menos eficaz

cuanto menor sea el nimero de linfocitos CD4 al inicio del mismo, y el riesgo de

efectos secundarios como la lipodistrofia™’ 118

119

, la pancreatitis™", la neuropatia

o la anemia (provocada por AZT)'® también

(inducida por didanosina)
aumenta en aquellos pacientes con CD4 mas bajos. Todo esto influye
negativamente en la adherencia al tratamiento. La progresion a SIDA y el menor
numero de CD4, son mejores predictores de toxicidad que el tipo de TAR en si

mism0118,119,121'

En Espafa y de acuerdo con las dltimas directrices marcadas por GeSIDA/Plan
Nacional sobre el SIDA publicadas en enero de 2016, se reconoce la indicacion
universal de TAR a todos los pacientes, independientemente del recuento de
linfocitos CDA4.

El DT es una realidad en nuestro pais, y es necesario implementar medidas
viables encaminadas a reducirlo, debido al impacto negativo anteriormente
mencionado. Por ello, la reduccion del tiempo que pasa entre la infeccion y el
diagnostico es una prioridad de todos los programas de prevencion del
VIH/SIDA®,

Hasta el momento no se dispone de un tratamiento curativo ni vacuna efectiva,
por lo que la prevencion y el diagnostico precoz siguen siendo las principales
herramientas para evitar la transmision del virus y poder detener la epidemia.
Desde una perspectiva de salud publica, el retraso diagndstico es una de las
problematicas mas alarmantes en la situacién actual de esta epidemia, ya que
las personas que estando infectadas por el VIH lo desconocen y contribuyen

desproporcionadamente a la expansion de la misma.
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Aquellas personas que son diagnosticadas en una fase avanzada de la infeccion
han perdido oportunidades de beneficiarse de todas las ventajas del TAR.
Cuando reciben el diagnéstico puede ser demasiado tarde para que la respuesta
al TAR sea Optima debido a sus altos niveles de viremia, el descenso excesivo
de los linfocitos CD4 y la concomitancia con enfermedades oportunistas, que
entre otras cosas, pueden disminuir la absorcion intestinal del TAR y conducir a
interacciones medicamentosas complejas con descenso de la efectividad de los

farmacos y toxicidad por los mismos.

1.6.2. Propuestas hasta el momento para disminuir el

diagnostico tardio

En Septiembre del 2006, los CDC de Norteamérica propusieron la estrategia del
“opt-out” para realizar el diagnéstico del VIH. Esta estrategia consiste en la
aceptacion tacita por parte del paciente de todas las pruebas que se le hagan
dentro de su proceso diagndstico, a no ser que explicitamente se niegue a ello.
Segun de los CDC en Norteamérica, la serologia del VIH se ofreceria a todas las
personas entre 13 y 64 aflos que entraran en contacto con cualquier tipo de
servicio de salud. No se requeriria una anamnesis dirigida a determinar si el
individuo incurre en practicas de riesgo ni el consentimiento informado por
escrito, aunque si se mantendria la informacion y el consentimiento verbal. La
serologia del VIH se haria como una prueba mas en el acuerdo tacito de
tratamiento entre médico y paciente. En las recomendaciones hechas en
Norteamérica se propone esta forma de diagndstico en los servicios de

urgencias, salud laboral y Atencién Primaria*?.

En la actualidad, muchas infecciones pasan inadvertidas a los médicos que
argumentan dificultades para interrogar sobre practicas de riesgo en
determinadas situaciones o falta de tiempo para realizar la prueba de VIH a sus
pacientes’?®. Por otro lado, el diagnéstico basado en la percepcion del propio

riesgo esta demostrando ser insuficiente.

En un estudio multicéntrico realizado en Espafia, el diagnéstico fue

significativamente mayor en aquellos pacientes sin aparentes practicas de
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riesgo’®?, grupo que probablemente engloba a todos aquellos pacientes que no
quieren o0 no son capaces de exponer ante su médico comportamientos que

pertenecen a la esfera mas intima de su vida.

Obviar el interrogatorio sobre practicas de riesgo como requisito para la
realizacion de la prueba de VIH podria facilitar la labor del médico y suponer un

gran avance en el control de la epidemia****°,

Las medidas excepcionales que se han tomado para realizar el diagndstico del
VIH anteriormente descritas tienen dos grandes interpretaciones, por un lado el
rechazo de la sociedad ante esta infeccién, con lo que los médicos han tenido
gue ofrecer la prueba de un modo cauteloso y muy diferente al de otras
enfermedades, y por otro la proteccion de los pacientes con posible infeccion,
derivado también de ese rechazo social. Segun esto la propuesta del screening
“opt-out” simplificaria y normalizaria la realizacién de la prueba en los centros

sanitarios.

Existe también discusion respecto a la eficacia en relacion a los costes de esta
estrategia. Aunque los CDC la recomiendan en poblaciones con prevalencia por
encima del 0,1%, hay estudios que hablan de rentabilidad en términos
economicos teniendo en cuenta la calidad de vida ganada y las nuevas
infecciones evitadas'®®. También hay autores que han demostrado coste-
efectividad para poblaciones con prevalencia del 0.05% y diferentes grupos de
edad. Segun esto, realizar la serologia del VIH en pacientes mayores de 55 afios
gue ya acuden a su centro de salud y se realizan analiticas por otras patologias

seria rentable econémicamente®®®.

La OMS ha secundado la estrategia de los CDC americanos, pero limitando el
cribado universal exclusivamente a los paises con epidemias generalizadas,
mientras que en el resto de paises sOlo se recomienda hacer la prueba a
personas que presentan conductas de riesgo o patologias relacionadas con el
VIH. En Europa se ha considerado mas aconsejable y viable una estrategia mas
dirigida y basada en la identificacion de poblaciones o subpoblaciones
susceptibles, a quienes hay que ofrecer y facilitar las pruebas de despistaje para

el VIH, siempre contando con el consentimiento explicito del paciente®?’.

60



Introduccién

Durante los ultimos afios, en Espafia se han propuesto algunas estrategias para
realizar un diagnostico mas precoz que han tenido diferente alcance segun
diferentes comunidades y &mbitos sanitarios. En el Plan Multisectorial frente al
VIH y el SIDA 2008-2012 de la Secretaria del Plan Nacional sobre el SIDA, se
establecié el diagnéstico precoz como uno de los diez objetivos prioritarios en la
lucha contra esta infecciobn en dicho periodo (tabla 2). En este plan se
propusieron algunas estrategias para fomentar la prueba, pero no se plantearon

directrices concretas de a quiénes y cOmo se debia realizar la misma.

DIEZ PRIORIDADES PARA EL PERIODO 2008-2012.

*  Coordinacién multisectorial *  Prevencidn en inmigrantes

*  Lucha contra el estigma y la ®  Prevencidn en jdvenes
discriminacian ®  Prevencién positiva

*  Diagnostico precoz *  Sistema de notificacidn de

®  Prevencidn en personas que se nuevos casos de VIH de base
inyectan drogas y sus parejas poblacional

s Prevencidn en hombres gue *  Cooperacién internacional
tienen relaciones sexuales con
hombres

Tabla 2. Prioridades del Plan Multisectorial 2008-2012 frente a la infeccion por el VIH/SIDA.
Fuente: SEMFYC, 2006.

Las recomendaciones en vigor desde el afio 2006, por las que se guian los
facultativos para realizar la prueba del VIH en los centros sanitarios, son las que
se muestran en la tabla 3. Estas se basan en la deteccion de conductas de
riesgo, en la existencia de sospecha clinica y en otras situaciones como la

demanda del paciente, atencién al embarazo o el control de donaciones™®.
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Deteccion de conductas de riesgo

» Relaciones sexuales sin proteccion con una persona seropositiva.
* Consumeo de Drogas inyectadas: por compartir material de inyeccion.
¢ Relaciones sexuales sin proteccidn con una persona que sea consumidor de
drogas inyectadas.
¢ Relaciones sexuales sin proteccion, esporadicas o no, con personas de las
gue se desconoce el estado serolagico.
Sospecha clinica

¢ Infecciones de transmision sexual, incluyendo la enfermedad pélvica
inflamatoria.

Lesiones mucocutdneas severas o recurrentes.

Tuberculosis.

Fiebre prolongada, sudor nocturno o pérdida de peso no explicada.
Linfadenopatia generalizada persistente.

Displasia cervical moderada/grave o carcinoma in situ.

Meumonia bacteriana de repeticion

Diarrea persistente.

* Alteraciones hematologicas no explicables por otras causas.
Otras situaciones

®  Mujer gestante o con deseo de embarazo.

# Poriniciativa del paciente.

®» Parejas que no guieren utilizar métodos barrera( preservativo)

* Postexposicion accidental profesional o no profesional.

¢ Valorar la indicacion en pacientes que provienen de areas con elevada
prevalencia.

* Bancos de sangre, donacion de drganos.

Tabla 3. Situaciones en la que esta indicada la prueba del VIH. Fuente: SEMFYC, 2006.

Respecto al asesoramiento y segun las guias clinicas y recomendaciones

actuales los médicos deben de tener en cuenta®?®:

= Realizar consentimiento informado: el paciente dara su conformidad una vez
haya sido informado por el profesional sobre el significado de la prueba e
implicaciones en el resultado, y cuando se hayan valorado las ventajas y
desventajas de realizarla. La realizacion de la prueba sin informar
previamente al paciente y sin solicitar su autorizacion es considerada ilegal,
puede deteriorar la relacion entre médico y paciente y dificulta las
intervenciones dirigidas a disminuir el riesgo de infeccién y la transmisién del
virus a otras personas. En el caso de que el paciente rechace la realizacién
de la prueba debemos respetar su decision segun los principios éticos y la

Ley de Autonomia del paciente.
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. Confidencialidad: se debe asegurar la confidencialidad de todo el personal
que participa en el proceso diagnéstico del paciente, desde el médico,
enfermeria, personal de laboratorio, trabajadores sociales y administrativos.
No hay que revelar ni compartir la informacion dada por el paciente ni el

resultado de la prueba.

" Consejo asistido y asesoramiento antes de la prueba y al comunicar los
resultados. Se recomienda realizarlo mediante escucha activa, empatia y

apoyo emocional.

. Cautela: no dar un resultado como positivo si no se han efectuado pruebas
analiticas de confirmacién, teniendo en cuenta, ademas, el periodo

ventana.

1.7 Estrategias diagnosticas

Para disminuir el nUmero de personas con infeccion por VIH no diagnosticada y
mejorar la situacion del diagnostico tardio, habria que hacerse la siguiente
pregunta: ¢Es necesario cambiar la estrategia diagnostica? Y para responderla
hay que considerar las consecuencias de la infeccion por VIH no diagnosticada

en Espana.

Actualmente se ha propuesto dos tipos de estrategias diagnodsticas para detectar
la infeccidén por VIH. Por un lado el diagnéstico dirigido, que consiste en limitar la
indicacion de pruebas diagnosticas a aquellas personas que tienen mas
probabilidades de estar infectadas en funcion de criterios concretos, y por otro
lado el diagndstico universal, que consiste en realizar la prueba a un amplio
sector de la poblacién que acude a los centros sanitarios independientemente de
su riesgo aparente de estar infectada. Ademas dentro de cada una de estas
estrategias existen los conceptos de “opt-in” y “opt-out”, para reflejar la voluntad
del paciente a que le sean realizadas o no las pruebas para el diagnostico de la

infeccion por VIH:

" “‘Opt-in”: se recomienda y ofrece la prueba al paciente, y éste de forma

explicita consiente en que se le realice la prueba.
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" “Opt-out”> como con cualquier otra prueba diagnostica, se informa al
paciente de su derecho a denegar la prueba.

La principal ventaja del diagnostico universal es que permite identificar a las
personas asintomaticas, lo que ayudaria a disminuir la transmision. La
recomendacion rutinaria de la prueba de VIH a las mujeres durante el
seguimiento del embarazo lleva mas de una década formando parte de las
normas asistenciales en Europa y puede considerarse una forma de cribado
guiada por indicadores de VIH, aunque a la vez es rutinaria ya que se les realiza
a todas.

1.7.1 Diagnostico dirigido

Consiste en realizar el despistaje o cribado de la infeccion por VIH a los
pacientes que presentan una serie de criterios que aumentan la probabilidad de
infeccion o en situaciones especificas como serian: practicas de riesgo para
adquirir la infeccion, enfermedades indicadoras de SIDA, pacientes que acuden
a consultas de Infecciones de transmision sexual o el propio estado del

embarazo.

La Sociedad Europea de SIDA (EACS: “European AIDS Clinical Society”)
propuso una lista de enfermedades indicadoras con intencion de ayudar a
mejorar la eficiencia diagnéstica. La presencia de una o mas de estas
enfermedades seria un criterio para la realizacion de la prueba de VIH
(enfermedades indicadoras de SIDA, candidiasis oral, herpes zdéster, hepatitis B

y C, tuberculosis, sintomas constitucionales y alteraciones analiticas entre otras).

No obstante, esta lista parece quedarse corta, pues faltarian enfermedades o
sintomas clasicamente asociados a la infeccion por VIH o que comparten vias de
transmision como la neumonia, la diarrea, sintomas gastrointestinales, las
infecciones de transmisién sexual (ITS).... Tampoco hay que olvidar los
sintomas de la primoinfeccién, que pueden pasar desapercibidos como un
cuadro pseudogripal con sintomatologia generalizada inespecifica. La

sugerencia de ampliar con otras enfermedades la lista para guiar la realizaciéon
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de la prueba del VIH, se realiz6 por primera vez en 2007, aunque en aquel
momento no habia suficientes datos para determinar con exactitud las
enfermedades que debian incluirse en la lista para recomendar la realizacién
rutinaria de la prueba de VIH. Desde entonces se han producido importantes
avances en el campo del diagnéstico de VIH guiado por enfermedades
indicadoras, que han permitido un mejor enfoque basado en la evidencia. A este
respecto el estudio HIDES ha sido de vital importancia (HIV Indicator Disease

across Europe Study)™°.

En Espafa esta estrategia, a pesar de ser la utilizada hasta el momento, no evita
el diagnéstico tardio, y por tanto, se sigue sin diagnosticar a los pacientes
asintomaticos. Con esta estrategia, l0os pacientes se encuentran ya sintomaticos,
y por tanto tendria escasa repercusion en su salud, en la transmision y en evitar
la aparicion de nuevos casos. Seguiriamos sin diagnosticar a la poblacion
asintomatica infectada por VIH, aspecto clave para cambiar el rumbo de la

enfermedad.

Histéricamente, la realizacion de la prueba del VIH se ha considerado
excepcional, y se ha tratado de diferente modo en cuanto a la solicitud del
consentimiento si la comparamos con pruebas para la deteccion de otras
enfermedades igualmente graves™*!. Esto se ha debido principalmente a la falta
de tratamientos eficaces, ademas del desconocimiento sobre la epidemiologia
del virus, junto con una cierta actitud intolerante hacia colectivos con alto riesgo
de contraer la infeccion como HSH, UDVP o trabajadores sexuales. Aunque
estos obstaculos ya se han superado, el control de la epidemia pasa por la
voluntad de los sanitarios de recomendar la prueba de VIH de forma rutinaria,

12 Los

asi como por la de los propios afectados a la hora de solicitarla
obstaculos que han sido descritos a la hora de solicitar de forma activa la prueba
de VIH son: una baja percepcion del riesgo, una falta de deseo de solicitar
pruebas regulares por parte de las personas en riesgo, dificultades en algunos
casos para acudir al centro sanitario a revelar los riesgos de forma activa (miedo
a estigmatizacion, persecucién o discriminacion), falta de incentivos de los
profesionales sanitarios para ofrecer la prueba de VIH sin evidencias de factores
de riesgo subyacentes, o el fracaso de éstos en obtener por parte del paciente

ese tipo de informacion®3,
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Aunque no es la situacion deseada y se llega tarde al diagnéstico, una de las
ventajas de la realizacion de la prueba guiada por enfermedades indicadoras es
gue reduce la necesidad de evaluar el riesgo antes de la prueba. Este método
podria ayudar al paciente, en casos de personas que pueden no ser conscientes
de haber estado expuestas al riesgo o aquellas que no pueden solicitar una
prueba.

Existen evidencias basadas en ensayos clinicos controlados aleatorizados,
sobre las importantes consecuencias de no tratar a las personas con infeccion
por VIH cuando ya padecen enfermedades definitorias de SIDA. No recomendar
la prueba diagndstica para el VIH en estas condiciones podria considerarse una

mala practica clinica.

El documento Europeo “Enfermedades indicadoras de infeccién por VIH:
Guia para la realizacion de la prueba del VIH a adultos en entornos

sanitarios”®

elaborado por el grupo de expertos sobre realizacion de la prueba
del VIH guiada por enfermedades indicadoras de VIH a adultos, en colaboracion
con la OMS y el Centro Europeo para la Prevencion y el Control de las
Enfermedades (ECDC), y coordinado por la Secretaria de “HIV in Europe”,
publicé en el afilo 2013, unas recomendaciones concretas para realizar la prueba
de VIH basadas en una serie de enfermedades indicadoras de SIDA, que

pueden dividirse en 3 categorias:

= Enfermedades definitorias de SIDA entre las personas infectadas por el VIH
(PIVIH).

= Enfermedades asociadas a una prevalencia de VIH no diagnosticada
superior al 0,1%.

= Enfermedades en las que no detectar la presencia de infeccion por VIH

puede tener serias implicaciones negativas para el tratamiento del paciente.

Esta guia gira en torno a la introduccion de la prueba del VIH segun
enfermedades indicadoras de VIH dentro de todos los sistemas sanitarios, como
un elemento de las estrategias nacionales de realizacion de pruebas, con el
objetivo de incrementar el diagnéstico del VIH en un estadio mas temprano de la
enfermedad y reducir el nivel de infecciones no diagnosticadas. La guia se basa

en parte en el estudio HIDES (Estudio de enfermedades indicadoras de VIH en
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Europa), un estudio que contintda investigando la prevalencia del VIH en posibles

enfermedades indicadoras en Europa®.

Se trata de una estrategia para la realizacion de la prueba del VIH en base a
enfermedades indicadoras de VIH. A todos los pacientes que acuden a un
entorno sanitario con enfermedades indicadoras especificas, se les recomienda
una prueba del VIH de forma rutinaria. La aceptacion de la prueba del VIH ha
aumentado en entornos en los que ésta se presenta como parte de la atencién

1'% Las

rutinaria, como en servicios prenatales y consultas de salud sexua
estrategias de realizacion de pruebas dirigidas Unicamente a las poblaciones con
mayor riesgo de contraer el VIH, como HSH, trabajadores sexuales y UDVP, han
resultado en su mayoria ineficaces para prevenir nuevas infecciones por VIH en
Europa. No obstante, es esencial seguir recomendando la prueba del VIH entre
las poblaciones con mayor riesgo, tal y como recomiendan la OMS y el Centro
Europeo para la Prevenciéon y el Control de las Enfermedades (ECDC). Ademas,
la OMS recomienda repetir la prueba a intervalos regulares a las personas que

se encuentran en riesgo continuo”>.

Los agentes europeos no consideran adecuado el enfoque actual adoptado en
los Estados Unidos, consistente en la realizacion de pruebas de rutina a todos
los adultos de entre 13 y 64 afios®’. Otros factores que obstaculizan la
ampliacion de la recomendacion de la prueba del VIH por parte de profesionales
sanitarios son principalmente limitaciones de tiempo, la percepcion del VIH como
un estado excepcional con respecto al proceso de consentimiento y la falta de
formacion. Se reconoce que todos los profesionales sanitarios deberian tener
competencia para solicitar un consentimiento informado del paciente para
realizar la prueba del VIH***. Por lo tanto, para extender las pruebas del VIH a
una amplia variedad de entornos sanitarios, se requieren protocolos de garantia
de calidad y mejora de la calidad a la medida de las necesidades especificas de
los centros, con el objetivo de garantizar que las pruebas se lleven a cabo de un
modo normalizado, eficaz y ético. Esta normalizacién para convertir las pruebas
en un elemento rutinario de la atencion médica contribuiria a los esfuerzos

actuales por desestigmatizar el VIH y su prueba de deteccion®®.
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El propdsito general de la guia creada por el ECDC y la OMS, fue abordar las
oportunidades perdidas para ampliar la realizacion de la prueba del VIH a su
debido tiempo en todos los entornos sanitarios, mediante la introduccion de la
prueba del VIH guiada por enfermedades indicadoras de VIH como parte de una
estrategia global de realizacion de pruebas del VIH, lo que favoreceria una

asistencia temprana.
Los objetivos de la guia son:

= Fomentar y apoyar la inclusion de la realizacién de la prueba del VIH guiada
por enfermedades indicadoras de VIH en las estrategias nacionales de
realizacion de pruebas del VIH, segun la prevalencia del VIH local, los

programas ya existentes y el contexto sanitario local.

= Recomendar enfoques y herramientas practicas para la educacion y
formacion de los profesionales sanitarios sobre como superar las barreras

para recomendar una prueba del VIH.

= Presentar las consideraciones practicas que deben tenerse en cuenta a la
hora de implementar la realizacion de la prueba del VIH en entornos
sanitarios en los que éstas aun no se incluyen como parte de la atencion
rutinaria. Esto deberia permitir al profesional sanitario realizar una prueba del
VIH como parte de la buena practica clinica, fomentar la normalizacion de
las pruebas del VIH y garantizar buenos resultados, un buen control y una

transferencia oportuna a atencién y tratamiento de los nuevos diagnésticos.

Promover un diagndstico precoz supone una disminucion de la morbimortalidad
asociada a la infeccién por VIH, por lo que el mayor beneficio de la realizacion
de la prueba del VIH es el acceso rapido al tratamiento. La provision de acceso
universal a tratamiento y asistencia, servicios de prevencion y apoyo, junto con
la integracion de deteccion y tratamiento de enfermedades concomitantes
comunes con vias claras de derivacion a especialistas, debe ser la piedra
angular de las estrategias nacionales de realizacién de pruebas del VIH™'.

Las enfermedades que se consideran indicativas (un total de 59) para

recomendar una prueba del VIH, pueden dividirse en 3 categorias. La
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justificacion de su inclusion varia, del mismo modo que el nivel de
recomendacion para realizar una prueba del VIH en aquellos que presentan las

enfermedades indicadoras incluidas en la lista.

1. Enfermedades definitorias de SIDA entre las PIVIH (tabla 4): un

acontecimiento definitorio de SIDA es una afecciébn o enfermedad que se
produce cuando el sistema inmunitario esta suficientemente deteriorado, lo
gue indica que la infeccion por VIH ha evolucionado a SIDA. Si la infeccion
por VIH sigue sin diagnosticarse y el primer acontecimiento se trata con
éxito, seguiran otros acontecimientos definitorios de SIDA, puesto que la
deficiencia inmunitaria subyacente no se ha tratado. El reconocimiento de la
infeccion por VIH es esencial para el inicio del TAR, evitar la evolucion del
VIH y generar mayor tasa de supervivencia. Ademas, mejora la respuesta al

tratamiento de muchas de las enfermedades.

Por tanto, se debe recomendar encarecidamente la prueba del VIH a toda
persona que presente un evento definitorio de SIDA, independientemente de
la prevalencia del VIH en su entorno. Su no recomendacion no podria

considerarse una buena practica clinica.
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Neoplasias:

Céncer de cuello utering
Linfoma no Hodgkin
Sarcoma de Kaposi

Infecciones bacterianas

Mycobacterium tuberculosis, pulmonar o extrapulmonar
Complejo Mycobacterium avium (MAC) o Mycobacterium
kansasii, diseminado o extrapulmonar

Mycobacterium, otras especies o especies no identificadas,
diseminado o extrapulmonar

Neumaonia recurrente (2 o més episodios en 12 meses)
Septicemia por salmonela recurrente

Infecciones viricas

Retinitis por citomegalovirus

Citomegalovirus, otras (excepto higado, bazo, ganglios linfaticos)
Bronguitis/neumonitis por herpes simple, dlcera(s) por herpes
comin =1 mas

Leucoencefalopatia multifocal progresiva

Herpes simple: dlceras cronicas (1*mes de duracidn) o bronguitis,
neumaonia o esofagitis.

Infecciones parasitarias

Toxoplasmosis cerebral

Criptosporidiosis diarreica, >1 mes
Isosporiasis, >1 mes

Leishmaniosis diseminada atipica
Reactivacion de la tripanosomiasis americana
(meningoencefalitis o miocarditis)

Infecciones miciticas

Neumonia por Preumaocystis carinii
Candidiasis, esofagica

Candidiasis, bronguial{ traqueal/ pulmonar
Criptococosis, extrapulmonar

Histoplasmaosis, diseminada/extrapulmonar
Coccidindomicosis, diseminada fextrapulmonar
Penicilliosis, diseminada

Tabla 4. Enfermedades definitorias de SIDA entre las personas infectadas por VIH.
Fuente: Guia para la realizacion de la prueba del VIH a adultos en entornos sanitarios, 2013.

2. Enfermedades asociadas a una prevalencia de VIH no diagnosticado > 0,1%

(tabla 5): la prueba del VIH se recomienda a todas las personas que

padecen cualquiera de estas enfermedades, ya que se ha demostrado que

la realizacion de la prueba cuando existe una prevalencia de VIH superior al

0,1% resulta rentable. Estas enfermedades pueden afectar con mayor

frecuencia a personas infectadas por el VIH, ya sea por compartir una via de

transmision comdn o porque su presentaciéon se ve favorecida por la

deficiencia inmunitaria caracteristica asociada a la infeccion por VIH. Por el

70



Introduccién

contrario, no debe suponerse que cualquier afeccion observada con mayor
frecuencia en la poblacién infectada por el VIH cumple esta definicion. Solo
deben considerarse enfermedades indicadoras del VIH aquellas
enfermedades en las que se ha documentado una prevalencia del VIH
superior o igual al 0,1% en poblaciones no diagnosticadas previamente. La
lista debe revisarse y actualizarse continuamente, ya que nuevos datos

permiten identificar aquellas enfermedades que cumplen con estos criterios.

Por tanto, a todas las personas que padecen una enfermedad asociada con
una prevalencia de VIH no diagnosticado superior al 0,1% se les debe
recomendar encarecidamente una prueba del VIH ya que puede incrementar

el indice de diagndsticos precoces de VIH.

s |nfecciones de transmision sexual

» Linfoma maligno

* Cancer/displasia anal

» Displasia cervical

» Herpes zdster

* Hepatitis B o C (aguda o crinica)

» Sindrome mononucledsico

» Leucocito penia//trombocito penia idiopatica que dure
4 SEMENES

* Dermatitis seborreica/exantema

» Enfermedad neumocdcica invasiva

= Fiebre sin causa aparente

* Candidemia

* Leishmaniosis visceral

» Gestacion (implicaciones parza el feto)
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Tabla 5. Enfermedades asociadas a una prevalencia de VIH no diagnosticado superior al
0,1%. Fuente: Guia para la realizacion de la prueba del VIH a adultos en entornos
sanitarios, 2013.

Del mismo modo, a todas las personas que padecen una enfermedad que

los expertos consideran que pueda tener una prevalencia de VIH igual o

superior al 0,1% se les debe ofrecer una prueba de VIH (tabla 6).
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* Cancerde pulmdn primario

* Meningitis linfocitica

* |eucoplasia vellosa oral

» Psoriasis grave o atipica

» Sindrome de Guillain—Barré

* Mononeuritis

= Demencia subcortical

» Enfermedad del tipo esclerosis miltiple
» Neuropatia periférica

» PErdida de peso injustificada

» Linfoadenopatia idiopatica

s Candidiasis bucal idiopatica

* Digrrea cronica idiopatica

» |nsuficiencia renal cronica idiopatica
* Hepatitis A

» Heumonia adquirida en |8 comunidad
s Candidiasis
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Tabla 6. Enfermedades de las que se considera que es probable que tengan una prevalencia
de VIH no diagnosticado superior al 0,1%. Fuente: Guia para la realizacién de la prueba del
VIH a adultos en entornos sanitarios, 2013.

Enfermedades en las gue no detectar la presencia de infeccion por VIH

puede tener implicaciones negativas importantes para el tratamiento clinico

de la persona (tabla 7): la terapia inmunosupresora puede deteriorar aun

mas el sistema inmunitario de una persona infectada por el VIH con
consecuencias negativas. Por lo general, esto puede minimizarse con un
tratamiento eficaz para el VIH. Ademas, el VIH no tratado puede afectar
negativamente a la respuesta de una persona a un tratamiento especifico
para la enfermedad indicadora. Estos medicamentos se utilizan de manera
diversa en los sistemas sanitarios y para mdultiples indicaciones, como el
tratamiento de melanomas malignos, enfermedades autoinmunes y en

receptores de trasplantes.

Asi, se recomienda ofrecer una prueba del VIH como medida preventiva
antes de empezar a administrar medicacion inmunosupresora para
determinadas enfermedades, con independencia de la prevalencia del VIH y

con el fin de evitar una mayor supresién del sistema inmunitario®.
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* Enfermedades que requieren una terapia inmMunosupresors agresivas
- Cancer
- Trasplante
- Enfermedad autoinmune tratada con
terapia inmunosupresora

» Lesign cerebral primarie ocupando espacio
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» Plirpura trombacito pé nica idiopatica/trombocitica

Tabla 7. Enfermedades de las que no detectar la presencia de infeccion por VIH puede tener
implicaciones negativas importantes para el tratamiento clinico, aunque la prevalencia estimada
de VIH sea inferior al 0,1%. Fuente: Guia para la realizacién de la prueba del VIH a adultos en
entornos sanitarios, 2013.

El Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, publicé en 2014 una
guia (“Guia de recomendaciones para el diagnostico precoz del VIH en el
ambito sanitario”), coordinada y elaborada por un grupo de expertos
integrantes del Plan Nacional sobre el SIDA (PNS). El objetivo de este
documento fue facilitar al personal sanitario la informacion y el apoyo activo
necesarios para la realizacion de la prueba del VIH, tanto en el ambito de la

Atencién Primaria, como de la Atencién Especializada en Espafia®.

Esta guia, al igual que la anteriormente mencionada (“Guia para la realizacion de
la prueba del VIH a adultos en entornos sanitarios”), se basa en el proyecto “HIV
Indicator Disease across Europe Study” (estudio HIDES), cuyo objetivo era
mejorar la tasa de diagnostico rutinario del VIH, recogiendo las enfermedades
gue se encuentran ligadas con mayor probabilidad a la infeccion por VIH, o en
las que no diagnosticar el VIH podria tener consecuencias negativas para el
prondstico del paciente. Ademas, este documento se centra en la introduccion
de criterios que determinan en qué casos se debe ofertar la prueba del VIH, e
incluye ademas recomendaciones en situaciones en las que haya una indicaciéon
0 sospecha clinica de infeccion por VIH o SIDA, en contextos de oferta dirigida a
personas con mayor riesgo. Ademas promueve y amplia la oferta rutinaria de la
prueba, tanto en los distintos niveles asistenciales, con especial énfasis en
Atencion Primaria, como en nuevos escenarios que contribuiran a normalizar la

prueba en la sociedad. Se trata por tanto, de una guia que ofrece

73



Introduccién

recomendaciones complementarias a las publicadas por la OMS y el ECDC en
2013.

La Guia contempla 9 situaciones y escenarios en los que recomienda, de
manera dirigida, ofrecer la prueba a todas las personas que por su riesgo de
exposicion al VIH o su procedencia, requieran descartar una infeccién por VIH®*:

e A todas las personas que lo soliciten por sospechar una exposicion de
riesgo.

e Parejas sexuales de personas infectadas por VIH.

e UDVP actualmente o con antecedentes de haberlo sido, y sus parejas
sexuales.

e HSH y sus parejas sexuales (hombres y mujeres).

e Personas que ejercen la prostitucion: mujeres, hombres y transexuales, sus
parejas sexuales y sus clientes.

e Personas heterosexuales con mas de una pareja sexual y/o practicas de
riesgo en los ultimos doce meses.

e Personas que desean dejar de utilizar el preservativo con sus parejas
estables.

e Personas que han sufrido agresion sexual.

e Personas que han tenido una exposicion de riesgo al VIH, ocupacional o no

ocupacional (accidental).

1.7.2 Diagndstico universal

Esta estrategia consiste en recomendar la prueba del VIH a todas las personas

gue sean atendidas por los servicios sanitarios.

En 2006, el CDC publicé las recomendaciones revisadas para la realizacion del
test de VIH en los centros sanitarios de Estados Unidos, sugiriendo
especificamente el uso de la prueba rutinaria (no dirigida) como método de
cribado en los centros sanitarios donde la prevalencia de infeccién oculta fuera
mayor o igual a 0,1%. Las razones para dichas recomendaciones fueron el poder

identificar mas pacientes con infeccion por VIH, identificarlos en estadios mas
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precoces de la enfermedad y por tanto, disminuir la morbilidad individual y la
transmision del virus. Desafortunadamente, esta estrategia no dirigida no ha sido
adoptada de forma generalizada en la practica clinica en Estados Unidos,
probablemente en parte por la dificultad operativa y el coste, asi como el
requerimiento de cribado de un amplio nidmero de personas para poder
identificar a un modesto nimero de nuevos diagndsticos tanto en areas con alta

prevalencia como en areas con baja prevalencia'®.

En 2007, la OMS y la US Preventive Services Task Force publicaron sus
recomendaciones para la realizacién del test de VIH en los centros sanitarios, v,
al contrario que el CDC, ellos aprobaron el cribado dirigido como test diagndstico
principal. Estas recomendaciones fueron rechazadas en parte por la falta de
datos para apoyar el cribado no dirigido (universal) en escenarios
epidemiologicos de bajo nivel sociocultural o alta concentracion poblacional,
incluidos América del Norte, Europa, y zonas de otros continentes donde aun

existe gran variabilidad en el perfil epidemiolégico del VIH.

El diagnéstico universal permitiria el diagnéstico de personas asintomaticas en
estadios mas precoces, y por tanto con mejor pronostico. Igualmente conseguiria
una disminucion de la transmision, ya que la persona podria cambiar de
conducta al conocer el estado de infeccion e iniciar tratamiento. Tal y como se
ha mencionado, una estrategia parecida a esta es la utilizada en las mujeres
embarazadas, con excelente aceptacion y virtual eliminacién de la transmisién

vertical materno-fetal.

En cualquier caso, la mejor estrategia para el diagnostico de infeccién por VIH
aun no esté bien definida. Quizas, podria tratarse de una situacion intermedia en
la que se realizara un cribado rutinario, pero dirigido por un cuestionario de
practicas de riesgo o condiciones clinicas asociadas al VIH por ejemplo, que
identificara a los pacientes con probabilidad de estar infectados, sin perder
ningun diagndstico. Todavia son necesarios nuevos estudios para investigar la

mejor estrategia.

Aunqgue el concepto de cribado dirigido existe desde hace mas de 20 afios y las
caracteristicas de riesgo han sido ampliamente estudiadas, no estan claros los

criterios que deberian usarse para seleccionar a los pacientes, ni cual es la
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fuerza relativa de su asociacién con la infeccién por VIH, ni como pueden ser
combinados e incorporados en la practica clinica para dirigirlo a una poblacion

no seleccionada.

Seria util desarrollar una herramienta que pudiera ser
utilizada para estimar de forma objetiva el riesgo de un paciente de padecer

infeccion por VIH no diagnosticada.

1.8 Atencién Primaria en la infeccion por VIH/SIDA

La organizacion de la Atencion Primaria (AP) y su capacidad para dar
continuidad asistencial, representa un papel muy importante en el control de las
enfermedades transmisibles como es el caso de la infeccion por VIH. Entre las
funciones y los deberes vigentes en este nivel asistencial se ha regulado de
forma excepcional el abordaje de esta infeccion, mas por cuestiones sociales

gue por las derivadas de la organizacion y necesidades sanitarias.

El papel de la AP con respecto a la infeccién por VIH se engloba en varias
categorias. En primer lugar, las medidas de prevencion primaria y de diagnostico
precoz. En segundo lugar las actuaciones clinico-asistenciales para lograr una
buena calidad de vida y de salud en el paciente infectado. En tercer lugar la
supervision del cumplimiento terapéutico y vigilancia de efectos adversos,
resistencias farmacolégicas y aparicion de complicaciones. Y por ultimo, la labor
psicosocial mediante apoyo emocional, asesoramiento ético, apoyo a la familia y

provisién de recursos sociales™*.

Para el médico de AP, la prevencion y el diagndéstico precoz siguen siendo las
principales alternativas para evitar nuevos casos de infeccién y poder detener la
epidemia. El objetivo del primer nivel asistencial en cuanto a actividades de
promocién y prevencién de la salud en relacién con el VIH es disminuir la
transmision en la poblacion. Para ello se deben promover hébitos de vida
saludables, detectar conductas de riesgo para la infeccion por VIH y ayudar a

disminuir la propagacion de la enfermedad**.
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Actualmente en la comunidad de Aragon, la transmision sexual del VIH es la via
de propagacion mas importante. Segun los ultimos datos, la mayor parte de los
nuevos diagnésticos ocurren en hombres heterosexuales y en HSH®. En este
contexto, y a efectos de estrategias de prevencion y control, el VIH debe

considerarse como una infecciéon de transmisiéon sexual.

En concreto, en Atencién Primaria, hay que dirigir las acciones hacia la
identificacion por parte de los individuos de su propio riesgo de infeccion para
gue de este modo puedan disminuirlo. Segun las guias de manejo clinico, se
recomienda que todo paciente tenga registrado en su historia clinica una
informacion minima acerca de las posibles conductas de riesgo para la infeccion.
Para abordar estos temas que afectan a la esfera mas intima y personal, se
debe tener en consideracion tanto el momento y tiempo de la consulta como la
presencia de posibles acompafantes, y actuar en consecuencia. Es fundamental
para el profesional conocer las practicas en relacién al riesgo de transmision y
desarrollar determinadas habilidades de comunicacién para investigar sobre

estos habitos!?®.

Ademas el diagnostico precoz permitird redundar actividades de prevencion para
evitar una nueva transmision de la infeccion y fomentar habitos de vida
saludable, mejorar la calidad de vida y evitar la progresion de la infeccion y la
aparicion de complicaciones. El ofrecimiento diagndstico hasta el momento se ha
dirigido a la poblacién diana, por tanto el médico de familia deberia aprovechar
cualquier oportunidad para detectar a las personas con practicas de riesgo
aunque acudan por otros motivos. Si se decide realizar la serologia, un resultado
positivo provocara un impacto emocional muy importante, que requerira de un

apoyo adecuado por parte del profesional.

1.8.1 Aplicacion del screening opt-out en Atencidén Primaria en

Espafna

El objeto de las recomendaciones de los CDC americanos en el 2006 fue
disminuir el diagndstico tardio. Entre los sitios propuestos destaca el papel de la

Atencion Primaria de salud.
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En este nuevo escenario de normalizacion ante el diagnostico de la infeccion, la
Atencién Primaria como puerta de entrada al sistema sanitario, tendria un papel
protagonista. Ante este reto en materia de salud publica los médicos de familia,
preparados para integrar consejos y disposiciones preventivas, accesibles y con
la formacidén necesaria, serian los profesionales idéneos para llevar a cabo las
ultimas recomendaciones de los CDC respetando las decisiones y autonomia del

paciente.

La labor del médico para registrar conductas de riesgo o detectar casos puede
verse obstaculizada mientras persistan algunas connotaciones sociales y no se
normalice el diagndstico o se implanten recomendaciones concretas para facilitar

esta labor.

La infeccion por VIH sigue siendo muy sensible para médicos y pacientes, y las
recomendaciones que se hagan en otros contextos o paises pueden tener
aceptacion o no en nuestro entorno. Ademas hay que tener en cuenta el
contexto social y varios aspectos éticos, ya que las recomendaciones técnicas
por si solas se muestran insuficientes para dar respuestas satisfactorias a las
necesidades de salud de las personas. En Atencidon Primaria, como en otros
contextos de la medicina, el paciente es cada vez mas protagonista del cuidado
de su salud, la organizacion de la asistencia es multidisciplinar y los recursos
son limitados ante una demanda creciente. En este escenario, el manejo de la
infeccion por VIH deberia tener en cuenta todas estas premisas y facilitar la labor

del profesional para garantizar la proteccion de la salud de los individuos.
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Hipotesis de trabajo:

Creemos que, en Aragon, la prevalencia de retraso diagnéstico y enfermedad
avanzada es elevada. Hasta el momento del diagnéstico, los afectados por la
infeccién de VIH/SIDA consultan por un gran nimero de episodios en todos los
ambitos sanitarios, generandose importantes oportunidades diagndésticas

perdidas, que empeoran el pronéstico de esta poblacion.
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JENIVOS

Suponiendo que un 30% de los infectados por VIH desconocen su estado,
sabiendo que la tasa de transmision del VIH a partir de estos pacientes es 3,5
veces superior y teniendo en cuenta la importancia del diagndstico tardio por la
mayor morbimortalidad (hasta 8-10 veces mayor), nos planteamos como
objetivos de nuestro estudio:

»  Objetivos principales:

1. Investigar la prevalencia de retraso diagndstico.

2. Determinar la prevalencia de diagnéstico con enfermedad avanzada.

»  Objetivos secundarios:

3. Conocer la relacion del sexo y la edad con el retraso diagnéstico y la

enfermedad avanzada.

4. Investigar la relacion del retraso diagnostico y la enfermedad avanzada

con la nacionalidad y el mecanismo de transmision.

5. Conocer la influencia del retraso diagndstico y la enfermedad avanzada

en la mortalidad temprana.

6. Analizar los contactos con el Sistema Aragonés de Salud y las
oportunidades diagndsticas perdidas en los 3 afios previos al
diagndstico, y su relacién con el retraso diagnostico y la enfermedad

avanzada.
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3.1 Ambito y tipo de estudio

Aragobn es una de las comunidades autonomas menos densamente pobladas en
Espafia, con una sociedad envejecida, una inmigracion representativa, gran
dispersion geografica y una capital, Zaragoza, que alberga méas de la mitad del
total de la poblacién de la Comunidad Auténoma.

Se trata de un estudio observacional, descriptivo y retrospectivo de los pacientes
diagnosticados de infeccion por VIH entre el 1 de enero de 2011 y el 31 de
diciembre de 2015, comunicados al Sistema de Informacion de Nuevos
diagnosticos de Infeccion por VIH (SINIVIH) en Aragon.

De la base de datos del SINIVIH se ha recogido informacién sobre variables
sociodemograficas (sexo, fecha y lugar de nacimiento), variables relacionadas
con el diagnaostico (fecha de diagndstico, mecanismo de transmision, centro que
solicitd la prueba diagndstica de VIH) y variables clinico-analiticas relacionadas

con el momento del diagndstico (cifra de linfocitos CD4/ul).

Para identificar posibles oportunidades diagnosticas perdidas previas al
diagnostico de VIH/SIDA, se reviso en la Historia Clinica Electronica (HCE) del
Servicio Aragonés de Salud, la atencion prestada a cada nuevo diagndstico de
infeccion por VIH/SIDA en los 3 afios precedentes al diagndstico, ya fuera en el
ambito de la Atencion Primaria, Urgencias, durante posibles ingresos
hospitalarios o derivaciones a consultas de Atencién Especializada, poniendo
especial interés en la existencia de aquellas condiciones clinicas que justifican
realizar una prueba de VIH y que pudieron pasar desapercibidas en cualquiera

de los niveles asistenciales mencionados.

Ademas, se analizé la existencia de las condiciones clinicas y de los factores de
riesgo reflejados en las tablas 4, 5, 6 y 7 (paginas 70-73), siguiendo las
recomendaciones de la OMS, el ECDC, la plataforma VIH en Europa y del Plan

Nacional sobre el SIDA®3%* De acuerdo con estas recomendaciones, en caso de
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presentar alguno de esos factores o condiciones clinicas hubiera estado indicado

realizar la prueba de VIH.

3.2 Poblacion. Criterios de inclusién y exclusiéon

La poblacién a estudio fueron todos los nuevos diagnésticos de infeccién por
VIH/SIDA en el periodo comprendido entre el 1 de enero del 2011 al 31 de
diciembre del 2015 recogidos en el SINIVIH.

= Criterios de inclusion:

- Sujetos con nuevo diagnostico de VIH/SIDA en la comunidad de Aragon
entre el 1 de enero de 2011 y el 31 de diciembre de 2015.

- Sujetos atendidos en el Sistema publico de Salud de la comunidad de

Aragon en los 3 afios previos al diagnéstico de VIH/SIDA.

= Criterios de exclusion:

- Sujetos diagnosticados de infeccion VIH/SIDA anteriormente a 2011 y

comunicados erroneamente al SINIVIH en el periodo 2011-2015.

- Sujetos diagnosticados inicialmente de infeccion VIH, con una prueba de

confirmacion posterior negativa.

- Para el analisis de la frecuentacion en los diferentes niveles asistenciales
y de las oportunidades diagnésticas perdidas asociadas a los nuevos
diagnosticos de VIH/SIDA en los 3 afios previos al diagnéstico de la
enfermedad, se excluyeron aquellos pacientes cuyo mecanismo de
transmision fue materno-fetal, ya que la condicion de VIH les vino

impuesta desde el mismo momento del nacimiento.
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3.3 Método de recogida de datos

i) Se solicito al SINIVIH todos aquellos diagnosticos de VIH/SIDA notificados en
el periodo 2011-2015, recogiendo inicialmente las variables sociodemograficas
(sexo, edad, fecha de nacimiento, cédigo de identificacion o CIA, provincia en la
gue residia el paciente al diagnostico y pais de origen), variables relacionadas
con el diagnoéstico (fecha de diagndstico, mecanismo de transmision, centro que
solicitd la primera prueba de VIH) y variables clinico-analiticas en el momento
del diagnéstico (cifras de linfocitos CD4/ul y presentacion de enfermedades
definitorias de SIDA).

i) Para conocer el proceso de recogida de datos es preciso entender cOmo
funciona la Historia Clinica Electronica (HCE) en Aragén. La HCE es una
herramienta creada en el afio 2011 que recoge de manera individual y a nivel de
todo Aragon, todos aquellos episodios o procesos (reflejados por un facultativo),
por los que un paciente es atendido, ya sea en el ambito de Atencién Primaria u
hospitalaria. Desde el afio 2009 los episodios en Urgencias de todos los
hospitales de Aragon, quedan registradas en el programa informatico “Puesto
Clinico Hospitalario” (PCH). En Atencién Primaria (AP) la atencién informatizada
y el registro de cualquier proceso relacionado con la salud, ya se viene
realizando mediante el programa “Oficina Médica Informatizada” (OMI/OMI-AP)

desde el afio 2001 de un modo similar.

iii) En Aragon, previamente a la creacion de la HCE, todos los episodios o
motivos por los cuales un paciente solicitaba atencidbn sanitaria,
independientemente del nivel asistencial, se registraban en la intranet especifica
del sector al que pertenecia segun su lugar de residencia. De la misma manera,
cada facultativo sélo tenia acceso a la intranet especifica del sector donde
desarrollaba su actividad asistencial, mediante su clave especifica facilitada por
el Sistema publico de Salud de Aragon, perdiendo asi el seguimiento en caso de
gue un paciente fuera atendido en ambitos sanitarios de otros sectores de la

misma comunidad. Asi, en Aragon existen tantas intranets como sectores, un
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total de 8 (Alcafiz, Barbastro, Calatayud, Huesca, Teruel y sectores I, 1l y Il en
Zaragoza). La HCE ademdas de registrar a nivel de todo Aragon todos los
episodios incluidos tanto en OMI como en PCH, recoge informes de ingresos
hospitalarios, todas las pruebas analiticas, radiolégicas, de imagen y otras mas

especificas de cada paciente.

Las pruebas analiticas de los sectores de Alcafiiz, Barbastro, Huesca y Teruel no
guedaron registradas en la HCE en el afio 2011. Para conocer los valores de los
linfocitos CD4 en el momento del diagnéstico de la enfermedad, de los nuevos
diagnésticos de infeccién por VIH/SIDA ese afio, hubo que acceder a través de
la intranet de cada sector.

Ademas, en la HCE quedan registradas también las derivaciones a consultas de
Atencion Especializada, aunque el contenido de éstas no esté aun informatizado
(salvo en especialidades muy concretas), imposibilitando el analisis de las
variables asociadas a las oportunidades diagnoésticas perdidas en este ambito

sanitario.

iv) Se solicitd la aprobacion del estudio en el Comité Etico de Investigacion
Clinica de Aragon (CEICA), que emitio dictamen favorable en abril de 2016
(anexo 2). En mayo de 2016 se aprob6é en el Departamento de Medicina,
Psiquiatria y Dermatologia el Proyecto de tesis, ratificando la Comision de

Doctorado dicha aprobacion en junio de 2016 (anexo 3).

V) Se inicié una busqueda de cada nuevo diagndstico de infeccién por VIH/SIDA
a través de la HCE del Salud, mediante el Cadigo de Identificacién Autonémico
(CIA) individualizado, analizando todos aquellos episodios por los que cada
paciente habia consultado en los 3 afios previos al diagnéstico de VIH, ya fuera
en Atencién Primaria, en un servicio de Urgencias o en un posible ingreso
hospitalario. En los pacientes con serologia negativa documentada en los 3 afios
previos al diagnostico de la enfermedad, se revisO la historia desde 6 meses
después de la fecha de la ultima serologia negativa. El evento o episodio
subsidiario de solicitud de una prueba VIH, se le ha denominado “condicién
clinica”, teniendo en cuenta las recomendaciones reflejadas en las guias

creadas por la OMS, el ECDC, el Plan Nacional sobre el SIDA y la Plataforma
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europea sobre VIH®®, Se descartaron aquellas condiciones clinicas asociadas
a otros procesos de salud intercurrentes, ajustandose a la definicién de éstas.
Tampoco se incluyé como oportunidad diagnostica perdida, aquella condicion
clinica secundaria a otro proceso de salud.

A los efectos de este trabajo, se ha denominado “oportunidad diagnéstica
perdida” a la falta de solicitud de una prueba VIH de cualquier persona del
estudio que, habiendo sido atendida en el Sistema Aragonés Publico de Salud,
haya presentado una condicion clinica, conducta sexual o factor de riesgo para
el contagio de VIH. Por lo tanto, se ha desestimado como oportunidad
diagnostica perdida, toda condicion clinica que justificé al facultativo realizar una
prueba de VIH como buena practica clinica.

A este respecto, creemos que es necesario aclarar que en nuestro trabajo, las
ODP recogidas se ajustaron a la definicion exacta de cada condicion clinica. Por
poner un ejemplo: un paciente que acude a la consulta de su médico de
Atencion Primaria por dificultad respiratoria, fiebre, tos y con signos de gravedad,
se deriva a Urgencias tras codificarse el cuadro como “neumonia adquirida en la
comunidad”. En Urgencias empeora su situacién, se diagnostica de nuevo de
‘neumonia adquirida en la comunidad” y finalmente ingresa en una Unidad de
Cuidados Intensivos, donde se solicita un cultivo de esputo que resulta positivo
para P. jiroveci. Unos dias mas tarde mejora su situacion y pasa a planta de
Medicina Interna con el diagnéstico de “neumonia por P. jiroveci’, donde
finalmente se le realiza una prueba de VIH con resultado positivo. En este caso,
unicamente hay una ODP asociada a “neumonia por P. jiroveci” que ocurrid
durante su estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos, ya que el profesional
sanitario, conocedor del diagnostico, no solicitd una prueba de VIH. Ademas,
este paciente presentd otras 2 ODP relacionadas con “neumonia adquirida en la
comunidad”, una en Atencion Primaria y otra en Urgencias. En este caso, no
podemos considerar 3 ODP para “neumonia por P. jirovecii”, ya que en estos

niveles asistenciales se desconocia la etiologia real.
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vii) Se analiz6 la frecuentacion de los nuevos diagndsticos de infeccion por
VIH/SIDA en el sistema publico de salud, es decir, el nUmero total ingresos,
visitas o valoraciones en cada nivel asistencial y derivaciones a consultas de
Atencidén Especializada en los 3 afios previos al diagnéstico de la enfermedad. El
resto de episodios no relacionados con ninguna condicién clinica y por lo tanto,
no considerados como oportunidades diagnosticas perdidas, se registraron como

consultas en Atencion Primaria, Urgencias o motivos de ingresos hospitalarios.

viii) Del mismo modo, se analizé la mortalidad de la muestra hasta diciembre del
afio 2016 y se revis6 en cada caso, si hubo algun registro en la HCE en los 3
afios previos al diagnostico, sobre antecedentes de abuso de drogas via
parenteral u otras conductas o factores de riesgo para el contagio de VIH. Tras
la revision de todos los episodios de cada nuevo caso VIH/SIDA en los 3 afios
previos al diagnostico e independientemente del nivel asistencial, se
desestimaron como episodios/consultas/visitas/ingresos aquéllos de origen
puramente traumatolégico o con fines administrativos, al no considerarse

procesos relacionados con los objetivos del estudio.
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3.4 Fuentes de datos y de recoqgida de variables

- SINIVIH (Sistema de Informacion de Nuevos Diagnosticos de Infeccion
por VIH).

- HCE (Historia Clinica Electrénica) del Sistema Publico de Salud de la
comunidad de Aragon.

- Intranet especifica de cada sector sanitario en Aragon (Alcafiz, Barbastro,
Calatayud, Huesca, Jaca, Teruel y sectores I, 1l y lll en Zaragoza).

- OMI (Oficina Médica Informatizada) Atencion Primaria.

- PCH Urgencias.

- Informacién estadistica poblacional en la comunidad de Aragén en el
periodo 2011-2015. Instituto Aragonés de Estadistica (IAEST), Gobierno

de Aragén'®.

3.5 Variables a estudio

3.5.1 Variables dependientes y principales del estudio

Se utilizaron los criterios de definicion ya establecidos para diagndstico tardio
(DT) y los subgrupos no excluyentes “retraso diagnéstico” y “enfermedad
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avanzada”™ a partir del nivel de linfocitos CD4/ul en el momento del diagnadstico.

= Enfermedad avanzada (EA): nivel de linfocitos CD4/ al diagnostico menor
a 200/pl.

= Retraso diagnostico (RD): nivel de linfocitos CD4/ al diagndstico menor a
350/pl.

En nuestro trabajo no hemos incluido como variable el diagndstico Unicamente
de SIDA. La clasificacion de cada nuevo diagnostico de infeccion por VIH/SIDA
en las categorias VIH o SIDA se realiza una vez diagnosticado el paciente.
Nuestro estudio analiza factores previos al diagndstico de la enfermedad, por lo
gue nos referiremos a la muestra como nuevos diagndsticos de infeccion por
VIH/SIDA, sin hacer distinciones entre ambas categorias. Por tanto,

analizaremos nuestra poblacion segun el grado de inmunodepresiéon (nivel de
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linfocitos CD4/pl) en el momento del diagnéstico de la enfermedad y la
clasificaremos teniendo en cuenta nuestras variables dependientes: RD y EA.

Adicionalmente, se estudié la prevalencia de aquellos pacientes con cifras de
linfocitos CD4 menores de 500/ul, limite de gran importancia en los Ultimos afios
a la hora de iniciar el tratamiento antirretroviral, hasta que se publicé en enero de
2016 el ultimo Documento de Consenso de GeSIDA/Plan Nacional sobre el
SIDA, recomendando iniciar la terapia a todos los pacientes infectados por VIH
independientemente del nivel de linfocitos CD4 al diagnéstico™®.

3.5.2 Variables independientes
3.5.2.1 Variables sociodemogréaficas

=  Sexo: hombre o mujer.

= Edad al diagnéstico. Se definieron los siguientes grupos etarios: “Menor
de 13 anos”, “De 13 a 24 anos”, “De 25 a 39 afos”, “De 40 a 59 afios” y
“Mayor o igual de 60 afos”.

=  Provincia de residencia: Huesca, Teruel y Zaragoza.

= Nacionalidad: segun el pais de origen se clasificé en “Espafiol” y
“Extranjero”.

= Regidn de origen: teniendo en cuenta el pais de origen se categorizo la

” “

procedencia en los subgrupos “Espafia”, “Africa Subsahariana”, “Africa
del Norte”, “Latinoamérica”, “Europa del Este” y “Europa Occidental”.

= Afos a estudio: afio de diagnéstico de cada nuevo caso VIH/SIDA en el
periodo 2011-2015.

= Exitus: fallecido o no fallecido y supervivencia desde el momento del

diagndstico de VIH/SIDA hasta diciembre de 2016.
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3.5.2.2 Variables relacionadas con el diagndstico

=  Ambito diagnostico: a partir del solicitante de la prueba diagndstica de
VIH/SIDA, se clasificé en los subgrupos “Atencion Primaria” y “Atencién
especializada”.
= Mecanismo de transmision: heterosexual, homosexual, UDVP, materno-
fetal y no conocido.
» Linfocitos CD4 al diagndstico: se categorizé segun el nivel de linfocitos
CD4/ul en los subgrupos “Menor a 200 CD4”, “De 200 a 499 CD4” y
“Mayor o igual a 500 CD4”.

3.5.2.3 Condiciones clinicas

Se han tenido en cuenta aquellas condiciones clinicas justificantes de una
prueba de VIH registradas en la guia “Enfermedades indicadoras de infeccién
por VIH: Guia para la realizacidén de la prueba del VIH a adultos en entornos

sanitarios”®

, s decir, 59 condiciones clinicas (tablas 4, 5, 6 y 7. Paginas 70-
73). Ademas, se incluyeron las 9 situaciones o factores de riesgo para el
contagio de VIH recogidas en el documento “Guia de Recomendaciones para

»64  codificAndose de

el diagnoéstico Precoz del VIH en el ambito sanitario
manera unificada en la variable “factores de riesgo” con el fin de simplificar el
registro en la recogida de datos. De esta manera, 60 fueron las posibles

condiciones clinicas al inicio del estudio.

Se registrdo de manera global y por nivel asistencial, el nimero de oportunidades
diagnosticas perdidas (ODP) por cada condicion clinica. Segun el niumero de
ODP en cada nivel asistencial, se establecieron diferentes grupos con el fin de

simplificar el analisis y acotar los resultados.

- En todos los niveles asistenciales: a partir del nimero de ODP por
paciente e independientemente del ambito sanitario, se crearon los
subgrupos “Ninguna ODP”, “1 sola ODP”, “De 2 a 5 ODP”, “De 6 a 10
ODP”y “Mas de 10 ODP”.

- En Atencién Primaria: se clasificd en “Ninguna ODP”, “1 sola ODP”, “De 2
a 5 ODP”, “De 6 a 10 ODP” y “Mas de 10 ODP”.
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- En Urgencias: a partir del numero de ODP por paciente en Urgencias, se
crearon los subgrupos “Ninguna ODP”, “1 sola ODP”, “De 2 a 5 ODP” y
“Mas de 5 ODP”.

- En Ingresos hospitalarios: se categorizaron los subgrupos “Ninguna
ODP”, “1 sola ODP” y “Mas de 1 ODP”.

3.5.2.4 Registro por parte del profesional sanitario de conductas de riesgo
para el contagio de VIH

Se comprobd en cada nuevo diagndstico de infeccién por VIH/SIDA, si existia en
los 3 afios previos al diagnostico de la enfermedad, registro por parte de algun
profesional sanitario sobre conductas o factores de riesgo para el contagio de
VIH en la historia informatizada.

3.5.2.5 Frecuentacion asistencial

Se contabilizé el nimero de consultas de manera global y por cada ambito
sanitario, asi como el numero de ingresos hospitalarios. Segun el namero de
consultas en cada nivel asistencial o niamero de ingresos hospitalarios, se
establecieron diferentes grupos con el fin de simplificar el analisis y acotar los

resultados.

- En Atencion Primaria: segun el nimero de consultas se clasific6 en
“Ninguna consulta”, “1 sola consulta”, “De 2 a 5 consultas”, “De 6 a 10
consultas” y “Mas de 10 consultas”.

- En Urgencias: el numero de consultas por paciente en este nivel
asistencial, se categorizé en “Ninguna consulta”, “1 sola consulta”, “De 2
a 5 consultas” y “Mas de 5 consultas”.

- Ingresos hospitalarios: segun el nimero de ingresos que precisé cada
paciente previamente al diagnostico de la enfermedad, se agrup6 en

“Ningun ingreso”, “1 solo ingreso” y “2 0 mas ingresos”.
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- En Atencion Especializada: se clasificO en “ninguna consulta”, “1 sola
consulta”, “De 2 a 5 consultas”, “De 6 a 10 consultas” y “Mas de 10

consultas”.

3.6 Analisis estadistico de los datos

Los datos se recogieron en una base de datos estructurada en Microsoft Excel ®
y se analizaron con el programa informatico IBM SPSS Statistics v. 23.0 ® para
Windows. Previamente al andlisis estadistico, se realiz6 un estudio de
depuracion de los datos, analizando las posibles discrepancias detectadas y su
correccion en la medida de lo posible.

Se realiz6 un analisis descriptivo de los datos: las variables cualitativas se
presentaron mediante la distribucion de frecuencias de los porcentajes de cada
categoria. Las variables estudiadas cuantitativas fueron exploradas con la
prueba de conformidad de Kolmogorov — Smirnov (prueba de bondad de ajuste a
una distribucién normal) y se dieron indicadores de tendencia central (media o
mediana) y de dispersion (desviacion estandar, percentiles o rango

intercuartilico).

La asociacion entre las variables estudiadas se investigd mediante pruebas de
contraste de hipotesis, con comparacion de proporciones cuando ambas
variables eran cualitativas (chi cuadrado, prueba exacta de Fisher),
comparaciones de medias cuando una de ellas era cuantitativa (t de Student,
ANOVA, y si no seguian distribucion normal el test de la U de Mann-Whitney o el
de Kruskall-Wallis).

Para estudiar la relacion de cada variable independiente con las variables
principales del estudio y controlando el posible efecto causado por terceras
variables, se completd el analisis mediante dos modelos de regresién logistica,
tomando como variables dependientes retraso diagnostico y enfermedad
avanzada. Con el objetivo de facilitar la interpretacion de los coeficientes de los
modelos de regresion y reducir la probabilidad de encontrar valores de las

variables con frecuencia baja, que conllevan a estimar de forma sesgada los
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Odds Ratio (OR), se categorizaron las variables independientes reduciendo en
algunos casos sus categorias. Se comprobd la bondad de ajuste del modelo

multivariante a través del test de Hosmer y Lemeshow.

Los efectos se consideraron significativos si p< 0,05, y los valores presentados
son de dos colas. En el caso de multiples comparaciones de proporciones se
aplico al p-valor la correccion de Bonferroni.

Para el célculo de las tasas por cada 100.000 habitantes de las variables
sociodemograficas, se utilizaron los datos poblacionales del Instituto Aragonés
de Estadistica (IAEST) como referencia®®.

Los datos demograficos facilitados por el SINIVIH de los europeos
diagnosticados de VIH/SIDA en Aragon, estaban clasificados segun su region de
origen en: “Europa Occidental” y “Europa del Este”. Para el calculo en estos dos
grupos de la tasa de incidencia de VIH/SIDA por cada 100.000 habitantes en
nuestro estudio, tuvo que realizarse de manera conjunta, ya que la clasificacion
de europeos empadronados en Aragon empleada por el IAEST sigue otros

criterios.

3.7 Consideraciones éticas y confidencialidad

Antes de iniciar el estudio se solicitdé permiso para la realizacion del trabajo de
investigacion al jefe de servicio de Medicina Interna del Hospital Universitario
Miguel Servet de Zaragoza y a la jefa de seccién del departamento de
Enfermedades Infecciosas, contando con el apoyo de ambos para el desarrollo

de la presente tesis doctoral.

Se pidio la aprobacion del estudio mediante un proyecto previo de tesis doctoral
en abril de 2016, al Comité Etico de Investigacion Clinica de Aragon (CEICA).

Tras dictamen favorable, se inici6 la busqueda de recogida de datos.

Los datos recogidos se han tratado de acuerdo a lo dispuesto en la Ley Organica

de Proteccién de Datos de Caracter Personal, identificando en todo momento a
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los pacientes mediante codigos numéricos, siendo el responsable del estudio la

Unica persona con acceso a los mismos.

No existe ningun tipo de conflicto de interés por parte del autor ni de ninguno de

los participantes en el estudio.

3.8 Financiacion

El desarrollo del presente estudio no ha requerido fuentes de financiacion

externa.
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4 RIESULTADPOS

4.1 Andlisis de las variables sociodemogqraficas y de las

variables relacionadas con el diagnéstico de los nuevos
diagnosticos VIH/SIDA

4.1.1 Analisis de las variables sociodemograficas de los nuevos
diagnésticos VIH/SIDA

4.1.1.1 POBLACION TOTAL Y DISTRIBUCION POR SEXO

De los 518 nuevos diagnoésticos de infeccion por VIH/SIDA facilitados por el
SINIVIH en el periodo 2011-2015, se descartaron 83 casos por tratarse de
diagnosticos anteriores al afilo 2011. La poblacion final a estudio fue de 435
nuevos casos de VIH/SIDA, 314 hombres (72,2%) y 121 mujeres (27,8%), con
una incidencia de 6,5 nuevos diagnésticos de VIH/SIDA por cada 100.000
habitantes. Las tasas de incidencia para hombres y mujeres en dicho periodo
fueron respectivamente 9,4 y 3,6 por cada 100.000 habitantes (Razén: 2,6) tal y

como se muestra en la tabla 8.
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Tabla 8. Caracteristicas sociodemogréficas de los nuevos diagnésticos VIH/SIDA (tasas por
cada 100.000 habitantes).

Variables sociodemograficas n (%) Tasa por 100.000 habitantes*
Poblacion total 435 6,5
Sexo

Hombre 314 (72,2) 9,4
Mujer 121 (27,8) 3,6
Edad
Menor de 13 afios 7 (1,6) 0,8
De 13 a 24 afios 44 (10,1) 7.1
De 25 a 39 afios 214 (49,2) 14,7
De 40 a 59 afios 151 (34,7) 7,7
Mayor de 59 afios 19 (4,4) 1,1
Provincia
Zaragoza 363 (83,4) 7,5
Huesca 50 (11,5) 4,4
Teruel 22 (5,1) 3,1
Nacionalidad
Espafiol 265 (60,9) 4,5
Extranjero 170 (39,1) 21,0
Region de origen
Espafia 265 (60,9) 4,5
Africa Subsahariana 79 (18,2) 120,3
Africa del Norte 8(1,8) 6,4
Europa total 32 (7,3) 7,5
Latinoamérica 51 (11,7) 33,5
Afos a estudio
2011 77 (17,7) 57
2012 90 (20,7) 6,7
2013 93 (21,4) 6,9
2014 81 (18,6) 6,1
2015 94 (21,6) 7,1

* Calculadas segun cifras oficiales de poblacién resultantes del padrén municipal del IAEST.

4.1.1.2 DISTRIBUCION POR ANOS DEL ESTUDIO

La media anual de nuevos diagnésticos de VIH/SIDA fue 87 casos (DE 7,6). En

el periodo a estudio, el afio 2015 presentd la mayor incidencia de nuevos

diagnosticos de VIH/SIDA y el afio 2011 la menor.

4.1.1.3 DISTRIBUCION POR EDAD

La edad media de la muestra fue 37,1 afios (DE: 11,9) con un rango

comprendido desde 6 dias tras el nacimiento hasta los 77 afios. La edad media
de las mujeres fue 35,8 afos (DE: 12,4) y 37,6 afios para hombres (DE: 11,6). El
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diagnéstico de VIH/SIDA fue mas frecuente en el grupo de edad entre 25 y 39
afios con una incidencia de 14,7 casos por cada 100.000 habitantes,
representando la mitad del total de la muestra. El grupo de edad menor de 13
afos presento una incidencia de menos de un caso por cada 100.000 habitantes
en el periodo a estudio y fue el menos frecuente con 7 casos (6 de ellos con

progenitores no nativos).

49,2%

<13 afos [13-24] afios [25-39] afios [40-59]afios 2 60 afos

Grupos de edad

Figura 29. Distribucion poblacional del estudio segun grupos de edad.

4.1.1.4 DISTRIBUCION POR PROVINCIA

La mayor parte de los nuevos diagndsticos de VIH/SIDA en la comunidad de
Aragoén residian en la provincia de Zaragoza (363 nuevos diagnosticos), con una
incidencia mayor, seguida de la hallada en Huesca (50 nuevos diagnosticos) y

Teruel (22 nuevos diagnosticos).

5,1%

M Zaragoza
M Huesca

i Teruel

Figura 30. Distribucion poblacional del estudio segun provincia.
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4.1.1.5 DISTRIBUCION POR NACIONALIDAD Y REGION DE ORIGEN

Mas de la mitad de los nuevos diagndsticos de VIH/SIDA en Aragon en dicho
periodo fueron espafioles (tabla 9), sin embargo, la incidencia de VIH/SIDA fue 5
veces superior en la poblacion extranjera. Los procedentes de Africa
Subsahariana fueron el grupo mayoritario, representando la mitad del total de
extranjeros, seguido de los latinoamericanos. Destaca la tasa de incidencia en
los subsaharianos, casi 30 veces superior a la de la poblacién autéctona

espariola (tabla 8).

Tabla 9. Distribucién poblacional del estudio segun region de origen

Region de origen n (%)
Espafna 265 (60,9)
Africa Subsahariana 79 (18,2)
Latinoamérica 51 (11,7)
Europa del Este 27 (6,2)
Africa del Norte 8 (1,8)
Europa Occidental 5(1,1)
Total 435
70 A
60 -
50 - =&—Espaina
40 == Africa Subsahariana
=== Latinoamérica
30 - == Europa del Este
20 - === Africa del Norte
=@-Europa Occidental
10 -
0 j

2011 2012 2013 2014 2015

Figura 31. Distribucién poblacional (n° nuevos diagnésticos VIH/SIDA) segun region
de origen durante el periodo 2011-2015.
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Mientras que entre los espafioles el 84% eran hombres y el 16% eran mujeres,
entre los extranjeros la proporcion de hombres fue del 53,5% frente al 46,5% en
mujeres. Hay que destacar que, los hombres procedentes de otros paises
representaron menos de un tercio del total de su género de los nuevos
diagnésticos de infeccion por VIH/SIDA, situacion inversa a la observada en las
mujeres extranjeras, que representaron dos terceras partes del total de mujeres
diagnosticadas de VIH/SIDA (tabla 10). Estos resultados presentaron diferencias

estadisticamente significativas (p-valor< 0,001).

Tabla 10. Distribucion por nacionalidad y sexo de los nuevos diagnésticos VIH/SIDA

Nacionalidad n (%) Po?(l)?gllon Hombres Mujeres p-valor*
Espafiola 265 (60,9) 223 (84,2) 42 (15,8)
< 0,001
Extranjera 170 (39,1) 91 (53,5) 79 (46,5)

*Significacion (Test Chi-Cuadrado de Pearson).
Huesca presento6 la mayor proporcidn de extranjeros diagnosticados de infeccion

por VIH/SIDA en el periodo a estudio, aunque no se encontraron diferencias

estadisticamente significativas entre provincias (tabla 11).

Tabla 11. Distribucion por nacionalidad y provincia de los nuevos diagnosticos VIH/SIDA

Nacionalidad n (%) Zaragoza Huesca Teruel p-valor*
Espafiola 224 (61,7) 27 (54,0) 14 (63,6)

ns
Extranjera 139 (38,3) 23 (46,0) 8 (36,4)
Total 363 50 22

*Significacion (Test Chi-Cuadrado de Pearson). ns: no significativo.

41.1.6 EXITUS

De los 435 nuevos diagnésticos de VIH/SIDA en Aragén en el periodo 2011-
2015, 25 casos fallecieron antes de diciembre de 2016, es decir, el 5,7% de la
muestra estudiada. No existieron diferencias estadisticamente significativas

entre sexos.
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Mas de la mitad de los fallecidos tenian una edad comprendida entre 40 y 59
afos. Se aprecian diferencias estadisticamente significativas (p-valor< 0,02)
entre los subgrupos de 40 a 59 afios y mayor de 60 afios con el resto de
subgrupos, teniendo en cuenta que no fallecié ningan paciente VIH/SIDA menor
de 25 afios. La mortalidad es mayor conforme aumenta la edad del paciente al
diagnéstico de infeccién por VIH/SIDA (figura 32 y tabla 12).

15,8%

9,3%

3,7%

0,0% 0,0%

<13 afos [13-24] afios [25-39] afios  [40- 59] afios > 60 afios

Grupos de edad

Figura 32. Proporcion de fallecidos por grupos de edad (n = 25)

Tabla 12. Distribucion de la mortalidad por grupos de edad de los nuevos diagndsticos VIH/SIDA

Grupos de edad n (%) n Exitus No exitus p-valor*
< 13 afios 7 0 (0) 7 (100)
[13 a 24] afios 44 0 (0) 44 (100)
[25 - 39] afios 214 8 (3,7)a 206 (96,3) 0,020
[40 - 59] afios 151 14 (9,3)s 137 (90,7)
2 60 afios 19 3(15,8)s 16 (84,2)
Poblacion total 435 25 (5,7) 410 (94,3)

*Significacion (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subgrupo
de edad cuyas proporciones de exitus difieren significativamente entre si en el nivel 0,05.
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Si analizamos la relacion entre el mecanismo de transmision y el fallecimiento,
pueden apreciarse diferencias estadisticamente significativas (p-valor= 0,001) en
los subgrupos de UDVP frente a aquéllos cuyo mecanismo de transmision fueron
las relaciones heterosexuales y homosexuales de riesgo. Una cuarta parte de los
UDVP fallecié antes de finalizar el afio 2016, en cambio, no fallecié ningun

paciente cuyo mecanismo de transmision fue desconocido (tabla 13).

Tabla 13. Relacion entre el fallecimiento y el mecanismo de transmision de los nuevos
diagnésticos VIH/SIDA.

Mecanismo Transmision

n (%) n Exitus No exitus p-valor*
Heterosexual 266 17 (6,4)a 249 (93,6)
Homosexual 97 33, Da 94 (96,9)

UDVP 20 5(25,0)s 15 (75,0) 0,001
Materno-fetal 7 0 (0) 7 (100)

No conocido 45 0 (0) 45 (100)

Totales 435 25 (5,7) 410 (94,3)

*Significacién (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subgrupo de
mecanismo de transmision cuyas proporciones de exitus difieren significativamente entre si en el nivel 0,05.
UDVP: usuario/s de drogas via parenteral.

Aunque los fallecidos en nuestro estudio son una muestra no paramétrica,
hemos decidido analizar su supervivencia en dias mediante su media y mediana.
La supervivencia media de la poblacion fallecida desde el diagnéstico de
infeccion por VIH/SIDA fue menor de 11 meses, media: 312 dias (DE: 454 dias)
y mediana 87 dias (RIC: 241 dias). El nivel medio de linfocitos CD4 al
diagndstico de dicha poblacion fue 143/ul (DE: 166/ul) y su mediana 80 linfocitos
CD4/ul (RIC: 178/ul). La mortalidad de los nuevos diagnosticos VIH/SIDA en el
primer afio fue del 4,6%, por lo que la supervivencia al afio de la poblacién a
estudio desde el diagnostico de la enfermedad fue del 95,4%. El 80% de los
fallecidos (20 casos) no sobrevivieron mas de un afio desde el diagnéstico de la

enfermedad.
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4.1.2 Analisis de las variables relacionadas con el diagnostico de los

nuevos diagnoésticos de VIH/SIDA

Los datos relacionados con el diagnéstico que componen la poblacion diana del

estudio se reflejan en la tabla 14.

Tabla 14. Caracteristicas relacionadas con el diagnéstico de los nuevos diagnésticos VIH/SIDA

Caracteristicas diagnésticas n (%)

Total pacientes

n= 435
Ambito diagnéstico
Atencién Primaria 196 (45,1)
Atencion Especializada 239 (54,9)
Mecanismo de transmision
Heterosexual 266 (61,1)
Homosexual 97 (22,3)
UDVP 20 (4,6)
Materno-fetal 7 (1,6)
No conocido 45 (10,3)
Linfocitos CD4/pl al diagndstico
Menor a 200 CD4 131 (30,1)
De 200 a 499 CD4 167 (38,4)
Mayor a 500 CD4 137 (31,5)
RETRASO DIAGNOSTICO
Si 215 (49,4)
No 220 (50,6)
ENFERMEDAD AVANZADA
Si 131 (30,1)
No 304 (69,9)

4.1.2.1 NIVEL ASISTENCIAL DEL DIAGNOSTICO

El diagndstico de VIH/SIDA de la muestra se realizé casi por igual en Atencién

Primaria, 196 (45,1%), como en Atencion Especializada, con un discreto

predominio en este ultimo ambito sanitario, 239 (54,9%).

4.1.2.2 MECANISMO DE TRANSMISION

El mecanismo de transmisién principal de la enfermedad fueron las relaciones

heterosexuales de riesgo, suponiendo mas de la mitad del total de los casos,

seguido de las relaciones homosexuales de riesgo, con casi una cuarta parte de

la poblacion. Conjuntamente, el 83,4% de los afectados se contagié via sexual.
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Algo menos del 5% de la muestra fueron UDVP y la via materno-fetal fue la
menos frecuente. No se logré averiguar el mecanismo de transmisién del 10%

de la poblacion a estudio (tabla 15).
e Mecanismo de transmision y sexo

Al analizar el mecanismo de transmision por sexo, pueden apreciarse diferencias
estadisticamente significativas (p-valor< 0,001) entre ambos géneros en los
mecanismos de transmision heterosexual, homosexual y entre aquéllos en los
qgue no se consiguid averiguar la via de contagio del VIH. La proporcion de
mujeres diagnosticadas de VIH/SIDA que se contagié por relaciones
heterosexuales de riesgo fue el doble que en hombres. Ninguna mujer se
contagié mediante relaciones homosexuales no protegidas y en todas ellas se
consiguio averiguar el mecanismo de transmision de la enfermedad (tabla 15y
figura 33).

Tabla 15. Relacién entre el sexo y el mecanismo de transmisién de los nuevos diagndsticos
VIH/SIDA

Mecanismo de transmisién n (%) n Hombres Mujeres p-valor*
Heterosexual 266 151 (48,1)a 115 (95,0)s
Homosexual 97 97 (30,9)a 0 (0O)s
UDVP 20 17 (5,4)a 3(2,5)a < 0,001
No conocido 45 45 (14,3)a 0 (0)s
Materno-fetal 7 4(1,3)a 3(2,5)a
Total 435 314 121

*Significacién (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subgrupo de sexo cuyas

proporciones segin mecanismo de transmision difieren significativamente entre si en el nivel 0,05. UDVP: usuario/s
de drogas via parenteral.
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HOMBRES MUIJERES

25% 2.5%

M Heterosexual
Hupvp

M Materno-fetal
JHomosexual

M No conocido

13%

Figura 33. Distribucion de la poblacion del estudio por sexos segun el mecanismo de transmision
de la enfermedad

e Region de origen y mecanismo de transmision

Las relaciones heterosexuales de riesgo fueron el mecanismo de transmision
principal en todos los grupos de poblacién de nuestro estudio segun la region de
origen, excepto en aquéllos pacientes procedentes de Europa Occidental. Esta
via de contagio fue la predominante especialmente en la poblacion de Africa

Subsahariana.

La mayor proporcion de nuevos diagnosticos de VIH/SIDA que se contagioé por
relaciones homosexuales de riesgo fue en el grupo de pacientes procedentes de
Latinoamérica (43,1%). Esta proporcion fue del 27,5% en los pacientes nacidos
en Espafia. El porcentaje mas alto de UDVP se dio en el grupo de casos

originarios de Europa del Este (tabla 16 y figura 34).
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Tabla 16. Relacion entre el mecanismo de transmision y la region de origen de los nuevos
diagnosticos VIH/SIDA

Regiér:lg/i)origen Heterosexual =~ Homosexual UDVP Me;gi;r;o- conNo(():i do
Espafia 140 (52,8) 73 (27,5) 16 (6,0) 1(04) 35(13,2
Africa Subsahariana 72 (91,1) 0(0) 0 (0) 6 (7,6) 1(1,3)
Latinoamérica 25 (49,0) 22 (43,1) 0 (0) 0 (0) 4 (7,8)
Europa del Este 21 (77,8) 1(3,7) 4 (14,8) 0 (0) 1(3,7)
Africa del Norte 7 (87,5) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1(12,5)
Europa Occidental 1 (20,0) 1 (20,0) 0 (0) 0 (0) 3 (60,0)

UDVP: usuario/s de drogas via parenteral.

7,8%
13,2% 10,3%
0,
43,1% 60,0% AR
L1 No conocido
i Materno-fetal
H UDVP
I Homosexual
H Heterosexual
20,0%
Espafia Africa Latinoamérica Europa Africa Europa Poblacidn total

Subsahariana del Este del Norte Occidental

Figura 34. Mecanismo de transmision de la poblacion segun region de origen
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4.1.2.3 NIVEL DE LINFOCITOS CD4 AL DIAGNOSTICO Y MORTALIDAD

Aungue poblacion fallecida en nuestro trabajo es una muestra no parametrica,
hemos decidido analizar su nivel de linfocitos CD4/pl mediante su media y
mediana, tal y como se realiza en los informes anuales elaborados por el
SINIVIH.

La media de linfocitos CD4 al diagnéstico en la poblacién total a estudio fue
413/ul (DE: 327) y la mediana 360 (RIC: 404), con un valor minimo de 0/ul y un
valor maximo de 2200/pl.

La media de linfocitos CD4 al diagndstico en la poblacion no fallecida fue 430/ul
(DE: 328) y la mediana 379/pl (RIC: 420,2). En los fallecidos hasta diciembre de
2016, la media de linfocitos CD4 fue 143/l (DE: 166) y la mediana 80/ul (RIC:
178) (figura 35), apreciandose diferencias estadisticamente significativas (p-
valor< 0,001) entre ambos grupos (tabla 17).

Tabla 17. Descriptivos de linfocitos CD4/ul al diagnéstico de los nuevos diagnésticos VIH/SIDA
segun fallecimiento

L|nfgp|tos'CI_D4/pI al Poblacién total Exitus No exitus p-valor*
iagnostico
Media (DE) 413,5 (327,5) 143,16 (166,45) 430,0 (327,8)
< 0,001
Mediana (RIC) 360,0(404,0) 80,0 (178,0) 379,0(420,2)

*Significacién (Prueba U-Mann Whitney).
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Figura 35. Diagrama de cajas nivel de linfocitos CD4 segun fallecimiento

Segun el nivel de linfocitos cooperadores CD4/ul en el momento del diagnaostico,
el grupo que presenté una cifra entre 200 y 499/ul fue el mas frecuente, seguido
de aquel que presentd mas de 500 linfocitos CD4/ul y por dltimo el grupo con
linfocitos CD4 por debajo de 200/ul, aunque la distribucion de la muestra en

estos 3 grupos fue similar.

La mortalidad fue mayor en el grupo que al diagndstico presentd un nivel de
linfocitos CD4 menor a 200/ul, mostrando diferencias estadisticamente

significativas (p-valor< 0,001) con el resto de grupos (tabla 18).

Tabla 18. Distribucion de la mortalidad por grupos de linfocitos CD4 de los nuevos diagndsticos
VIH/SIDA

Grupos linfocitos

CD4/ul n (%) Poblacion total Exitus No exitus p-valor*
< 200 CD4/pl 131 (30,1) 20 (15,3)a 111 (84,7)

200-500 CD4/ul 167 (38,4) 4 (2,4)8 163 (97,6) < 0,001
> 500 CD4/pl 137 (31,5) 1(0,7)s 136 (99,3)

*Significacion (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subgrupo de
linfocitos CD4/ul cuyas proporciones de exitus difieren significativamente entre si en el nivel 0,05.
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4.1.2.4 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA AL
DIAGNOSTICO

La mitad de nuestra poblacion presentdé al diagnéstico criterios analiticos
compatibles con retraso diagnéstico de VIH y casi un tercio enfermedad
avanzada (figura 36).

RETRASO DIAGNOSTICO ENFERMEDAD AVANZADA

E NO (linfocitos CD4 2 350/pl) M NO (linfocitos CD4 2 200/ul)

Hsi{linfocitos CD4 < 350/ul) Hsi{linfocitos CD4 < 200/ul)

Figura 36. Distribucion poblacional segun retraso diagnostico y enfermedad avanzada en el
momento del diagnéstico

4.1.2.5 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA SEGUN EL
NIVEL DE LINFOCITOS CD4 AL DIAGNOSTICO

Més del 60% de la poblacion con retraso diagnéstico presenté también criterios

de enfermedad avanzada (figura 37).

La mitad de los nuevos casos de VIH/SIDA que presentd al diagndstico un nivel
entre 200 y 500 linfocitos CD4/ul, cumplié también criterios de retraso

diagndstico (tabla 19).
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Tabla 19. Distribucion de la poblacion segun grupo de linfocitos CD4/ul y retraso diagnéstico

. . % sobre % sobre
Grupos linfocitos CD4/ n poblacién total poblacién con RD
< 200 CD4/ul 131 30,1 60,9
200-349 CD4/ul 84 19,3 39,1
Con RD 215 49,4 100
350-499 CD4/ul 83 19,1
= 500 CD4/ul 137 315
SinRD 220 50,6
Total 435 100

RD: retraso diagnostico.

EA
RD—
DT
- — — RD
No RD —<
E <200 CD4/ul
- - H 200-349 CD4/ul
| — T
% sobre poblacidn total % sobre poblacién con RD i > 350 CD4/ul

Figura 37. Distribucion de la poblacién segun nivel de linfocitos CD4/pl.
DT: diagnostico tardio. RD: retraso diagndstico. EA: enfermedad avanzada.
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4.2 Analisis de las variables sociodemograficas y de las

variables relacionadas con el diagnostico segun retraso

diagnoéstico y enfermedad avanzada

4.2.1 Analisis de las variables sociodemograficas segun retraso
diagndstico y enfermedad avanzada

Los datos demograficos que componen la poblacion diana de nuestro estudio, en
funcion de la presencia o no de retraso diagnostico y enfermedad avanzada, se

muestran en las tablas 20 y 21 respectivamente.

Tabla 20. Caracteristicas sociodemograficas de la poblacion segun retraso diagnéstico

Variables sociodemogréficas d_Retr’asc_) l\_lo regra'_so N
n (%) iagndstico diagndéstico p-valor
n= 215 n= 220
Sexo
Hombre 156 (49,7) 158 (50,3) ns
Mujer 59 (48,8) 62 (51,2)
Edad
Menor de 13 afios 3(42,9)a8 4 (57,1)
De 13 a 24 afios 17 (38,6)a 27 (61,4)
De 25 a 39 afios 94 (43,9)a 120 (56,1) 0,016
De 40 a 59 afios 88 (58,3)s 63 (41,7)
Mayor de 59 afios 13 (68,4)s 6 (31,6)
Provincia
Zaragoza 174 (47,9) 189 (52,1)
Huesca 30 (60,0) 20 (40,0) ns
Teruel 11 (50,0) 11 (50,0)
Nacionalidad
Espariol 118 (44,5)a 147 (55,5) 0011
Extranjero 97 (57,18 73 (42,9) '
Region de origen
Espafia 118 (44,5)a 147 (55,5)
Africa Subsahariana 46 (58,2)a8 33 (41,8)
Africa del Norte 1(12,5)8 7 (87,5) 0.012
Europa del Este 15 (55,6)a8 12 (44,4) !
Europa Occidental 2 (40,0)aB 3 (60,0)
Latinoamérica 33 (64,7)a 18 (35,3)
Afios a estudio
2011 44 (57,1) 33(42,9)
2012 45 (50,0) 45 (50,0)
2013 40 (43,0) 53 (57,0) ns
2014 42 (51,9) 39 (48,1)
2015 44 (46,8) 50 (53,2
Exitus
Fallecidos 22 (88,0)a 3 (12,0 <0.001
No fallecidos 193 (47,1)s 217 (52,9) '

* Significacion (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto

en la categoria por fila, cuyas proporciones de retraso diagndstico difieren significativamente entre si en
el nivel 0,05. ns: no significativo.
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Tabla 21. Caracteristicas sociodemograficas de la poblacién segun enfermedad avanzada

Variables sociodemograficas Enfermedad No enfermedad
n (%) avanzada avanzada p-valor*
n=131 n= 304
Sexo
Hombre 94 (29,9) 220 (70,1) ns
Mujer 37 (30,6) 84 (69,4)
Edad
Menor de 13 afios 1(14,3) 6 (85,7)
De 13 a 24 afios 8(18,2) 36 (81,8)
De 25 a 39 afios 58 (27,1) 156 (72,9) ns
De 40 a 59 afios 57 (37,7) 94 (62,3)
Mayor de 59 afios 7 (36,8) 12 (63,2)
Provincia
Zaragoza 105 (28,9) 258 (71,1)
Huesca 19 (38,0) 31 (62,0) ns
Teruel 7 (31,8) 15 (68,2)
Nacionalidad
Espafiol 70 (26,4)a 195 (73,6) 0.036
Extranjero 61 (35,9)s 109 (64,1) '
Regidn de origen
Espafia 70 (26,4) 195 (73,6)
Africa Subsahariana 31 (39,2) 48 (60,8)
Africa del Norte 1(12,5) 7 (87,5) ns
Europa del Este 9 (33,3) 18 (66,7)
Europa Occidental 1(20,0) 4 (80,0)
Latinoamérica 19 (37,3) 32 (62,7)
Afos a estudio
2011 32 (41,6) 45 (58,4)
2012 30 (33,3) 60 (66,7)
2013 20 (21,5) 73 (78,5) ns
2014 25 (30,9) 56 (69,1)
2015 24 (25,5) 70 (74,5)
Exitus
Fallecidos 20 (80,0)a 5(20,0) <0.001
No fallecidos 111 (27,1)s 299 (72,9) ’

* Significacion (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto
en la categoria por fila, cuyas proporciones de enfermedad avanzada difieren significativamente entre

si en el nivel 0,05. ns: no significativo.
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4.2.1.1 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA POR SEXOS

Casi la mitad de hombres y mujeres diagnosticados de VIH/SIDA en el periodo
2011-2015 presentaron retraso diagnoéstico, con un predominio de hombres,
aunque sin encontrarse diferencias estadisticamente significativas entre ambos

SEeXos.

En el caso de enfermedad avanzada, casi un tercio de los nuevos diagnésticos
de infeccién por VIH/SIDA present6 criterios analiticos compatibles con
enfermedad avanzada, con un predominio de hombres, aunque sin encontrarse

diferencias estadisticamente significativas entre sexos.

49,7% 48,8%

M Retraso diagndstico

M Enfermedad avanzada

Hombre Mujer

Figura 38. Distribucién por sexos del retraso diagnéstico y enfermedad avanzada.

4.2.1.2 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA POR
GRUPOS DE EDAD

La edad media de la poblacion que presentd retraso diagndstico y enfermedad
avanzada fue 39,4 afios (DE: 11,8) y 40,2 afios (DE: 11,1) respectivamente. El
rango de edad fue desde 6 dias tras el nacimiento hasta los 77 afios. Como
puede apreciarse, la enfermedad avanzada y el retraso diagndstico de VIH/SIDA
son mas frecuentes conforme aumenta la edad, especialmente a partir de 40
afios (figura 39). Estas diferencias fueron estadisticamente significativas (p-

valor= 0,016) para los subgrupos de edad de 13 a 24 afos y 25 a 39 afios frente
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a los subgrupos de 40 a 59 afios y mayores de 59 afios con retraso diagnéstico,

sin llegar a resultar estadisticamente significativas en el grupo con enfermedad

avanzada.
RETRASO DIAGNOSTICO ENFERMEDAD AVANZADA
68,4%
58,3%
42,9% 43,9%
38,6% 37,7% 36,8%
] I I J
18,2%
14,3%
<13 [13- 24] [25-39]  [40-59] > 60 <13 [13 24] [25 39] [40 - 59] >6

Edad (afos) Edad (afos)

Figura 39. Distribucién por grupos de edad del retraso diagnéstico y enfermedad avanzada.

La media de edad al diagnostico de infeccién por VIH/SIDA fue mayor cuanto
menor fue el nivel de linfocitos CD4/ul. ElI grupo con menos de 200 linfocitos
CD4/ul presentd la edad media mas alta (figura 40). Existen diferencias
estadisticamente significativas (p-valor< 0,001) entre la edad media y los 3
subgrupos de poblacion segun la cifra de linfocitos CD4/ul en el momento del

diagndstico de la enfermedad (tabla 22).
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Figura 40. Diagrama de cajas de la edad en funcién de niveles de linfocitos CDA4.

Tabla 22. Descriptivos de la edad segun grupo de linfocitos CD4 al diagnéstico

<200 CD4/ul  200-499 CD4/ul = 500 CD4/pl

Edad (afios) n=131 n= 167 n= 137 p-valor*
A B C
. < 0,001
Media (DE) 40,2 (11,1) 37,1 (12,3) 34,2 A-B: p-valor = 0,011
. A-C: p-valor = 0,001
Mediana (RIC) 39 (14) 36 (14) 32 (13) B-C: p-valor = 0,024

* Significatividad pruebas no paramétricas. Prueba Kruskal Wallis. Pruebas U-Mann W hitney.

4.2.1.3 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA POR
PROVINCIAS

Aungue no se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre las 3
provincias, Huesca presentd la mayor proporcidén de pacientes con criterios tanto
de enfermedad avanzada como de retraso diagnéstico de VIH/SIDA en el

periodo 2011-2015 en Aragon.
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RETRASO DIAGNOSTICO ENFERMEDAD AVANZADA

60,0%

47,9% 50,0%
38,0%
31,89
28,9% 8%

Zaragoza Huesca Teruel Zaragoza Huesca Teruel

Figura 41. Retraso diagnéstico y enfermedad avanzada por provincias

4.2.1.4 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA POR
NACIONALIDAD Y REGION DE ORIGEN

e Nacionalidad

El nimero total de espafoles que presentaron criterios de retraso diagndstico
fue menor que aquéllos sin retraso diagnostico. Sin embargo, mas de la mitad de
los extranjeros presentaron retraso diagnostico, siendo estas diferencias

estadisticamente significativas (p-valor= 0,011).

La proporcién de extranjeros que presento criterios de enfermedad avanzada fue
superior a la presentada en espafioles (figura 42), apreciandose diferencias

estadisticamente significativas (p-valor= 0,036).
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57,1%

H Retraso diagndstico

H Enfermedad avanzada

Espafiol Extranjero

Figura 42. Retraso diagndstico y enfermedad avanzada por nacionalidad.

e Region de origen

Las personas procedentes de Africa Subsahariana presentaron la mayor
proporcién de enfermedad avanzada, y aquéllos de origen latinoamericano, el
mayor porcentaje de retraso diagnostico de VIH/SIDA en el periodo del estudio.
Ambas poblaciones de extranjeros representaron mas de un tercio de la

poblacion con DT.

De los 8 casos originarios de Africa del Norte, solo uno presentd retraso
diagnostico (12,5%), mostrando diferencias estadisticamente significativas (p-
valor= 0,012) con los subgrupos originarios de Espafia (118 casos, 44,5%) y
Latinoamérica (33 casos, 64,7%). No se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre los subgrupos de poblacion extranjera con

enfermedad avanzada.
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RETRASO DIAGNOSTICO ENFERMEDAD AVANZADA

64,7%

39,2%

Figura 43. Distribucion por regién de origen del retraso diagnostico y enfermedad avanzada

4.2.1.5 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA POR ANOS
DEL ESTUDIO

Los afios 2011 y 2013 presentaron respectivamente, la mayor y menor
proporcion de casos tanto de retraso diagnéstico como de enfermedad avanzada
en los nuevos diagnésticos de VIH/SIDA en el periodo de nuestro estudio, sin

apreciarse diferencias estadisticamente significativas.

4.2.1.6 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA EN LA
POBLACION FALLECIDA

Los pacientes diagnosticados de VIH/SIDA en el periodo 2011-2015 que
fallecieron antes de diciembre de 2016, presentaron una proporcion de retraso
diagnostico y enfermedad avanzada de casi el doble (88% con RD frente a
47,1% sin RD) y el triple (80% con EA frente a 27,1% sin EA) que la poblacién
no fallecida. Estos resultados mostraron diferencias estadisticamente

significativas (p-valor < 0,001 en ambos contrastes).
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88,0%

M Retraso diagnéstico

H Enfermedad avanzada

Fallecidos No fallecidos

Figura 44. Retraso diagnéstico y enfermedad avanzada segun fallecimiento

4.2.2 Analisis de las variables relacionadas con el diagnéstico segun

retraso diagnéstico y enfermedad avanzada

Los datos relacionados con el diagnéstico que componen la poblacion diana de
nuestro estudio, en funcion de la presencia o no de retraso diagnéstico y

enfermedad avanzada, se muestran en las tablas 23 y 24 respectivamente.

Tabla 23. Caracteristicas relacionadas con el diagnéstico segin retraso diagnostico

Caracteristicas relacionadas Retraso No retraso
con el diagnoéstico diagndstico diagndstico p-valor*
n (%) n=215 n= 220
Ambito diagnostico
Atencion Primaria 79 (40,3)a 117 (59,7) 0.001
Atencion Especializada 136 (56,9)s 103 (43,1) '
Mecanismo de transmision
Heterosexual 130 (48,9) 136 (51,1)
Homosexual 47 (48,5) 50 (51,5)
UDVP 12 (60,0) 8 (40,0) ns
Materno-fetal 3 (42,9) 4 (57,1)
No conocido 23 (51,1) 22 (48,9)

* Significacion (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto en la
categoria por fila, cuyas proporciones de retraso diagnéstico difieren significativamente entre si en el nivel
0,05. ns: no significativo. UDVP: usuario/s de drogas via parenteral.
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Tabla 24. Caracteristicas relacionadas con el diagnéstico segin enfermedad avanzada

Caracteristicas relacionadas con el Enfermedad No enfermedad
diagnostico avanzada avanzada p-valor*
n (%) n=131 n= 304
Ambito diagnéstico
Atencion Primaria 35 (17,9)a 161 (82,1) <0001
Atencion Especializada 96 (40,2)s 143 (59,8) '
Mecanismo de transmision
Heterosexual 82 (30,8) 184 (69,2)
Homosexual 27 (27,8) 70 (72,2)
UDVP 8 (40,0) 12 (60,0) ns
Materno-fetal 1(14,3) 6 (85,7)
No conocido 13 (28,9) 32 (71,1)

* Significaciéon (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto en la

categoria por fila, cuyas proporciones de enfermedad avanzada difieren significativamente entre si en el nivel
0,05. ns: no significativo. UDVP: usuario/s de drogas via parenteral.

4.2.2.1 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA SEGUN EL
NIVEL ASISTENCIAL

De los 196 pacientes diagnosticados en Atencién Primaria, 79 (40,3%)
presentaron RD, sin embargo, de los 239 pacientes diagnosticados en Atencién
Especializada, 136 (56,9%) presentaron RD. Estas diferentes resultaron

estadisticamente significativas (p-valor=0,001).

La proporcion de pacientes con enfermedad avanzada diagnosticados en
Atencion Especializada fue de mas del doble en relacibn al porcentaje
diagnosticado en Atenciéon Primaria (40,2% y 17,9% respectivamente),
encontrandose diferencias estadisticamente significativas (p-valor< 0,001).

M Retraso diagnodstico 56,9%
M Enfermedad avanzada

40,3%

Atencién Primaria Atencidn Especializada

Figura 45. Retraso diagnéstico y enfermedad avanzada segin &mbito diagndstico
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4.2.2.2 RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD AVANZADA SEGUN EL
MECANISMO DE TRANSMISION

Los UDVP presentaron mas retraso diagnostico y enfermedad avanzada que el
resto de nuevos diagndsticos de VIH/SIDA en el periodo 2011-2015. Aquéllos
que se contagiaron via materno-fetal presentaron menos DT, aunque no se

obtuvieron diferencias estadisticamente significativas entre los diferentes grupos.

4.3 Analisis de la frecuentacion de |los nuevos casos de

VIH/SIDA en todos los niveles asistenciales sequn retraso

diagnostico y enfermedad avanzada

Para el andlisis de la frecuentacion en los diferentes niveles asistenciales se
excluyeron, tal y como se mencion6 en el apartado de metodologia, los nuevos
diagnosticos de VIH/SIDA cuya via de transmision fue materno-fetal (un total de

7 pacientes).
e Frecuentacion asistencial de los nuevos diagnoésticos VIH/SIDA

En Aragon, los 428 nuevos diagndésticos de VIH/SIDA en el periodo 2011-2015,
generaron un total de 7.475 consultas entre Atencion Primaria, servicios de
Urgencias, ingresos hospitalarios y consultas de Atencion Especializada en los 3
afos previos al diagnostico. El 65% (4.863) de esas consultas se realizaron en
Atencion Primaria, 12,2% (913) en Urgencias, 1,2% (92) durante ingresos

hospitalarios y 21,6% (1.607) en consultas de Atencion Especializada (figura 46).
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FRECUENTACION EN LOS DIFERENTES AMBITOS
SANITARIOS

M Atencidn Primaria
H Urgencias
H Ingresos hospitalarios

I Consultas Especialidades

Figura 46. Frecuentacioén del total de la poblacién en Atencién Primaria, Urgencias, Atencion
Especializada y durante ingresos hospitalarios, previo al diagndéstico de VIH/SIDA

e Frecuentacion media global y en cada nivel asistencial de la poblacion

general

En la tabla 25 se muestra la frecuentacion media de la poblacion del estudio en
los diferentes niveles asistenciales los 3 afios previos al diagndéstico de infeccidn
por VIH/SIDA.

Tabla 25. Frecuentacion media de la poblacion en los diferentes niveles asistenciales
previamente al diagnéstico de VIH/SIDA

Numero consultas Total Atencion Urgencias Atencion Numero

Primaria Especializada ingresos

Media (DE) 17,2 (14,7) 11,4 (9,9) 2,1 (3,0) 3,7(5,7) 0,2 (0,5)
Mediana (RIC) 13 (17) 9(12) 1(3) 2 (5 0 (0)

DE: desviacion estandar. RIC: rango intercuartilico.

Los nuevos diagndsticos de infeccién por VIH/SIDA en Aragoén acudieron una
media de 17,2 veces (DE: 14,7) a consultas de Atencion Primaria, servicios de
Urgencias y consultas de Atencion Especializada los 3 afios previos al

diagndstico. Por cada nivel asistencial se observo lo siguiente:
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1. Atencion Primaria: una media de 11,4 consultas, con un valor minimo de

ninguna visita y maximo de 57 visitas.

2. Urgencias: mas de 2 atenciones, con un valor minimo y maximo de ninguna

atencion y 21 atenciones respectivamente.

3. Atencion Especializada: 4 consultas, con un valor minimo de ninguna
consulta y maximo de 58 consultas. Las consultas de especialistas mas
frecuentadas por nuestra poblacién fueron, por orden: agrupacién de
especialidades puramente quirdrgicas, seguido por las consultas de
Dermatologia y Digestivo, representando conjuntamente el 34,6% del total
de consultas en este ambito sanitario (tabla 26).

Tabla 26. Frecuentacion de la poblacion en las diferentes consultas de Atencion Especializada
previamente al diagnéstico de VIH/SIDA

ESPECIALIDAD n (%)
Servicios Quirdrgicos 193 (12,0)
Dermatologia 189 (11,8)
Digestivo 174 (10,8)
Otorrinolaringologia 147 (9,2)
Ginecologia 145 (9,0)
Oftalmologia 137 (8,5)
Urologia 106 (6,6)
Endocrinologia 67 (4,2)
Alergologia 67 (4,2)
Neurologia 63 (3,9)
Cardiologia 53 (3,3)
Neumologia 53 (3,3)
Anestesiologia 45 (2,8)
Medicina Interna 40 (2,5)
Nefrologia 28 (1,8)
Oncologia 25 (1,5)
Hematologia 31(1,9)
Reumatologia 24 (1,5)
Enfermedades Infecciosas 20 (1,2
Total 1.607
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4. De media, 1 de cada 5 nuevos casos de VIH/SIDA (DE: 0,5) estuvo
ingresado en los 3 afios previos al diagnéstico, con un valor minimo de
ningun ingreso y un valor maximo de 3 ingresos. Los 3 servicios donde mas
ingresOd nuestra poblacion previamente al diagnéstico fueron, por orden:
servicios quirargicos agrupados, Medicina Interna y Digestivo, representando
mas de la mitad del total de ingresos.

Si analizamos la frecuentacién media de los nuevos diagnésticos de infeccidén
por VIH/SIDA en todos los niveles asistenciales, segun retraso diagnostico y
enfermedad avanzada, pueden apreciarse diferencias estadisticamente
significativas (p-valor< 0,001) en el nimero de consultas tanto en Atencién

Primaria como en Urgencias para el grupo de enfermedad avanzada (tabla 27).

Tabla 27. Descripcion del nimero de consultas en los 3 afios previos al diagnéstico de VIH/SIDA
segun la presencia o no de retraso diagndstico y enfermedad avanzada

Ndmero de : . . .
Consultas/ingresos Con RD Sin RD p-valor Con EA Sin EA p-valor
Atencién Primaria
i 11,7 (10,2 11,1 (9,7 12,7 (10,6 10,8 (9,6
Media (DE) (10,2) 9,7) s (10,6) (9,6) < 0,001
Mediana (RIC) 9,0 (4) 8,5(3) 9,5(3) 8,0 (5)
Urgencias
i 2,3(2,8 1931 2,8(3,2 1,8(2,8
Media (DE) (2,8) (3.1) s (3.2 (2,8) < 0,001
Mediana (RIC) 2,0 (3) 1,0 (1) 2,0(1) 1,0 (4)
Ingresos hospitalarios
Media (DE)  0.2(0,5) 0,2 (0,5) s 0,2 (0,4) 0,2 (0,5) s
Mediana (RIC) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Atencion Especializada
Media (DE) 4.0 (5,6) 3,5(5,8) s 4,2 (5,7) 3,5(,7) s
Mediana (RIC)  2.0(2) 2,0(1) 2,0(1) 2,0(2)

*Significatividad (Prueba U de Mann Whitney). ns: no significativo. RD: retraso diagnéstico. EA: enfermedad avanzada.
DE: desviacion estandar. RIC: rango intercuartilico.
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4.4 Analisis de la frecuentacion de los nuevos diagnosticos de

VIH/SIDA en
diagnoéstico v enfermedad avanzada

cada nivel asistencial sequUn retraso

En las tablas 28 y 29 se muestra de manera agrupada, y en funcion de retraso
diagnostico y enfermedad avanzada, la frecuentacion previa al diagnéstico de

VIH/SIDA en los diferentes niveles asistenciales.

Se ha comparado la proporcién de pacientes con RD y sin RD por grupos de
consultas/ingresos hospitalarios segin el nUmero en cada nivel asistencial. Se
ha analizado si existen diferencias en la proporcién de pacientes con RD segun

el nimero de consultas/ingresos.

Tabla 28. Frecuentacion segun retraso diagndstico en los diferentes niveles asistenciales

Nivel asistencial n (%) n (%) Con RD Sin RD p-valor*
Atencién Primaria
Ninguna consulta 22 (5,1) 12 (54,5) 10 (45,5)
1 sola consulta 20 (4,7) 11 (55,0) 9 (45,0)
De 2 a5 consultas | 96 (22,4) 46 (47,9) 50 (52,1) ns
De 6 a 10 consultas | 111 (25,9) 52 (46,8) 59 (53,2)
Mas de 10 consultas | 179 (41,8) 91 (50,8) 88 (49,2)
Urgencias
Ninguna consulta | 132 (30,8) 47 (35,6)a 85 (64,4)
1 sola consulta | 110 (25,7) 57 (51,8)s 53 (48,2) 0,001
Mas de 1 consulta | 186 (43,5) 108 (58,1)s 78 (41,9)
Ingreso hospitalario
Ningun ingreso | 353 (82,5) 167 (47,3)a 186 (52,7) 0.046
1 omésingresos | 75 (17,5) 45 (60,0)s 30 (40,0) '
Consultas Especialistas
Ninguna consulta | 145 (33,9) 74 (51,0) 71 (49,0)
1 sola consulta | 63 (14,7) 28 (44,4) 35 (55,6)
De 2 a 5 consultas | 116 (27,1) 52 (44,8) 64 (55,2) ns
De 6 a 10 consultas | 68 (15,9) 37 (54,4) 31 (45,6)
Mas de 10 consultas 36 (8,4) 21 (58,3) 15 (41,7)

* Significacion (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto en la categoria por
filas, cuyas proporciones de retraso diagnéstico difieren significativamente entre si en el nivel 0,05. ns: no significativo. RD:

retraso diagndstico.
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Se ha comparado la proporcion de pacientes con EA y sin EA por grupos de

consultas/ingresos hospitalarios segin el nUmero en cada nivel asistencial. Se

ha analizado si existen diferencias en la proporcion de pacientes con EA segun

el nimero de consultas/ingresos.

Tabla 29. Frecuentacion segun enfermedad avanzada en los diferentes niveles asistenciales

Nivel asistencial n (%) n (%) Con EA Sin EA p-valor*
Atencién Primaria
Ninguna consulta 22 (5,1) 8 (36,4) 14 (63,6)
1 sola consulta 20 (4,7) 8 (40,0) 12 (60,0)
De 2 a5 consultas | 96 (22,4) 23 (24,0) 73 (76,0) ns
De 6 a 10 consultas | 111 (25,9) 30 (27,0) 81 (73,0)
Mas de 10 consultas | 179 (41,8) 61 (34,1) 118 (65,9)
Urgencias
Ninguna consulta | 132 (30,8) 19 (14,4)a 113 (85,6)
1 sola consulta | 110 (25,7) 39 (35,5)8 71 (64,5) < 0,001
Mas de 1 consulta | 186 (43,5) 72 (38,78 114 (61,3)
Ingreso hospitalario
Ningln ingreso | 353 (82,5) 99 (28,0)a 254 (72,0) 0.023
1 o maésingresos | 75 (17,5) 31 (41,3)s 44 (58,7) '
Consultas Especialistas
Ninguna consulta | 145 (33,9) 44 (30,3) 101 (69,7)
1 sola consulta | 63 (14,7) 17 (27,0) 46 (73,0)
De 2 a5 consultas | 116 (27,1) 28 (24,1) 88 (75,9) ns
De 6 a 10 consultas | 68 (15,9) 27 (39,7) 41 (60,3)
Mas de 10 consultas 36 (8,4) 14 (38,9) 22 (61,1)

* Significacién (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto en la categoria por filas,
cuyas proporciones de enfermedad avanzada difieren significativamente entre si en el nivel 0,05. ns: no significativo. EA:

enfermedad avanzada.

4.4.1 Atencion Primaria

En Atencion Primaria, un 5% de la poblacién no fue valorada en su centro de

salud en los 3 afios previos al diagndéstico y dos tercios de la poblacién acudié en

mas de 5 ocasiones.

Pese a que no existen diferencias estadisticamente significativas en ambos

grupos, se aprecia un aumento de la proporcion de pacientes tanto con retraso

diagnostico como con enfermedad avanzada conforme aumenta el nUmero de

consultas (tablas 28 y 29).
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4.4.2 Urgencias

Un tercio de la poblacion a estudio no acudi6 ninguna vez a Urgencias y casi la
mitad acudid mas de una vez. La poblacion que presenté DT acudié un mayor
namero de veces a servicios de Urgencias en los 3 afios previos al diagndstico
de infeccién por VIH/SIDA.

Se aprecia una relacién entre la proporcion de pacientes con DT y mayor
frecuentacion en servicios de Urgencias (figura 47), existiendo diferencias
estadisticamente significativas en el subgrupo que no acudié ninguna vez a
Urgencias con retraso diagndstico (p-valor= 0,001) y enfermedad avanzada (p-
valor< 0,001) frente al resto de subgrupos (tablas 28 y 29).

Retraso Diagnostico Enfermedad Avanzada

58,1%
51,8%

35,6% 35,5% 38,7%

W i i

Ninguna consulta 1 consulta Mas de 1 consulta Ninguna consulta 1 consulta Mas de 1 consulta

Figura 47. Frecuentacion de la poblacién con retraso diagnostico y enfermedad avanzada en
Urgencias

4.4.3 Ingresos hospitalarios

En los 3 afios previos al diagnéstico de VIH/SIDA, casi una quinta parte de la

poblacién a estudio precis6 al menos un ingreso hospitalario.

Se aprecian diferencias estadisticamente significativas en el subgrupo que no
precis6 ningun ingreso con retraso diagnéstico (p-valor= 0,046) y enfermedad
avanzada (p-valor= 0,023) frente al subgrupo de poblacién que ingres6 al menos

en una ocasion previo al diagnostico de la enfermedad.
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Retraso Diagndstico Enfermedad Avanzada
60,0%
47,3%
41,3%
j . [
Ningun ingreso 10 mas ingresos Ningun ingreso 10 mas ingresos

Figura 48. Pablacion con retraso diagnostico y enfermedad avanzada que
ingreso antes del diagnéstico de VIH/SIDA

4.4.4 Atencion Especializada

Mas de un tercio de la poblacion y representando el grupo mayoritario, no fue
valorado ninguna vez en consultas de especialistas, seguido del grupo que fue
visto de 2 a 5 ocasiones en dichas consultas en los 3 afios previos al diagnostico
de VIH/SIDA.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas tanto en el grupo
de casos con retraso diagnostico como en el grupo de pacientes con

enfermedad avanzada.
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45 Analisis de las oportunidades diagnoésticas perdidas

Tal y como se menciond en el apartado de la metodologia, aquella condicion
clinica que justificaba la realizacién de una prueba de VIH y pas6 desapercibida
para el facultativo, se le ha denominado oportunidad diagnéstica perdida (ODP).
Si la condicién clinica motivo la solicitud de una prueba de VIH, no se considero
por tanto una oportunidad diagnostica perdida.

En el analisis de las oportunidades diagnésticas perdidas y los factores de riesgo
para el contagio de VIH, se excluyeron aquellos nuevos diagnosticos de
VIH/SIDA cuya via de transmision fue materno-fetal (un total de 7 pacientes), ya
gue desde el nacimiento les vino impuesta la condicion de VIH/SIDA, no

pudiendo analizar esta variable.

No se pudo analizar aquellas condiciones clinicas que pudieron pasar
desapercibidas en consultas de Atencion Especializada, ya que en este nivel
asistencial la historia del paciente no esta aun informatizada. Por la dispersion
geografica resultdé imposible poder acceder a las historias fisicas en papel del

total de la muestra.

Segun las recomendaciones reflejadas en las guias®®*

creadas por la OMS, el
ECDC, el Plan Nacional sobre el SIDA y la Plataforma europea sobre VIH, existe
un total de 68 condiciones clinicas que justifican realizar una prueba de VIH. Tal
y como se menciond en el apartado de metodologia y con el fin de facilitar la
recogida de datos, aquellas condiciones clinicas relacionadas con los factores de
riesgo para el contagio de VIH e incluidas como tal segun el PNS, se les
denomind “conductas o factores de riesgo”. Asi, el numero total de condiciones

clinicas se redujo a 60.

Se registré el numero de episodios u oportunidades diagndsticas perdidas por
cada condicion clinica, que presento la poblacion a estudio en los 3 afios previos

al diagnéstico de VIH/SIDA tal y como se refleja en la tabla 30.

Los datos relacionados con aquellas condiciones clinicas mas prevalentes y que
generaron mas oportunidades diagndsticas perdidas en la muestra a estudio, se

reflejan en la tabla 31.
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Tras la revision final de todas las historias clinicas informatizadas de la poblacion
a estudio, se recogi6 un total de 27 condiciones clinicas que generaron
oportunidades diagnésticas perdidas. El resto de condiciones clinicas no
incluidas en el estudio, no generaron oportunidades diagnésticas perdidas por la
buena praxis del facultativo al solicitar la prueba, o simplemente no se dieron en

ningun nuevo caso de VIH/SIDA previamente a su diagnostico.

45.1 Analisis de la prevalencia de las oportunidades diagndsticas
perdidas

45.1.1 TOTAL Y DISTRIBUCION DE OPORTUNIDADES DIAGNOSTICAS
PERDIDAS SEGUN LAS CONDICIONES CLINICAS REGISTRADAS

En los 5 afios a estudio y tras revisar la historia clinica informatizada de cada
nuevo caso de VIH/SIDA los 3 afios previos al diagndéstico, se recogio un total de
2.041 oportunidades diagnésticas perdidas (ODP) en los 3 niveles asistenciales
a estudio, del total de 428 nuevos casos de VIH/SIDA que componen la muestra

para el andlisis de las oportunidades diagndésticas perdidas (tabla 30).
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Las condiciones clinicas registradas fueron:

Tabla 30. Numero de oportunidades diagnosticas perdidas por cada condicién clinica en los
nuevos diagnosticos VIH/SIDA

Condicion clinica N° episodios (%)

Dermatitis seborreica/exantema 396 (19,4)
Fiebre sin causa aparente 210 (10,3)
Pérdida de peso injustificada 208 (10,2)
Infecciones de transmision sexual 148 (7,3)
Linfadenopatia idiopatica 147 (7,2)
Candidiasis bucal 137 (6,7)
Diarrea cronica idiopatica 108 (5,3)
Conductas de riesgo 89 (4,4)
Leucopenia/Trombocitopenia idiopatica > 4 semanas 85 (4,2)
Gestacion 73 (3,6)
Neumonia adquirida en la comunidad 66 (3,2)
Herpes zoster 65 (3,2)
Neuropatia periférica 66 (3,2)
**Herpes simple: Ulceras cronicas > 1mes, bronquitis/neumonia/esofagitis 55 (2,7)
Candidiasis vaginal 54 (2,6)
Hepatitis B o C (aguda o crénica) 48 (2,4)
Sindrome mononucleésico 22 (1,1)
Leucoplasia oral vellosa 20 (1,0)
**Candidiasis esofagica 13 (0,6)
Displasia cervical 13 (0,6)
**Neumonia recurrente (2 0 mas en 12 meses) 7(0,3)
Hepatitis A 5(0,2)
**Neumonia por Pneumocystis jirovecii 2(0,1)
Céncer/displasia anal 1(0)
**Citomegalovirus (no higado, bazo, ganglios) 1(0)
Meningitis linfocitica 1(0)
**Septicemia por Salmonella recurrente 1(0)
Total 2.041

** Enfermedades definitorias de SIDA.

Es necesario aclarar que la tabla 30 refleja el nUmero de episodios por cada una
de las condiciones clinicas, ya fuera por episodios diferentes en el tiempo de la
misma condicién clinica o el mismo episodio valorado varias veces ante la no
mejoria en el mismo paciente. Es decir, una persona que en los 3 afios previos
al diagnéstico de VIH/SIDA, consulté en enero de 2012 en 4 ocasiones por fiebre

sin causa aparente ante la no mejoria, independientemente del nivel asistencial,
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se registr6 de manera similar que otra persona que consultdé por 4 episodios
diferentes de fiebre sin causa aparente durante el periodo 2011-2015. Ambos
presentaron 4 oportunidades diagndsticas perdidas asociadas a fiebre sin causa
aparente.

Un 3,9% de todas las oportunidades diagndsticas perdidas (79 episodios) fueron
enfermedades definitorias de SIDA (tabla 4, pagina 70). Las 3 mas frecuentes
fueron las Ulceras crénicas de mas de un mes de duracién causadas por el Virus
Herpes Simple, la candidiasis esofagica y la neumonia recurrente (2 0 mas
episodios en un afno). El resto de ODP (96,1%) fueron enfermedades asociadas
a una prevalencia de VIH no diagnosticado superior al 0,1% (tabla 5, pagina 71),
y otras enfermedades en las que se considera que es probable que tengan una
prevalencia de VIH no diagnosticado mayor del 0,1%, tal y como se recoge en la
Guia elaborada por el ECDC y la OMS® (tabla 6, pagina 72).

Como puede apreciarse, mas de la mitad del total de oportunidades diagnosticas
perdidas lo componen las 5 condiciones clinicas mas frecuentes: dermatitis
seborreica/exantema, fiebre sin causa aparente, pérdida de peso injustificada,

infecciones de transmision sexual y linfadenopatia idiopatica.

4.5.1.2 PREVALENCIA DE CADA CONDICION CLINICA

Se registr6 un total de 27 condiciones clinicas que generaron oportunidades
diagnosticas perdidas. En la tabla 31 se ha analizado las 14 condiciones clinicas
por las que mas consultaron los 428 nuevos casos de VIH/SIDA en los 3 afios
previos al diagnéstico, generando mas del 90% de las oportunidades

diagnosticas perdidas.

1. El 40% de los nuevos casos VIH/SIDA presentd en los 3 afios previos al
diagnostico de VIH/SIDA algun episodio de dermatitis seborreica o

exantema.

2. Una cuarta parte presentd al menos un episodio de fiebre sin causa

aparente.
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. Mas de un 20% de la poblacion present6 pérdida de peso injustificada.
Del total de mujeres, 26 (22%) eran embarazadas y no se les solicitd una
prueba de VIH tras una prueba de embarazo positiva, solicitAndose
posteriormente desde consultas de Obstetricia.

. Mas de un 15% de la muestra consulté por candidiasis bucal, presentd

infecciones de transmision sexual o una linfadenopatia idiopética.

. Mas del 10% de la poblacion a estudio presento diarrea crénica idiopatica,
leucopenia/trombocitopenia idiopatica de mas de 4 semanas de duracién
o comunicé al facultativo que habia tenido conductas o factores de riesgo
para el contagio de la enfermedad, sin solicitarse una prueba de VIH.

. Entre un 5% y un 10% de los nuevos casos de VIH/SIDA habian
presentado previamente al diagnostico de la enfermedad, algun episodio
de herpes zoOster, neuropatia periférica, neumonia adquirida en la

comunidad o tenian antecedentes de hepatitis B o C (aguda o cronica).
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Tabla 31. Prevalencia de aquellas condiciones clinicas que generaron mas oportunidades
diagnésticas perdidas en los pacientes con nuevo diagnéstico de VIH/SIDA

N° maximo de ODP en un

Condicién clinica n (%) Poblacion total mismo paciente
Dermaititis seborreica/exantema 172 (40,2) 19
Fiebre sin causa aparente 105 (24,5) 12
Gestacion 26 (22,0)* 11
Pérdida de peso injustificada 88 (20,6) 12
Infecciones de transmision sexual 70 (16,4) 7
Candidiasis bucal 70 (16,4) 11
Linfadenopatia idiopatica 67 (15,7) 6
Conductas de riesgo 51 (11,9) 9
Leucopenia/trombocitopenia idiopatica > 4 semanas 46 (10,7) 6
Diarrea cronica idiopatica 44 (10,3) 8
Herpes zéster 34 (7,9) 8
Neuropatia periférica 28 (6,5) 7
Hepatitis B o C aguda/crénica 28 (6,5) 7
Neumonia adquirida en la comunidad 25 (5,8) 10

* Prevalencia calculada sobre el total de mujeres (no se solicitd prueba de VIH tras prueba de embarazo positiva).
Prevalencia en el total de la poblacién: 6,1%. ODP: oportunidad/es diagnéstica/s perdida/s.

Previamente al diagndstico de VIH/SIDA, aquellas condiciones clinicas que
generaron mas oportunidades diagnosticas perdidas en un mismo paciente
fueron la dermatitis seborreica 0 exantema, la fiebre sin causa aparente y la

pérdida de peso injustificada (tabla 31).
e Conductas y factores de riesgo para el contagio de VIH

Mencion aparte merece esta condicién clinica, ya que el 12% de la poblacién a
estudio (51 casos) revel6 conductas sexuales o factores de riesgo para el
contagio de VIH en algin momento de los 3 afios previos al diagndstico, ya fuera

por iniciativa propia o del facultativo e independientemente del nivel asistencial.

Tras la revision individualizada de los 428 nuevos diagndsticos de infeccion por
VIH/SIDA en la HCE, se observé que en 181 casos (42,3% del total de la
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muestra) no constaba ningun episodio 0 no se pregunté por factores/conductas
de riesgo para el contagio de VIH durante los 3 afios previos al diagndstico de la
enfermedad. En los otros 247 casos (57,7%% del total), el profesional sanitario
dej6 reflejado en la historia informatizada del paciente, algin aspecto
relacionado con la presencia o ausencia de factores de riesgo para el contagio
de VIH. De estos 247 casos, 44 (10,3% de la poblacién) comunicaron al
facultativo que no presentaron factores/conductas de riesgo para el contagio y
203 pacientes (47,4%) si que revelaron al facultativo esta condicion clinica,
reflejandolo en la HCE vy solicitando una prueba de VIH a 152 de estos casos
(74,9%). Es decir, a una cuarta parte de los pacientes (51 en total) en los que se
constatd en su historia conductas de riesgo para la transmision de la
enfermedad, no se les solicit6 la prueba y por tanto, fue considerado como una
oportunidad diagndstica perdida (figura 49). Cada vez que se registro en la HCE
la posibilidad de presentar un factor de riesgo para el contagio de la enfermedad,
sin solicitar una prueba de VIH, se consider6 como una oportunidad diagnéstica
perdida para dicha condicion clinica.

éSeregistro en la HCE conductas de riesgo para el contagio de VIH?

10,3%

No presentaron CSR
M NO se solicité prueba VIH
i Se solicit6 prueba VIH

HSi

HNO

Figura 49. Proporcion de pacientes en los que se registro en la historia clinica factores de riesgo

para el contagio de la enfermedad y solicitud prueba de VIH
*HCE: historia clinica electrénica.
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e Infecciones de Transmision Sexual y mecanismo de transmisién

Al analizar el mecanismo de transmision de la poblacion segun la presencia de
oportunidades diagnésticas perdidas asociadas a infecciones de transmision
sexual, destacar que el 37% de los homosexuales, el 20% de los VIH/SIDA sin
mecanismo de transmision conocido y el 9,4% de los heterosexuales fueron
diagnosticados de alguna enfermedad venérea en los 3 afios previos al
diagnéstico de VIH/SIDA, sin solicitarse una prueba de VIH. Sin embargo, los
UDVP diagnosticados de VIH/SIDA, no presentaron ninguna oportunidad
diagnéstica perdida relacionada con ITS.

Existen diferencias estadisticamente significativas (p-valor< 0,001) en el
subgrupo que se contagié via homosexual frente a los subgrupos de UDVP y
aquéllos cuyo mecanismo de transmision fueron las relaciones heterosexuales
de riesgo.

Tabla 32. Poblacion con ODP asociadas a infecciones de transmision sexual segun el
mecanismo de transmisién, previamente al diagnostico de VIH/SIDA.

Mecanismo de transmisién n (%) Poblacién con ITS Poblacién sin ITS p-valor*
Heterosexual 25 (9,4)a 241 (90,6)
Homosexual 36 (37,1)s 71 (62,9)

UDVP 0 (0)a 20 (100) < 0,001
No conocido 9 (20,0)aB 36 (80,0)
Total 70 (16,4) 358 (83,6)

* Significacién (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto en la categoria
por mecanismo de transmisién, cuyas proporciones de ITS difieren significativamente entre si en el nivel 0,05. ITS:
infecciones de transmisién sexual. UDVP: usuario/s de drogas via parenteral.

¢ (Gestantes

Durante el periodo 2011-2015 se diagnosticaron 26 gestantes de infeccidén por
VIH/SIDA. El diagndstico de todas ellas se realizo tras aplicar el screening de
VIH durante el embarazo desde consultas de Ginecologia y Obstetricia. Como
puede apreciarse en la tabla 33, todas las oportunidades diagndsticas perdidas
relacionadas con esta condicién clinica se dieron en Atencién Primaria y en
Urgencias, es decir, el profesional sanitario no solicité una prueba de VIH tras

una prueba de embarazo positiva. De las 26 gestantes, 5 eran espafolas y 21
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(80,8%) eran de origen extranjero (16 de Africa Subsahariana, 3 de Africa del
Norte, una de Latinoamérica y una de Europa del Este).

4.5.2 Analisis del numero de oportunidades diagndsticas perdidas en los

diferentes niveles asistenciales

4521 FRECUENCIA DE LAS OPORTUNIDADES DIAGNOSTICAS
PERDIDAS EN CADA NIVEL ASISTENCIAL

Mas de dos terceras partes (68,5%) del total de oportunidades diagnésticas
perdidas se dieron en Atencién Primaria. Es decir, 1.398 condiciones clinicas
gue justificaron una prueba de VIH pasaron desapercibidas para los médicos de
Atencién Primaria. Casi un tercio (28,4%) del total de oportunidades diagndsticas
perdidas se dieron en servicios de Urgencias y un 3% durante ingresos
hospitalarios, diagnosticandose la enfermedad posteriormente (figura 50).

No sabemos el nimero de ODP en el ambito de consultas de Atencién
Especializada como ya ha sido comentado con anterioridad.

DISTRIBUCION DE OPORTUNIDADES DIAGNOSTICAS PERDIDAS
SEGUN AMBITO SANITARIO

3,1%

M Atencidn Primaria
M Urgencias

i Ingresos hospitalarios

Figura 50. Distribucién de oportunidades diagnésticas perdidas segun el nivel asistencial
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De forma general, puede observarse que todas las condiciones clinicas u
oportunidades diagnésticas perdidas se dieron de manera mucho mas frecuente
en Atencién Primaria que en servicios de Urgencias o durante ingresos
hospitalarios (tabla 33).

Tabla 33. Numero de oportunidades diagnosticas perdidas por cada condicién clinica en los
diferentes niveles asistenciales

Condicion clinica n (%) Episodios 'gtr?r?]ca'ﬁg Urgencias hEons::Jr;?a[IZSri%
Dermatitis seborreica/exantema 396 (19,4) 328 (23,5) 64 (11,1) 4 (6,4)
Fiebre sin causa aparente 210 (10,3) 121 (8,8) 83 (14,4) 6 (9,7)
Pérdida de peso injustificada 208 (10,2) 120 (8,6) 79 (13,6) 9 (14,6)
Infecciones de transmisién sexual 148 (7,3) 129 (9,4) 19 (3,7) 0 (0)
Linfadenopatia idiopatica 147 (7,2) 109 (8,0) 34 (6,3) 4 (6,5)
Candidiasis bucal 137 (6,7) 107 (7,4) 29 (4,7) 1(1,6)
Diarrea cronica idiopatica 108 (5,3) 68 (4,8) 34 (5,6) 6 (9,7)
Conductas de riesgo/UDVP 89 (4,4) 42 (3,1) 40 (7,0) 7(11,3)

seIr_r1eallJr<]:acl)S|oen|a/trombocnopenla idiopatica > 4 85 (4,2) 38 (2,5) 42 (7,0) 5 (6,5)
Gestacién 73 (3,6) 52 (3,8) 21 (3,6) 0 (0)
Neumonia adquirida en la comunidad 66 (3,2) 27 (2,1) 30 (5,2) 9 (14,5)
Neuropatia periférica 66 (3,2) 25 (1,8) 38 (6,4) 3 (4,8)
Herpes zéster 65 (3,2) 51 (3,6) 14 (2,4) 0 (0)

e e T 57 a@e 1@y 00
Candidiasis vaginal 54 (2,6) 48 (3,4) 6 (1,0 0 (0)
Hepatitis B o C (aguda o crénica) 48 (2,4) 36 (2,6) 9(1,6) 3(4,8)
Sindrome mononucledsico 22 (1,1) 14 (0,9) 8 (1,2 0 (0)
Leucoplasia oral vellosa 20 (1,0) 14 (0,9) 5(0,7) 1(1,6)
Candidiasis esofagica 13 (0,6) 8 (0,6) 3(0,5 23,2
Displasia cervical 13 (0,6) 11 (0,8) 1(0,2) 1(1,6)
Neumonia recurrente (2 0 mas en 12 meses) 7 (0,3) 3(0,2 4(0,7) 0 (0)
Hepatitis A 5(0,2) 3(0,2 2 (0,3 0 (0)
Neumonia por Pneumocystis jirovecii 2(0,1) 0 (0) 0 (0) 23,2
Céncer/displasia anal 1(0) 1(0,1) 0 (0) 0 (0)
Citomegalovirus (no higado, bazo, ganglios) 1(0) 1(0,1) 0 (0) 0 (0)
Meningitis linfocitica 1(0) 0(0) 1(0,2) 0 (0)
Septicemia por Salmonella recurrente 1(0) 1(0,1) 0 (0) 0 (0)
NUMERO TOTAL EPISODIOS 2.041 (100) 1.398 (68,5) 580 (28,4) 63 (3,1)

UDVP: usuario/s drogas via parenteral.
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e Proporcién de oportunidades diagnésticas perdidas en cada nivel

asistencial

Si se relaciona el numero de oportunidades diagnosticas perdidas en cada nivel
asistencial con el numero total de consultas en cada uno de los ambitos
sanitarios, puede apreciarse que, el 34,8% de las consultas y motivos de ingreso
estuvieron relacionados con condiciones clinicas justificantes de una prueba de
VIH, pasando desapercibidas para el facultativo en todos los &mbitos sanitarios.
En el 28,7% de las consultas realizadas en Atencién Primaria, los nuevos
diagnésticos de VIH/SIDA presentaron alguna oportunidad diagnostica perdida,
63,5% en Urgencias y en el 68,5% de los ingresos se dio alguna condicion
clinica sin solicitarse una prueba de VIH (tabla 34).

Tabla 34. Proporcion de oportunidades diagnésticas perdidas en los diferentes niveles
asistenciales en los nuevos diagnosticos VIH/SIDA

Nivel asistencial N°_Consu|tas/ _ N° qurtunidadt_as % ODP_en cada
ingresos diagnésticas perdidas nivel asistencial
Atencién Primaria 4.863 1.398 28,7%
Urgencias 913 580 63,5%
Ingresos hospitalarios 92 63 68,5%
Total 5.868 2.041 34,8%

ODP: oportunidad/es diagnésticals perdidals.

4.5.2.2 NUMERO DE OPORTUNIDADES DIAGNOSTICAS PERDIDAS EN
CADA NIVEL ASISTENCIAL Y SEGUN RETRASO DIAGNOSTICO Y
ENFERMEDAD AVANZADA

En las tablas 35 y 36 se muestra el nimero medio de oportunidades
diagndsticas perdidas en todos los niveles asistenciales, de manera general, y
también analizadas segun la presencia de retraso diagnéstico y enfermedad

avanzada.
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Tabla 35. Descriptivos de oportunidades diagndsticas perdidas global y en cada nivel asistencial
segun retraso diagndstico.

Poblacién

Oportunidades Diagndsticas - S .
Perdidas Total Poblacion con RD  Poblacion sin RD p-valor
Todos niveles Media (DE) 4749 >8(50) 2769 < 0,001
asistenciales o iana (RIC) 4(6) 4(6) 3(4)
Media (DE 3,3(3,6 3,8(4,2 2,7(2,8
Atencion edia (DE) (3.0 “2) *8 0,005
Primari ,
rimaria Mediana (RIC) 2 (4) 3 (4) 2 (3)
Media (DE) 1,3(2,1) 1,8(2,3) 0,9 (1,7)
Urgencias < 0,001
Mediana (RIC) 0(2 1(3) 0(1)
Media (DE 0,1 (0,6 0,2 (0,7 0,1(0,4
Ingresos edia (DE) 88 ©7) O 0,023
hospitalari ’
ospitalarios  \1diana (RIC) 0(0) 0(0) 0(0)

*Significatividad (Prueba U de Mann Whitney). RD: retraso diagnéstico.

Tabla 36. Descriptivos de oportunidades diagndsticas perdidas global y en cada nivel asistencial

segun enfermedad avanzada

Poblacién

Oportunldades_ Diagnosticas Poblacién con EA Poblacién sin EA p-valor*
Perdidas Total
Todos niveles Media (DE) 47 (49) 7163 2768 < 0,001
asistenciales - iana (RIC) 4 (6) 5.5 (7) 3(4)
Media (DE 3,3(3,6 4,6 (4,7 2,7 (2,7
At(_ancic'_)n edia (DE) (3.6 “n @0 < 0,001
Primaria Mediana (RIC) 2 (4) 4 (5) 2(3)
Media (DE) 1,3(2,1) 2,4 (2,6) 0,9 (1,6)
Urgencias < 0,001
Mediana (RIC) 0(2 2 (4 0(1)
Ingresos Media (DE) 0,1 (0,6) 0,2 (0,7) 0,1 (0,6) -
hospitalarios - 1o jiana (RIC) 0(0) 0(0) 0(0)

*Significatividad (Prueba U de Mann Whitney). EA: enfermedad avanzada.
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e Entodos los niveles asistenciales

En los 3 afios previos al diagndstico de la enfermedad, La media de
oportunidades diagndsticas perdidas en la poblacion a estudio fue de casi 5 por
cada nuevo caso de VIH/SIDA.

El grupo con RD presenté de media casi 6 ODP y el grupo con EA presenté 7
ODP, apreciandose diferencias estadisticamente significativas (p-valor< 0,001
en ambos contrastes) con los grupos sin RD y sin EA.

e En Atencién Primaria

La media de ODP fue de 3 por cada nuevo diagnostico de infeccion por
VIH/SIDA.

La poblacion con RD present6 en Atencion Primaria casi 4 ODP y los pacientes
con EA al diagnostico de la enfermedad mas de 4 ODP. En ambos contrastes
con la poblacion sin RD (p-valor=0,005) y sin EA (p-valor< 0,001), se apreciaron

respectivamente diferencias estadisticamente significativas.
e En Urgencias

En Urgencias pasaron desapercibidas una media 2 condiciones clinicas por
paciente justificantes de una prueba de VIH, casi 2 ODP para los pacientes con
RD y mas de 2 ODP para aquéllos con EA. Estos resultados mostraron
significatividad estadistica al compararlos con la poblacién sin RD y sin EA

respectivamente (p-valor< 0,001 en ambos contrastes).
e Eningresos hospitalarios

Los pacientes que en los 3 afios previos al diagndstico de la enfermedad,
precisaron algun ingreso hospitalario y que al diagndstico presentaron RD,
tuvieron una media de ODP mayor, apreciandose diferencias estadisticamente
significativas (p-valor= 0,023) con los pacientes sin RD. En cambio, no se

encontraron diferencias estadisticamente significativas para la poblacion con EA.
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4.5.2.3 NUMERO DE OPORTUNIDADES DIAGNOSTICAS PERDIDAS POR
NIVEL ASISTENCIAL

Tabla 37. Numero de oportunidades diagnoésticas perdidas por grupos, de manera
global y en cada nivel asistencial

Niveles asistenciales n (%) Poblacion total

Todos niveles asistenciales

Ninguna ODP 59 (13,8)

1 sola ODP 63 (14,7)

De 2a50DP 171 (40,0)
De 6 a 10 ODP 97 (22,7)
Mas de 10 ODP 38 (8,9)

Atencién Primaria

Ninguna ODP 80 (18,7)

1 sola ODP 89 (20,8)
De 2 a5 0ODP 177 (41,4)

De 6 a 10 ODP 64 (15,0)

Mas de 10 ODP 18 (4,2)

Urgencias

Ninguna ODP 215 (50,2)

1 sola ODP 86 (20,1)
De 2 a5 ODP 107 (25,0)

Mas de 5 ODP 20 (4,7)

Ingresos hospitalarios

Ninguna ODP 396 (92,5)
1 sola ODP 15 (3,5)
Més de 1 ODP 17 (4,0)

ODP: oportunidad/es diagnoéstical/s perdida/s.

e Entodos los niveles asistenciales

De manera general y sin tener en cuenta las variables retraso diagnostico y
enfermedad avanzada, se aprecia que el 13,8% de la poblacién estudiada, no
presentd ninguna oportunidad diagndstica perdida previa al diagndéstico de
VIH/SIDA en ningan ambito sanitario, bien por no presentar ninguna condicion
clinica o por no acudir a ningdn centro sanitario. El 86,2% de los nuevos
diagndsticos VIH/SIDA presentd al menos una oportunidad diagndstica perdida.
El 40% de la poblacion presentd entre 2 y 5 oportunidades diagnosticas perdidas
durante los 3 afios previos al diagnostico de VIH/SIDA, independientemente del

nivel asistencial (figura 51).
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Poblacion (%) y n2 de oportunidades diagndsticas perdidas en
todos los niveles asistenciales

40,0%

22,7%
8,9%
Ninguna ODP 10DP 2-50DP 6-100DP  Mas de 10 ODP

Figura 51. Distribucion de la poblacién segln sus oportunidades
diagnésticas perdidas en todos los niveles asistenciales.

e En Atencién Primaria

La quinta parte de los nuevos diagnésticos de VIH/SIDA no presenté ninguna
oportunidad diagnéstica perdida en Atencidén Primaria o0 no acudié a consultas de
su centro de salud, aunque la mayor parte de la poblacion, presento entre 2 y 5

oportunidades diagnosticas perdidas.

Poblacion (%) y n2 de oportunidades diagndsticas
perdidas en Atencion Primaria

41,4%
20,8%
18,7%
15,0%
j 4’2%
Ninguna ODP 10DP 2-50DP 6-10 ODP Mas de 10

ODP

Figura 52. Distribucion de la poblacion segun sus oportunidades diagnoésticas perdidas en
Atencion Primaria.
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e En Urgencias

La mitad del total de la muestra a estudio no acudié o no presentd ninguna
oportunidad diagnostica perdida en Urgencias, siendo el grupo mayoritario. A
este grupo le siguié el que presenté entre 2 y 5 oportunidades diagndsticas

perdidas previas al diagnostico (25% de los nuevos casos VIH/SIDA).

Poblacion (%) y n2 de oportunidades diagnésticas
perdidas en Urgencias

50,2%

Ninguna ODP 10DP 2-50DP Mas de 5 ODP

Figura 53. Distribucion de la poblacion segun sus oportunidades
diagnosticas perdidas en Urgencias.

e Eningresos hospitalarios

La mayor parte de la poblacion no presentd ninguna oportunidad diagndstica
perdida, bien porque no ingres6é o porque el motivo de ingreso no fue una

condicion clinica justificante de una prueba de VIH.

Hay que destacar que del total de pacientes que precisaron un ingreso previo al
diagnostico de VIH/SIDA, el subgrupo que presenté mas de una oportunidad
diagndstica perdida fue mas numeroso que aquel con una Unica condicion clinica

previa al ingreso.
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Poblacion (%) y n2 de oportunidades diagndsticas
perdidas en Ingresos hospitalarios

92,5%

3,5% 4,0%

Ninguna ODP 10DP Mas de 1 ODP

Figura 54. Distribucion de la poblacién segin sus oportunidades
diagnésticas perdidas en ingresos hospitalarios.

4.6 Analisis de las oportunidades diagnoésticas perdidas en la

poblacion con retraso diagnostico v enfermedad avanzada

4.6.1 Analisis de las oportunidades diagndsticas perdidas en la poblacién

con retraso diagnoéstico

En la tabla 38 se muestra el nimero y la proporcion de pacientes con retraso
diagnostico por cada una de las condiciones clinicas mas prevalentes en la

poblacién a estudio.

1. El 80% de los nuevos diagnosticos de infeccién por VIH/SIDA con algun
episodio de neumonia adquirida en la comunidad en los 3 afios previos al

diagndstico de la enfermedad, presentd retraso diagndstico.

2. Mas del 60% de los pacientes que consultaron por pérdida de peso
injustificada, candidiasis bucal, diarrea cronica idiopética o fiebre sin causa

aparente, presentd criterios de retraso diagndstico.
3. El retraso diagnéstico de la enfermedad afect6 a mas de la mitad de los

casos con antecedentes de herpes zdéster, leucopenia/trombocitopenia

idiopatica de mas de 4 semanas de duracion, dermatitis seborreica o
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exantema, y a aquéllos que manifestaron factores o conductas de riesgo

para el contagio de VIH.

4. Entre un 40% y un 50% de la muestra que consultd por linfadenopatia

idiopatica o infecciones de transmision sexual, presenté retraso diagnostico.

5. Las embarazadas presentaron menos retraso diagnéstico que el resto de

mujeres.

Existen diferencias estadisticamente significativas en la poblacién con retraso
diagnéstico que presentd, previamente al diagnéstico de VIH/SIDA: neumonia
adquirida en la comunidad, pérdida de peso injustificada, candidiasis bucal,
diarrea cronica idiopatica, fiebre sin causa aparente y
leucopenia/trombocitopenia idiopatica de mas de 4 semanas de duracion, frente
a la poblacioén con RD que no present6 dichas condiciones clinicas (tabla 38).
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Tabla 38. Prevalencia de las condiciones clinicas que generaron mas oportunidades
diagnosticas perdidas en la poblacion con retraso diagndstico

Total .
Condicién clinica n (%) pacientes an RD S'_n RD p-valor*
_ n= 212 n= 216
n= 428
) . No  403(94,2) 192 (47,6)a 211 (52,4)
Neumonia adquirida en la 0.002
comunidad ; !
Si 25 (5,8) 20 (80,0)s 5(20,0)
340 (79,4 145 (42,6 195 (57,4
Pérdida de peso No (79:4) (42.6) (57:4) <0001
injustificada '

Si  88(20,6) 67(76,1)s 21(23,9)

No 358 (83,6) 164 (45,8)a 194 (54,2)
Candidiasis bucal < 0,001
Si 70 (16,4) 48 (68,6)s 22 (31,4)

No  384(89,7) 183 (47,7)a 201 (52,3)
Diarrea cronica idiopatica 0,022
Si 44 (10,3) 29(65,9)s  15(34,1)

No  323(75,5) 144 (44,6)a 179 (55,4)
Fiebre sin causa aparente < 0,001
Si 105 (24,5) 68 (64,8)s 37 (35,2)

No 394 (92,1) 193 (49,0) 201 (51,0)
Herpes zéster ns
Si 34 (7,9) 19 (55,9) 15 (44,1)

. . . No 382 (89,3) 177 (27,5)a 205 (72,5)
Leucopenia/trombocitopenia

idiopatica > 4 semanas < 0,001

S 46(10,7)  35(54,3)s 11 (45,6)

. No 256 (59,8) 120 (46,9) 136 (53,1)
Dermatitis

X ns
seborreica/exantema

Si  172(40,2)  92(53,5) 80 (46,5)

No 377(881)  186(49,3) 191 (50,7)
Conductas de riesgo/UDVP ns
Si 51 (11,9) 26 (51,0) 25 (49,0)

No 360 (84,3) 179 (46,3) 181 (53,7)
Linfadenopatia idiopatica ns
Si 67 (15,7) 33 (49,3 34 (50,7)

, No 358(83,6) 181(50,6) 177 (49,4)
Infecciones de transmision

ns
sexual

Si 70 (16,4) 31(44,3) 39 (55,7)

No 92 (78,0) 48 (52,2) 44 (47,8)
Gestacion** ns
Si 26 (22,0) 10 (38,5) 16 (61,5)

* Significaciéon (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto
en la categoria condicion clinica, cuyas proporciones de retraso diagndstico difieren significativamente
entre si en el nivel 0,05. ns: no significativo. RD: retraso diagnéstico. UDVP: usuario/s de drogas via
parenteral.

** Prevalencia calculada segun el total de mujeres de la muestra.
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4.6.2 Analisis de las oportunidades diagnésticas perdidas en la poblacion

con enfermedad avanzada

En la tabla 39 se muestra el porcentaje y el numero de pacientes con
enfermedad avanzada, que presentaron aquellas condiciones clinicas mas

frecuentes.

1. Més del 60% de los nuevos diagnésticos de infeccién por VIH/SIDA con
algun episodio de pérdida de peso injustificada o neumonia adquirida en
la comunidad, en los 3 afios previos al diagndstico, presenté enfermedad

avanzada.

2. Mas de la mitad de los pacientes que presentaron
leucopenia/trombocitopenia idiopatica de mas de 4 semanas de duracion,
candidiasis bucal o diarrea cronica idiopatica, cumplié criterios de

enfermedad avanzada.

3. La enfermedad avanzada afecto entre el 30% y el 43% de los casos con
antecedentes de fiebre sin causa  aparente, dermatitis
seborreica/exantema y linfadenopatia idiopatica. También a aquéllos que
manifestaron conductas o factores de riesgo para el contagio de VIHy a

las embarazadas.

4. La proporcion de pacientes con enfermedad avanzada fue menor en el
grupo con antecedentes de herpes zOster e infecciones de transmision

sexual, frente a la poblacion que no presento estas 2 condiciones clinicas.

Existen diferencias estadisticamente significativas en la poblacion con
enfermedad avanzada que presentd, previamente al diagnostico de VIH/SIDA:
pérdida de peso injustificada, neumonia adquirida en la comunidad,
leucopenia/trombocitopenia idiopatica de mas de 4 semanas de duracién,
candidiasis bucal, diarrea cronica idiopatica, fiebre sin causa aparente y
dermatitis seborreica/exantema, frente a la poblacién con EA que no presentd

dichas condiciones clinicas (tabla 39).
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Tabla 39. Prevalencia de las condiciones clinicas que generaron mas oportunidades
diagnosticas perdidas en la poblacion con enfermedad avanzada

Total .
Condicién clinica n (%) pacientes an EA S'_n EA p-valor*
-~ n=130 n= 298
n= 428
340 (79,4 72 (21,2 268 (78,8
Pérdida de peso No (79.4) (21, 2)a (78.8) <0001
injustificada . '
Si 88 (20,6) 58 (65,9)s 30 (34,1)
. - No 403 (94,2) 116 (28,8)a 287 (71,2)
Neumonia adquirida en la 0.004
comunidad | !
Si 25 (5,8) 14 (60,3)s 11 (39,7)
) ) ) No 382 (89,3) 105 (27,5)a 277 (72,5)
Leucopenia/trombocitopenia <0001
idiopatica > 4 semanas , '
Si 46 (10,7) 25 (54,3)s 21 (45,6)
No 358 (83,6) 92 (25,7)a 266 (74,3)
Candidiasis bucal < 0,001
Si 70 (16,4) 38 (54,3)s 32 (45,7)
No  384(89,7) 107 (27,9)a 277 (72,1)
Diarrea cronica idiopatica 0,001
Si 44 (10,3) 23 (52,3)s 21 (47,7)
No 323 (75,5) 85 (26,3)a 238 (73,7)
Fiebre sin causa aparente 0,001
Si 105 (24,5) 45 (42,9)8 60 (57,2)
» No 256 (59,8) 65 (25,4)a 191 (74,6)
Dermatitis 0.006
seborreica/exantema ; '
Si 172 (40,2) 65 (37,8)s 107 (62,2)
No 377 (88,1) 113 (30,0) 264 (70,0)
Conductas de riesgo/UDVP ns
Si 51 (11,9) 17 (33,3) 34 (66,7)
No 360 (84,3) 109 (30,3) 251 (69,7)
Linfadenopatia idiopatica ns
Si 67 (15,7) 21 (31,3) 46 (68,7)
No 92 (78,0) 28 (30,4) 64 (69,6)
Gestacion** ns
Si 26 (22,0) 8 (30,8) 18 (69,2)
No 394 (92,1) 120 (30,5) 274 (69,5)
Herpes zéster ns
Si 34 (7,9) 10 (29,4) 24 (70,6)
) o, No 358 (83,6) 115(32,1) 243 (67,9)
Infecciones de transmisién ns
sexual .
Si 70 (16,4) 15 (21,4) 55 (78,6)

* Significaciéon (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto en la
categoria condicion clinica, cuyas proporciones de enfermedad avanzada difieren significativamente entre si en
el nivel 0,05. ns: no significativo. EA: enfermedad avanzada. UDVP: usuario/s de drogas via parenteral.

** Prevalencia calculada segun el total de mujeres de la muestra.
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4.7 Analisis del numero de oportunidades diagnosticas

perdidas en cada nivel asistencial segun retraso

diagnoéstico y enfermedad avanzada

4.7.1 Analisis del numero de oportunidades diagndésticas perdidas en cada

nivel asistencial segun retraso diagnostico

En la tabla 40 se muestra de forma agrupada el nimero de oportunidades
diagnosticas perdidas en todos los niveles asistenciales, de manera general, y

también analizadas segun retraso diagndstico.

Se ha comparado la proporcion de pacientes con RD y sin RD por grupos de
ODP segun el numero en cada nivel asistencial. Se ha analizado si existen

diferencias en la proporcion de pacientes con RD segun el nUmero de ODP.

Tabla 40. Oportunidades diagndsticas perdidas en todos los niveles asistenciales segun retraso
diagnéstico.

Oportunidades Diagndsticas .
Perdidas Polt:)lacmn Poblacién con RD  Poblacién sin RD | p-valor*
otal
n (%)
Todos niveles asistenciales
Ninguna ODP 59 (13,8) 19 (32,2)a 40 (67,8)
1 sola ODP 63 (14,7) 24 (38,1)aB 39 (61,9)
De 2 a5 ODP 171 (40,0) 86 (50,3)s,c 85 (49,7) < 0,001
De 6 a 10 ODP 97 (22,7) 54 (55,7)c 43 (44,3)
Mas de 10 ODP 38 (8,9 29 (76,3)p 9 (23,7)
Atencion Primaria
Ninguna ODP 80 (18,7) 35 (43,7)aB 45 (56,3)
1 sola ODP 89 (20,8) 35 (39,3)s 54 (60,7)
De 2 a50DP 177 (41,4) 93 (52,5)ac 84 (47,5) 0,036
De 6 a 10 ODP 64 (15,0) 36 (56,3)ac 28 (43,7)
Més de 10 ODP 18 (4,2) 13 (72,2)c 5 (27,8)
Urgencias
Ninguna ODP 215 (50,2) 83 (38,6)a 132 (61,4)
1 sola ODP 86 (20,1) 50 (58,1)s 36 (41,9) <0.001
De 2 a5ODP 107 (25,0) 64 (59,8)s 43 (40,2) ’
Més de 5 ODP 20 (4,7) 15 (75,0)s 5 (25,0)
Ingresos hospitalarios
Ninguna ODP 396 (92,5) 190 (48,0) 206 (52,0)
1 sola ODP 15 (3,5) 10 (66,7) 5(33,3) ns
Més de 1 ODP 17 (4,0) 12 (70,6) 5 (29,4)

* Significacién (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto en la categoria ODP
para cada nivel asistencial, cuyas proporciones de retraso diagnéstico difieren significativamente entre si en el nivel 0,05. ns:
no significativo. ODP: oportunidad/es diagnéstica/s perdida/s. RD: retraso diagnéstico.
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4.7.1.1 EN TODOS NIVELES ASISTENCIALES

Independientemente del nivel asistencial, el porcentaje de personas que no
presentd ninguna oportunidad diagnédstica perdida fue el doble en la poblacion
sin retraso diagndstico, en comparacion con la poblacion que presentdé RD. La
proporcién de pacientes que presentd RD en el subgrupo con mas de 10 ODP
fue 3 veces mayor que la proporcién de pacientes sin RD en este subgrupo. Se
observa una mayor proporcion de pacientes con RD conforme aumenta el
namero de ODP (figura 55).

Existen diferencias estadisticamente significativas (p-valor< 0,001) entre casi
todos los subgrupos con RD, pero especialmente en el subgrupo con mas de 10
ODP frente al resto.

Retraso Diagnostico

76,3%

55,7%

50,3%
| I I
32,2% i

Ninguna ODP 10DP 2-50DP 6-100DP  Mds de 10 ODP

Figura 55. Distribucién de la poblacién con retraso diagnostico seguin el nUmero de
oportunidades diagnésticas perdidas en todos los niveles asistenciales

4.7.1.2 EN ATENCION PRIMARIA

En Atencion Primaria el grupo mayoritario lo formé aquel que presenté de 2 a 5
ODP, valor a partir del cual el porcentaje de poblacion con RD es
progresivamente mayor al de la poblacién sin RD. Existe por tanto una relacion
entre la proporcion de pacientes con RD y el nimero de ODP, apreciandose

diferencias estadisticamente significativas (p= 0,036) especialmente en el
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subgrupo de casos que presentdé mas de 10 ODP frente a los subgrupos sin

ninguna y una sola ODP con RD.

43,7%

1

Retraso Diagnostico
72,2%

[

56,3%

52,5%

39,3%

Ninguna ODP

10DP 2-50DP 6-10 ODP Mas de 10 ODP

Figura 56. Distribucién de la poblacién con retraso diagnéstico segun el nimero de
oportunidades diagnésticas perdidas en Atencién Primaria.

4.7.1.3 ENURGENCIAS

El grupo de personas con RD que present6 en Urgencias de 2 a 5 y una Unica

ODP previa al diagnéstico de VIH/SIDA, supero la mitad del total de pacientes

con RD.

Se aprecia una mayor proporcion de pacientes con RD conforme aumenta el

niamero de ODP en Urgencias,

mostrando diferencias estadisticamente

significativas entre el subgrupo con RD que no presenté ninguna ODP frente al

resto de subgrupos.
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Retraso Diagndstico
75,0%

0,
58,1% >9,8%

' I I

Ninguna ODP 10DP 2-50DP M3s de 5 ODP

Figura 57. Distribucién de la poblacién con retraso diagnéstico segun el nimero de
oportunidades diagnésticas perdidas en Urgencias.

4.7.1.4 ENINGRESOS HOSPITALARIOS

Ingresé el doble de personas con RD que sin RD con al menos una ODP.

Aunque la proporcién de pacientes con RD fue mayor en el subgrupo con mas
de una ODP previa al ingreso, no se han obtenido resultados estadisticamente

significativos entre subgrupos con RD.

4.7.2 Analisis del numero de oportunidades diagndsticas perdidas en

los diferentes niveles asistenciales segun enfermedad avanzada

En la tabla 41 se muestra de forma agrupada el nimero de oportunidades
diagndsticas perdidas en todos los niveles asistenciales, de manera general, y

también analizadas segun enfermedad avanzada.

Se ha comparado la proporcion de pacientes con EA y sin EA por grupos de
ODP segun el numero en cada nivel asistencial. Se ha analizado si existen

diferencias en la proporcion de pacientes con EA segun el nimero de ODP.
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Tabla 41. Oportunidades diagnésticas perdidas en todos los niveles asistenciales segun
enfermedad avanzada

Oportunidades_ Diagnésticas Poblacién Poblaciéon con EA  Poblacién sin EA p-valor*
Perdidas total
Todos niveles asistenciales
Ninguna ODP 59 (13,8) 8 (13,6)a 51 (86,4)
1 sola ODP 63 (14,7) 8 (12,7)a 55 (87,3)
De2a50DP | 171 (40,0) 49 (28,7)s 122 (71,3) < 0,001
De 6 a 10 ODP 97 (22,7) 39 (40,2)s 58 (59,8)
Mas de 10 ODP 38 (8,9) 26 (68,4)c 12 (31,6)
Atencién Primaria
Ninguna ODP 80 (18,7) 17 (21,2)a 63 (78,8)
1 sola ODP 89 (20,8) 18 (20,2)a 71 (79,8)
De 2 a5 0DP 177 (41,4) 55 (31,1)a 122 (68,9) < 0,001
De 6 a 10 ODP 64 (15,0) 29 (45,3)s 35 (54,7)
Mas de 10 ODP 18 (4,2) 11 (61,1)s 7 (38,9)
Urgencias
Ninguna ODP | 215 (50,2) 40 (18,6)a 175 (81,4)
1 sola ODP 86 (20,1) 23 (26,7)a 63 (73,4) <0.001
De2a50DP 107 (25,0) 52 (48,6)s 55 (51,4) ’
Mas de 5 ODP 20 (4,7) 15 (75,0)c 5 (25,0)
Ingresos hospitalarios
Ninguna ODP | 396 (92,5) 116 (29,3) 280 (70,7)
1 sola ODP 15 (3,5) 8 (53,3) 7 (46,7) ns
Mas de 1 ODP 17 (4,0) 6 (35,3) 11 (64,7)

* Significacion (Test Chi-Cuadrado de Pearson). Cada letra de subindice distinta indica un subconjunto en la categoria ODP
para cada nivel asistencial, cuyas proporciones de enfermedad avanzada difieren significativamente entre si en el nivel 0,05.
ns: no significativo. ODP: oportunidad/es diagnoéstica/s perdida/s. EA: enfermedad avanzada.

4.7.2.1 EN TODOS NIVELES ASISTENCIALES

A nivel global, el porcentaje de personas que no presentdé ninguna ODP fue 6
veces mayor en la poblacion sin EA, en comparacion con la poblacion con EA.
Existe una relacion entre la proporcién de nuevos diagnosticos VIH/SIDA con EA
y el nimero de ODP (figura 58), mostrando diferencias estadisticamente
significativas (p< 0,001) especialmente en el subgrupo con EA que presenté mas

de 10 ODP frente al resto de subgrupos con EA.

159



Resultados

Enfermedad Avanzada
68,4%

40,2%
28,7%
13,6%  12,7%

Ninguna ODP 1 0DP 2-50DP 6-10 ODP Mas de 10 ODP

Figura 58. Distribucion de la poblacién con enfermedad avanzada segun el nimero de
oportunidades diagnésticas perdidas en todos los niveles asistenciales

4.7.2.2 EN ATENCION PRIMARIA

En Atencién Primaria el grupo mayoritario lo formé aquel que presenté de 2 a 5
ODP. La proporcién de pacientes que no presenté ninguna ODP previa al
diagnéstico de VIH/SIDA fue casi 4 veces mayor en la poblacién sin EA que en

la muestra que present6 EA al diagndéstico.

Se observa una relacion entre el porcentaje de personas con EA y el nUmero de
ODP en Atencion Primaria (figura 59), con diferencias estadisticamente
significativas (p< 0,001) entre los subgrupos con EA de 6 a 10 ODP y mas de 10

ODP frente al resto de subgrupos con EA.

Enfermedad Avanzada  °11%

45,3%
31,1%
21,2% 20,2% i

Ninguna ODP 1 0ODP 2-50DP 6-10 ODP Mas de 10 ODP

Figura 59. Distribucién de la poblacién con enfermedad avanzada segun el nimero de
oportunidades diagnésticas perdidas en Atencion Primaria

160



Resultados

4.7.2.3 ENURGENCIAS

La mitad de la poblacion con criterios de EA fue atendida en Urgencias,
previamente al diagndstico de la enfermedad, al menos por 2 condiciones

clinicas justificantes de una prueba de VIH.

Existe una relacion entre la proporcion de casos con EA 'y el nUmero de ODP en
este nivel asistencial (figura 60), apreciandose diferencias estadisticamente
significativas (p-valor< 0,001) en los subgrupos con EA de 2 a5 ODP y mas de 5

ODP, tanto entre si, como con el resto de subgrupos.

75,09
Enfermedad Avanzada 0%

48,6%
26,7%
18,6% i

Ninguna ODP 10DP 2-50DP Mds de 5 ODP

Figura 60. Distribucién de la poblacion con enfermedad avanzada segun el nimero de
oportunidades diagnésticas perdidas en Urgencias

4.7.2.4 ENINGRESOS HOSPITALARIOS

No se hallaron diferencias estadisticamente significativas entre los subgrupos de

poblacién con EA segun el numero de ODP durante ingresos hospitalarios.
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4.8 Estudio de los factores asociados a retraso diagnostico vy

enfermedad avanzada mediante modelos de reqgresion

multivariante. Regresion loqgistica

Para hallar los factores de riesgo asociados a la presencia de retraso diagnoéstico
y enfermedad avanzada, hemos realizado un andlisis mediante modelos de
regresion logistica, Para ejecutarlo, se comprueba la bondad de ajuste del
modelo multivariante a través del test de Hosmer y Lemeshow, dicho test nos da
una significacion mayor de 0,05, lo que indica que el modelo es adecuado.

Se estiman los Odds Ratio (OR) en modelos univariantes, sin ajustar por el resto
de covariables, y se estiman OR ajustando por covariables. Se dan OR
estimados con su Intervalo de Confianza (IC) al 95% y su p-valor asociado.
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4.8.1 Regresion logistica para el estudio de los factores asociados a la
presencia de retraso diaghostico

Tabla 42. Regresion logistica de los factores asociados a retraso diagnéstico

Modelo ajustado Modelo sin ajustar

OR IC 95% p-valor OR IC 95% p-valor

Edad
13 a 24 afios 0,008 0,008
25 a 39 afios 1,23 (0,61 -2,48) 0,564 1,24 (0,64 - 2,42) 0,519
40 a 59 afios 2,41 (1,14 -5,08) 0,021 2,22  (1,12-4,41) 0,023
Mayor a 60 afios 3,54 (1,01-12,37) 0,047 3,44 (1,10-10,78) 0,034
Sexo (Hombre) 1,40 (0,81-2,39) 0,226 1,02 (0,67 - 1,56) 0,923

Ambito (Atencién especializada) 1,88 (1,22 - 2,90) 0,004 1,99 (1,35-2,93) 0,000

Mecanismo Transmision

Heterosexual 0,880 0,801
Homosexual 1,25 (0,71-2,18) 0,437 0,98 (0,62 - 1,57) 0,944
UDVP 1,13  (0,40-3,19) 0,817 1,57 (0,62 - 3,96) 0,340
No conocido 1,19 (0,57 - 2,47) 0,638 1,09 (0,58 - 2,06) 0,781
Nacionalidad (extranjero) 2,41 (1,51-3,85) 0,000 1,66 (1,12 - 2,46) 0,011

Consultas AP

Ninguna consulta 0,518 0,775

1 consulta 1,17 (0,29 - 4,69) 0,819 1,02 (0,30 - 3,44) 0,976

Mas de 1 consulta 0,71 (0,25- 1,98) 0,508 0,80 (0,34 - 1,89) 0,611
Ingresos (si) 1,19 (0,66 - 2,12) 0,563 1,67 (1,01 -2,77) 0,047
Visitas urgencia

No visitas 0,185 0,000

1 visita 1,49 (0,84 - 2,66) 0,172 1,95 (1,16 - 3,26) 0,012

Mas de 1 visita 1,66 (0,96 - 2,89) 0,072 2,50 (1,58 - 3,97) 0,000
ODP Total

Ninguna ODP 0,042 0,001

1 ODP 1,67 (0,73 -3,79) 0,223 1,30 (0,61 - 2,73) 0,496

Mas de 1 ODP 2,39 (1,19-4,79) 0,014 2,60 (1,44 - 4,69) 0,002

Se toma como modalidad de referencia la primera categoria en el caso de que haya méas de dos categorias. En variables
dicotémicas se indica entre paréntesis el valor de la variable que se contrasta en relacion al valor complementario.
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Valores estimados de OR con significatividad estadistica:

1. Se observa dos veces mas de Riesgo (OR = 2, 22) de presentar retraso
diagnéstico si pertenece al grupo de edad de 40 a 59 afios con respecto
al grupo de 13 a 24 afios. Ese Riesgo es similar tanto si ajustamos por el
resto de covariables como si no lo hacemos. También se observa que los
pacientes mayores de 59 afios tienen mas de tres veces de Riesgo de
tener retraso diagnéstico que los pacientes entre 13 y 24 afios (OR = 3,44
sin ajustar, OR= 3,54 en el modelo ajustado)

2. Hay casi 2 veces mas de Riesgo (OR = 1,99 sin ajustar, OR = 1,88 en
modelo ajustado) de presentar retraso diagnostico si procede del Ambito
de Atencion Especializada que si procede de Atencion Primaria.

3. Ser extranjero proporciona casi dos veces mas de Riesgo de presentar
retraso diagnaostico frente al paciente nacido en Espafa. (OR = 1,66 sin

ajustar, OR = 2,41 en modelo ajustado).

4. Existe 2 veces mas de Riesgo de tener retraso diagnéstico si realiza
alguna visita a Urgencias (OR = 1,95 en el caso de realizar 1 visita, OR =
2,50 en el caso de realizar mas de 1 visita) con respecto a no acudir
ninguna vez. Este Riesgo no es significativo si ajustamos por el resto de

covariables.

5. Presentar mas de 1 ODP supone 2 veces mas de Riesgo de presentar
retraso diagnostico con respecto a los que no tienen ninguna ODP (OR =

2,60 en modelo sin ajustar, OR = 2,39 en modelo ajustado).
6. Aunque precisar algun ingreso hospitalario aumenta el Riesgo de padecer

retraso diagnostico casi dos veces (OR = 1,67 sin ajustar), al ajustar el

modelo por el resto de variables no resulta significativo.
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4.8.2 Regresion logistica para el estudio de los factores asociados a la

presencia de enfermedad avanzada

Tabla 43. Regresion logistica de los factores asociados a enfermedad avanzada

Edad

13 a 24 afios

25 a 39 afios

40 a 59 afios

Mayor a 60 afios
Sexo (Hombre)
Ambito (Atencion especializada)
Mecanismo Transmisién

Heterosexual

Homosexual

UDVP

No conocido
Nacionalidad (extranjero)
Consultas AP

Ninguna consulta

1 consulta

Mas de 1 consulta
Ingresos (si)
Visitas urgencia

No visitas

1 visita

Mas de 1 visita
ODP Total

Ninguna ODP

1 ODP

Mas de 1 ODP

OR

1,60
2,71
1,97
1,39
2,81

1,10
0,97
1,06
2,27

1,66
0,61
1,18

2,07
2,01

1,14
3,36

Modelo ajustado

IC 95%

(0,66 - 3,85)
(1,09 - 6,77)
(0,52 - 7,51)
(0,76 - 2,52)
(1,70 - 4,65)

(0,59 - 2,08)
(0,33 - 2,87)
(0,47 - 2,39)
(1,36 - 3,78)

(0,36 - 7,58)
(0,19 - 1,89)
(0,65 - 2,14)

(1,03 - 4,13)
(1,03 - 3,91)

(0,36 - 3,58)
(1,36 - 8,31)

p-valor

0,092
0,297
0,033
0,321
0,285
0,000

0,990
0,757
0,950
0,893
0,002

0,164
0,514
0,390
0,578

0,082
0,040
0,041

0,004
0,824
0,009

OR

1,67
2,73
2,62
0,99
3,10

0,87
1,50
0,91
1,60

1,17
0,73
1,81

3,27
3,76

0,93
3,79

Modelo sin ajustar

IC 95%

(0,73 - 3,81)
(1,19 - 6,28)
(0,79 - 8,77)
(0,63 - 1,57)
(1,98 - 4,87)

(0,52 - 1,45)
(0,59 - 3,80)
(0,45 - 1,83)
(1,05 - 2,43)

(0,34 - 4,06)
(0,30 - 1,80)
(1,08 - 3,03)

(1,75 - 6,09)
(2,13 - 6,63)

(0,32 - 2,65)
(1,73 - 8,26)

p-valor

0,041
0,220
0,018
0,117
0,970
0,000

0,746
0,582
0,397
0,794
0,028

0,506
0,809
0,498
0,024

0,000
0,000
0,000

0,000
0,888
0,001

Se toma como modalidad de referencia la primera categoria en el caso de que haya méas de dos categorias. En variables
dicotémicas se indica entre paréntesis el valor de la variable que se contrasta en relacion al valor complementario.
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Valores estimados de OR con significatividad estadistica:

1. Se observa casi tres veces mas de Riesgo (OR = 2, 71) de presentar
enfermedad avanzada si pertenece al grupo de edad de 25 a 39 afios con
respecto al grupo de 13 a 24 afios. Ese Riesgo es similar tanto si

ajustamos por el resto de covariables como si no lo hacemos.

2. Hay 3 veces mas de Riesgo (OR = 3,10 sin ajustar, OR = 2,81 en modelo
ajustado) de presentar enfermedad avanzada si procede del Ambito de
Atencion Especializada que si procede de Atencion Primaria.

3. Ser extranjero proporciona casi dos veces mas de Riesgo de presentar
enfermedad avanzada frente al paciente nacido en Espafia (OR = 1,60 sin

ajustar, OR = 2,27 en modelo ajustado).

4. Existe 3 veces mas de Riesgo de tener enfermedad avanzada si realiza
alguna visita a Urgencias (OR = 3,27 en el caso de realizar 1 visita, OR =
3,76 en el caso de realizar mas de 1 visita) con respecto a no acudir ni
una sola vez a Urgencias. Este Riesgo es ligeramente inferior si
ajustamos por el resto de covariables (OR = 2,07 y OR = 2,01

respectivamente).

5. Presentar mas de 1 ODP supone casi 4 veces mas de Riesgo de
presentar enfermedad avanzada con respecto a los que no tienen ODP

(OR = 3,79 en modelo sin ajustar, OR = 3,36 en modelo ajustado).
6. Aunque precisar algun ingreso hospitalario aumenta el Riesgo de padecer

enfermedad avanzada casi dos veces (OR = 1,81 sin ajustar), al ajustar el

modelo por el resto de variables no resulta significativo.
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La discusién de nuestro trabajo, de acuerdo con el orden de los objetivos

marcados, la hemos estructurado en los siguientes apartados:

e Caracteristicas de la poblacién general del estudio. Tasas de incidencia
de los nuevos diagnosticos de infeccion por VIH/SIDA.
e DIAGNOSTICO TARDIO. Relacion de variables independientes con:
- RETRASO DIAGNOSTICO.
-  ENFERMEDAD AVANZADA.
¢ Diferencias entre hombres y mujeres con nuevo diagndstico de VIH/SIDA.
e Edad, influencia en el diagnostico de infeccion por VIH/SIDA.
e Nacionalidad y region de origen.
e Mecanismo de transmision de VIH.
¢ Nivel asistencial del diagnostico.
e Mortalidad.
e Frecuentacion de los nuevos diagnosticos de VIH/SIDA.
e OPORTUNIDADES DIAGNOSTICAS PERDIDAS.
e Propuestas por el autor para mejorar el diagnostico precoz.

e Limitaciones del estudio.

51 POBLACION GENERAL DEL ESTUDIO

La tasa de incidencia de nuevos diagnodsticos de infeccion por VIH/SIDA en
Aragén en el periodo 2011-2015 fue de 6,5 casos por cada 100.000 habitantes

(sin ajustar por retraso en la notificacion).

En el afio 2015 esta tasa fue de 7,39 casos por cada 100.000 habitantes en
Espafia sin ajustar por retraso en la notificacion’® y de 6,3 nuevos casos por
cada 100.000 habitantes en Europa (datos corregidos por retraso en la
notificacién)’. Existe una gran variabilidad en la incidencia de VIH/SIDA en el
conjunto de Europa, desde 1,6 casos por cada 100.000 habitantes en Eslovaquia

hasta 20,6 casos por cada 100.000 habitantes en Estonia’. Sin corregir por
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retraso en la notificacion, nuestra tasa de incidencia es similar a la del resto del
continente europeo y mayor que la de Europa Occidental®.

Segun datos de ONUSIDA, la incidencia a nivel mundial se sita
aproximadamente en 30 nuevos casos de infeccion por VIH/SIDA por cada
100.000 habitantes, con una gran variabilidad entre regiones, como Kenia, con

una incidencia muy alta, o Eslovenia, con una tasa de incidencia muy baja®®.

En nuestro estudio no se ha considerado la demora en la notificacion, por lo que
cabria esperar una tasa real de nuevos diagndsticos de VIH/SIDA en el periodo
2011-2015 mayor a la estimada, una vez se comunique al SINIVIH todos los
diagnésticos de VIH/SIDA en dicho periodo. Segun varias estimaciones y si la
magnitud del retraso en la notificacion es similar en los ultimos afos, la
incidencia global en nuestro estudio seria algo mayor a la publicada
recientemente por el SINIVIH en Espafia. Si consideramos la cifra inicial de 518
nuevos diagnosticos de VIH/SIDA en los 5 afios a estudio facilitados por el
SINIVIH en Aragon, la incidencia seria de 7,7 nuevos diagnosticos de VIH/SIDA

por cada 100.000 habitantes en lugar de 6,5 casos por cada 100.000 habitantes.

5.2 DIAGNOSTICO TARDIO: RETRASO DIAGNOSTICO Y ENFERMEDAD
AVANZADA

El diagnostico tardio de la infeccion por VIH afecta de forma variable a las
diferentes regiones del Mundo, y en muchos paises en vias de desarrollo, es un

dato desconocido.

El primer objetivo de nuestro estudio era investigar la prevalencia de retraso
diagnostico en los nuevos diagnosticos de infeccion por VIH/SIDA en la

comunidad de Aragén: 49,4%.

El segundo objetivo era determinar la prevalencia de diagnostico con

enfermedad avanzada: 30,1%.

El DT de nuestro estudio (RD y EA), estimado segun el nivel de linfocitos CD4/pl,

fue ligeramente superior al presentado en el conjunto de Europa en el afio 2015
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al diagnéstico de la enfermedad (RD 46,9% y EA 28,1%), aunque con grandes
diferencias entre los diferentes paises (DT en Rumania 66,1% frente al 29,6% en
Eslovaquia)’®. EI DT fue también ligeramente superior al conjunto de Espafia en
2015 segun datos del Centro Nacional de Epidemiologia y el Instituto de Salud
Carlos Il (ISCII)™ (RD 46,5%, EA 27,1%), y de la Cohorte de la Red de
Investigacion en SIDA (CoRIS) en el periodo 2004-2013 (RD 47%, EA 29%).

La mediana de linfocitos CD4 al diagnostico en nuestro estudio fue 360/ul, cifra
inferior a la presentada en Europa (440/ul)” y en Espafia (378/ul)’* en el afio
2015. Estas diferencias pueden deberse a la influencia que ejerce en el conjunto
de datos el mayor porcentaje de poblacion extranjera de nuestro estudio
procedente de regiones endémicas, apreciandose en nuestros resultados una

mayor inmunodepresion al diagnostico en este grupo.

Nuestras variables principales a estudio (variables dependientes) son retraso
diagnostico y enfermedad avanzada. Siguiendo el orden de nuestros objetivos,
creemos conveniente tratar en este apartado la relacion entre el diagndstico
tardio (retraso diagnostico y enfermedad avanzada) con las variables
sociodemograficas y las variables relacionadas con el diagnostico (variables
independientes). Posteriormente se trataran de manera individual las variables

independientes.

Al estudiar la relacidon entre el sexo con el retraso diagndéstico y la enfermedad
avanzada en nuestro estudio, observamos que el DT afecté casi por igual a
ambos géneros: el 50% presentd retraso diagnostico (RD) y el 30% cumplio

criterios de enfermedad avanzada (EA).

El DT por géneros presenta importantes diferencias segun el pais y las series de
publicaciones que se revisen. Kayigan publico un estudio en Francia, donde el
DT fue mayor en hombres (60,6%) que en mujeres (45,3%)***. En cambio en
Bélgica, segun Yombi y colaboradores, el DT fue mayor en mujeres (52,4%) que
en hombres (39%)'*. Recientemente, una investigacion realizada en Méjico ha

publicado que el 49% de las mujeres presenté DT*°.

En Espafia el DT afect6 mas en 2015 a mujeres (RD 54,5%, EA 32,6%) que a
hombres (RD 45,3%, EA 26,2%) segin el Ministerio de Sanidad y el ISCIII™*. La
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Cohorte de la Red de Investigacion CoRIS presento cifras similares en el periodo
2004-2013 (DT en mujeres 55,2% frente al 45% en hombres)**’.

La gran variabilidad del DT en distintas zonas del Mundo, puede justificarse por
diversas razones, entre ellas el nivel socio-cultural de la poblacién. Se conoce la
existencia de una relacion entre tener un bajo nivel sociocultural y un menor uso
del sistema de salud, aun cuando la asistencia sanitaria es gratuita y de facil
acceso. Se observan prevalencias mayores de DT en paises en vias de
desarrollo, con grupos socialmente vulnerables (UDVP, inmigrantes...) mas
amplios que en nuestro entorno. Por ultimo, el nivel socioecondmico de cada
region estd intimamente ligado con el nivel educativo, y cuanto mas bajo sea
eéste, menores son también los conocimientos sobre la enfermedad y de sus
mecanismos de contagio. En sociedades donde el hombre tiene mayor autoridad
y la mujer queda recluida practicamente a las actividades del hogar y al cuidado
familiar, se ha observado un DT mayor en ésta, por la limitacion del acceso a
centros sanitarios, muchas veces supeditado al control del hombre, y por el

menor nivel sociocultural y econémico con respecto al hombre#.

Respecto a la relacion entre la edad con el retraso diagnostico y la enfermedad
avanzada, tal y como ocurre con la mortalidad, en nuestra investigacion se
aprecia un aumento del DT cuanto mayor es la edad en el momento del
diagndostico de la enfermedad. Segun el andlisis de regresion logistica realizado
en nuestra poblacion, el grupo de edad de 40 a 59 afios tiene 2 veces mas de
riesgo de presentar RD y 3 veces mas riesgo de debutar al diagnéstico con
enfermedad avanzada que el grupo de 13 a 24 afios. La prevalencia de DT en
menores de 13 afios fue del 42,9% frente al 68,4% en mayores de 59 afos. La
proporcion de pacientes menores de 13 afios con EA fue del 14,3%, frente al
36,8% en los mayores de 59 afios. Esta misma situacion se repite en Espafia y

Europa:

En Espafa, el DT pas6é de un 31% en los casos de 15 a 19 afos, hasta un
63,2% en los mayores de 49 afios™. En la cohorte CORIS el DT también
aumento con la edad (34,9% en menores de 30 afos frente a 69,2% en mayores
de 50 afios)**’. En Europa la situacién fue similar, ya que el DT en mayores de

50 afios fue del 64%".
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En referencia a la nacionalidad, el DT fue mas frecuente en nuestro estudio
entre la poblacion extranjera (57,1% frente al 44,5% en los nacidos en Espafia),

al igual que ocurre en el afio 2015 y en el periodo 2004-2013 en Espafia’***’.

En Europa, la prevalencia del DT de la poblacion autéctona perteneciente a cada
pais de la UE, se vio superada por las presentadas en los grupos procedentes
del Sur y Sureste de Asia (ningin caso en nuestro trabajo), y de Africa

Subsahariana’.

El DT (tanto RD como EA) se dio mas frecuentemente en los nuevos
diagndsticos de infeccion por VIH/SIDA procedentes de Africa Subsahariana y
Latinoamérica, respecto al resto de grupos”™’**’. Segun nuestro analisis de
regresion logistica, ser extranjero proporciona casi 2 veces mas de Riesgo de
presentar retraso diagnoéstico y enfermedad avanzada frente a la poblacion
autoctona. La pertenencia de estos grupos poblacionales a areas de endemia de
VIH/SIDA nos explicarian los resultados obtenidos.

Al investigar la relacion entre retraso diagnostico y enfermedad avanzada con el
mecanismo de transmision de la infeccion VIH/SIDA, el grupo de poblacion
gue mas DT (RD y EA) presentd en nuestra investigacion, fueron los UDVP
(60%), seguido de aquéllos que se contagiaron mediante relaciones
heterosexuales de riesgo (48,9%). Esta circunstancia también se da en

147y en el resto de Europa’, donde el grupo que se contagié via

Espafa
homosexual presenté menos DT. En nuestro estudio, la menor prevalencia de
DT (42,9%) se dio en los 7 casos pediatricos (6 de éstos con progenitores
procedentes de Africa Subsahariana). Segun el analisis de regresion logistica de
nuestro estudio, el mecanismo de transmisién no fue un factor de riesgo de

retraso diagnéstico o enfermedad avanzada.

El DT de forma global, afecta especialmente a los UDVP, grupo en la mayoria de
los casos muy desfavorecido, con bajo nivel sociocultural, educativo, econémico
y con importante riesgo de exclusion social. Todo ello conlleva un retraso en el
diagnostico de la enfermedad, muchas veces condicionado por los escasos
contactos con el sistema sanitario y por tanto, una pérdida de oportunidades

diagndsticas.
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También hemos valorado la influencia del retraso diagndstico y la enfermedad
avanzada en la mortalidad temprana. Segun la Red CoRIS*’, una cohorte
prospectiva, multicéntrica y abierta de sujetos VIH-positivos, 240 personas
fallecieron de un total de 6.956 pacientes entre 2004 y 2013, es decir un 3,5%.
La supervivencia de nuestra poblacion en el primer afio fue del 95,4%. De los
fallecidos en la Red CoRIS, 132 casos murieron en el primer afo tras el
diagnéstico de VIH/SIDA, con una supervivencia de la poblacion estudiada al
afio mayor a la de nuestra poblacion, 98,1%.

El 60% de los fallecidos en la Red de Investigacion CoRIS presentd criterios de
DT en el momento del diagnéstico de la enfermedad, frente al 88% en nuestro
estudio. Posiblemente estas diferencias se deben a la importancia de la
poblacién que se contagid mediante el uso de drogas inyectadas (4,6% de la
muestra) en el conjunto de los pacientes que hemos estudiado en Aragon, ya

gue el 25% falleci6, y de éstos, todos presentaron DT.

Los avances terapéuticos en el TAR han contribuido también a un aumento en la
supervivencia'®** ! La supervivencia de nuestra muestra al afio fue superior
a las presentadas en 2008 por Yang y colaboradores durante 3 periodos
diferentes entre los afios 1997 y 2005 (82,7%, 89,6% y 94,2%)% mayor que la

151 'y superior segin un trabajo de investigacion®°

publicada por Poorajal (91%)
en 2010, que contdé con 12 cohortes diferentes y mostré una supervivencia al
afo del 94% (96% con TAR Y 92% sin TAR). Esta mejora en la supervivencia al
afio en nuestro trabajo, se debe a la menor proporcion de pacientes con DT que
en las investigaciones referenciadas y a los avances en el TAR, recién

instaurado en la primera cohorte estudiada por Yang en 1997.

En nuestro estudio, tal y como ocurre con el DT, la mortalidad aumentd con la
edad. A mayor edad en el momento del diagnéstico de la enfermedad, mayor

74,147

mortalidad, situacion similar a la de Espafa y Europa’®. Esta regla se

cumple especialmente en los UDVP.

Uno de los objetivos de nuestro estudio ha sido analizar los contactos con el
Sistema Aragonés de Salud (frecuentacion) en los 3 afios previos al
diagndstico de la enfermedad, y su relacién con el retraso diagnostico y la

enfermedad avanzada.
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En nuestro trabajo observamos que los nuevos diagnosticos de infeccion por
VIH/SIDA presentaron una mayor prevalencia tanto de RD como de EA
conforme mayor fue la frecuentacion en todos los niveles asistenciales, a
excepcion de consultas en Atencidon Especializada. Esta situacion se aprecia
especialmente en servicios de Urgencias y en ingresos hospitalarios, ya que los
pacientes que precisaron mas atenciones 0 ingresos presentaron mayor
prevalencia de DT. El andlisis de regresion logistica mostr6 2 veces mas de
Riesgo de presentar retraso diagnostico y 3 veces mas de Riesgo de debutar al
diagnostico con criterios de enfermedad avanzada en el caso de precisar una
atencion en Urgencias, con respecto a no acudir ni una sola vez a urgencias.
Estos resultados son razonables, ya que la busqueda de una solucién a un
problema de salud que no se resuelve en el tiempo, precisa un mayor numero de

consultas y en consecuencia, un aumento del DT.

En un sistema sanitario publico como el de Espafia, Atencion Primaria actua
como primer filtro y cribado en la mayoria de problemas de salud de la
poblacién, por lo que antes de iniciar el analisis de nuestros resultados,
esperabamos encontrar una mayor asistencia de nuestra muestra en este ambito
sanitario. El 94,9% de nuestra poblacion a estudio acudio al menos una vez a la
consulta de su médico de Atencion Primaria en los 3 afios previos al diagndéstico
de la enfermedad, proporcion superior a las halladas por Joore (61,8% y 82,9%)

153,154 an una muestra con una

en 2 estudios publicados en los 2 Ultimos afios
prevalencia de DT similar a la nuestra. Sin embargo, hay que tener en cuenta
gue estas 2 investigaciones se realizaron en Holanda, pais con un sistema
sanitario semiprivado, en el que la frecuentacion de la poblacién es

probablemente inferior por el gasto derivado en la atencion sanitaria.

En nuestro pais, recientemente se presenté en el Ultimo congreso de GeSIDA un
trabajo realizado en una poblacién con una prevalencia de DT del 45%, donde
se hall6 que, el 80% de los nuevos diagndsticos de infeccién por VIH/SIDA,
habian acudido al menos en una ocasion a consultas de su médico de AP en los
2 afios previos al diagnéstico®, proporcion menor que la hallada en nuestro

estudio.
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Se ha investigado las oportunidades diagnésticas perdidas en los 3 afios
previos al diagnéstico de la enfermedad, y su relacién con el retraso diagndstico

y la enfermedad avanzada.

Tras la revision de los resultados de las oportunidades diagnésticas perdidas,
observamos que, de forma general, el DT (RD y EA) fue mayor en la poblacion
que presenté cada una de las condiciones clinicas en los 3 afios previos al
diagnostico de VIH/SIDA sin solicitarse una prueba de VIH, que en la poblacion
gue no presentd cada una de estas condiciones clinicas. Existen numerosos
estudios de ODP en poblaciones con distintas prevalencias de DT, pero no
hemos encontrado en la literatura investigaciones que analicen el DT de la
poblacién que present6 cada una de las condiciones clinicas o segun el nimero
de ODP.

Aunque las condiciones clinicas que generaron mas ODP en nuestra poblacion
fueron la dermatitis seborreica/exantema (19,4% del total de ODP) y la fiebre sin
causa aparente (10,3% del total de ODP), la poblacién con ODP asociadas a
neumonia adquirida en la comunidad y a pérdida de peso injustificada presento
mayor RD y EA. Mas del 75% de los nuevos diagnosticos de infeccion por
VIH/SIDA con antecedentes de neumonia adquirida en la comunidad o pérdida
de peso injustificada, presento criterios de RD una vez diagnosticados, y mas del
60% de nuestra muestra con antecedentes de estas 2 condiciones clinicas

debutaron con criterios de enfermedad avanzada.

De forma global en todos los niveles asistenciales, a mayor numero de ODP
mayor fue la prevalencia de RD y EA en el momento del diagnostico de la
enfermedad. Esta circunstancia es logica y similar a lo ocurrido con la
frecuentacion. Nuestro andlisis de regresion logistica mostré que existe 2 veces
mas de Riesgo de presentar retraso diagnostico y 4 veces mas de Riesgo de
presentar enfermedad avanzada, en la poblacion con antecedentes de mas de
una ODP durante los 3 afios previos al diagndstico de VIH/SIDA que la poblacién
gue no presentd ninguna ODP. Un mayor nimero de ODP se traduce en un
mayor tiempo hasta el diagnostico de la enfermedad y por tanto, una mayor

inmunodepresion.
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5.3 SEXO

Segun datos de ONUSIDA la prevalencia de VIH/SIDA en hombres y mujeres
presenta grandes variaciones, aunque de manera global, la prevalencia de
VIH/SIDA en mujeres en el afio 2015 fue del 47%%, porcentaje muy superior al
estimado en nuestro estudio (27,8%). La proporcién de mujeres diagnosticadas
de VIH/SIDA en nuestro estudio, podria asemejarse a las presentadas en 2015
en las regiones de América Latina (29%) y Asia-Pacifico (32%), es superior a la
de América del Norte (22%) e inferior a las presentadas en las regiones de Africa
Subsahariana (56%), Oriente Medio-Africa del Norte (38%) y El Caribe (35%)%°.

Si comparamos las tasas de incidencia por sexo de nuestro estudio, en relacién
con las publicadas por el ECDC”, encontramos una tasa similar de nuevos
diagnosticos VIH/SIDA en hombres (9,4 frente a 9,2 por cada 100.000 habitantes
en Europa) y mayor en mujeres (3,6 frente a 2,6 por cada 100.000 habitantes en
Europa), aunque las tasas de nuestro estudio serian mayores si se corrigiera el
retraso en la notificacion. Estas diferencias pueden deberse a las caracteristicas
de la poblacion femenina inmigrante en Espafia y a las caracteristicas
demogréficas actuales de nuestra poblacién®. Tal y como se ha mencionado en
el apartado de resultados, dos terceras partes de las mujeres diagnosticadas de
infeccion por VIH/SIDA en nuestro estudio procedian de otros paises, y por
tanto, contribuyen a elevar la tasa por cada 100.000 habitantes en la poblacion
femenina. Espafia es uno de los paises europeos con mayor inmigracion en la
Ultima década. A este flujo demografico han contribuido especialmente personas
procedentes de paises latinoamericanos y del Africa Subsahariana®, regiones
endémicas con altas tasas de infeccion por VIH/SIDA, variando asi el perfil de
los nuevos diagndsticos en todas las comunidades autdbnomas y, en general, de

toda Espafa.

A lo largo del curso de la epidemia, el predominio de hombres ha sido muy
evidente tanto en Aragén como en el resto de Espafia. Mientras en el periodo
2009-2015 las mujeres representaron el 19,7% de todos los afectados en
Espafia segun el Centro Nacional de Epidemiologia’™y el 17% segun la Red de

147
S

Investigacion CoRl , €n nuestro estudio representaron una mayor proporcion,

con un 27,8% del total de la muestra. Esta diferencia de proporciones puede
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deberse a la misma circunstancia anteriormente descrita: el mayor porcentaje de
mujeres afectadas procedentes de otros paises en Aragon (65,3%) con respecto

a la proporcién de mujeres no nativas en el conjunto de Espafia (49,2%) .

La diferencia de tasas y proporciones de los nuevos diagnosticos de infeccion
por VIH/SIDA entre sexos en nuestro medio, se puede justificar por distintos
factores:

- Mecanismo de transmision: la via de contagio principal del VIH en nuestro

estudio, asi como en Espafia y practicamente en todo el mundo, es la
sexual (heterosexual, homosexual y bisexual). Cabe destacar la
importante influencia que ejerce el colectivo de HSH diagnosticados de
VIH/SIDA, representando en nuestro estudio el 22,3% del total (30,9% de
todos los hombres). El contagio del VIH es muy infrecuente entre mujeres,
aunque las secreciones vaginales y la sangre menstrual pueden contener
el virus y la exposicion a estos liquidos a través de las membranas
mucosas (de la vagina o la boca) podria potencialmente causar la
infeccién por el VIH™. Por lo tanto, las mujeres que mantienen
exclusivamente relaciones sexuales con otras mujeres, parece que no
contribuyen en la propagacion del virus. En nuestro estudio no ha habido

ninguna mujer homosexual diagnosticada de VIH/SIDA.

- UDVP_y consumo de drogas: en Espafia, el consumo de sustancias

ilegales es mas frecuente entre hombres (excepto para las sustancias
psicoactivas). Esta actitud de riesgo se traduce también en un mayor
namero de hombres UDVP que mujeres, y por tanto, una mayor
probabilidad de contagio del VIH entre éstos™’. En nuestro estudio, el
namero de UDVP que se contagié mediante el uso de drogas inyectadas,
fue 6 veces superior en varones que en mujeres. Afortunadamente, esta
practica de riesgo cada vez es menos frecuente entre la poblacion en
comparacion a la situacién a mediados de los afios 90, y se circunscribe a
focos de poblacién en riesgo de exclusién social y con bajos recursos
tanto econdmicos como sociales. Los patrones en el consumo de drogas
(legales e ilegales) varian entre hombres y mujeres: entre ellas el

consumo de sustancias se relaciona mas con la diversibn y la
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desinhibicion, mientras los hombres lo asocian mas a cuestiones
relacionadas con la aceptacion social, la pérdida del autocontrol y de la
percepcién de la realidad. Estas conductas, especialmente en los
hombres, generan comportamientos sexuales de riesgo™®. El uso y abuso
de alcohol y otras drogas, reduce sensiblemente las posibilidades de
mantener sexo seguro, dando lugar a préacticas sexuales de riesgo, como
el olvido o la desatencibn de las medidas de proteccion (relaciones
sexuales sin preservativo) y un aumento del nUmero de contactos con
parejas sexuales ocasionales sin proteccién, que afecta especialmente al

sexo masculino®®®.

Sexualidad: los hombres inician sus relaciones de manera mas precoz
gue las mujeres y tienen un mayor numero de parejas sexuales y
relaciones esporadicas a lo largo de la vida que las mujeres, ya que éstas
suelen tener relaciones sexuales mas estables. Ademas, existe una
mayor proporcion de hombres que de mujeres, que manifiestan haber
mantenido alguna vez en la vida relaciones sexuales con una persona
gue ejercia la prostitucion y relaciones sexuales no protegidas en este
ambito, especialmente aquéllos mayores de 40 afios. Existe también una
mayor proporcion de hombres que de mujeres que declaran haber
mantenido relaciones homosexuales alguna vez en la vida™®. Todo ello
contribuye a una mayor probabilidad de contagios del VIH en el sexo

masculino por aumento de las consultas de riesgo.

Uso del preservativo: El uso correcto del preservativo es una medida muy

efectiva para la prevencién de embarazos y de las ITS. A pesar de sus
muchas ventajas (ausencia de sofisticacion, bajo precio, facilidad de
distribucion) tiene una notable limitacion, al estar su uso influido por
cuestiones sociales y culturales que dan su control al hombre®®. El
preservativo es el método anticonceptivo mas utilizado por los espafioles
entre 16 y 55 afios de edad (56%), aunque su uso esta mas relacionado
con la evitacion de embarazos que con la prevencion de infecciones.
Aungue hay situaciones comunes a ambos sexos que limitan el uso del

preservativo, como el alcohol o que la otra persona sea conocida, hay
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otras mas propias de un determinado sexo. Asi, “estar enamorada” es una
razén aducida por las chicas. Cuando una relacién se estabiliza, las
parejas tienden a dejar de utilizar el preservativo, al interpretar su uso
como un elemento de desconfianza en la relacion'®*. No debemos olvidar
gue el abandono de un método anticonceptivo de barrera, ya sea con el
objetivo de la concepcién o para sustituirse por cualquier otro método
anticonceptivo, es una condicién clinica justificante de una prueba de
VIH®,

5.4 EDAD

El grupo de edad con mayor numero de diagnosticos VIH/SIDA fue el de 25 a 39
afos. La situacion es similar a la de Espafa en los periodos 2009-2015 y 2004-
20137 y Europa”. La edad media de la poblacién en nuestro trabajo fue
similar a la de los nuevos casos diagnosticados en Espafia en 2015 (37,1 afios

frente a 36 afos en Espafia).

Segun datos publicados por ONUSIDA, el grupo etario en el que se realizaron un
mayor namero (56%) de nuevos diagnosticos de infeccion por VIH/SIDA en el
afio 2015 fue aquel mayor de 25 afos, seguido del grupo entre 15 y 24 afios
(34%)%°. Si comparamos estos datos con los resultados de nuestro trabajo,
pueden apreciarse importantes diferencias en la poblacién, ya que el grupo de
edad mayor de 25 afos de nuestra muestra represento el 88,3% y el grupo de
edad entre 15 y 24 afios tan solo el 7,1% (no hubo ningun caso que al
diagnostico de VIH/SIDA presentase 13 0 14 afios). Estas diferencias entre los
grupos de edad de la poblacion mundial y nuestra muestra en la comunidad de
Aragén, pueden justificarse tanto por las caracteristicas y el importante papel de
nuestro sistema sanitario, como por los aspectos relacionados con la sexualidad

de nuestra sociedad.

= El Sistema publico de Salud implanté hace mas de 15 afios en Aragon la
prueba rutinaria de VIH a toda mujer embarazada como screening, con el
fin de disminuir nuevos casos de infeccion por VIH/SIDA en recién
nacidos, consiguiendo tasas de nuevos diagnosticos en la infancia muy

inferiores a las presentadas en regiones como Africa Subsahariana y
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Latinoamérica®®, donde los recursos econdmicos destinados a la sanidad
son también inferiores. En los dltimos 2 afios analizados en nuestro
estudio, no ha habido ningun recién nacido diagnosticado de infeccion por
VIH/SIDA.

» En cuanto a la sexualidad, el inicio de las relaciones sexuales mas
precoces en otras regiones del mundo mas desfavorecidas como Africa
Subsahariana'®?, favorece el aumento de la incidencia de infeccién por
VIH/SIDA en grupos etarios de menor edad. Ademas, segun el Instituto
Nacional de Estadistica, el uso del preservativo en la poblacion menor de
25 afios en Espafia estd muy generalizado®®, disminuyendo el nimero de

contagios en este grupo.

5.5 NACIONALIDAD Y REGION DE ORIGEN

Respecto al origen de la poblacion, mas de un tercio (39,1%) de los nuevos
diagnosticos de VIH/SIDA en Aragdn en nuestro estudio procedian de otros
paises. Este porcentaje es algo mayor que el que conocemos en Espafia para
los nuevos casos VIH/SIDA no nativos en el afio 2015 con un 30,3%*, superior
al de la cohorte CoRIS (30%), y también algo mayor respecto al de la
poblacién inmigrante diagnosticada de VIH/SIDA en el conjunto de Europa
(37%)"°. Probablemente estas diferencias puedan deberse también a la
influencia que ejerce en nuestro estudio la mayor proporcion de mujeres

procedentes de otros paises.

Si comparamos la poblacion de nuestro estudio con los datos europeos
publicados por el ECDC’®, puede apreciarse una mayor proporciéon de nuevos
diagnésticos procedentes de Africa Subsahariana y Latinoamérica. Estas
diferencias en dichos subgrupos de poblacion se justifican por el flujo

demografico en los dltimos afios en nuestro pais®.

En Espafa tras los pacientes VIH/SIDA de origen espafiol, el grupo mayoritario
fue la poblacién latinoamericana, representando el 16% en el afio 2015 y el
17,7% en el periodo 2004-2013*, seguido de aquéllos procedentes de Africa
Subsahariana (5,8% en 2015’*y 5,1% en el periodo 2004-2013*).
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En nuestro estudio este escenario se invierte, ya que los nuevos diagndsticos de
infeccion por VIH procedentes de Africa Subsahariana fueron el grupo
mayoritario, con un 18,2% del total de nuestra muestra, seguido de aquéllos que
venian de paises latinoamericanos (11,7%). Las diferencias sefaladas
anteriormente desaparecen al estudiar Unicamente el afio 2015, ya que la
poblacion latinoamericana representa el 16% y las personas originarias de Africa

Subsahariana el 10,6% del total de nuestra muestra.

Desde el afio 2011 se ha producido un descenso del nimero de nuevos
diagnésticos de VIH/SIDA en la poblacién extranjera en Espafia (42,7% en 2011
a 33,5% en 2015). Esta situacién también se repite en nuestro estudio, donde la
poblacidén extranjera suponia en el afio 2011 el 48,1%, pasando a representar el
39,1% de la muestra en 2015. La poblacién procedente de Africa Subsahariana
paso del 23,4% en el afio 2011 a representar el 10,6% en 2015 de los nuevos

diagnosticos VIH/SIDA en nuestro trabajo.
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5.6 MECANISMO DE TRANSMISION

Las relaciones heterosexuales de riesgo fueron la via contagio mas importante
en nuestro estudio, seguido de las relaciones homosexuales entre hombres.
Esta situacion es inversa a la observada en Europa’ en el afio 2015, ya que la
proporcién de HSH fue el doble que en nuestro estudio (42,2%) suponiendo la
via de contagio principal, seguida de la transmisién heterosexual (32%). La
proporcién de nuevos diagnésticos de VIH/SIDA que se contagié via materno-
fetal en nuestro estudio fue el doble que en Europa, y los contagiados por el uso

de drogas inyectadas tuvieron una proporcion similar’.

La proporciones de nuevos diagnosticos VIH/SIDA que se contagiaron via
homosexual y heterosexual fueron similares en Europa y en Espafia, obteniendo
diferencias significativas respecto a nuestros resultados: en Espana la
proporcion de HSH fue 2,5 veces mayor que en nuestro trabajo y 2 veces menor
para la poblacién que se contagi6 via heterosexual ***". El porcentaje de UDVP

fue mayor en Espafia en 2015™.

Sin embargo, al desglosar el mecanismo de transmision segun el sexo, estas
diferencias son menores, ya que la proporcion de HSH en nuestro estudio fue
del 30,9% y en Espafia en el afio 2015, ultimo afio a estudio, los HSH

representaron el 53,6% del total de varones diagnosticados de VIH/SIDA.

Estas diferencias en el mecanismo de transmision tanto con Espafia como en el
conjunto de Europa, puede deberse a la mayor prevalencia en nuestro estudio
de 2 grupos de poblacién, variando asi el conjunto de datos a favor de la practica

de riesgo heterosexual:

- Poblacién subsahariana y de Africa del Norte: las proporciones de estos

subgrupos de poblacion que se contagiaron via heterosexual (91,1% y
87,5% respectivamente) fueron mayores que la proporcion de contagios

via heterosexual del total de la muestra en el estudio (61,1%).

- Mujeres: tal y como se ha mencionado, su prevalencia fue mayor que en

Espafiay en el conjunto de Europa y su via de contagio mayoritaria (95%)
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fueron también las relaciones heterosexuales de riesgo (2,5% via

materno-fetal y 2,5% mediantes el uso de drogas inyectadas).

En nuestro estudio, se consiguié averiguar el mecanismo de transmision de
todas las pacientes diagnosticadas de infeccion por VIH/SIDA, desconociéndose
en el 14% de los hombres. Esta diferencia entre hombres y mujeres se puede
deber a la dificultad para los profesionales sanitarios para tratar temas
relacionados con la sexualidad con sus pacientes, especialmente con pacientes
varones, que lo perciben en muchos casos como un ataque a su virilidad e
intimidad, mas aun si el profesional sanitario es una mujer. El sexo femenino en
cambio, aborda cada vez més la sexualidad como otro campo mas de su salud
fisica y mental, y esto se traduce en una mayor facilidad a la hora de tratar estos
temas con profesionales sanitarios, especialmente si el facultativo es una

mujer*®?,

Los hombres homosexuales presentan aun mas dificultades a la hora de
comunicar en la consulta, factores de riesgo para el contagio de la enfermedad,
ya que se trata de un colectivo muy estigmatizado aun hoy en dia y con mayor

riesgo de discriminacion.

Por otro lado esta la actitud del médico, que en muchas ocasiones encuentra
dificultades para abordar los problemas sexuales en la practica clinica habitual,
derivado de carencias formativas en este tema de salud y la falta de tiempo en
consulta para averiguar conductas sexuales de riesgo, motivando una mayor
abstencion para intervenir. Aunque la sexualidad se trata cada vez menos como
tema tabu en la consulta del médico, aun persiste en algunos ambitos sanitarios
una actitud poco favorable para que estas cuestiones afloren, especialmente por
el riesgo en un conflicto entre el médico con el paciente e incluso con sus

propios compafieros de profesion®®,

Llama la atencién que las mayores proporciones de contagio via heterosexual,
se dieron en los nuevos diagnosticos VIH/SIDA procedentes de Africa (tanto

Subsahariana como del Norte), regiones donde la homosexualidad se condena.
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5.7 NIVEL ASISTENCIAL DEL DIAGNOSTICO

En nuestro estudio analizamos la proporcién de casos de infeccion por VIH/SIDA
diagnosticados en cada nivel asistencial, clasificandolo en 2 grupos: Atencion
Primaria y Atencion Especializada, incluyendo en este Ultimo grupo las
serologias diagndsticas solicitadas desde los servicios de Urgencias. De este
modo observamos que nuestra poblacién a estudio se diagnostico casi por igual

en Atencion Primaria (45,1%) y en Atencidn Especializada (54,9%).

Hay que tener en cuenta que la estructura de nuestro sistema sanitario es
diferente si la comparamos con la de muchos paises, especialmente con
aquéllos cuyos modelos sanitarios se basan en servicios sanitarios que prestan
empresas privadas, por lo que muchas comparativas pueden ser incorrectas. En
Espafa la sanidad es publica, universal y gratuita, lo que facilita el acceso de la
poblacién ante un problema de salud. En este sentido la Atencion Primaria es el
recurso sanitario mas frecuentemente utilizado por la poblacion espafiola y un
nivel asistencial importante para el despistaje de la infeccion por VIH, por lo que
cabe esperar una proporcion de nuevos diagnosticos de la enfermedad superior

al de muchas regiones del Mundo.

A nivel nacional, se estima que un 30% de las serologias de VIH (diagnosticas y
no diagndsticas) se solicitan desde Atencion Primaria*?*!®*. En Espafia, se han
publicado varios trabajos desarrollados en el ambito de la Atencién Primaria de
caracter prospectivo o transversal, que con el fin de mejorar el diagndstico
precoz de VIH se promovio la prueba de VIH entre los médicos de familia
basandose en los criterios especificos de cada estudio (oferta rutinaria o
justificandose por condiciones clinicas)?***>1%® De esta forma se fomentd una
mejora en el diagnéstico de la enfermedad, demostrandose finalmente que, al
ofrecer sistematicamente la prueba VIH en AP aumentaba significativamente su

realizacion.

El diagnéstico precoz de la infeccion por VIH/SIDA supone importantes
beneficios econémicos y en términos de salud, tanto a nivel individual como
colectivo, por lo que la solicitud de la prueba de VIH puede considerarse
rentable. Hay que mencionar que el coste medio de una prueba de VIH en

nuestro pais es entre 3 y 6 euros, el mismo que, por ejemplo, la determinacién
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de la hormona estimulante de la tiroides (TSH), una prueba analitica de
frecuente indicacion en Atencién Primaria para cribar una importante patologia,

aungue no transmisible™®”*®,

Mahendral y colaboradores®®® publicaron un estudio realizado en una poblacién
VIH-positiva de Reino Unido entre el afio 2000 y 2012, donde el 21,2% de los
casos fueron diagnosticados en Atencién Primaria, proporcion inferior a la de
nuestro trabajo teniendo en cuenta que se trata de un pais con un sistema

sanitario publico similar al nuestro.

Un trabajo del &mbito nacional recientemente publicado en el Gltimo Congreso
Nacional de GeSIDA publicé que, el 38% de los nuevos diagnosticos de
infeccién por VIH/SIDA se realizaron desde Atencién Primaria'™, cifra inferior a

la hallada en nuestro estudio.

A pesar de que los nuevos diagnosticos de infeccion por VIH/SIDA fueron
diagnosticados en nuestro trabajo casi por igual en Atencion Primaria y en
Atencion Especializada, las caracteristicas de ambas poblaciones fueron
diferentes: el 56,9% de los nuevos casos VIH/SIDA diagnosticados en Atencién
Especializada presentaron criterios de RD en el momento del diagndstico de la
enfermedad, y el 40,2% criterios de EA. En Atencion Primaria en cambio, el
40,3% de los nuevos diagndsticos de infeccion por VIH/SIDA diagnosticados en
este nivel asistencial presentaron criterios de RD, y el 17,9% criterios de EA.
Estos resultados son razonables, ya que la poblacion atendida en Atencion
Especializada suele presentar mas condiciones clinicas, mayor evolucion de la
enfermedad y mas oportunidades diagnosticas perdidas que la poblacidon
atendida inicialmente en Atencion Primaria, presentando en el momento del

diagndstico de la enfermedad mayor DT.

Tras realizar el analisis de regresion logistica, observamos que existe 2 veces
mas de Riesgo de presentar retraso diagnostico y 3 veces mas de Riesgo de
presentar enfermedad avanzada, si el diagnéstico de VIH/SIDA se realiza desde

Atencion Especializada en vez de realizarse desde Atencion Primaria.
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No hemos encontrado estudios en las bases de datos bibliogréaficas utilizadas
(PubMed, MEDES y Cochrane Iberoamericana fundamentalmente) donde se
analice la proporcibn de nuevos casos de infeccion por VIH/SIDA de una
poblacion concreta diagnosticados en Atencion Primaria en relacion a los
diagnosticados en Atencién Especializada en el mismo intervalo de tiempo,
segun la presencia en el momento del diagnostico de la enfermedad de retraso

diagnostico y enfermedad avanzada.

5.8 MORTALIDAD

En nuestro estudio se ha analizado la mortalidad de la poblacion diagnosticada
de VIH/SIDA en el periodo 2011-2015 hasta diciembre de 2016.

La mortalidad secundaria a la infeccion por VIH/SIDA, ha variado a lo largo del
tiempo segun el curso evolutivo de la epidemia, especialmente tras los avances
terapéuticos a partir de mediados de 1990. Asi, mientras a nivel mundial el
44,8% de todas las personas que han contraido la infeccién desde el comienzo
de la epidemia, han fallecido a causa de enfermedades relacionadas con el
SIDA®, en nuestro estudio, tan solo un 5,7% de la poblacién diagnosticada de
infeccion por VIH/SIDA en el periodo 2011-2015 en Aragon fallecié hasta
diciembre de 2016: 25 fallecidos de 435 nuevos diagnosticos de infeccion por
VIH/SIDA.

A diferencia del Registro Nacional de SIDA (Plan Nacional del SIDA), que recoge
desde el inicio de la epidemia en 1981 todos los nuevos casos de SIDA en
Espafa, el SINIVIH empezo a registrar todos los nuevos diagnosticos, tanto de
VIH como de SIDA en el afio 2003, abarcando el total de la poblacion espafiola
desde el afio 2013 (en Aragon desde 2008). No podemos hacer comparaciones
razonables con nuestro trabajo a la hora de valorar la mortalidad tanto de casos
VIH como de SIDA desde el inicio de la epidemia, ya que las caracteristicas de
ambas poblaciones son diferentes y los avances terapéuticos en los ultimos 20
afios han mejorado notablemente el pronéstico. En Espafia la mortalidad de los
casos SIDA desde el inicio de la epidemia hasta el afio 2014, fue del 67,1% por

muertes relacionadas con la enfermedad. Sin embargo hay que destacar que,
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mientras en el afio 1995, afio en el que se alcanzé el punto maximo de
defunciones, fallecieron 5.857 casos de SIDA y se diagnosticaron 7.198 nuevos
casos, en el aflo 2014 fallecieron 701 personas diagnosticadas de SIDA y se
diagnosticaron 595 nuevos casos en Espafia®™. Llama la atencién el descenso
de la mortalidad en los ultimos afios en relacion a la presentada en la primera

mitad de los afios 90, cuando no se contaba con TAR.

En el periodo 1985-2015 fallecieron en Aragén el 56,8% de los pacientes
diagnosticados de SIDA. Las tasas de mortalidad en Aragon y en Espafia han
variado de forma significativa a lo largo de los afios debido a los avances en el
TAR. El afio de mayor mortalidad fue el afio 1994 con 120 fallecimientos y el afio
con menor mortalidad el afio 2015 (Ultimo afio a estudio), en el que se

contabilizaron 3 muertes®.

59 FRECUENTACION DE LOS NUEVOS DIAGNOSTICOS VIH/SIDA

La frecuentacion de la poblacion en los diferentes niveles asistenciales, al igual
gue el nivel asistencial donde se realizo el diagndstico de la enfermedad, son
variables que dependen de la organizacion y las caracteristicas del sistema
sanitario de cada pais. La inercia para solicitar atencion sanitaria en regiones
gue no cuentan con sistemas sanitarios publicos es menor, y esta menor
frecuentacion puede traducirse en una pérdida de oportunidades diagnosticas,
como ocurre en EE.UU. El CDC publicé en 2006 un estudio donde hallaron que,
en los 6 afios previos al diagndéstico de la infeccion por VIH/SIDA, cada paciente
habia acudido una media de 2,5 veces a algin servicio sanitario en EE.UU",
media inferior a la analizada en nuestro trabajo (17,2 atenciones entre Atencion
Primaria, Urgencias y consultas de Atencidon Especializada en los 3 afios previos

al diagnéstico de la enfermedad).
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510 OPORTUNIDADES DIAGNOSTICAS PERDIDAS

El estudio HIDES'"? (HIV indicator diseases across Europe study) se inicié en
2011 con el fin de mejorar el diagnostico precoz de la infeccién por VIH,
basandose en una serie de enfermedades indicadoras (llamadas condiciones
clinicas en nuestro trabajo) definitorias de SIDA y en otras enfermedades
asociadas a una prevalencia de VIH no diagnosticado superior, o probablemente
superior, al 0,1% en la poblacion general. El estudio se realizé en distintas fases

y ha servido para realizar las guias®*®*

creadas por la OMS, la Plataforma “HIV
in Europe”, el ECDC vy el Plan Nacional sobre el SIDA. La finalidad del estudio
HIDES fue averiguar qué patologias estaban relacionadas con una alta
probabilidad de contagio de VIH, y asi servir como indicadores para solicitar una

prueba VIH.

En nuestro trabajo en cambio, se han analizado las condiciones clinicas
reflejadas en el estudio HIDES, que presentd una poblacion ya diagnosticada de
VIH/SIDA durante los 3 afios previos al diagnostico, por lo que parte de la
discusion girara en torno a la prevalencia de las 12 condiciones clinicas que mas
ODP generaron en los pacientes con DT de nuestra muestra. Pese a que en
gran parte de la literatura revisada, se menciona la fuerte asociacion entre el DT
de VIH/SIDA y la mayor prevalencia de la mayoria de las condiciones clinicas,
no hemos encontrado estudios que relacionen la prevalencia de DT (RD y EA)
de la enfermedad, segun el nivel de linfocitos CD4/pl, por cada condicion clinica,

aunque si la prevalencia de DT de la poblacion general de cada investigacion.

Hay que tener en cuenta que las prevalencias de cada condicion clinica
revisadas en la bibliografia son en pacientes ya diagnosticados de VIH/SIDA y
por tanto, en estadios mas avanzados de la enfermedad que nuestra poblacion,

cuyas prevalencias son previas al diagnostico.

Creemos que la variabilidad en la definicion de “oportunidad diagndstica
perdida®’, las caracteristicas de la muestra en cada investigacion, con
importantes variaciones en el DT, y los distintos disefios de las estudios
(busqueda de ODP de 1 a 5 afios previamente al diagnéstico de la enfermedad,

poblaciones en medios hospitalarios y extrahospitalarios...), pueden dar lugar a
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diferentes interpretaciones en la valoracién de ODP para cada condicion clinica y
especialmente para ODP asociadas a enfermedades definitorias de SIDA.

En nuestro estudio, de las 12 condiciones clinicas méas prevalentes en la
muestra con DT, no hay ninguna enfermedad definitoria de SIDA. En los
primeros afios de la epidemia y especialmente antes de iniciarse el TAR, podian
observarse en los pacientes VIH/SIDA, diagnosticados y no diagnosticados,
cuadros mucho mas floridos de la enfermedad, principalmente neumonias por
gérmenes oportunistas como P. jiroveci, toxoplasmosis 0 sarcomas de Kaposi.
La gravedad y frecuencia de estos cuadros, y la alta mortalidad, conciencio a los
profesionales sanitarios sobre un problema de gran magnitud y a la orden del
dia, interiorizando estas patologias y relacionandolas en pocos afios con la
infeccion por VIH. Por dicho motivo, las enfermedades definitorias de SIDA
generan menos ODP en los ultimos afios, diagnosticandose de forma mas

precoz.
1. Neumonia adquirida en la comunidad

La frecuencia de aparicion de neumonias adquiridas en la comunidad en los
pacientes VIH-positivos, esta intimamente ligada con el grado de
inmunodepresion, especialmente cuando el nivel de linfocitos CD4 cae por
debajo de 200/pl. Su incidencia es de 10 a 30 veces mayor a la presentada en la
poblacién general, afectando entre el 15% y el 65% de las personas infectadas

por el VIH'3174

a lo largo de la vida. Dada la importancia de esta patologia, el
CDC decidié en 1993 incluir como evento definitorio de SIDA la neumonia

bacteriana recurrente (2 o0 mas episodios en 12 meses).

En nuestro trabajo, casi el 6% de la poblacion del estudio present6 algun
episodio de neumonia adquirida en la comunidad previamente al diagnéstico de
VIH/SIDA, sin solicitarse una prueba VIH. De los nuevos diagnésticos de
infeccion por VIH con antecedentes de neumonia adquirida en la comunidad, el

80% presento criterios de DT una vez diagnosticados.

La incidencia de oportunidades diagndsticas relacionadas con neumonias

adquiridas en la comunidad, en las investigaciones realizadas por Wohlgemut*"®
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y Ellis'™® fueron respectivamente 50% y 26%, aunque el DT de la muestra
analizada por Ellis fue también mayor (71,1%).

2. Pérdida de peso injustificada

La pérdida de peso asociada al VIH, es una manifestacion tipica de evolucion de
la enfermedad, conocido como el sindrome de desgaste o “Wasting Syndrome”
en sus estadios mas avanzados, cuando la pérdida ponderal supera el 10% del
peso inicial del individuo. Se caracteriza por la pérdida de masa magra, y
paraddéjicamente la preservacion de grasa corporal, resultado de varios factores
como la disminucion de la ingesta calorica, la malabsorcion intestinal y la
alteracion en la utilizacion de la energia. Suele acompanarse de diarrea de mas
de 4 semanas de duracion. Se estima que la desnutricion secundaria a la
infeccion por VIH afectaba a principios de los afios 90, al 50-90% de los
pacientes VIH'"". En la actualidad, los avances en el TAR han modificado estas

cifras, estimandose en menos del 20% la incidencia de esta pérdida de peso®™.

En nuestro estudio, el 20% de los nuevos diagnésticos VIH/SIDA consulté en
algin momento durante los 3 afos previos al diagnostico de la enfermedad por
pérdida de peso no justificada, presentando criterios analiticos de DT mas del
75%.

Nuestra poblacion presentd mas ODP asociadas a la pérdida de peso
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injustificada que el estudio publicado por Levy (11%)~"", con una prevalencia de

DT menor que en nuestro estudio (33,2%), Wohlgemut (10%)*"

y Rivero
(4,6%)'®°. Estas diferencias con Levy podrian justificarse por la menor
inmunodepresién de su muestra. Ellis y colaboradores®en cambio, hallaron una
incidencia mayor (28%) de ODP asociadas a pérdida de peso injustificada,

aunque su poblacion presenté mayor DT.
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3. Candidiasis bucal

La candidiasis oral afecta a un 7-12% de la poblacion sana’®!. Desde las
descripciones iniciales del SIDA, las infecciones oportunistas en la cavidad bucal
han sido bien estudiadas por su importante valor diagndstico y prondstico. El 80-
90% de los casos SIDA presentan lesiones bucales, siendo la candidiasis la
enfermedad infecciosa mas frecuente'®. Segun Santana, esta prevalencia varia
del 62 % en pacientes VIH hasta el 95 % en pacientes con SIDA'¥. En una

investigacion realizada en 2004

, se hallé una prevalencia de candidiasis oral
del 29,7% en una muestra de mas de 500 pacientes VIH/SIDA. Patton y

colaboradores comunicaron una prevalencia del 20% en EE.UU®,

En nuestro trabajo el 16,4% de los nuevos diagnosticos de infeccion por
VIH/SIDA presentd algun episodio de candidiasis bucal previamente al
diagnostico, y de éstos, un 70% debuto con criterios de DT. Esta cifra es
superior si la comparamos con las publicadas por Wohlgemut (11%)'"° y Rivero
(13,5%)*°, cuyas poblaciones presentaron una proporcién de DT similar a la
nuestra. Curiosamente la muestra analizada por Ellis y colaboradores presento
mayor DT (71,1%) que nuestra poblacion y presentd una incidencia de ODP

asociadas a candidiasis bucal similar a la nuestra (15,2%)"°.

4. Diarrea cronica idiopatica

La diarrea de mas de 4 semanas de duracion es una presentacion comun en
pacientes con infeccion por VIH sintomaticos y muchas veces acompafia al
“sindrome del desgaste” o “Wasting Syndrome”. Diversos autores coinciden en
gue mas de la mitad de los individuos con VIH/SIDA presentan episodios de
diarrea en el transcurso de la enfermedad®'®’. Su frecuencia depende del
grado de inmunodepresion, superando el 30% en los paises desarrollados y el

80% en los paises subdesarrollados.

El 10,3% de los nuevos diagnosticos de infeccion por VIH/SIDA en nuestro
estudio presentaron ODP relacionadas con diarrea crénica idiopética, incidencia
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similar a la hallada por Gullén (10,9%)"", cuyas prevalencias de RD y EA en su

muestra fueron las mismas que en nuestro trabajo; y superior a la encontrada
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por Rivero (3,1%)'. Sin embargo, Wohlgemut y Ellis encontraron cifras méas
altas (33% y 16,2% respectivamente)*">!’®, En el caso de Ellis, estas diferencias

podrian justificarse por el mayor DT hallado en su muestra (71,1%).

5. Fiebre sin causa aparente

La fiebre es la manifestacion clinica mas frecuente en los pacientes infectados
por el VIH. La frecuencia de la fiebre sin causa aparente en pacientes VIH-
positivos varia segin datos de la literatura, entre el 7% y el 21%'®°, diferencias
gue se pueden justificar por los diversos criterios de inclusién y protocolos de
manejo. El sindrome retroviral agudo se produce en el 40-70% de los infectados,
y en el resto, puede cursar como una infeccion viral inespecifica o ser
asintomatica, por lo que cabria esperar fiebre sin causa aparente en el 95% de

los casos desde el contagio™®.

En nuestro trabajo, un 24,5% de la poblacion antes del diagnostico de la
enfermedad, present6 algun episodio de fiebre no acompafiada de ningun otro
signo o sintoma, sin solicitarse una prueba de VIH, y dos terceras partes de esta
poblacién debutaron con DT. La incidencia hallada por Ellis fue similar a la de
nuestro trabajo (23,2%)'®, aunque hay que destacar que, mientras el DT se dio
en nuestra poblacién en el 50% de los casos, Ellis analiz6é en su investigacion un
DT del 71,1%.

6. Herpes zéster

En la poblacién general, la prevalencia del herpes zdéster es de un 3-5%,
aumentando en las personas diagnosticadas de VIH/SIDA hasta el 45-

63%11%segln las series.

En nuestro trabajo, el 7,9% de los pacientes diagnosticados de VIH/SIDA
presentd algun episodio de herpes zéster durante los 3 afios previos al
diagndstico, sin solicitarse una prueba VIH. Esta incidencia fue inferior a la
hallada por Levy (14,8%)'"°, Cayuelas (28,5%)®, Wohlgemut (57%)'", Ellis
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(39%)'"® y Rivero (13,8%)'®. Estas diferencias pueden deberse al registro por
parte de los profesionales sanitarios de las consultas dermatoldgicas. En
Aragon, todos los episodios registrados en la HCE se codifican segun la
Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE), version 9 6 10 (CIE-9, CIE-
10), dependiendo del nivel asistencial. Se comprob6é que muchos pacientes de
nuestra muestra presentaban en su HCE episodios descritos por el médico como
lesiones cutaneas dolorosas, codificandose como “dermatitis seborreica” o
‘exantema”, ya sea por un error en el diagndstico o una manera de ahorro de
tiempo durante la asistencia, pues algunos pacientes recibian finalmente
tratamiento antiviral. Pensamos que parte de estos episodios podrian tratarse de
Herpes zoster, por lo que cabria esperar una mayor incidencia de esta condicion
clinica a costa de una disminucion del nimero de episodios achacables a
dermatitis seborreica o exantema. Durante la recogida de datos nos planteamos
reclasificar estas lesiones cutaneas dolorosas en Herpes zoster, pero creimos
gue podiamos estar cayendo en un sesgo, ya que la investigacion se baso en los
datos encontrados en la HCE y no en la interpretacion que nosotros pudiéramos

hacer de ellos.
7. Leucopenia/trombocitopenia idiopatica mayor de 4 semanas

La leucopenia se relaciona de forma paralela con la severidad de la infeccién por
VIH/SIDA, presentandose en un 10-30% de los pacientes con VIH y hasta en un

75% en los casos de SIDAM,

La trombocitopenia en cambio puede presentarse en cualquier fase de la
enfermedad, independiente de su estado virolégico o inmunolégico. Algunos
estudios sefialan que el 75% de los enfermos presentan cifras de plaquetas por
debajo de los limites normales durante la primoinfeccion, que suele ser
moderada y transitoria'®. La incidencia de trombocitopenia en todos los

pacientes infectados por el VIH se ubica entre el 30 y el 60%"%°.

En nuestro trabajo, el 10,7% de los casos presentd ODP asociadas a leucopenia
o trombocitopenia de mas de 4 semanas de duracién, con una proporcion de
pacientes con DT 2 veces mayor que en el grupo que no presentd esta condicion
clinica. Si lo comparamos con los resultados de otras investigaciones, las

diferencias son dispares, desde una incidencia del 3,2% hallada por Rivero hasta
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un 75% publicada por Wohlgemut!®®17>176179180 ) o4 incidencia de ODP
asociadas a leucopenia o trombocitopenia de mas de 4 semanas de duracion,
mas aproximada a la nuestra, la encontramos en el trabajo realizado por Gullon
y colaboradores (10,3%)'®®, cuya muestra present6 las mismas proporciones
tanto de RD como de EA.

Hay que mencionar que en nuestro trabajo, hemos considerado como ODP toda
leucopenia o trombocitopenia de mas de 4 semanas de evolucién, en la que no
se solicité una prueba VIH. Es decir, la presencia aislada de dicha condicién
clinica no justifica la realizacién de una prueba VIH, precisando al menos 2
analiticas que confirmen dicho hallazgo y solicitadas en un periodo superior a 4
semanas. Si la presencia aislada de esta condicion clinica, se confirmé en otra
analitica realizada 4 semanas mas tarde en el mismo u otro nivel asistencial, si

gue se considerd como ODP.
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8. Dermatitis seborreica/exantema

La dermatitis seborreica se presenta en el 2-4% de la poblacion general*®. Sin
embargo, en los pacientes con infeccion por VIH/SIDA es significativamente

mavyor, llegando al 85% en algunas series'®"*%,

Se trata de una condicion clinica justificante de una prueba de VIH, aunque su
incidencia en la poblacion VIH/SIDA varia segun las series. En nuestro trabajo la
dermatitis seborreica generé6 ODP al 40,2% de los nuevos diagnésticos
VIH/SIDA previamente al diagndstico, proporcion superior a la observada por
Levy (23,2%)'"°, cuya muestra presentdé menor DT, Wohlgemut (21,7%)"°,
Cayuelas (34,9%)*®, Rivero (10,8%)*° y Gullén (10,6%)'%. Ellis y colaboradores
encontraron un 57,2% de ODP asociadas a dermatitis seborreica’’®, incidencia
superior a la hallada en nuestro estudio. En su estudio, el DT (71,1%) fue mayor

gue en el nuestro.

Tal y como hemos mencionado, probablemente nuestra incidencia de ODP
relacionadas con dermatitis seborreica/exantema esté sobrevalorada, por un
incorrecto registro por parte de los profesionales sanitarios, es decir, algunos
episodios codificados como “dermatitis seborreica” o “exantema” podrian

corresponder con otros procesos dermatologicos, como el Herpes zoster.

9. Conductas y factores de riesgo para el contagio de VIH

En esta condicion clinica se incluyeron las 9 conductas o situaciones de riesgo
gue recomiendan la realizacion de una prueba VIH, tal y como se recoge en la
guia® elaborada por un grupo de expertos integrantes del Plan Nacional sobre el
SIDA. No hemos encontrado bibliografia con la que poder realizar contrastes al
tratarse de una variable creada por nosotros a partir de unas recomendaciones
unificadas. En nuestro trabajo, el 11,9% de la poblacién presentdé conductas o
factores de riesgo para el contagio de VIH que generaron oportunidades
diagnosticas perdidas durante los 3 afios previos al diagnéstico de la

enfermedad. De éstos, el 50% cumplié criterios de DT.
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Hay que destacar, que tan solo el 57,7% de los nuevos diagndsticos VIH/SIDA
tenian reflejado en su historia clinica, factores o conductas de riesgo para la
transmision de VIH. Teniendo en cuenta que la mitad de los casos presentan
una edad entre 25 y 39 afios y que la via de transmisién predominante es la
sexual (en nuestro estudio mas de un 80% se contagié via homosexual y
heterosexual), se deberia realizar un esfuerzo por parte de los profesionales
sanitarios a la hora de tratar en consulta aspectos relacionados con la
sexualidad. Hay que tener en cuenta que en ocasiones, no se refleja en la HCE
todo lo ocurrido en la interaccion médico-paciente por la elevada carga
asistencial, especialmente si la informacién no es relevante para adoptar
decisiones. En este sentido, del total de casos en los que no quedoé registrado
ningun episodio relacionado con factores/conductas de riesgo (42,3% de la
muestra), algunos pudieron comunicar al médico la ausencia de riesgo para el

contagio, no reflejandolo éste en la HCE.

Por otro lado, el 25% de los pacientes que comunicaron al profesional sanitario,
en algin momento durante los 3 afios previos a la enfermedad, la existencia de
conductas o factores de riesgo para el contagio de VIH, no se les realizd una
prueba de VIH. Esto puede justificarse por el desconocimiento por parte de los
facultativos de las recomendaciones asociadas a los factores o conductas de
riesgo® (parejas sexuales de HSH, UDVP o antecedentes de haberlo sido...).
Otra justificacion puede ser la gran o escasa relevancia del episodio que motivo
al médico preguntar sobre factores o conductas de riesgo, actuando el motivo de
la atencion como elemento distractor (por un lado episodios como intoxicaciones
graves por drogas via parenteral o incluso una agresion sexual, y por otro,

consultas relacionadas con el abandono de un método anticonceptivo).

10. Linfadenopatia idiopética

La presencia de adenopatias es un hallazgo frecuente en la infeccion por VIH,
actuando como reservorio para la replicacion del virus. Segun las series, entre
un 29 y un 53% de los infectados por VIH presentan linfadenopatias

normalmente no dolorosas®-2%%,
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Un 15,7% de nuestra muestra presenté ODP asociadas a linfadenopatia no
justificable por otro problema de salud en los 3 afios previos al diagndstico de
infeccion por VIH/SIDA. Esta incidencia se encuentra en el promedio de las
encontradas por Rivero (6,2%)'®, Wohlgemut (16,1%)'" y Ellis (23,2%).

11. Infecciones de transmisidn sexual

La infecciéon por VIH se presenta en muchas ocasiones de manera simultdnea
junto con otras ITS ya que comparten mecanismos de transmision,
especialmente con la Sifilis. Se estima en un 9,5%-18,8% la incidencia de otras

202,203

ITS en pacientes VIH-positivos segun las series , Y hasta en un 32% en

hombres homosexuales con el diagnéstico de VIH/SIDA®™,

En nuestro estudio, el 16,4% de los nuevos diagnosticos VIH/SIDA presentaron
algun episodio catalogado como una ITS para el profesional sanitario, sin
solicitarse una prueba de VIH, sin embargo, la proporcion de pacientes con DT
fue menor que en la poblacién sin ninguna ODP relacionada con ITS. La
incidencia de ODP relacionadas con ITS fue superior a la encontrada por Levy
(15,2%)*"°, Wohlgemut (13,7%)*" y Ellis (4,3%)"’®, curiosamente este Gltimo con
un DT en su muestra del 71,1%. Sin embargo, nuestra incidencia fue menor a la
hallada por Rivero (25,2%)'° y Gullén (32,7%)*8, que analizaron muestras con

unas proporciones de DT muy similares a la de nuestra poblacion.

En nuestro trabajo la mayor proporcién de ODP asociadas a ITS se concentr6 en
el grupo que se contagio via homosexual, ya que el 37,1% present6 alguna ITS
gue no motivé al facultativo solicitar una prueba VIH. A este grupo le siguio aquel
cuya via de contagio de VIH fue desconocida. Probablemente, parte de este
ultimo grupo con la segunda incidencia de ITS mas elevada, pertenezca al grupo
gue se contagio via homosexual, evitando comunicarlo por miedo al rechazo. La
prevencion primaria en el contagio de ITS es primordial entre hombres
homosexuales VIH-positivos, colectivo con una alta incidencia de enfermedades

venéreas en relacion al resto de la poblacion?®.
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12. Gestaciéon

Se estima que la infeccion por VIH afecta a nivel mundial a un 5-7% de todas las
mujeres embarazadas®. Las tasas de contagio materno-infantil son muy bajas
en Europa, en Espafia y en Aragén en los Gltimos afios®"*%8. Tras la revisién
bibliografica, no hemos encontrado datos sobre la incidencia de la enfermedad
en embarazadas en Aragon ni en el territorio nacional. Segun nuestros
resultados, el 22% de las mujeres con nuevo diagnostico de infeccion por
VIH/SIDA estaban embarazadas y el diagnostico se realiz6 en el screening de
VIH. Desconocemos el niumero de embarazadas en el periodo a estudio ya
diagnosticadas de infeccion por VIH/SIDA. Tampoco podemos estimar esta
ultima cifra teniendo en cuenta los recién nacidos VIH-positivos durante el mismo
periodo (un total de 7), ya que el TAR durante el embarazo y el parto disminuye
las posibilidades de contagio al feto, y por lo tanto, existen muchos hijos sanos
de madres infectadas por el VIH.

En nuestro pais, el screening de VIH en las embarazadas se realiza desde hace
afios en consultas de Obstetricia de una manera sistematica y eficaz. Teniendo

en cuenta las recomendaciones ya descritas®*®*

, que incluyen como condicion
clinica o indicadora de una prueba VIH la propia gestacion por las implicaciones
en el feto, se decidi6 al inicio del trabajo ajustarse a la definicion e incluir todas
las oportunidades diagnosticas perdidas tras una prueba de embarazo positiva
solicitada por un facultativo. Asi, todas las embarazadas diagnosticadas de
VIH/SIDA presentaron oportunidades diagnosticas perdidas desde la
confirmacion del embarazo hasta el diagnostico de la enfermedad en consultas
de Obstetricia. El diagnostico precoz mejoraria si se solicitase la prueba de VIH
desde el mismo nivel asistencial que comunica a la paciente una prueba de
embarazo positiva, adelantando asi el inicio del TAR. Esta medida implicaria
especialmente a los médicos de Atencién Primaria, por el gran numero de
pruebas de embarazo solicitadas desde este nivel asistencial, sin tener que
retrasar la prueba de VIH hasta la primera valoracion en consultas de Atencién

Especializada 2-3 meses mas tarde.

En nuestro trabajo, de las 26 embarazadas diagnosticadas de VIH/SIDA, 21

(80,8%) eran extranjeras, y de éstas, 16 (76,2% del total) procedian de Africa

199



Discusién

Subsahariana, region con altas tasas de VIH y sin un sistema de screening de
VIH durante el embarazo. Se debe hacer un esfuerzo con este de grupo de
poblacion, no sélo por el hecho de la gestacion, sino porque provienen de

regiones endémicas.

5.11 OPORTUNIDADES DIAGNOSTICAS PERDIDAS EN LOS DIFERENTES
NIVELES ASISTENCIALES

En nuestro estudio, la mayor parte (68,5%) de oportunidades diagnésticas
perdidas se dieron en el &mbito de la Atencion Primaria, seguido de Urgencias
(28,4%). Durante ingresos hospitalarios tan solo el 3,1% de todas las

condiciones clinicas registradas pasaron desapercibidas.

Tras la revision de la bibliografia sobre ODP segun el nivel asistencial,
comprobamos que la proporciéon de ODP de nuestro trabajo hallada en Atencion
Primaria, fue superior a la analizada por la mayoria de autores en el mismo nivel
asistencial: Downing (33,6%)°%, Levy (60,2%)'°, Wohlgemut (27,1%)*"® y Ellis
(42,3%)*"®. A nivel nacional, la proporcién de ODP en Atencién Primaria de
nuestro trabajo (68,5%) fue también superior a la hallada por Rivero (47,2%)%,
sin embargo, en esta investigacion también se analizaron las ODP en consultas
de Atencion Especializada (12,9% del total de ODP). En un trabajo publicado en
el dltimo congreso nacional de GeSIDA, sobre una poblacién diagnosticada de
VIH/SIDA en seguimiento en consultas de un sector sanitario, se observo que el
43,7% de las ODP se dieron en Atencion Primaria, 18,4% en Urgencias y 37,9%
en consultas de Atencidn Especializada en los 3 afios previos al diagndstico de

la enfermedad. So6lo Gullon®®

encontré6 en su investigacion, realizada en
Espafia, una proporcion superior (79,3%) de ODP en Atencion Primaria que la
hallada por nosotros. Como se puede apreciar, la proporcion de ODP por nivel
asistencial, varia de un estudio a otro dependiendo de la regién geografica
donde se haya desarrollado cada trabajo. Nuestro sistema sanitario es universal,
a diferencia de otros muchos paises, y Atencion primaria es el recurso sanitario
mas frecuentemente utilizado por la poblacion espafiola, por lo que cabe esperar

una mayor proporcion de ODP en este &mbito sanitario que en otras regiones.
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Esta situacion se aproxima a la realidad en nuestro pais, ya que la mayor parte
de la poblacion acude de manera mucho més frecuente a su médico de AP ante
un problema de salud antes que acudir a urgencias 0 precisar un ingreso
hospitalario. Es decir, la distribucién de las ODP (numero total y media por cada
nuevo diagnéstico de infeccion por VIH/SIDA) es bastante similar a la
frecuentacion de la poblacion general en los diferentes niveles asistenciales y
acorde con la estructura de nuestro sistema sanitario. A este respecto, llama la
atencion la diferencia de medias de ODP entre la poblacién con DT y sin DT en
todos los niveles asistenciales.

Sefalar que de forma global, el 34,8% de las consultas y motivos de ingreso se
asociaron a ODP. Esta proporcién fue mayor en ingresos hospitalarios (68,5%) y
en servicios de Urgencias (63,5%) que en Atencion Primaria (34,8%). Este
escenario era esperable y es razonable, ya que Atencién Primaria es un nivel
asistencial integral y con capacidad de ofrecer servicios tanto socio-sanitarios
como extra-sanitarios. Por tanto, un importante numero de las consultas
realizadas en este ambito sanitario no estan relacionadas con problemas de
salud. Ademas, la gravedad de los episodios suele ser menor que en un ambito
hospitalario. Esto se traduce en una menor proporcion de condiciones clinicas en
consulta y menor probabilidad de oportunidades diagndsticas perdidas. Es decir,
es una situacion que depende de los servicios prestados en cada nivel

asistencial.

EL 86,2% de nuestra poblacion a estudio presenté al menos una ODP en los 3
afos previos al diagnostico de infeccion por VIH/SIDA. Al comparar el nimero de
ODP de nuestra poblacién a estudio con el resto de investigaciones, las
diferencias son también variables: Levy'’®, con una poblacién que present6
menor prevalencia de DT (33,2%), hall6 en todos los casos al menos una ODP
en los 5 afios previos al diagndstico de la enfermedad. Sin embargo Wohlgemut
(36,8%)'"°, Brawley (26,5%)%, Rivero (49,1%)'°, Gullén (46,6%)'® y Joore
(58,8%™° y 60,7%"*%) encontraron una proporcién de casos con al menos una
ODP menor a la de nuestro estudio. Estas diferencias se deben a las
caracteristicas de la muestra y al tiempo de busqueda de ODP previamente al
diagndstico de la enfermedad. En la mayoria de investigaciones referenciadas, la

muestra presentd menor DT y la busqueda de ODP fue menor a 3 afios, por lo
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que cabe esperar un numero menor de ODP. En dos trabajos publicados
recientemente en el VIII Congreso Nacional de GeSIDA, el 85%"° y el 78%%°® de
los nuevos diagndésticos de infeccion por VIH/SIDA presentaron al menos una
ODP en los 2-3 afios previos al diagnostico de la enfermedad, cifras similares a

la hallada en nuestro trabajo.

5.12 PROPUESTAS POR EL AUTOR PARA MEJORAR EL DIAGNOSTICO
PRECOZ

i) Hasta ahora las propuestas para mejorar el diagnostico precoz de la
infeccion por VIH se basaban en 2 estrategias diferentes: diagndstico universal y
diagnostico dirigido, y ninguna de éstas ha logrado reducir el diagnostico tardio
de forma significativa. La busqueda de una alternativa diagnéstica siempre es
compleja y dificil de aplicar si aumenta el gasto, aunque no hay que olvidar que
apoyar nuevas lineas de investigacion para mejorar el diagndstico precoz es
coste-efectivo y supone un importante beneficio en un futuro, tanto a nivel

individual, colectivo, en términos de salud y economicos.

A la luz de los resultados de nuestro estudio, creemos que una buena opcion
como estrategia para mejorar el diagnéstico tardio puede ser una opcidn
intermedia y combinada entre el diagndstico universal y dirigido. Tras la revision
de nuestros resultados, se puede apreciar que las consultas de Atencidn
Especializada mas frecuentadas por nuestra poblacion (posiblemente también
por la poblacién general) y los servicios donde mas ingresé nuestra muestra,
fueron aquellos pertenecientes a especialidades quirargicas. Dados los buenos
resultados en nuestro pais del screening de VIH realizado desde hace afios en
consultas de Obstetricia y teniendo en cuenta los datos de nuestro trabajo,
creemos que una buena opcion para mejorar el diagndstico precoz siguiendo la
estrategia del diagndstico universal, seria realizar una prueba de VIH previa a

toda intervencion quirdrgica, teniendo en cuenta su bajo coste.

ii) Por otro lado y siguiendo con la estrategia universal, se deberia
concienciar a todo profesional sanitario en la necesidad de solicitar una prueba

de VIH a todo paciente al que no se le haya realizado ninguna vez en la vida.
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Con el fin de mejorar esta estrategia, seria necesario crear una herramienta de
facil acceso para el facultativo dentro del sistema informatico que utilice en su
practica profesional habitual. En el caso de Aragon, podria tratarse de una
aplicacion en la HCE que mostrara las actividades preventivas realizadas en
cada paciente y dentro del apartado de “enfermedades infecto-contagiosas” las

opciones “si” y “no”.

Del mismo modo, concienciar a la poblacion general sobre la importancia de
realizarse al menos una vez en la vida una prueba de VIH mediante campafas
publicitarias y de informacién sobre el mecanismo de transmisién de la
enfermedad (colegios, centros de trabajo...), especialmente en menores de 40
afos, periodo de mayor contagio de la enfermedad y por lo general, exento de
graves problemas de salud. Esto condiciona una menor frecuentacion en centros
sanitarios y una menor probabilidad de éxitos para realizar un diagnoéstico precoz

durante un intervalo de tiempo asintomatico.

iii) Promover entre los profesionales sanitarios el conocimiento de las
indicaciones reflejadas en las guias ya mencionadas, basadas en enfermedades
indicadoras de infeccion por VIH. En esta estrategia de diagnostico dirigido, es
necesario fomentar cursos de formacion y concienciar a los facultativos de la
magnitud del problema, dejando claras las recomendaciones recogidas en estas
guias y en especial, aquellas que generan mas oportunidades diagnosticas
perdidas. Supone un verdadero reto motivar a los facultativos para aumentar la
demanda de solicitudes de pruebas de VIH segun estas condiciones clinicas,
especialmente las incluidas dentro de los apartados de enfermedades asociadas
a una prevalencia de VIH superior, o probablemente superior al 0,1%, al igual
gue aquellas condiciones clinicas consideradas en nuestro trabajo como
conductas o factores de riesgo para el contagio de VIH. En este escenario, el
papel y la participacion activa de los médicos de Atencion Primaria es
fundamental, capaces de integrar estas medidas con el fin de abordar de forma
mas eficaz un problema de salud publica de gran magnitud, disminuir el nimero
de oportunidades diagnésticas perdidas y asi mejorar el diagndéstico precoz de la

enfermedad.

203



Discusién

5.13 LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Este estudio presenta unas limitaciones por las caracteristicas de su poblacion,

la metodologia y parte de las variables analizadas.

] Al tratarse de un estudio observacional retrospectivo, en el que se
revisaron las historias clinicas informatizadas de cada paciente, se ha
podido perder informacién de la relacion médico-paciente y probablemente
no esté reflejada en la historia clinica toda la informacion que el médico
haya podido tener de los pacientes, pudiendo haber sido relevante. Estas
tendrian que ver por ejemplo con la recomendacién de realizarse la prueba
de VIH o la constatacién de factores y conductas de riesgo. La existencia
de conductas sexuales de riesgo o, en general, factores de riesgo para la
transmision de la infeccion por VIH, conlleva aspectos con una enorme
sensibilidad, que pueden provocar en el facultativo una actitud pasiva a la
hora de reflejar dichas conductas en la historia clinica del paciente, ya sea
por la falsa idea de la proteccion de datos de éste o como una actitud
defensiva del propio médico con el fin de evitar conflictos futuros. La falta
de constatacion de factores de riesgo, en especial de las conductas
sexuales, podria reducirse mediante el empleo de cddigos que identificaran
esos factores y de esta forma aumentaria también la confidencialidad. No
reflejar estas conductas en la historia del paciente, sea VIH positivo 0 no,
puede implicar una serie de errores en cadena, aumentar el diagnostico
tardio, dar diagnosticos y tratamientos inapropiados, empeorar la situacion
clinica del paciente y traducirse en una pérdida de oportunidades
diagnosticas. En este sentido, Atencion Primaria juega un papel clave en la
prevencion y promocion de la salud. Tal y como ocurre con el control de los
factores de riesgo cardiovascular, la identificacion de conductas de riesgo
para la transmisién de la infeccidén por VIH y el reflejo en la historia clinica
de cada paciente, es una herramienta fundamental a la hora de frenar la
epidemia, disminuir el retraso diagnéstico y el porcentaje de VIH no
diagnosticado, responsable de la mayor parte de los nuevos contagios.
Para su evaluacion es necesario una correcta y cuidadosa anamnesis,
voluntad, tiempo asequible para su realizacién y planes conjuntos con el fin

de generalizarse en todo el ambito de la Atencion Primaria. La
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generalizacion y aceptacion para reflejar las conductas de riesgo de la
poblacion general podra ser inicialmente dificultosa, pero con el tiempo,
dejara de tratarse como tema tabu (tanto para los profesionales como para
la poblacion general) y formaréa parte en la rutina de la buena practica
clinica en los médicos de Atencion Primaria. No hay que olvidar que, en
términos econdmicos, esta actitud supone un coste cero si se compara con
la prevencion de otros factores de riesgo, como los cardiovasculares, y con

un gran impacto en la sociedad.

A la hora de valorar las oportunidades diagndsticas perdidas, se tuvieron
en cuenta aquellas que pasaron desapercibidas en Atencion Primaria,
servicios de Urgencias 0 en ingresos hospitalarios, sin poder valorar
aquellas que pudieron darse en consultas de Atencion Especializada, ya
gue en este ultimo nivel asistencial, la informacion se recoge aun en la
historia fisica en papel y no en formato electronico, salvo situaciones
(pruebas  diagnésticas  fundamentalmente) muy  puntuales de
especialidades concretas. Este hecho supone una limitacion importante, ya
gue muy probablemente el nimero de oportunidades diagnosticas perdidas
de cada nuevo diagnostico de VIH/SIDA seria mayor teniendo en cuenta
este ambito sanitario. Por el volumen de la muestra y la dispersion
geografica de la comunidad de Aragodn, resulta inviable averiguar las
oportunidades diagnodsticas perdidas que pasaron desapercibidas en
consultas de Atencion Especializada, reflejadas en la historia en papel de
cada paciente. En cambio, si que se pudo analizar correctamente la carga
asistencial del total de la muestra, previa al diagnostico de VIH/SIDA en
dichas consultas, ya que cada una de éstas (ya sea una primera consulta o
seguimiento) queda reflejada en su HCE, aunque sin poder ver su
contenido tal y como se ha mencionado. Es de gran importancia, y no solo
para el presente tema, que las consultas de Atencion Especializada
comiencen a constar de manera informatizada. Supone una herramienta de
gran ayuda para los profesionales, proporcionando una informacion de gran
interés y mejorando la practica clinica rutinaria. Ya en ciertos sectores
sanitarios de Aragon y en alguna especialidad concreta, se esta iniciando la

historia informatizada en las consultas de Atencion Especializada.
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Del mismo modo y siguiendo con el andlisis de las oportunidades
diagnésticas, cabe esperar que, al tratarse de un estudio que analiza
aquellas condiciones clinicas que, justificando la realizacion de una prueba
de VIH, pasaron desapercibidas en el sistema publico de salud de Aragdn,
no se han podido registrar todas las posibles oportunidades diagnosticas
perdidas de pacientes atendidos paralelamente en el &mbito privado. Esta
misma situacion se ha dado en aquellos nuevos diagnésticos de VIH/SIDA
procedentes de centros penitenciarios, cuya atencion inicial no suele
guedar registrada en la HCE. Afortunadamente, el numero total de casos
gue se encontraban en alguna de estas 2 situaciones mencionadas no

llegd a la veintena.

Otra limitacion del estudio radica en el retraso en la notificacion al SINIVIH
de los nuevos diagnosticos de infeccion por VIH/SIDA (especialmente de
los casos VIH) por parte de los profesionales sanitarios, lo que ha supuesto
una menor muestra final. En nuestro estudio, concretamente un 16% de la
muestra inicial pertenecia a diagndsticos anteriores al afio 2011, por lo que
dichos pacientes fueron descartados. Cabe esperar que esta reduccion de
la muestra inicial, implica cambios en el andlisis de las distintas variables y
mas concretamente de las variables sociodemograficas. ElI problema del
retraso en la notificacion se da en todas las comunidades autonomas
desde hace afios en Espafia. Si consideramos que esta limitacion o error
se arrastra con la misma magnitud en los ultimos afos, podria también
considerarse por buena, la cifra inicial de nuevos diagnosticos de infeccion
por VIH/SIDA facilitada por el SINIVIH (518 en el periodo 2011-2015). Se
deberia hacer un esfuerzo por parte de los facultativos en informar a tiempo
al SINIVIH cada nuevo diagnéstico de VIH/SIDA para la correcta
clasificacion de los casos y establecer un plan de mejora en su recogida

segun su fecha real de diagnostico.
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. La infeccion por VIH/SIDA continda siendo hoy en dia un problema de

salud de gran magnitud, especialmente en hombres, y en Aragdn su
incidencia es de 6,5 casos por cada 100.000 habitantes (3,6 casos por
cada 100.000 habitantes en mujeres y 9,4 casos por cada 100.000
habitantes en hombres).

. Laincidencia de la enfermedad aumenta en la poblacion de 25 a 39 afios.
En Aragon, la provincia de Zaragoza concentra el mayor numero de

nuevos diagnoésticos de infeccion por VIH/SIDA.

. La infeccion por VIH/SIDA afecta de manera desproporcionada a la
poblacion inmigrante, con una incidencia 5 veces mayor a la poblacion
autoctona. Esta situacion se agrava en los casos procedentes de Africa

Subsahariana y Latinoameérica.

. En Aragdén, mas del 60% de los nuevos diagnosticos de infeccion por

VIH/SIDA se contagiaron via heterosexual y el 22% via homosexual.

. ElI DT de la enfermedad es frecuente en Aragén. El 50% de los nuevos
casos de infeccion por VIH/SIDA se diagnostican con criterios de RD y el

30% con criterios de EA, sin distincion por sexos.

. El diagnéstico de la enfermedad se realiza tanto en Atencion Primaria
(45%) como en Atencion Especializada (55%), aunque la poblacion

diagnosticada en Atencion Especializada presenta mayor DT.
. EI DT aumenta con la edad, es mayor en la poblacion extranjera

(especialmente en los pacientes originarios de Latinoamérica y Africa

Subsahariana) y en los UDVP.
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8. La mortalidad aumenta cuanto mayor es la edad al diagndstico de la
enfermedad, afecta especialmente a los UDVP y se relaciona con el DT:
el 88% de los fallecidos presentaban criterios de RD y el 80% debutaron

al diagnéstico con criterios de EA.

9. Hasta el diagndstico de infeccion por VIH/SIDA, los pacientes consultan
por un gran nimero de episodios en todos los niveles asistenciales, sobre
todo en Atencién Primaria, observandose que a mayor frecuentacion

mayor DT.

10. Un gran numero de esos episodios estan relacionados con condiciones
clinicas justificantes de una prueba de VIH que pasan desapercibidas a
los profesionales sanitarios, generando importantes oportunidades
diagnosticas perdidas. El DT aumenta cuanto mayor numero de ODP
presenta cada paciente en los 3 afios previos al diagnostico de infeccion

por VIH/SIDA en todos los niveles asistenciales.

11. En Aragdn, el 40% de los nuevos casos VIH/SIDA present6 ODP
asociadas a dermatitis seborreica o exantema y el 25% a fiebre sin causa

aparente durante los 3 afos previos al diagndstico de la enfermedad.

12. El DT es mayor en la poblacion que presenta ODP asociadas a
condiciones clinicas que en los pacientes asintomaticos. El DT afecto al
80% de los nuevos diagndsticos de infeccion por VIH/SIDA que
presentaron ODP asociadas a neumonia adquirida en la comunidad, y al
76% con antecedentes de ODP relacionadas con pérdida de peso

injustificada durante los 3 afios previos al diagndstico de la enfermedad.
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ANEXOS

ANEXO 1: Informe de caso SIDA

SINDROME DE INMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA. INFORME DE CASO

{Basado en la definicion de caso de SIDA de los C.D.C. 1987 y revision en Europa 1993 OMS-CE. Centro Colaborador de SIDA)
MINISTERIO DE SANIDAD Y CONSUMO
Secrstaria General de Sanidad
Registro Nacional de Casos de SIDA

INTRODUCCION Y OBJETIVOS

El informe de caso de Sindrome de inmunodeficiencia Adguirida se ha dissfado para recoger toda la informacién necesaria para el
mejor conocimiento y control de la difusion del SIDA. Este informe es confidencial y sus datos se utilizaran exclusivamente para estu-
dios epidemioidgicos.

E| protocolo recoge 'as variables necesarias para la aplicacion de la nueva definicion de caso, a efectos de vigilancia epidemioldgica,
valorando el diagnéstico clinico y la presencia o no de infeccion por VIH, recogiendo la diferencia en la definicién de adultos y casos
pediatricos {menores de 13 afios). Las otras variables son las consideradas basicas para ¢l andlisis epidemiologico y para el segui-
miento def caso.

Este protocolo ha sido medificado teniendo en cuenta ta ampliacion de la definicion de caso de SIDA, anadiendo a la lista actual de
enfermedades indicativas la tuberculosis pulmanar en mayores de 12 afios, las neumonias bacterianas recurrentes (2 episodios 0 mas
en un periodo de 12 meses) y el carcinoma invasivo de cuello de dtero. Los enfermos que padezcan Gnicaments alguna de estas tres
enfermedades, sdlo se consideraran casos de SIDA si el diagnostico se hizo a partir del 1 de enero de 1994.

£l informe de caso consta de 3 copias. Dos para la Comunidad Auténoma y la tercera para el Centro que informa del caso. La
Comunidad Auténoma enviara una copia al Registro Macional de SiDA. En cualquier caso el envio se realizard con dos so-
bres, en el externo se pondran las senas correctameste y en el interno se marcard con “ABRIR SOLO POR EL RESPONSABLE",
resefiandose a continuacion el nombre del responsable; este sobre no se abrira por los responsables de los registros de correspon-
dencia {en arganismos oficiales). Cuando se acompane con oficio de remisién éste se grapara al sobre cerrado y no se resefiaran los
nombres de los pacientes.

A continuacidn se indican las instrucciones y aclaraciones necesarias para cumplimentar adecuadamente la encuesta. Muchas gra-
cias por su colaboracién

INSTRUCCIONES

A. DATOS PERSONALES

Domicilio habitual del paciente ai comienzo de la enfermedad sugestiva de SIDA: Indicar ta ciudad, provingia y pais de residencia ha-
bitual del paciente en el memento en gue comenzaron los sintomas relacionados con el SIDA, que no tiene por qué coincidir necesa-
riamente con la residencia en el momento del diagnostico, hospitalizacion y notificacion del caso

8. DATOS DE LABORATORIO

La definicidn de caso de SIDA fundamenta los actuales criterios para la confirmacién en la existencia o no de evidencia de infeccion
por VIH, basada en los datos de laboratorio.

— Evidencia de infeccién por ViH: a) serclogia anti VIH repetidamente positiva mediante test de screening (si se realiza prueba de
confirmacién, ésta debe ser igualmente positiva, 0 b) deteccion de antigenos ViH en suero, o ¢) cultivo positivo, identificando el vi-
rus por deteccion de antigenos VIH y actividad iranscriptasa inversa o hibridacion in sifu, o d} resultado positivo de otros test alta-
mente especificos, come la prueba de acido nucieico en linfocitos de sangre periférica. Se consideran pruebas de confirmacion:
RIPA, IFA, PCR, Western-Blot, aislamiento. .

— En el caso de nifios menores de 15 meses, cuya madre se piensa era seropositiva en el periodo perinatal, la serclogia repetida-
mente positiva en el nifio, stlo evidencia infeccién por VIH si se acompania de niveles elevados de inmunoglobulinas y al menos
uno de los siguientes: linfocitos totales disminuidos, linfocitos T4 disminuidos o razén T4/T8 disminuida.

C. FACTORES DISTINTOS DE SIDA QUE CAUSAN INMUNODEFICIENCIA

La coexistencia de alguno de estos factores con enfermedad indicativa de SIDA, impide la confirmacién come casc de SIDA, pero sélo
cuandp no existe evidencia de infeccion por VIH.

Se consideran enfermedadss distintas de SIDA que causan inmunodeficiencia a las siguientes: Enfermedad de Hodgkin, linfoma no
Hodgkin {excepte linfama primario de cerebro), leucemia linfocitica, mieloma mdltiple, cualquier otro cancer del sistema linfoide o reti-
cular, finfadenopatia angicinmunibiastica, inmunodeficiencias congénitas, y sindromes de inmunodeficiencias adquiridas o tipicos del
SIDA, por ejempio que se acompadnen de hipoglobulinemia.

D. EMNFERMEDADES INDICATIVAS DE SIDA

Indicar todas las enfermedades que ha presentado el enferma, con el mes y ano en que se diagnosticaron {o ta fecha de recogida de
la muestra correspendiente, si ésta precedio ai diagnéstico en un mes o més).

232



Anexos

SINDROME DE INMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA

C&}@

i
PAINISTERIO DE SANIDAD Y CONSUMO

SECRETARIA GENERAL DE SANIDAD PROPUESTA DE INFORME DE CASO (ver instrucciones)

NO RELLENAR ESPACIOS SOMBREADOS

Cédigo Comunidad Auténoma E}:[]j:] ; NC p
N.2 de Historia Clinica ... e Ll E t 8 o ) N Y Y D

DATOS PERSONALES

Sexo: E] Masculino @ Femenino

Edad al diagnéstico (Afios) [_|_| Para nifios <iafio (Meses) || | Fecha de nacimiento (Dia) || tMes) |1 ] (Afio) |

Domicilio habitual del PAcIEnte: MURICIDIO ... ..o e et ettt ee et ee e reea e aees s et et e reneeneenesanroees

Lol s B

o o

FallecidomSi @ No. . Especificar: fecha de fallecimiento (Dia)l:f:] (Mes)m (Afo) D:]

Si esta vivo y falleciera posteriormente, informar al Registro de ta C.A. el hecho, asi como la fecha.

NOMBIE oo iesren e i APINILOS ..o s [D:lj

P8 B OFIGEIN (1.t i i e i e e 081 Rt e bbb e D:D

FACTORES SOCIALES Y DE RIESGO

7. Conducta sexual: Homosexual Bisexual m Heterosexual @ Desconocido @
8. ¢Ma tenido relaciones HETEROSEXUALES con?:
Adictos a drogas POr VI PAMEMIBIAL L. ... e e et
VArONES DISBXUBIBS: 1111 iuiiiiineirirrn et et rb e et b b b1 bbb b4 ae e e e
Tratados con hemoderivados

Receptores de transfusiones con infeccion por VIH .

Mltiples parejas sexuales

PROSHIUCION ..o i e e ettt et R et b e bt es
M08! ESPBEIIIGAT 111 ciiaitiscrterns e s ts et e Lt aa et
Personas con SIDA o infeccion por VIH {Ri@Sgo NO @SPECIICATO) ..vv.ivieiiiceiea ettt eeas s mass s baes s
9. (Ha utilizado agujas para la inyeccion intravenosa de drogas no prescritas?

10. (Ha recibido hemoderivados por trastornos de la coaguiacion y otros antes de 19867 .........

RlsRFIR] RiERREEE
Llel]le] L]kl

$1. ¢Ha recibidoe transfusion sanguinea o de componentes de ta sangre contaminada por VIH?

Especiticar: Centro
Fecha de la Giima transfusion (Mes) Eij (ARo) [:D
12, LHA reCIDITO rASPIANIES? ..ot e e bbbttt bt

ESPECHiCar HPO: ..o s f:] Fecha: {mes) \:Ij {afo) [D

13. Otro tipo de probable exposicién al VIH (%) ...

[~]
[e]

ESPECHiCar oot
14. PARA NINOS ;Presenta su madre alguno/s de los siguientes factores de riesgo antes del parto?
Drogas via paremeral

Receptora de hemodenvados/ﬂeceptora de transfusidn SANGUINGA ... e en

[e1f] ]
[e]le]fe]

;Ha tenido relaciones heterosexuales con alguno/s de [os especificados en 1a preguiia N2 87 ..o ereerecnnsiermeessiensoeen
Especificar .......
Otros. Espacificar

+Ha sido diagnosticada de SIDA o infeccion por VIH? (Riesgo no especificado) ...

er[ | ].

A. OBSERVACIONES (Resefar, en su caso, estancia en prision} @

(*) Incluye: Tatuajes, acupuntura, exposicién accidental en personai sanitario o no, material médico contaminado, etc.

g
m
@
2]

o]

Eiemplar para el Centro gue notifica el caso.
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DATOS DE LA ENFERMEDAD INDICATIVA DE SIDA

Ver al dorso ef resumen de fa actual definicién de caso de SIDA, las entidades nosolégicas consideradas como indicativas de SIDA y los métodos
diagnosticos exigidos, teniendo en cuenta que la mayoria de enfermedades deben ser diagnosticadas por métodos definitivos y otras pueden ser
diagnosticadas por otros métodos (presuntivos), si el paciente tiene anticuerpos positivos frente at ViH.
15. ENFERMEDAD 16. DIAGNOSTICO 7. FECHA 15. ENFERMEDAD 16. DIAGNOSTICO 17. FECHA
Definltivo (*} Presuntivo  Mes  Afio Definitivo (") Presuntive Mes  Afo
1. Candidiasis esofagica ... @ ED _ 15. Complejo, micobacterium avium
2. Candidiasis traqueal, bronguial o M. Kan;as&i_ = pulmén. piel,
0 PUIMONAT 1ot _ {j] ED Eiahgal;:)s”l‘mfatlcos cervicales ? @ ‘:[:’ ED
3. Coccidiomicosis diseminada (= 16. Mycobacterium tuberculosis di-
puimon, ganglios linfatices cervi- inad tra-ouimonar ......
cales o hiliares) ... - D:l D:! 17 :;armn; ato ?X radpu n;onar E @ D:! ED
) . . Mycobacterium de otras espe-
4. Criptococosis extrapulmonar ..... - ED E[j cies o especies no identificadas,
5. Herpes simple mucocutaneo diseminadas o extra-pulmonares. @ E:L,_,J E:!:l
crdnico que persiste mas de un 18. Septicemia recurrente por Sal-
IS oo - ED [D monella (= s. typhi) ... - D___! ED
6. Herpes simple bronquial o pul- 19. Neumonitis intersticiai linfoide o
menar o esolagico de cualquier hiperplasia linfeide pulmonar
duracion (edad >1 Mes) ....... - [T {edad <13 aN0S) .ovvrevrcerrren (1] el 1L
7. Criptosporidiasis con diarrea 20. Multiples infecciones bacteria-
o 9 1 = nas recurrentes incluidas Sal-
peristendo més o n e LML Resstime™ @ - [0
8. Hlf‘stoplasmosls'ls t;l_lsfgn_wmada (_at 21. Sarcoma de Kaposi ... m @ D:l ,:D
putmon, ggng ios tinfaticas cervi- . ) X )
cales o hiliares) .. m - D:] \:!:I 22. Linfoma primaric de cerebro ... m — ED Dj
9. Isosporiasis con diarrea persis- S—_ 23. Linfoma no Hodgkin de células
tiendo mas de un mes . - ED lj:l B o de fenotipe inmunolagico
10 CMV {+ higado, b ganghos desconocide, inmuncblastico o
- * higado, bazc o de celulas pequenas noc hendi- -
lintaticos) (edad >1 mes) ... - m ED das (Burkitt o equivalente) [ﬂ —_ Ij:' D:‘
1. gellﬂltls )po; CMyY (con perdlda m L} E]:E ED 24. Encefalopatia por VIH ... - o ED I:D
e vision 2. =
2 N Pre mocyslxs 25. Sindrome caguéctico por VIH ... m — B:H:D
. eumonia por Fneu R
CANI oo [1] (1} 26. Tuberculosis Pulmonar (edad
Lo o L T Pumoner e [Wew @ [T
. Toxoplasmosis cer m —— D:] " ’
21 MBSY i 27. Neumonia securrente (2 episo-
14 Leucoencefalopalla multitocal - dios 0 mas en 12 Meses) ... t @ {:D El:l
) progresiva .. R m — ED [:]—_] 28. Cancer invasivo de cuelio uterino. (+) - ‘:D [:[:I
(" Consultar al dorso (+) Sélo las casos diagnosticados a partir del 1/1/1994 TD E:]:]
18. Otras enfermedades asociadas:
Hepatitis B: D Candidiasis orofaringea: D Sifilis: D Gonococia: D QOtras ETS: D Especificar ..o m
Hepatitis C: D Leishmania: D Otras: D Especificar ... D:D:E
IV. DATOS DE LABORATORIO
Positivo mas de una vez, indicar |a fecha de la primera deteccién
Mes Ano
18.  Anticuerpos anti VIH-1: Fecha ‘:D D_] + - NR(}
ELISA wcovosetosessreoes s oo [2]
WEB £ IFA, 816, v oo 1 {2 [3]
20. Otras pruebas de deteccion V-1 ... m @ @
21. Anticuerposanti VIH-2 ... m @
22, N°Total CD4 al diagnostico | | | ] | mm?oen sudefecto CD4 <400 S No (2] NR()
23. Inmunoglobutinas totales mg% i:l:]:;:] {Valor mas alte haltade} {sélo para menores de 13 afios)
24, ¢Este paciente tiene alguna causa de inmonudeficiencia distinta de infeccién por VIH? (ver instrucciones).
m Si @] No !3] Desconocido (*) No Realizado
V. INFORMACION ADICIONAL O COMENTARIOS
VI. PERSONA QUE NOTIFICA EL CASO
25, OB Lo e e b etk THO.
26, CarQOUNIBAD ..o i e e et s R ke et eeR R RS RS oA ar bR b bR b et s
27, SHUCION ©..oceioeee o crvccvrs e as s sb s s ms b e im0 FEFLLLEELEEEL L]

Rev. Feb./2008

234




Anexos

RESUMEN DE LA DEFINICION DE CASO DE SIDA

Fuente: MMWR 1987, 36 (supp. n.2 15): 1 S - 15 S. y revisidn en Europa 1993, CE-OMS Centro Colaborador de SIDA

A ios efectos de vigitancia epidemioldgica, un caso de SIDA se defing como una enfermedad caracterizada por una o mas de las siguientes enfermedades
“indicativas", diagnosticada por los métodos que se expresan (en cursiva diagndsticos presuntivos) dependiendo de la existencia o no de evidencia de labo-

ratorio de infeccion por VIH:

{1) Descartar otras causas de inmunodeficiencia.

Enfermedades indicativas de SIDA

VIH positivo

VIH no realizado
o dudoso (1)

VIH negativo (1)

CANDIDIASIS ESOFAGICA .oecvviericeiiinicianas

CANDIDIASIS TRAQUEAL, BRONQUIAL O PULMO-
NAR

CRIPTOCOCOSIS EXTRAPULMONAR ...

CRIPTOSPORIDIASIS con diarrea persistente mas
deunmes .. .

NEUMONIA POR PNEUMOCYSTIS CARINI ..

TOXOPLASMOSIS CEREBRAL {edad <1 mes) .........

COCCIDIOMICOSIS DISEMINADA (= pulmén, gan-
glios linfaticos cervicales o hiliares) ..ot
HISTOPLASMOSIS DISEMINADA (= pulmér o gan-
glios linfaticos cervicales o hiliares) ...
ISOSPORIASIS con diarrea persistiendo mas de un
TTIES 1 oessereeeaescnm e cemnee b eemene e e
CMV DE ORGANOS # Higado, bazo o ganglios linfa-
ticos (@dad >1 MES) v
RETINITIS POR CMV CON PERDIDA DE VISION ...
HERPES SIMPLE MUCOCUTANEO CRONICO que
persista més de 1 mes. BRONQUIAL, PULMONAR O
ESOFAGICO de cualquier duracién (edad =1 mes) ...

LEUCOENCEFALOPATIA MULTIFOCAL PROGRE-
SIVA L
NEUMONITIS INTERSTICIAL LINFOIDE/HIPERPLA-
SIA LINFOIDE PULMONAR (edad <13 afos) ........... .
DOS O MAS INFECCIONES BACTERIANAS RECU-
RAENTES (edad <13 @f0S) ..coovovooeriiecccceece
M. AVIUM O M. KANSASII DISEMINADA {z pulmon,
plel o ganglios linfaticos cervicales o hiliares) ...
MICOBACTERIOSIS NO TBC DISEMINADA (Idem
anteriar)
TBC EXTRAPULMONAR ..
SEPTICEMIA RECURRENTE POR SALMONELLA sp
Z PRI i
SARCOMA DE KAPOSI (edad <60 aftos) ...........cc.....

SARCOMA DE KAPOSI (cualquier edad) ...................

LINFOMA PRIMARIO DE CEREBRO (cualquier edad).
LINFOMA PRIMARIO DE CEREBRO (edad <60 anos).

LINFOMA NO HODGKIN DE CELULAS B O BE FE-
NOTIPO INMUNOLOGICO DESCONOCIDO" ............

LINFOMA CELULAS PEQUENAS NO HENDIDAS".
SARCOMA INMUNOBLASTICO™™ ... .
ENCEFALOPATIAPOR VIH .

SINDROME CAQUECTICO POR VIH ..

TUBERCULOSIS PULMONAR (edad >12 afios) ........
NEUMONIAS BACTERIANAS RECURRENTES .........

CANCER INVASIVO DE CUELLO UTERINO ...,

Endoscopia o microscopia/disfagia u odi-
nofagia + candidiasis oral

Endoscopia o microscopia

Microscopia (histologia o citelogia), cultive
o deteccidn de antigeno

Microscopia (histologia o citologia)

Microscopia/tos o disnea + Ax + gasome-
Iria + ausencia de neumonia bacteriana

Microscopia/alt. neuroldgica focal o baja
conciencia + TAC AMN + serologia o res-
puesta a flo.

Microscopia (histologia o citologia), cultivo
o deteccion de antigencs

Microscopia (histologia o citologia), cultivo
© deteccion de antigenos

Microscopia (histologia o citclogia)
Microscopia {histologia o citologia)
Microscopia/oftalmoscopia

Microscopia (histologia o citologia), cultivo
o deteccién de antigenos

Microscopia (histologia o citologia)

Microscopia/Ax sin ident. patogena y sin
respuesta a to.

Cultiva

Cultivo Si la especie no se identifica
por cullives. baciloscopia de

Cultivo heces. Hluidos corporales nor-
malmente esiériles ¢ tefido #

Cultive puimon, pief o ganglios

Cultivo

Microscopiafvisualizacion de las lesiones
caracteristicas. por expertos

Microscopia (histologia)/lesiones caracte-
risticas vistas por experlos

Microscopia {histalogia)
Microscopia {histologia)
Microscopia (histologia)

Microscopia (histologia)
Microscopia (histologia)

Clinica + LCR + TAC o AMN para excluir
olras patologias

Pérdida del 10% del peso corporal + diarrea
o fiebre de mas de 1 mes en ausencia de
otra enfermedad que justifique los sintomas

Cultivo/Diagnéstico en base a criterfos cff-
nicos y radioldgicos

Cultivo de una bacteria (= a M. tuberculosis
y N. carinii)/signos clinicos o radiologicos

Histologia o citologia

Endoscopia o microsco-
pia

Endoscopia 0 microsco-
pia

Microscopia, cultivo o
deteccion de antigeno

Microscopia

Microscopia

Micrascopia

Microscopia
Microscopia
Microscopia, cultivo o
deteccion de antigeno

Microscopia

Microscopia

Culliva

Microscopia (histologia)

Microscopia (histologia)

Endos. o micros. +
<400 T,

Endos. o micres. +
<4007,

Microse. + <400 T,
Microsc. + <400 T,

Microsc.

Microsc. + <400 T,

Microsc. + <400 T,

Microsc. + <400 T,
Microsc. + <400 T,

Microsc. + <400 T,

Microsc. + <400 T,

Cultivo + <400 T,

Microsc. + <400 T,

Microse. + <400 T,

Burkitt, tipo Burkitt 0 no tipo Burkitt.

*  {informa inmunobiastico, linfoma de células grandes, linfoma histiocitico dituso, lintoma difuso indiferenciado, linforma de alto grado.
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No se consideran indicativos de SIDA, los linfomas de fenotipo inmunolégico T, los finfomas de tipo histalégice no descrito y los que se describen como “linfociti-
co’, "células pequenas hendidas” o “linfocitico plasmoide”.
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ANEXO 2: Informe CEICA

Informe Dictamen Favorable
Proyecto Investigacion Biomédica

CP. - Cl, PI16/0126
20 de abril de 2016

Dfia. Maria Gonzalez Hinjos, Secretaria del CEIC Aragén (CEICA)

CERTIFICA

19, Que el CEIC Aragdn (CEICA) en su reunion del dia 20/04/2016, Acta N° CP08/2016 ha evaluado la propuesta
del investigador referida al estudio:

Titulo: Diagnéstico tardio en la infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana en la comunidad
de Arag6n. Oportunidades diagndsticas perdidas.

Investigador Principal: César Gargallo Ber_nad, H. Barbastro

Version protocolo: abril/2016

20, Considera que

- Fl proyecto se plantea siguiendo los requisitos de la Ley 14/2007, de 3 de julio, de Investigacién Biomédica y su

realizacion es pertinente.
- Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relacién con los objetivos del estudio y estan
justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto. ’ )
-~ Es adecuado el tratamiento de los datos. ‘
- Elalcance de las compensaciones econémicas previstas no interfiere con el respeto a los postulados éticos.
- La capacidad de los Investigadores y los medios disponibles son apropiados para llevar a cabo el estudio.

30, Por lo que este CEIC emite DICTAMEN FAVORABLE a la realizacion del estudio.

Lo que firmo en Zaragoza, a 20 de abril de 2016

i i ¢
* MariaiGohzalez Hinjos
Secretaria del GEIC Aragdn (CEICA)

Pégina Lde 1

Teh $7E 7L A8 57 Pax 978 7155 54 Comreo slecrdnion ragonzalezh calo@aragor. ey

236




Anexos

ANEXO 3: Informe Escuela de Doctorado

Escuela de Doctorado

. Fecha:  09/06/2016
Universidad Zaragoza

N2, Ref.: Escuela de Doctorado
Comisién de Doctorado/GV/plr

Destinatario:
CESAR GARGALLO BERNAD
Angela Lopez Jiménez, 9, Esc. 1, 7° B
unn&sg;s[gﬁ% %EE lé.tmﬁom 50009 Zaragoza (ZARAGOZA)
SALIDA

N° Reg: 000003747s1600013774
Fecha: 21/06/2016 11;22:52

Asuntio: Aprobacion de Proyectos de tesis y experiencia investigadora de directores de tesis.

En relacion con el Proyecto de tesis, aprobado por su Departamento en fecha 16:;05/2016, le
comunicamos que la Comision de Doctorado ha ratificado la aprobacion de dicho proyecto con elflos
siguiente/-es director/-res de tesis.

Departamento: 1007 Medicina, Psiqi.jiatria y Dermatologia

Directores de tesis:  Velilla Marco, José

Sangros Gonzalez, Francisco Javier

El Presidente de la Comisién de Doctorado

Fdo.: Getmar| Vicente Rodriguez

unizar.es
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