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1. Resumen/ Abstract
Resumen:

El Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH), es un retrovirus que infecta a las células
del sistema inmune, originando una enfermedad crdénica transmisible definida como el
Sindrome de la Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA). El SIDA, es la etapa final de la infeccion por
VIH, en la que el huésped tiene elevadas posibilidades de que aparezcan en su organismo
enfermedades oportunistas o procesos oncogénicos. A pesar de que esta enfermedad no tenga
cura, la Terapia Antirretroviral (TAR), puede conseguir que la carga viral permanezca
indetectable en el organismo, disminuyendo asi el riesgo de transmisidn del virus.

La Profilaxis Post-Exposicion (PEP) y la Profilaxis Pre-Exposicién (PrEP), son dos métodos
preventivos de la infeccidn por VIH. La PEP, consiste en la administracién de TAR a personas
seronegativas que han estado expuestas al virus. La PrEP, se ha comenzado a implantar en
algunos paises recientemente, es un método que esta dirigido Unicamente a personas
seronegativas que tienen un alto riesgo de infeccién por el virus y consiste en la toma de una
combinacion de TAR en un mismo comprimido una vez al dia, que ha recibido el nombre de
Truvada ®, y que debe administrase previamente a la exposicidn del virus.

Palabras clave: Infeccién por VIH, Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida, Terapia
Antirretroviral, Profilaxis Post-Exposicién, Profilaxis Pre-Exposicion.

Abstract:

The human inmunodeficiency virus (HIV), is a retrovirus that infects the cells of the
immune system originating a chronic disease defined as the Acquired Immunodeficiency
syndrome (AIDS). The AIDS, is the final stage of HIV Infection in which the host has a high
potential for opportunistic diseases or oncogenic processes to appear in his organism. Although
this disease does not have a cure, antiretroviral therapy (TAR), can make the viral load remain
undetectable in the body, reducing the risk of transmission os the virus.

Post-exposure prophylaxis (PEP) and pre-exposure prophylaxis (PREP) are two
preventative methods of HIV Infection. The PEP, is the administration of TAR to people that have
not been infected by the virus but who have been exposed at it. The PREP, which has begun to
be implemented in some countries recently, is a method that is directed only for people
seronegative who have a high risk of Infection by the virus and consists in taking a combination
of TAR in the same tablet once a day that has received the name of Truvada® and which should
be administered before the exposure of de virus.

Key Words: HIV Infection, Acquired Immunodeficiency Syndrome, Antiretroviral
Therapy, Post-Exposure Prophylaxis, Pre-Exposure Prophylaxis.
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2. Introduccion

El SIDA, es el estadio final de una enfermedad crénica transmisible de caracter
progresivo, originada por el VIH, un retrovirus que provoca la destruccién lenta y progresiva de
las células que conforman el sistema inmunitario del huésped que es infectado %

La familia de los retrovirus se encuentra dividida en diversas subfamilias, dentro de las
cuales se encuentran los lentiviridae, que provocan inmunodeficiencia. Dentro de este
subgrupo, los que producen la infeccidn en los seres humanos son el VIH-1, y el VIH-2, siendo el
primero el més agresivo, y el precursor de la gran mayoria de los casos infectados en el mundo.

El virus se transmite por via sanguinea, vertical y sexual, siendo esta ultima la principal
via de infeccidn. Tras la transmisidn, el VIH tiene una accién sistémica y comienza a infectar a las
células que componen el sistema inmune de la persona para que el virus pueda empezar a
replicarse. A continuacién, las células infectadas mueren y el sistema inmune se debilita. La
persona infectada comienza por la fase de infeccidn aguda retroviral, pudiendo avanzar hacia
las demas fases segun la velocidad de replicacion del virus y cursando diferente sintomatologia
en cada una de ellas. La fase mas avanzada del virus es la fase final o SIDA, siendo la fase mas
peligrosa, ya que como su nombre indica, el paciente es mas susceptible a que le aparezcan
ciertas enfermedades y tumores debido a su situacién de inmunosupresién.?

La existencia del SIDA se descubrié en 1981, cuando los Centers for Disease Control and
Prevention (CDC), detectaron, por un lado, la aparicién de la neumonia Pneumocystis Jiroveci,
enfermedad oportunista directamente relacionada con el SIDA, en cinco hombres homosexuales
que anteriormente estaban sanos en los Angeles y, por otro lado, el sarcoma de Kaposi en
veintiséis hombres homosexuales que anteriormente también estaban sanos de Nueva York y
los Angeles. A partir de ese descubrimiento, Luc Montagnier y Barré-Sinousi, dos cientificos del
Instituto Pasteur de Paris aislaron en 1983 un retrovirus humano en un paciente homosexual
que poseia linfadenopatias, al que denominaron virus asociado a linfadenopatia. Sin embargo,
fue en 1984 cuando se demostré que el virus causal de esta enfermedad era el VIH, produciendo

a finales del siglo XX una pandemia a nivel mundial y originando una alta tasa de mortalidad.
(2)(3)

Desde que en 1981 se comenzaron a estudiar los primeros casos de personas infectadas
por el SIDA, han sido muchos los métodos, investigaciones y actividades propuestas para
eliminar esta enfermedad. Sin embargo, a pesar de que actualmente el nUmero de defunciones
causadas por el VIH ha ido descendiendo desde el afio 1997 en el que se comenzaron a aplicar
medidas antirretrovirales, este virus, continda constituyendo un gran problema para la salud
publica mundial, ya que desde que fue descubierto, se han contabilizado mas de 35 millones de
muertes por el mismo.?® Ademas, el 54% de los adultos y el 43% de los nifios infectados, estan
con TAR de por vida, tratamiento en el que se utilizan farmacos antirretrovirales de manera
combinada debido a que el virus suele originar cepas resistentes a los farmacos utilizados.

Seglin la OMS, en 2016, en la regién de Africa, habia 25,6 millones de personas
infectadas, siendo esta la regién mas afectada, ya que casi dos tercios de las nuevas incidencias
de la infeccién por el VIH en el mundo se dan en esa zona. Sin embargo, hay algunos grupos de
poblacién que son mds propensos a la infeccidon por el VIH, independientemente del tipo de
epidemia o de la regién en la que vivan. Estos grupos son; los jévenes, hombres que tienen
relaciones sexuales con hombres (HSH), usuarios de droga por via parenteral (UDVP) , los
presidiarios y las personas recluidas en otros entornos, los trabajadores sexuales y sus clientes,
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los transexuales, y los inmigrantes, estimandose que en 2015, el 44% de las nuevas infecciones
se encontraron dentro de estos grupos y de las parejas de estos.”

Las ultimas estadisticas mundiales del 2017 proporcionadas por la organizacion
ONUSIDA acerca del estado de la epidemia del VIH/SIDA, indican que se han producido 940.000
millones de defunciones relacionadas con esta enfermedad frente a los 1,9 millones de personas
fallecidas en 2010."” Por otro lado, segun el Instituto Nacional de Estadistica (INE), durante ese
mismo afio en Espafia, se produjeron 442 muertes por SIDA.® Actualmente, a pesar de que la
incidencia de nuevos casos de VIH haya descendido en los ultimos afos, segin un informe del
Ministerio de sanidad, Consumo y Bienestar Social sobre la vigilancia epidemioldgica del VIH y
SIDA en Espafia, en 2016 se redujo el nimero de casos de SIDA y en 2017 se notificaron 3.381
nuevos diagndsticos de VIH, de los cuales el 84,6% eran hombres y la mediana de edad 35
afios.”” Ademas, la transmisién en HSH fue la mas frecuente, con un 54,3%, siguiéndola la
heterosexual con un 28,2% vy los UDVP con un 3,1%.®

Es decir, el nUmero de hombres infectados es superior al de mujeres, pero estas Ultimas
continlan manteniéndose con un aumento gradual. Sin embargo, el numero de
hospitalizaciones por complicaciones ligadas a la enfermedad, y la mortalidad por SIDA, ha
disminuido debido a la mejora del TAR, la utilizacién de quimioprofilaxis de las infecciones
oportunistas mas comunes en estos pacientes, y la PEP y PrEP del virus. Por este motivo, es de
vital importancia realizar un diagndstico precoz a los grupos de personas de riesgo y promover
la profilaxis del VIH como método preventivo para disminuir la incidencia de nuevos casos de
esta enfermedad. 7 (®/)10)

Por un lado, respecto a la mejora del TAR, a mediados de 2017, 20,9 millones de
personas infectadas por el VIH estaban en programas TAR, entre 2000 y 2016, el nUmero de
nuevas infecciones disminuyd en un 39% y las defunciones relacionadas con el virus se redujeron
en una tercera parte, por lo que se demostré que 13,1 millones de personas se salvaron debido
al TAR. Es decir, alin no se ha encontrado una cura para la infeccidn, sin embargo, el tratamiento
con antirretroviricos eficaces como medida profilactica en personas seronegativas pero con alto
riesgo de contraer la infeccién, y en personas que ya estan infectadas, supone una forma de
prevencion en el primer caso, y de control en el segundo, minimizando la replicacion del virus
para que este permanezca controlado y se evite la transmisién a otras personas.™

Por otro lado, como nuevo método para la prevencion de nuevas infecciones, se ha
desarrollado la PrEP, una intervencidon biomédica dirigida a prevenir la transmisién del VIH en
personas seronegativas para el virus, pero con alto riesgo de contraer la infeccidn. La
combinacion del tratamiento profilactico autorizada se basa en una combinacién de dos
medicamentos antirretrovirales, el  Tenofovir Disoproxil Fumarato (TDF), junto con
Emtricitabina (FTC) en una sola pastilla (Truvada®), una vez al dia. El 18 de agosto de 2006, la
Comisidn Europea incluyd la comercializaciéon del medicamento Truvada® para introducirlo en
la PrEP, y aunque actualmente en Espafia no se esté utilizando, ya que solamente se ha
establecido su uso experimental en algunos hospitales, miembros que forman parte del Plan
Nacional sobre el Sida (PNS), se han comprometido a implementarla en poco tiempo, ya que
reduciria una gran cantidad de nuevas infecciones por VIH en personas jovenes. Sin embargo,
siguiendo a los Estados Unidos, que fueron los pioneros en aprobar la implementacion de la
PrEP, actualmente otros paises que se encuentran dentro de la Union Europea como Reino
Unido, y fuera de ella como Francia, Luxemburgo o Noruega entre otros, han comenzado a
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implantar y prescribir este nuevo método profilactico en las prestaciones de sus Sistemas
Sanitarios. (*!

La organizacidon mundial de la salud (OMS), realizé en junio de 2016 la estrategia mundial
del sector de la salud contra el VIH 2016-2021 hacia el fin del SIDA. Esta estrategia, tiene como
objetivo terminar con la epidemia de SIDA que amenaza a la salud publica para el 2030, objetivo
que se encuentra en la Agenda 2030 para el Desarrollo Sostenible, aprobada por la Asamblea
General de las Naciones Unidas en septiembre de 2015. Ademds, se han fijado metas
intermedias que se tendrdn que cumplir para el 2020. Por lo tanto, para poder avanzar en este
proyecto, se impulsaran medidas preventivas mediante la administraciéon de una profilaxis
previa a la exposicién, ya que se ha demostrado que la combinacién del tratamiento
antirretrovirico con la PrEP, podria eliminar en su totalidad la transmisién del VIH a parejas
sexuales seronegativas o que consumen drogas. *?

Debido a la magnitud del problema de salud publica que supone el VIH, ya que,
actualmente este virus supone una preocupacién tanto médica, politica y social, como
econdmica, y requiere una gran cantidad de recursos para hacer frente a esta enfermedad
transmisible y asi poder conseguir el maximo control de esta, es importante conocer cdmo
afecta a nuestro sistema inmune, qué tipo de TAR es el mas efectivo actualmente, y los métodos
profilacticos existentes para poder evitar el maximo nimero de infecciones posibles.

Ademas, cabe destacar, que desde que se descubrid el virus causante de esta
enfermedad, y se comenzd a prescribir antirretroviricos a las personas infectadas por la misma,
la tasa de incidencia de VIH ha disminuido en grandes cifras.®® Sin embargo, hasta que la tasa
de adherencia a los mismos no continle creciendo, y hasta que no se disponga del método
profilactico PrEP, conocido como un comprimido, Truvada®, que se ha realizado con la unién de
dos antirretroviricos, no sera posible alcanzar los objetivos 2030 de fin del VIH.!*?

En resumen, desde el punto de vista de los profesionales de la salud, es necesario
mantener el interés y renovar continuamente los conocimientos sobre este ambito, para asi
poder realizar una mejor asistencia sanitaria a la poblacién, evitar el mayor nimero de nuevas
infecciones posibles a través de los métodos de prevencidn disponibles en el Sistema Nacional
de Salud (SNS), intentar que las personas infectadas no avancen de estadio y se mantengan con
la minima carga viral posible en su organismo, y eliminar el estigma que la sociedad tiene hacia
las personas que poseen el virus.
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3. Objetivos

El objetivo principal de esta monografia es conocer, describir y explicar detalladamente
los métodos profilacticos existentes, la PrEP y la PEP, para la prevencién del VIH y los grupos de
poblacién a los que van dirigidos.

Es necesario demostrar que la PrEP es efectiva mediante estudios, para que su uso se
pueda generalizar internacionalmente, por lo que segun el Plan Nacional sobre el Sida (PNS),
tras los resultados de estudios que se estdn realizando, se pretende ampliar el uso
extrahospitalario a los grupos de poblacion de riesgo. Para poderlo demostrar, es importante
describir los avances y la eficacia que se ha demostrado que tiene la PrEP y la importancia de los
resultados de los estudios para su posible implementacidn.

Por otra parte, para profundizar en la enfermedad del VIH/SIDA, es necesario explicar el
concepto de esta, la epidemiologia, los modos de transmisién, las etapas clinicas de la
enfermedad, los métodos diagndsticos y su tratamiento actual.

A continuaciéon, es imprescindible ampliar la informacién sobre la situacidon actual
mundial y en Espafia acerca de la prevalencia e incidencia de la enfermedad y de las medidas
profilacticas utilizadas. Ademads, es necesario conocer en qué paises se esta implementando la
PreEP actualmente, ya que, comprendiendo estos datos y conceptos y sabiendo a qué numero de
personas infectadas se enfrenta la salud publica cada afio, resultarda mas sencillo realizar un
diagndstico precoz a la poblacion de riesgo para conocer su situacion, establecer un adecuado
tratamiento a aquellas personas que estén infectadas por el virus, y comenzar con medidas
profilacticas PrEP a los individuos seronegativos, pero con riesgo de infectarse y asi disminuir la
incidencia de esta enfermedad.

Por ultimo, se debe hacer conscientes no sélo a los profesionales sanitarios, si no al resto
de la sociedad, sobre la necesidad de implantar nuevos métodos profilacticos para reducir la
incidencia de esta enfermedad tan prevalente y conseguir a su vez reducir el estigma existente
entre la poblacién acerca de la misma. Es necesario conocer el gran estigma que se ha creado a
lo largo de los afios alrededor del VIH/SIDA, y las consecuencias fisicas, sociales, econdmicas y
psicolégicas que le causan a las personas que la padecen. Por lo que, a través de esta
monografia, se pretende lograr una nueva expectativa y percepcion de la enfermedad,
disminuyendo los prejuicios y estereotipos que se tienen acerca de esta y confiando en los
nuevos avances de los métodos profilacticos existentes para en un futuro conseguir la
erradicacién por completo del VIH/SIDA.

4. Material y métodos

En el trabajo expuesto a continuacidn, se presenta una monografia sobre la PrEP y PEP
del VIH/SIDA. Por un lado, para poder desarrollar esta monografia, ha sido fundamental la
realizacion de una profunda busqueda bibliografica en distintas bases de datos cientificas.
Ademas, se han utilizado como fuentes de informacion diferentes libros hallados en la Biblioteca
de Medicina y Enfermeria de la Universidad de Cantabria y paginas web de organizaciones
fidedignas, como la pagina de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la del Ministerio de
Sanidad, Consumo y Bienestar social, la Organizacion de las Naciones Unidas sobre el VIH/SIDA
(ONUSIDA), la del Grupo de Estudio del SIDA-SEIMC (GeSIDA), y diferentes revistas digitales y
articulos cientificos.
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Por otro lado, se han recogido datos a través de una entrevista personal con la directora de
la Asociacién Ciudadana Cantabra Anti-Sida (ACCAS), una asociacién cuyo origen se remonta al
afo 1993y en la cual trabajan multiples profesionales como enfermeros, médicos, trabajadores
sociales, psicélogos, etc. Ademads, esta entrevista ha permitido la recoleccién de datos sobre el
papel de la asociacidn, la enfermedad, las novedades de la PrEP y la situacidn actual en Espafia.

Las bases de datos que se han utilizado para recabar la informacién de la monografia han
sido:

e Pubmed

e Google Académico

e Scopus

e Web of science

e Elsevier

e SciELO (Scientific Electronic Library Online)

Ademas, para realizar la busqueda bibliografica dentro de las bases de datos, se han
utilizado una serie de palabras clave seguin los términos descriptores de Ciencias de la Salud
(DeCS) y Medical Subject Heading (MeCS) expuestos a continuacion:

e DeCS: “Infeccién por VIH”, “Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida”, “Terapia
Antirretroviral”, “Profilaxis Pre-Exposicién”, “Profilaxis Post-Exposicién”.
e MeCS: “HIV Infection”, “Acquired Immunodeficiency Syndrome”, “Antiretroviral

7

Therapy”, “Pre-Exposure Prophylaxis”, “Post-Exposure Prophylaxis”.

Para concluir, a la hora de escoger los articulos, se ha tenido en cuenta la relevancia, y la
antigliedad, seleccionando aquellos publicados mas recientemente y los mas referenciados.
Asimismo, la bibliografia escogida esta escrita en espaiiol o inglés.

5. Descripcion de los capitulos

La monografia se divide en 2 capitulos principales.
Capitulo I. El VIH-SIDA.

En este apartado se aborda, entre otras cosas, el concepto general del VIH y del SIDA, la
epidemiologia, vias de transmisidn, fases clinicas, diagndstico y tratamiento antirretroviral. Es
decir; en resumen, se describen las caracteristicas basicas de la enfermedad para poder conocer
en qué consiste, qué implica, saber mediante datos epidemiolégicos la relevancia de este
problema de salud, e introducir en el siguiente capitulo los métodos profilacticos PrEP y PEP
existentes actualmente.

Capitulo Il. Profilaxis Pre-Exposicion (PrEP) y Post-Exposicion (PEP).

En este capitulo se explica a grandes rasgos la PEP, y mas detalladamente la PrEP, ya que
esta Ultima supone el nucleo de la monografia, detallando en qué consiste, los grupos de
poblacién que tienen acceso a la misma, el tiempo de duracidn y el control y seguimiento clinico
de los pacientes que hacen uso de esta. Ademas, se aborda la situacién actual acerca de la PrEP
tanto en Espaifa como en el mundo y las evidencias de su eficacia.
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6. Capitulo I: El VIH/SIDA

6.1 Concepto

El VIH, es un retrovirus que causa infeccidn en las células del sistema inmune de los seres
humanos, debilitando los sistemas de defensa del organismo y originando una enfermedad
crénica transmisible de caracter progresivo y para la cual no existe cura. EI SIDA, es la etapa final
de esta enfermedad producida por el VIH, en la cual el huésped ha alcanzado una situacién de
inmunodeficiencia y por consecuencia, existe un mayor nimero de posibilidades de que
aparezcan en su organismo enfermedades oportunistas o procesos oncogénicos. (V4)(13)

La existencia del SIDA se descubrio en 1981, cuando los Centers for Disease Control and
Prevention (CDC), detectaron la aparicién en Nueva York y los Angeles de enfermedades
oportunistas directamente relacionadas con el SIDA, como la neumonia Pneumocystis Jiroveci y
el sarcoma de Kaposi en varones homosexuales que previamente estaban sanos.?(14

Hasta 1980, unicamente se habian encontrado retrovirus en animales. Sin embargo, en
ese mismo ano, Robert Gallo, aislé el primer retrovirus en un paciente con leucemia de células
T de adulto. ®13)4 pos afios mas tarde, en 1982, se descubrid otro retrovirus humano
antigénicamente diferente del anterior, y en 1983 Luc Montagnier y Barré Sinousi, junto con un
grupo de colaboradores del instituto Pasteur de Paris, identificaron el tercer retrovirus humano
al que aislaron a partir de los nddulos linfaticos de un paciente homosexual que poseia
linfadenopatias, al cual denominaron VIH.®®3)14 Sin embargo, fue realmente en 1984 cuando
se demostrd que el virus causal de esta enfermedad era el VIH, produciendo a finales del siglo
XX una pandemia a nivel mundial y originando una alta tasa de mortalidad en el mundo. ®)3)(15)

El VIH, infecta a las células que conforman el sistema inmune del huésped, células con
receptor CD4, y mas en concreto a los linfocitos CD4 y monocitos macrofagos, provocando como
consecuencia la eliminacién paulatina y gradual de los mismos, debido al proceso de replicacion
viral que produce el virus dentro de estos. El proceso de replicacion comienza con la fusién del
VIH a la membrana de la célula huésped, introduciéndose en la misma e iniciando la fase de
transcripcién del ARN viral a ADN de doble cadena seguido de una serie de etapas que concluyen
con la creacién de nuevos viriones y maduracion de los virus fuera de la célula huésped para
poder continuar replicdndose. (*34(15)

Estd demostrado que la infeccién por el VIH tiene una accidn sistémica por los efectos
que produce sobre las células, tejidos, drganos y sistemas, debido a la situaciéon de
inmunosupresion en la que se encuentra el organismo. Este hecho, supone que el VIH, a pesar
de ser un virus con un periodo largo de latencia o incubacidn, si no se accede a un tratamiento
adecuado para controlar la enfermedad, este virus continuard multiplicdndose en las células del
huésped e infectando a otras nuevas, debilitando las defensas del organismo, haciendo que
aparezcan signos y sintomas tipicos de la enfermedad y siendo inevitable la aparicidon de
infecciones oportunistas y procesos neoplasicos. (1@14)

6.2 Epidemiologia

EL VIH, es uno de los mayores problemas de salud publica que existen mundialmente,
ya que desde que se descubrio el virus promotor de la enfermedad, este ha causado mas de 35
millones de muertes. ™ A finales de 2009, se calculaba que vivian en el mundo 33.3 millones de
personas con VIH y que 25 millones habian muerto a causa del mismo desde que se declard la
epidemia del virus. ® Ademds, se estima que hoy dia, un 30% de las personas infectadas
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desconocen su estado inmunoldgico y se considera que estos son los causantes del 50-70% de
las nuevas infecciones. *® Sin embargo, actualmente debido a las campafias educativas,
métodos de prevencién y al TAR, ciertos paises muestran un descenso o estabilidad respecto a
los nuevos casos de SIDA. ™

mm 150% - 2B0%

. 5.0% -<15.0%
1.0% -<5.0%
0.5% -<1.0%
0.1% -<0.5%

<0.1%

g Detos no disponibles

Figura 1. Prevalencia de VIH en adultos a escala mundial en 2009 ?

Segun la OMS, en 2016, en la regién de Africa, habia 25,6 millones de personas
infectadas, siendo esta la regién mas afectada, ya que casi dos tercios de las nuevas incidencias
de la infeccién por el VIH en el mundo se dan en esa zona."” Ademas, varios autores afirman que
mundialmente la epidemia se esta haciendo progresivamente mayor en las mujeres que en los
hombres, ya que factores bioldgicos, socioecondmicos, culturales y las desigualdades existentes
por razén de sexo estan contribuyendo a la feminizacién de la enfermedad.?

Por un lado, el Instituto Nacional de Estadistica (INE), contabilizé en el afio 2016 en
Espafia 410.611 defunciones, de las cuales 498 fueron por VIH/SIDA, de estas, 385 (77,3%) en
hombres y 113 (22,7%) en mujeres y la tasa de mortalidad global por VIH/SIDA fue de 1,1 por
100.000 habitantes, siendo la edad media de los fallecidos por este virus de 51,2 afios. (19
Ademas, segln las estadisticas mundiales de 2017 proporcionadas por ONUSIDA acerca del
estado de la epidemia del VIH/SIDA, se han producido 940.000 millones de defunciones
relacionadas con esta enfermedad frente a los 1,9 millones de personas fallecidas en 2010 ©), y
segun el INE, durante ese mismo afio en Espafia, se produjeron 442 muertes por SIDA. ©

Por otro lado, segun el informe del ministerio de sanidad sobre la vigilancia
epidemioldgica del VIH y SIDA en Espafia, en 2017 fueron notificados 3.381 nuevos diagndsticos
de VIH, lo que supone una tasa estimada de 10,3 por 100.000 habitantes, de los cuales el 84,6
% eran hombres y la mediana de edad de 35 afios sin diferencias por sexo, produciéndose las
tasas mas altas en los grupos de edad de 30 a 34 y de 25 a 29 afos. Ademas, la transmision en
HSH fue la mds usual, 54,3%, seguida de la heterosexual, 28,2%, y la de UDVP con un 3,1%. El
36,1% de los nuevos diagndsticos de infeccidon por el virus fue realizado en personas de
procedencia extranjera y el 47% de los nuevos diagndsticos que poseian informacidn acerca del
valor de CD4, mostraron diagndstico tardio. Asimismo, al analizar todos estos datos, se ha
demostrado que, aunque la tendencia global entre el periodo 2009-2017 va disminuyendo
progresivamente, existen diferencias segun la via de transmisién, ya que en UDVP y relaciones
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heterosexuales la tendencia es ascendente, mientras que en los HSH las tasas han ido
descendiendo en el periodo de 2015 a 2017. Anexo I. ®

Edad Sexo
40
35
. Mujeres
% 15,4%
%
§ O
T
10 11
Hombres
5 84,6%

<15 I 15-19 20-24 25-29 3-39 4049 0o
mas n=3381
Grupos de edad en afos s

Figura 2. Figura Nuevos diagndsticos de VIH. Distribucion por edad y sexo. Espafia,
2017. Datos no corregidos por retraso en la notificacién. ®

De igual modo, segin el mismo informe del ministerio de sanidad expuesto en el
anterior parrafo, en el afio 2017 fueron notificados 406 casos SIDA, que, tras corregir el retraso
en la notificacién, se estima que quedarian en 571, de los cuales el 79,1% eran varones y la
mediana de edad al diagndstico de SIDA de 43 afios. De todos estos casos, el 36,5% se contabilizd
en hombres y mujeres heterosexuales, el 35,5% en HSH y el 12,6% en UDVP. Ademas, la
proporcién de casos de SIDA en personas originarias de otros paises ha ido incrementandose
desde el afio 1998, y en el periodo 2011-2017 la neumonia por Pneumocystis Jiroveci ha sido la
enfermedad definitoria de SIDA mas frecuente (28,4%), seguida de la tuberculosis (20,6%) y de
la candidiasis esofagica (12,6%). Anexo . ®

Es decir, actualmente, las tasas de nuevos diagndsticos de VIH son parecidas a las de
otros paises de la regidn Europea de la OMS, aunque mayores a la media de los paises de la
Unidon Europea y de Europa Occidental. Ademads, la via sexual, supone la via de transmision
principal en estos nuevos diagndsticos de la infeccion por el virus, siendo la transmision entre
HSH la mds numerosa y la tasa de transmisién 3.5 veces superior entre las personas que
desconocen su estado seroldgico al tener més practicas sexuales de riesgo. *®

Respecto a los nuevos diagndsticos, en el afio 2013 Unicamente el 84% de los mismos
conocian la primera determinacion de linfocitos CD4 realizada después del diagndstico, siendo
la mediana de CD4 de 378. Se ha demostrado que el diagndstico tardio es numeroso, y a pesar
de haber descendido de forma global, no se han contabilizado cambios relevantes segun la via
de transmision. Asimismo, el porcentaje de enfermedad avanzada en 2017 fue del 27,3% y el de
diagnéstico tardio del 46,5% aumentando este ultimo con la edad, sobrepasando el 30% en el
grupo de 20 a 24 afios y un 66,2% en los mayores de 49 afios.

Por lo tanto, a pesar de que la incidencia, prevalencia y mortalidad de pacientes con
infeccion por VIH ha disminuido debido a los nuevos métodos de prevencién y a la
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administracién de TAR, aln no existe cura para esta enfermedad, por lo que continda siendo un
problema de salud publica a resolver.

6.3 Vias de transmision

La transmisidn del VIH se realiza principalmente mediante el intercambio de 5 fluidos
corporales; sangre, semen, secreciones cervicales-vaginales, secreciones rectales y leche
materna de la persona infectada a la persona sana. Ademas, esta transmisién es posible a través
de 3 vias; la sexual, la parenteral y la vertical. 413)(24)(16).

Tabla 1. Riesgo de contagio segun el tipo de exposicion. **

Tipo de exposicion Riesgo estimado de contagio
Transfusion una unidad sangre 90-100%
Percutdneo (sangre) 0.3%
Mucocutaneo (sangre) 0.09%
Coito anal receptivo 1-2%
Coito anal activo 0.06%
Coito vaginal (mujer) 0.1-0.2%
Coito waginal (hombre) 0.03-0.14%
Sexo oral a hombre 0.06%
Mujer-mujer urogenital Solo 4 casos registrados
Compartir material de inyeccidn 0.67%
Vertical (sin profilaxis) 24%

Modificado de Fisher. Int J STD AIDS 2006 (UK guidelines).

1. Via sexual: actualmente es la via mas frecuente de transmision del VIH representando
aproximadamente el 75% de todos los casos y siendo la via que mayor velocidad de propagacion
posee. Incluye las relaciones heterosexuales, la penetracién anal, vaginal y el sexo oral y su
riesgo varia segun el tipo de practica sexual. (M(3)14/(15)16)

2. Via parenteral: mediante contacto con sangre, sus derivados o tejidos trasplantados.
Este modo de transmisién puede suceder; por transfusiones o trasplantes que no han pasado
por un control sanitario, lo cual actualmente no suele suceder debido a la gran calidad de los
controles sanitarios que existen en los hospitales; o lo que es mas usual, por el intercambio de
agujas, jeringuillas u otros instrumentos que se utilizan para administrar droga y que han sido
contaminados con sangre de la persona infectada por el virus. De igual forma que en la via
sexual, el riesgo de transmisidn varia segun el tipo de exposicién. (M(23)(141(16)

Esta via de transmisidn es dificil de eliminar debido al periodo ventana que ocurre
durante los primeros meses desde que la persona se infecta, y en el cual las pruebas seroldgicas
son negativas por la ausencia de anticuerpos. (34

3. Via vertical: la transmision se produce a través de la placenta; bien desde la madre
infectada a su hijo durante el proceso de embarazo, durante el parto por contaminacién en el
canal, o durante la lactancia a través de la leche. Actualmente, este tipo de transmisién se
encuentra entre el 0,3 y 1% de los casos, ya que mediante el uso de TAR se consigue una mayor
protecciéon M304)18) Ademds, se ha demostrado que entre el 10 y 35% de los nifios nacidos de
mujeres infectadas por el virus y no tratadas mediante TAR durante el embarazo, o previamente
desarrollan la infeccién. 19
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6.4 Fases clinicas

Los signos y sintomas de la infeccién por el VIH son distintos segun la fase clinica en la
que se encuentre la persona infectada por el virus. Los CDC, han realizado un sistema de
clasificacidon por estadios de la enfermedad segun un criterio inmunolégico de recuento de
linfocitos CD4. Sin embargo, en Europa, Gnicamente se aplica el criterio de fases clinicas. (¢

Estas fases que conforman el periodo desde que se produce la infeccién hasta que se
desarrolla el SIDA son cuatro:

1. Fase de infeccién aguda retroviral o primoinfeccion

Se extiende desde el momento en el que se produce la infeccidn hasta que comienzan a
crearse anticuerpos, es decir, entre las primeras 3 y 12 semanas. Esta fase se caracteriza por
cargas virales altas y recuentos bajos de linfocitos CD4 en determinados momentos, quedando
el paciente con una carga viral estable como consecuencia de la respuesta inmune. (3/141(16)

Clinicamente pueden ocurrir dos situaciones; que el paciente permanezca asintomatico,
0, como en la mayoria de los casos ocurre, que el paciente curse la primoinfeccidn presentando
sintomas generales parecidos a los de la mononucleosis infecciosa, como fiebre asociada a
fatiga, erupcion eritematosa maculopapular y sindrome adénico, entre los mas comunes. Estos
sintomas suelen tener una duracién de 6 a 8 semanas, no incluyen tratamiento especifico y la
serologia del VIH es negativa, aunque los antigenos virales son positivos. Ademas, es la fase mas
contagiosa, y cuanto mas larga sea, peor prondstico tendra el paciente. V314

2. Fase asintomatica de la infeccidn por VIH u oportunistas menores

Es la segunda fase que cursa el paciente tras la fase de primoinfeccién, y la mas larga, ya
que su duracién puede extenderse hasta 8,5 afios o incluso mds debido al TAR. Es importante
recalcar que, aunque en esta fase la replicacidn del virus es muy baja, y este se reproduzca en
menor medida, el paciente puede contagiar la infeccién a otras personas. !

Clinicamente el paciente puede cursarla de forma asintomatica, o tener un sindrome
adénico con las siguientes caracteristicas; mds de 3 meses de evolucidn, presentar ganglios
firmes, pero no lefiosos, méviles, no dolorosos, sin cambios en la piel superficial, y que ocupen
2 o mas regiones contiguas. Esta clinica, recibe el nombre de linfadenopatia generalizada
persistente y esta fase se diagnostica realizando una serologia del VIH. )14

3. Fase sintomatica de la infeccién por VIH u oportunistas menores

Es la fase intermedia entre el portador asintomatico y la fase final o SIDA. Se manifiestan
los primeros sintomas, o aparecen enfermedades vinculadas con la inmunodeficiencia existente
en el organismo del portador del virus. W

Clinicamente cursa con diferente sintomatologia; sintomas generales (sindrome febril
prolongado, malestar general, astenia persistente, pérdida de hasta un 10% del peso),
hematolégicos (anemia y trombocitopenia), linfadenopdticos, respiratorios (tos seca
persistente), digestivos (diarreas de hasta un mes de duracién), dermatoldgicos (candidiasis oral,
dermatitis seborreica) y neurolégicos (polineuropatia, sindrome ansioso depresivo). La duracion
de esta fase varia segun el tipo de cepa viral infectante y la respuesta inmunoldgica del huésped
frente al virus. 1G4
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4. Fase final/SIDA u oportunistas mayores

Corresponde a la ultima fase de la infeccidn por VIH y suelen aparecer infecciones
oportunistas o procesos oncogénicos. El huésped infectado presenta una inmunodepresion
severay una disminucién importante del nimero de linfocitos CD4. Ademas, existe una elevada
replicacion viral como consecuencia del debilitamiento del sistema inmunolégico. (V(3)14116)

Clinicamente, un paciente es considerado un probable caso SIDA, cuando tiene varias
afecciones oportunistas mayores que asi lo sefialen. Sin embargo, actualmente estdn incluidos
como pacientes con SIDA, aquellos que poseen un recuento de linfocitos CD4 menor de 200
mm?3 y estdn asintomaticos, y aquellos que en el momento de su deteccidn tienen alguna
enfermedad oportunista caracteristica del SIDA, o un nimero de CD4 inferior a 200 mm?> Estos
ultimos casos, tienen una elevada probabilidad de mortalidad ya que no suelen responder al
tratamiento antirretroviral y el sistema inmunoldgico permanece inmunodeprimido sin apenas
recuperacion de células. (V3)141(16)

L _ Risk of transmission
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Stage of disease

Nature Reviews | Microblology
Figura 3. Fases clinicas del VIH en el huésped infectado. 19
6.5 Diagnostico

Las diferentes pruebas de deteccién del VIH que se utilizan para el diagndstico del virus
se clasifican en pruebas directas e indirectas.

Pruebas directas

Estas pruebas consiguen un diagndstico precoz de la infeccidn por el VIH al detectar la
existencia de este, o de sus componentes (proteinas y acido nucleico) incluso antes de que los
anticuerpos creen una respuesta inmune frente al virus.

Algunas de estas pruebas son; la antigenemia P24, el cultivo viral y la reaccidon en cadena
de la polimerasa. Las dos ultimas se realizan para el diagndstico de la infeccién en nifios, junto
con la prueba indirecta Western blot debido a la transferencia pasiva de anticuerpos de la madre
al hijo.
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Pruebas indirectas

Estas pruebas, detectan la respuesta inmune de las células CD4 del organismo de la
persona infectada, y son pruebas seroldgicas en las que se detectan anticuerpos en el suero. ()

Las pruebas seroldgicas que se realizan para diagnosticar el VIH detectan anticuerpos
contra el VIH-1, VIH-2 y el antigeno p24 del virus. Sin embargo, Unicamente el diagndstico sera
valido mediante la combinacion de varias pruebas precalificadas por la OMS en el contexto de
un enfoque validado, ya que ninguna prueba por si sola puede diagnosticar la infeccion. Ademas,
es importante destacar que dichas pruebas serolédgicas localizan los anticuerpos que el
organismo genera como respuesta inmunitaria contra el virus, y no el virus en concreto. ¥

En la poblacidn en general, los anticuerpos contra el virus se detectan a los 28 dias de |a
infeccidn, por lo que antes de este periodo no aparecerian en las pruebas serolégicas. Este
espacio de tiempo se denomina periodo de seroconversién, y es el tiempo de mayor
infectividad.

1. Pruebas de cribado

Las pruebas de cribado que mas se utilizan son, la serologia ELISA y las pruebas rapidas,
aunque también existen otras como la antigenemia p24 y la quimioluminiscencia que también
se utilizan, aunque en menor medida. 178

e Serologia ELISA (Ensayo de inmunoabsorcién ligado a enzimas)

Este tipo de serologia también es denominada EIA (Enzimoinmunoanalisis), y el
tipo de prueba que mas se utiliza es la serologia EIA de cuarta generacidn, que detecta
de manera simultdnea el antigeno p24 del virus y anticuerpos contra el VIH-1 y VIH-2,
permitiendo el diagndstico en el 80-90% de los casos de la fase de primoinfeccidn.
Ademas, este tipo de prueba seroldgica tiene una alta sensibilidad (99,78-100%) y
especificidad (99%), lo que hace que se reduzca el periodo ventana en el que no se
puede detectar la infeccién a 13-15 dias. (1617(18)(19)

Mientras que un resultado negativo en un analisis de cribado descarta la
infeccién por VIH a excepcidon de una reciente exposiciéon a la infeccidon y/o
primoinfeccion, y se considera que no existe infeccion por VIH tras exposicion de riesgo,
si el EIA de cuarta generacion es negativo a las 6 semanas; un resultado positivo debe
ser seguido de otra prueba de confirmacion para verificar que esa persona estd
infectada por el virus. (¢
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Figura 4. Prueba de cribado. Serologia ELISA de cuarta generacion.

e Pruebas rapidas

Este tipo de pruebas tienen la finalidad de que se consigan unos resultados
instantdneos en aproximadamente 20 minutos, no necesitan equipamiento, tienen
incorporados sistemas de control de calidad interno, su coste es bajoy pueden analizar
la sangre venosa o de una puncidn digital y el liquido oral para detectar anticuerpos
frente al VIH. Ademas, en general, tienen una sensibilidad parecida a la prueba de ELISA,
aunque su especificidad es menor, pero la mayor parte de ellas detectan las variantes
de VIH-1Y VIH-2. 16)17)18)(19)20)  Apnexo III. (18

Si el resultado es positivo, de igual forma que para las anteriores pruebas de
deteccion, este debe ser confirmado con una prueba posterior antes de que se realice
un diagndstico definitivo de la infeccidn por el virus. La inmunocromatografica es el
método mas utilizado, aunque existen otros como la aglutinacion,
inmunoconcentracién y fase sélida. (1328
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Figura 5. Algoritmo de las pruebas diagnésticas de la infeccién por el VIH.
2. Pruebas confirmatorias

e Serologia Western-blot

Es el método de confirmacién de la infeccién que mas se utiliza, y es una segunda
prueba diagndstica confirmatoria en la cual se detectan los anticuerpos especificos
frente al VIH utilizando una tecnologia diferente a la de los EIA de cuarta generacién. (¢
(17)(18)(19) (20)

Unicamente se considera que una persona esta infectada por el VIH cuando el
resultado de la prueba de confirmacion es positivo. Un resultado indeterminado podria
ser consecuencia de una infeccidn por VIH-2, seroconversion, estadio avanzado de la
infeccién por VIH o hijos de madres seropositivas, por lo que en este caso se deberia
analizar mediante EIA y Western-blot una segunda muestra a los 3-6 meses vy utilizar
otras pruebas complementarias (PCR). (16/17)(18)(20)

Otras pruebas confirmatorias son; la inmunofluorescencia indirecta, que tiene una
sensibilidad y especificidad similar a la Western Biot, su positividad puede ocurrir antes, es
menos costosa, su tiempo de ejecucion es menory la técnica es mas simple y barata, por lo que
esta desplazando a esta ultima a pesar de tener un resultado en ocasiones mas indeterminado,
y el inmunoensayo en linea (LIA). 1820

3. Pruebas suplementarias e inmunoldgicas

Este tipo de pruebas sirven como apoyo para el diagndstico de la infeccidn por el VIH,
comprobar cémo evoluciona la infeccién y conocer el grado de inmunosupresién. Dentro de
estas pruebas se encontrarian; la deteccion de la antigenemia p24, la determinacion de la
viremia plasmatica o carga viral, el recuento linfocitario de CD4 y pruebas para determinar la
repercusion de la infeccidon en distintos organos y sistemas (radiografia de térax y senos
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perinasales, prueba de funcién hepatica, tomografia axial computarizada (TAC), puncién lumbar,
etc.). (V316)

6.6 Tratamiento

Actualmente, es factible inhibir el VIH a través de tratamientos basados en la
combinacion de tres o mas farmacos antirretroviricos. Aungue no existe cura para la infeccidn,
el TAR detiene la replicacién del virus en el huésped, permitiendo que el sistema inmune
recupere su capacidad de proteger al organismo frente al patdégeno. El objetivo de este
tratamiento es conseguir que la carga viral permanezca indetectable, es decir, por debajo de las
50 copias/ml para que disminuya el riesgo de transmisién del virus. (V@122

Ademads, en 2016 la OMS publicé su segunda edicion de directrices unificadas sobre el
uso de antirretrovirales en el tratamiento y la prevencidn de la infeccién por el VIH, donde
recomendd suministrar TAR de por vida a todas las personas infectadas por el virus,
independientemente de su estado clinico y recuento de linfocitos CD4. En julio de 2017 se
contabilizaron 122 paises que ya estaban adquiriendo esta recomendacién, comprendiendo el
90% de las personas infectadas por el virus. 2%

Aplicando estas nuevas recomendaciones de la OMS, el nimero de personas que
cumplen los requisitos para que se les prescriba el TAR, se ha incrementado de 28 millones al
total de 36,7 millones de personas infectadas por este virus. Ademds, a mediados de 2017
existian en el mundo 20,9 millones de personas infectadas por el VIH que se encontraban en
tratamiento con antirretroviricos, y en 2016, la cobertura mundial de los mismos fue del 53% de
los adultos y los nifios. Sin embargo, la ampliacién del acceso al tratamiento continta siendo una
parte fundamental de las metas para el 2020, las cuales incluyen el objetivo de terminar con la
epidemia de sida para 2030, ya que aun a finales de 2016, Unicamente el 43% de los nifios y
adolescentes estaban incluidos en programas TAR. (4221

Respecto al TAR, actualmente existen una gran variedad de farmacos antirretrovirales que
se agrupan en distintas familias, las cuales se ordenan segun la etapa del ciclo viral que inhiben:
(1(22)23) Apexo IV, (19

e Inhibidores de la transcriptasa inversa: por un lado, se situan los analogos de
nucledsido/nucledtido (ITIAN o NRTI), dentro de los cuales se encuentran los farmacos
acababir, didanosina, emtricitabina (FTC), estaduvina, lamivudina (3TC), zidovudina
(AZT) y tenofovir (TFV/TDF). Y, por otro lado, los no analogos de nucledsido (ITINAN o
NNRTI) como el efavirenz (EFV), rilpivirina, etravirina y nevirapina (NVP).

e Inhibidores de la proteasa (IP): atazanavir, darunavir, fosamprenavir, lopinavir, ritonavir,
saquinavir y tripanavir.

e Inhibidores de la entrada: en primer lugar, los inhibidores de la fusién, como el farmaco
enfuvirtida, y en segundo lugar los antagonistas de receptores CCR5 como el maraviroc.

e Inhibidores de la integrasa: raltegravir, dolutegravir, elvitegravir.

Se aconseja una pauta de tratamiento de primera linea con antirretroviricos para adultos,
embarazadas, mujeres que amamantan y nifios de 3 afios y mayores. Actualmente, las pauta de
tratamiento con antirretroviricos de primera linea para adultos y adolescentes consiste en una
combinacién de tres farmacos, que incluye dos ITIAN junto con un ITINN o un P, 21)22)(23)

e TDF + 3TC (o FTC) + EFV en combinacion de dosis fija, se recomienda como primera
opcién para comenzar el tratamiento segin datos cientificos de calidad moderada. ?%
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Si la combinaciéon anteriormente expuesta estuviera contraindicada, o no se pudiera
conseguir, se recomienda una de las siguientes pautas Y

o AZT+3TC+EFV
e AZT +3TC+ NVP
e TDF+3TC (o FTC) + NVP

Debido a que las indicaciones de TAR consisten en una combinacion de tres o mas farmacos,
actualmente existe la combinacién de estos en un solo comprimido para poder conseguir la
maxima adherencia de los pacientes y mejorar su calidad de vida. 222

7. Capitulo IlI: Profilaxis de la infeccion por el VIH

7.1 Profilaxis Post-Exposicion (PEP)

7.1.1 Concepto

La PEP, es una técnica preventiva frente a la infeccion del VIH, de la que Unicamente se
debe hacer uso cuando haya ocurrido una exposicidon ocupacional o no ocupacional al VIH de
forma aislada e inusual. *® Esta técnica preventiva, consiste en la administraciéon de TAR durante
un espacio limitado de tiempo a las personas que no estan infectadas por el VIH, pero que han

estado expuestas al mismo con el objetivo de reducir las posibilidades de obtener la infeccidn.
(24)(25)(26)

Las guias establecidas de la PEP se realizan en funcién de la experiencia clinica y opinion
de expertos, ya que no se hallan ensayos clinicos en los que fundamentarse para elaborar
recomendaciones. 1924 Sin embargo, su eficacia se ha demostrado mediante evidencias
cientificas en casos aislados de administracién empirica en los afios 80 y 90, mediante estudios
observacionales en personas que han recibido PEP, en estudios prospectivos que muestran la
efectividad de la PEP en primates, y en estudios prospectivos que demuestran la disminucién de
la transmision vertical en recién nacidos de madres infectadas por el VIH. (2)/20)

Los pacientes a los que se les indica la administracion de PEP, se les debe valorar en las
primeras 72 horas de la exposicion, ofrecer informacién, seguimiento clinico y apoyo psicoldgico
ademas de esclarecer la sintomatologia con la que cursa la primoinfeccion con el objetivo de
que acudan al hospital si la misma se presentase. 192425 Adema3s, se debe informar acerca de
los efectos adversos del TAR que se les va a administrar y tener en cuenta que la efectividad de
la PEP es alta pero no es del 100%. 4(16)

Se recomienda el comienzo de la terapia antes de las 6 horas de la exposicidn, aunque
lo mas efectivo es administrarlo antes de las 2 horas, y siempre antes de las 72 horas. La duracion
de esta debe ser de 28 dias y si se conoce la situacidn seroldgica del paciente, debe objetivarse
la cifra de linfocitos CD4, la carga viral del VIH y la probabilidad de creacién de resistencias
fenotipicas y/o genotipicas al inicio del tratamiento y sin demorarle. (9(26)241(25)

Debido a la mayor eficacia de la terapia triple de TAR que la monoterapia, las
indicaciones con 3 farmacos presentan mayores probabilidades de prevenir la infeccién por VIH
después de una exposicién tanto ocupacional como no ocupacional. Por lo tanto, la pauta de
eleccidn para la PEP en ambos tipos de exposicién consiste en combinar 2 ITIAN (TDF/FTC)
asociados a un tercer farmaco antirretroviral, un inhibidor de la proteasa (IP), recomendandose

utilizar darunavir o ritonavir, o un inhibidor de la integrasa (INI) siendo el mas usual el raltegravir.
(25)
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7.1.2 Exposicion ocupacional

La exposicion ocupacional, es cualquier contacto con sangre y/u otros fluidos biolégicos
mediante inoculacion percutdnea o a través del contacto con mucosas o piel no integra durante
la realizacién del trabajo profesional. *® Los tnicos fluidos a través de los cuales no se puede
producir la transmisién del virus son, el sudor, esputo, orina, heces, vdmito, secreciones nasales,
saliva o lagrimas a menos que contengan sangre visible. (2°(26)

El tipo de accidente o exposicidn ocupacional mas usual es la inyeccidn de agujas (70-
75%), los cortes con objetos afilados (8%) y el contacto con conjuntivas (6%). Ademas, se ha
estimado que el riesgo de transmisién tras una exposicién percutdnea es de un 0,3% y tras una
exposicidn por via mucosas de un 0,09%. (1¢)

La actuacion frente a una exposicidn al VIH de forma accidental es diferente segun el
tipo de contacto; en la exposicién percutanea se debe dejar continuar el sangrado y realizar un
lavado con agua y jabdn; en la contaminacidn cutdnea se realiza Unicamente un lavado con agua
y jabdn; en la contaminacion de mucosas se hace un lavado de agua y jabdén vy si ocurre en los
ojos, estos se irrigan con agua limpia, suero fisioldgico, agua estéril o colirio de povidona yodada
al 10%; y por ultimo, en los casos de exposicién sexual laboral, se irrigan con agua y jabdn la
zona genital y las mucosas tras realizar una miccién que arrastre el material contaminado. (16)26)

En primer lugar, para administrar la PEP en una situacion de exposicién ocupacional, se
valora el tiempo que ha transcurrido desde la exposicién. Por un lado, si han transcurrido mas
de 72 horas se considera que la profilaxis no va a ser efectiva y no esta indicado administrarla.
Por otro lado, si no han pasado 72 horas desde la exposicion, se procede a valorar el riesgo de
la exposicion, el cual depende de una serie de caracteristicas: el tipo de exposicidn, los factores
relacionados con el accidente (profundidad de la inyeccion con la aguja, tipo de material
utilizado, existencia de factores barrera, tipo de fluido expuesto, potencial infeccioso, etc.), los
factores relacionados con la persona fuente y el trabajador expuesto. (16)(25)26)

En segundo lugar, tras valorar las caracteristicas de la exposicion, se valoran las
caracteristicas de la persona fuente con respecto al VIH (carga viral) y de la persona expuesta.
En caso de que no fuese posible conseguir los resultados de la carga viral de la persona fuente,
pero se sepa que es VIH positivo, se recomienda comenzar con la profilaxis inmediatamente,
contando Unicamente con los datos que ofrecen las caracteristicas de la exposicion y los datos
analiticos de la persona expuesta. En general, la PEP se recomienda cuando el riesgo de
exposicidn se considera alto. (220
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Tabla 2. Recomendaciones generales de la PEP ocupacional ?®

Tipo de exposicion Tipo de material RECOMENDACION
Percutanea Sangre”
Riesgo muy alto Recomendar PPE
Riesqgo alio Recomendar PPE
Riesgo no alto Recomendar PPE ++
Liquido que contiene sangre, Recomendar PPE ++

otros liquidos potencialmente
infectantes # o tejidos

Otros liquidos corporales no Mo recomendar PPE
infectantes

Mucosas Sangre Valorar individualmente ¢
Liquido que contiene sangre, Valorar individualmente g
otros liquidos infecciosos # 0
tejidos
Otros liguidos corporales Mo recomendar PPE

Piel alto riesgo& Sangre Valorar individualmente dd
Liquido que contiene sangre, Valorar individualmente dd

otros liquidos potencialmente
infectantes # o tejidos

Otros liguidos corpora Mo recomendar PPE
les no infectantes

7.1.2. Exposicion no ocupacional

La exposicién no ocupacional se diferencia de la ocupacional en que las personas
expuestas no se encuentran en ese momento realizando una actividad laboral. * El riesgo de
transmision del VIH mediante este tipo de exposicién a continuacion de la transfusion de sangre
de donante con VIH positivo (90%), son las relaciones anales receptivas desprotegidas (0,67%),
la inyeccidn percutanea con una aguja utilizada por una persona VIH positivo (0,3%), las
relaciones vaginales receptivas (0,05-0,8%), y por ultimo la vaginal o anal insertiva (0,05-
0,065%). La relacion orogenital receptiva e insertiva tiene menor riesgo (0,005-0,01%). (1®

Ademas, el riesgo de infeccidon aumenta cuanta mas exposicion a una gran cantidad de
volumen de fluido y cuanta mds carga viral tenga la persona infectada, disminuyendo de forma
proporcional si la persona infectada esta recibiendo TAR. (2°)2¢)

Los CDC y GeSIDA en su Plan Nacional contra el SIDA (PNS) recomiendan realizar una
prueba de VIH en este tipo de exposiciones, educacién sanitaria, seguimiento clinico del
paciente y una valoracién individualizada por parte del médico en la administraciéon del TAR en
la PEP teniendo en cuenta los beneficios y riesgos de esta, evitando asi la administracion de la
terapia a personas con exposiciones repetidas. Por Ultimo, se aconseja valorar el nivel de riesgo,
la via de exposicidn, el estado seroldgico y las practicas de riesgo de la persona infectada, asi
como el TAR recibido por la misma en caso de que lo esté haciendo uso de este. (¢

La PEP en una exposicién no ocupacional, se recomienda exclusivamente si la
instauracién es inmediata tras la exposicion, es decir si es antes de las 72 horas, si ha ocurrido
de forma exclusiva y aislada, si va a existir un seguimiento clinico y analitico del paciente vy si
este es seronegativo. Las combinaciones de fadrmaco que se prescriben son iguales que en la PEP
ocupacional y las pautas de indicacion dependen del grado de riesgo, siendo en las exposiciones
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de riesgo bajo y apreciable en las que se recomienda esta profilaxis, y en las exposiciones con
riesgo minimo en las que no se indica. *¢)

Por ultimo, se recomienda realizar un seguimiento clinico de la PEP durante 24 semanas,
gue consiste en la realizacién de un hemograma y bioquimica plasmatica a las 2 semanas del
comienzo del TAR, un hemograma, bioquimica y serologia para VIH, VHB y VHC a las 4-6
semanas, y una serologia para los mismos virus anteriormente expuestos a los 3 y 6 meses
respectivamente. ‘® Ademas, si existe alto riesgo de transmisién de otras enfermedades de
transmisién sexual (ETS), se recomienda administrar un tratamiento especifico de ETS
(ceftriaxona, metronidazol y azitromicina) y descartar un posible embarazo. ?°(2%)

Tabla 3. Recomendaciones generales de la PEP no ocupacional ?°/

Riesgo de transmision Hecomendacion

Tipo de exposicion

segun Fuente

B Felacién sexusl anal o waginal,
receptive o insertiva, sin preservative o
mad usa dal mismo.

B Compartir jennguillas o agujas con
UCVP

W Pinchezo percutdneo con sxposcian
a sangra u ofros fluidos potencialments
infectantas (1)

B Mordeduras humanss con solucidn
de contimedad en |a piel y presencia de

Expasicionss con nasgo de
transmisitn apracizble

B VIH positvo con GVP detectable
o desconocida (3)

B VIH desconocido con factores de
riesga (4)

Recomendar PPE

Exposicionas con nesgo de
transmisién bajo o minimo

B VIH positvo con CVP indetectable
B VIH desconocido sin factores de
riesga

B Exposicionss con nesgo de
transmisiin bajo o minimo

Valorar individualmente ()

B Roelaciin secmal orogenital (pens,
waging, ana), recepiiva o insertiva, con o
sin eyvaculscidn, sin preservativo u otro
método de barrara o mal uso del mismo B VIH positivo con GVP detectable,
indetactable o desconocida

B ViH desconocide con factorss de
nesgo

B VIH desconocide sin factores de
nesgo

Valorar individualmente [5)
B Exposicion de ofras mucosas o de
pial no intecta 3 sangre u otros fuedos
potencialments infectantes (1)

B Cuzlquisr tipe de exposicion con
fluidos no infectantes (2)

B Exposicionss sobre pisl ntacta
Mordedurss sin rotura de piel ni
sangredo.  Pinchazo o  emsidn
superficial con sgujss u oiros objeins
punzantes o comanmtss sbandonadas

Exposicionas com  resgo  de
transmissin despreciable o nula:

B VIH posithe con CVP detectabls  PPE no recomendada
o indatectable y VIH desconocido
con o sin factores de rissgo

gua no han estado an contscin recients
con sangre. Basos. Reanimacion boca
a boce sin lesiones cutinsomucosas.
Garitias. Masturbaciin sin rotura de pisl

7.2 Profilaxis Pre-Exposicion (PrEP)

La PrEP, es un método preventivo que se ha comenzado a implantar en algunos paises
con el objetivo de prevenir la transmision del VIH en personas seronegativas para el virus, pero
que cursan un alto riesgo de adquirir la infeccidn. 112728 Este método profilactico, estd dirigido
exclusivamente a personas no infectadas por el VIH expuestas a un alto riesgo de transmision
del virus, es decir, a parejas heterosexuales serodiscordantes, HSH, trabajadoras/es del sexo y
UDVP. (4)(16)(29)
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La pauta admitida por la Agencia Europea del Medicamento (EMA), consiste en una
combinacion de farmacos antirretrovirales, exactamente la combinacién que se ha implantado
es, 300 mg de TDF junto con 200 mg de FTC en un mismo comprimido que recibe el nombre de
Truvada® (TDF/FTC), una vez al dia. Esta pauta Unicamente debe administrarse previamente a la
exposicién del virus, y debe ir ligada junto con una serie de medidas preventivas para que el
riesgo de contagio sea el minimo posible. 112829 Adema3s, La toma oral diaria de estos farmacos
antirretrovirales, reduce el riesgo de contagio por el VIH en un 50% o mads entre las personas
con alta adherencia al tratamiento, y esta demostrada su eficacia en los HSH, heterosexuales y
UDVP, por lo que, en julio de 2012, la administracién de alimentos y medicamentos (FDA) de

Estados Unidos, aprobé dicha pauta y en 2014 los CDC emitieron la primera recomendacion.
(16)(27)(28)(29)

Las medidas preventivas o estrategias combinadas con la PrEP que estan recomendadas son;
estrategias de cambio de comportamientos (consejo asistido para reduccidon de riesgo,
educaciéon afectivo-sexual, promocion del uso del preservativo y reduccidon de dafios en el
intercambio de jeringuillas y tratamiento sustitutivo con opiaceos), estrategias biomédicas
(diagndstico precoz del VIH, cribado de ETS, vacunacion de VHA,VHB Y VPH), estrategias de
tratamiento (PEP, TAR al diagndstico y tratamiento de ETS), y por ultimo, estrategias de defensa
de derechos (liderazgo politico, participacién comunitaria y acceso a los servicios). *%)

Para lograr la mdxima prevencién frente al VIH, avanzar en la estrategia mundial del sector
de la salud contra el VIH 2016-2021 hacia el fin del SIDA establecida por la OMS, y conseguir
alcanzar la meta 90-90-90 que se basa en lograr diagnosticar al 90% de las personas infectadas
por el VIH, facilitar el TAR al 90% de las personas diagnosticadas y obtener un 90% de carga viral
indetectable en las personas que utilizan TAR !, ONUSIDA recomienda combinar 2 o mas
estrategias preventivas y al menos una que incluya el TAR, como en el caso de la PrEp.*?

La indicacién de la PrEP debe realizarse segin unos criterios de elegibilidad que aseguren un
adecuado reconocimiento de las personas seronegativas para el VIH que se encuentran con un
elevado riesgo de infeccidn por el virus, criterios que se adecuan a la situacion epidemioldgica
de cada pais. Segun el PNS, el grupo estudiado que mas se beneficiaria de este método
profilactico en Europa es el grupo de HSH y personas transexuales con alto riesgo de exposicion
al VIH. Los criterios de elegibilidad en Espafia basados segun la evidencia cientifica para HSH y
personas transexuales, consisten en tener mas de 18 afios, no estar infectado por el VIH, y tener
al menos dos de los siguientes criterios de alto riesgo de infeccidn por VIH: mas de 10 parejas
sexuales diferentes en el ultimo afo, practica de sexo anal sin proteccion en el ultimo afio,
utilizacién de drogas relacionadas con el mantenimiento de relaciones sexuales sin proteccion
en el ultimo afo, administracién de PEP en varias ocasiones en el ultimo afio, y al menos una
ETS bacteriana en el ultimo afio.960)

Ademas, otros grupos de poblacion que se deben considerar en la indicacién de PrEP una
vez descartada la infecciéon por el VIH son; los UDVP que comparten objetos de inyeccidn
incorporados en programas de intercambio de jeringuillas y/o terapia sustitutiva de opiaceos y
que establecen relaciones sexuales sin proteccidn, las personas que ejercitan la prostitucion y
estan expuestas a relaciones sexuales sin proteccién, y por ultimo, las personas que se
consideran elevadamente vulnerables como las que mantienen relaciones sexuales sin
proteccion con un elevado nimero de parejas sexuales diferentes, con desconocimiento de su
estado seroldgico o con parejas procedentes de grupos de poblacion con alta prevalencia de VIH
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( paises con prevalencia superior al 1% o UDVP), o personas con antecedentes de ETS ulcerativas
en el Ultimo afio.t? (28)30)

Tras haber seleccionado las personas incluidas dentro de los criterios de elegibilidad para la
PrEP, que aceptan la pauta de TAR y no tienen contraindicaciones clinicas para la administracion
de la medicacién, se les debe informar acerca de los controles médicos que se les realizard para
poder tener un control de los efectos adversos, y finalmente deberan firmar el compromiso de
adherencia terapéutica. Asimismo, previa y posteriormente de comenzar con la PrEP se deben
realizar una serie de pruebas, un seguimiento clinico y una analitica cada 3 meses. Dichas
pruebas son: (110

e Test del VIH: se ejecuta una serologia del VIH mediante la prueba de ELISA de cuarta
generacion, y si se encuentran signos o sintomas de primoinfeccidon, se realizan las
pruebas confirmatorias junto con una prueba de carga viral plasmatica, ya que la PrEP
solo puede iniciarse cuando se confirma que la persona no estd infectada por el virus.

e Cribado de ETS: asegurando el cribado de gonococo, clamidia y sifilis en las personas
tanto sintomaticas como asintomaticas, ya que, si existe una ETS, se tiene que descartar
una infeccién aguda por el VIH antes de comenzar con la PrEP.

e Serologia de Hepatitis: tanto del VHA, VHB y VHC para valorar iniciar la profilaxis.

e Andlisis con los siguientes pardmetros: creatinina y fésforo séricos, filtrado glomerular
estimado, andlisis sistemdtico de orina con glucosuria, sedimento y cociente de
proteinas/creatinina en orina. Esto se debe a que el TDF de la PrEP puede resultar
nefrotdxico y no se debe administrar con un filtrado glomerular inferior a 60 ml/min o
proteinuria clinicamente significativa.

e Test de embarazo en mujeres fértiles.

Ademas, respecto a los efectos adversos de los farmacos antirretrovirales utilizados en la
PrEP, se ha estudiado la seguridad de estos tanto a corto como a largo plazo en pacientes que
utilizan este método profilactico. En los ensayos clinicos realizados a corto plazo se ha
demostrado que la tolerabilidad del TDF/FTC en general es positiva, pudiendo originar
Unicamente durante las primeras 4 semanas sintomas gastrointestinales y descensos
estadisticamente poco significativos del filtrado glomerular y la densidad mineral dsea que no
tienen importancia clinica y que son reversibles al finalizar el tratamiento. En cuanto a los
ensayos realizados a largo plazo, se han analizado datos sobre la toxicidad renal y ésea, aunque
se debe realizar un seguimiento en estudios de cohortes mas prolongado en el tiempo para
poder obtener resultados fiables. (11(29)31)(32)(33)

Por un lado, antes de iniciar la PrEP, se deben tener en cuenta una serie de conceptos:
afianzarse de que el paciente ha entendido el funcionamiento del farmaco, sus riesgos,
beneficios y necesidad de adherencia, adecuar el lenguaje de transmisidon de la informacion a
las capacidades del paciente evitando tecnicismos e informar acerca de otros métodos
preventivos como el uso de preservativos para disminuir el riesgo de contraer una ETS. Por otro
lado, después de iniciar la PrEP, se debe realizar un seguimiento cada 3 meses para controlar
que el paciente no tenga comportamientos de alto riesgo, reforzar la informacién acerca de la
utilizacidon del preservativo, informar acerca de otros métodos anticonceptivos existentes,
recomendar a las parejas de pacientes con el VIH sin TAR comenzar con el tratamiento, derivar
a los pacientes con riesgo elevado a programas con intervenciones mas potentes, derivar a un
centro de atencién a drogodependientes a los pacientes UDVP y reevaluar anualmente la
adherencia al tratamiento. (11E032)33)
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Aun no se ha establecido un tiempo maximo de duracién de la PrEP, ya que existen pocos
ensayos clinicos y estudios publicados con seguimientos de pacientes que utilizan este método
profilactico. Sin embargo, se ha recomendado revalorar la PrEP continuamente y finalizarla en
los siguientes casos: propia decisién del paciente, claudicacion del seguimiento, erradicacion de
practicas de riesgo, origen de toxicidades renales graves, dseas, digestivas o de cualquier otro

drgano, por infeccién aguda o crénica por VHB, mala adherencia y aparicidn de la infeccién por
el VIH. (11E0(32)

Dado que la PrEP es una intervencidon biomédica, tiene que ser prescrita por un facultativo,
el cual se debera encargar de realizar a su vez el seguimiento clinico de los pacientes que estén
utilizando esta medida profilactica. El tratamiento debe ser dispensado a través del hospital,
por lo que es necesario que los servicios de farmacia hospitalaria estén dotados correctamente.
Ademas, los centros encargados de la PrEP deben reunir las condiciones necesarias para llevar
a cabo los programas de profilaxis, incluyendo de este modo a un facultativo con experiencia en
el area, capaz de descartar la infeccidn por el VIH, otras ETS en la evaluacién inicial y en el
seguimiento, de evaluar la toxicidad de la medicacion y la seleccién de resistencias si apareciera
la infeccién. (1D27)30)32)

Uno no de los mayores inconvenientes de utilizar la PrEP como método profilactico para
evitar la transmisién del VIH a personas seronegativas, es el riesgo que existe de transmision de
otras ETS al favorecer el menor uso del preservativo en las relaciones sexuales, por lo que es un
factor que se debe tener en cuenta a la hora de prescribir este método. Sin embargo, se han
realizado estudios doble ciego y estudios abiertos en los que se demostré que no hubo
diferencias significativas en la tasa de ETS en pacientes que recibian PrEP de los que no la
recibian, de igual forma que no se ha comprobado una mayor incidencia de ETS respecto a la
situacion basal en estudios de cohortes, por lo que actualmente el uso de la PrEP no se considera
una limitacidon aunque se recomienda su uso junto con otros métodos preventivos para que sea
lo mas eficaz posible. (2829)E1)33)

Por ultimo, respecto a su eficacia, seglin un ensayo aleatorizado de PrEP entre parejas
heterosexuales de Kenia y Uganda en el que un miembro era seronegativo del VIH y el otro
seropositivo, los resultados confirmaron que el FTC/TDF proporcioné un 75% de proteccion
contra el VIH, por lo que se demostrd una proteccidn eficaz contra el virus muy significativa
tanto para hombres como para mujeres, siendo bien tolerado en la poblacidn africana a la que
se le realizd el estudio. Asimismo, se han realizado otros ensayos clinicos como el iPrEx, Ipergay
o PROUD entre HSH, cuyos resultados evidenciaron que la proteccion frente al virus debida a la

PrEP fue superior a un 90% en aquellas personas que tuvieron una alta adherencia al TAR.
(11)(33)(34)

De este modo, se demuestra que la PrEP puede disminuir la infeccion por el VIH siempre y
cuando exista una alta adherencia a la terapia para poder obtener beneficios en la prevencion
del VIH, se incorporen estrategias biomédicas basadas en la evidencia para conseguir resultados
fiables, se potencien los métodos de prevencion, el asesoramiento continuo sobre la PrEP para
reducir el riesgo en las poblaciones de contraer otras ETS por no utilizar métodos preventivos
como el uso del preservativo en las relaciones sexuales, se realicen monitorizaciones clinicas y
se creen alineamientos nacionales e internacionales para conseguir politicas comunes de
prevencion del VIH. Ademas, otros factores sobreafiadidos de la PrEP que se estan proponiendo
incluyen una mejoria en el acceso, eludir el estigma que existe acerca del VIH y el SIDA y educar
sobre los mismos, mejorar el conocimiento y asegurar a las personas que comienzan con el
tratamiento la eficacia de los productos utilizados en la PrEP. 33134
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7.3 Situacion actual mundial de la PREP

Debido a las circunstancias actuales respecto a la situacion epidemioldgica del VIH tanto
a nivel internacional como nacional, se han realizado diversos estudios con el objetivo de hallar
nuevas estrategias que disminuyan la prevalencia e incidencia de la infeccidn por el virus. De
este modo, muchos han sido los paises que han iniciado ensayos clinicos sobre la PrEP
destinados a comprobar si esta medida preventiva resulta ser eficaz y asi poder implantarla. %

La mayoria de estos estudios ha obtenido unos resultados con altas tasas de eficacia,
consiguiendo en Europa eficacias cercanas al 86%, y se ha demostrado la seguridad de la PrEP
tanto en ensayos clinicos como en estudios observacionales realizados en distintos paises. Sin
embargo, a pesar de todos los estudios realizados y los buenos resultados obtenidos con esta
medida, su implantacién aun resulta ser limitada a nivel internacional. %

La Agencia del Medicamento estadounidense (FDA), fue la pionera en autorizar la
implementacién de Truvada® (TDF/FTC), legalizando la PrEP en abril de 2012 y encontrandose
actualmente afadida en la US National HIVIAIDS Strategy publicada en julio de 2015 como un
factor afiadido a las estrategias de prevencion de Estados Unidos. %

Hoy en dia, otros paises han seguido los pasos de Estados Unidos respecto a la PrEP, y
han aprobado la ampliacién de la indicacién de esta, o muchos de ellos se encuentran por la
labor de realizarlo. Aun asi, uno de los inconvenientes que se estd encontrando en algunos
paises, es que a pesar de estar afiadiéndose Truvada® (TDF/FTC) a la practica clinica en aquellos
en los que se ha autorizado su indicacién, es que, en muchos de estos, los gobiernos no incluyen
el método en la cartera de servicios, por lo que no se cubre el coste del medicamento ya que no
entra dentro de las prestaciones de sus sistemas sanitarios. (113

B Natonally avelable (reimbursed)
B Ongoing pilot or research project

Generics avaliable in healthcare settings (not reimbursed)
I ot formally mplementad

.
Sy

Luxembourg

Malta

4.«

{ > — ot
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Figura 5. Estado de la implementacién formal de PREP en Europa. **
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Tabla 4. Situacion registro de Truvada® (TDF/FTC) para uso como PrEP en distintos paises. V)

Incluido en las prestaciones Mo Incluido en las prestaciones

UsA Aprobada abril 2012 Tailandia Presentacion para
Liso diario aprobscon en 2014
Lz diano
Sudafrica Aprobada nowiernbre 2015 Peru Aprobada abni 2016
Uso diario Usio diang
Kenia Aprobada diciembre 2015 Australia Aprobado mayo 2018
Uso diario Uso dianio
Canada Aprobada febrero 2010 Suiza Cisponible un snvase
LUiso disrio mansual por persona
Israel Aprobado febrero 2010 Paises UE Aprobado UE agosto 2014
sako uso diano:
Alemania, Austia, Bulgara,

Francia Aprobado UE agosto 2018
2016 por Auforizacion
Temporal de Uso para uso
diario 2 inmermitants
Noruega Aprobado UE agosto 2018
5000 uso diano. Inicio
Oofubre 20148
Belgica Aprobado UE agosto 2018
50k uso diaric. Inicio junio
207
Luxemburgo Aprobada UE agosto 2018
FLIEntE Elatbaracion propla. Tabla reslizads a fecha dclemibre de 2047
Copago medicacidn 17, 008
= Poyfugai: =n mayo 2077 ha anvnciado gue esid =ssudisndo & cosle de k= sefiage o copago asksiencisl i
=sratveoer oS ChToTos Oe gemacks pam o implasdacin oe i FrER

M Espochr aprodedls sy incirsidn en les presinciomes ge! Nafonal HesTh Sandice = pardr o 2hal o= 2077
(Comucaciin d=! Scaffish Mhedicine Consordtm o 13 d= abal d= 2077, impk=menfacii an 3-F mene=s)
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Por otro lado, en 2015, la OMS recomienda su uso generalizado, y el Comité de
Medicamentos de Uso humano (CHMP) de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA), emite
el 22 de julio de 2016 un dictamen positivo respecto a la ampliacion de la indicacién de Truvada®
(TDF/FTC) en la UE afiadiendo la PrEP junto con otras medidas preventivas y practicas sexuales
seguras para poder disminuir el riesgo de infeccién por VIH en personas seronegativas con alto
riesgo de contraer la infeccion. (11G0)(3)

Tras el dictamen positivo que emitié el CHMP, el 18 de agosto de 2016, la Comisiéon
Europea ampard la resolucidn mediante la cual se modificd la autorizacién de la comercializaciéon
del tratamiento Truvada® (TDF/FTC) para incluir su utilizacion en la PrEP. Por consiguiente, el
laboratorio titular de dicha autorizaciéon deberia iniciar los tramites nacionales con el objetivo
de que cada Estado Miembro tome una decisidn sobre precio/financiacidn y las condiciones de
uso efectivo en el contexto de sus politicas y servicios de salud. *1G>

En Europa, tras su aprobacidn en 2016 por AEMS, el tratamiento se estd comercializando
en paises como Inglaterra, Holanda, Bélgica, Portugal y Francia para colectivos seronegativos
con alto riesgo de contagio por el VIH. Ademas, en Francia se estd dispensando Truvada®
(TDF/FTC) de forma gratuita desde 2016, ya que tras los excelentes resultados de Ipergay y
PROUD, se puso en marcha un manifiesto comunitario para poner en marcha las nuevas
estrategias de la PrEP. (11(3)

Actualmente, en Espafia, la ficha técnica de Truvada®(TDF/FTC) como TAR para prevenir
el VIH, establece solo un uso hospitalario de la misma, es decir, el farmaco Unicamente puede
ser dispensado en farmacias hospitalarias, por lo que esto supone una dificultad para poder
hacerla accesible. Sin embargo, se estan realizando estudios para probar su eficacia y poder
implementar la PrEP.

Un ejemplo fue el estudio descriptivo de los seroconvertidores recientes al VIH realizado
en una clinica de referencia en Madrid durante 2014-2016 en el que se analizaron las personas
que tenian indicacién de recibir la PrEP segln las guias del Grupo de Estudio del Sida 2016 y se
realizd un analisis estadistico para estimar las infecciones por el VIH que se hubieran podido
evitar si se hubiera dispuesto de la PrEP. En los resultados, se estimé que de los 228 HSH y
mujeres transgénero con seroconversion documentada al VIH, 195 tenian la indicacion de PrEP,
y habiendo sido demostrada la eficacia preventiva por estudios europeos, se estimé que se
hubieran podido evitar 168 seroconversiones al VIH, es decir, un 73,7% de las infecciones
diagnosticadas. Por lo tanto, dichos resultados afirman la necesidad actual de fomentar
programas preventivos combinados frente al VIH que afiadan la PrEP en los mismos. ¢®

Sin embargo, en agosto de 2017, tras un convenio de colaboracién entre el Ministerio
de Sanidad y una empresa propietaria farmacéutica, Gilead, se acordd realizar un estudio de
factibilidad post-autorizacion de disefio observacional y prospectivo de 400 personas como
maximo para evaluar el impacto econémico-organizativo en el que participaron dos de las cuatro
Comunidades Autéonomas (CCAA) propuestas, Catalufia y Euskadi. Dicho estudio que comenzé

en noviembre de 2017 se estd realizando actualmente y debera finalizar en septiembre de 2019.
(11)(30)(35)

Como resultado de este convenio, en diciembre de 2017 se realizaron una serie de concesiones
para subvenciones a programas PrEP, y en enero de 2018 se realizé un documento de consenso
sobre la PrEP en Espafia elaborado por el PNS, con informacién actualizada basada en la
evidencia cientifica, criterios de seleccidn, dispensacion, monitorizaciéon y evaluacién, y se
recalcé la importancia de las estructuras, los centros comunitarios y de las comunidades
auténomas (CCAA). Asimismo, en abril de 2017 se realiza el plan PERIS, que consta de un
programa PrEP-Ara 2017-2019, un ensayo de factibilidad autondmico para 70 participantes, y
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en diciembre de 2017 se crea el proyecto piloto en el Hospital General de Valencia para
implementar PrEP en trabajadores masculinos del sexo. %%

Por lo tanto, en Espafia aln no se ha implementado el uso diario de la PrEP, su proceso
se encuentra detenido en la fijacidn de precios y no se han creado iniciativas politicas o
administrativas relacionadas con la PrEP especificamente. Sin embargo, se han comenzado a
realizar ensayos con personas en diferentes CCAA para estudiar si los resultados son eficaces y
conseguir que se incluya la PrEP en las prestaciones del SNS para las personas con alto riesgo de
contraer la infeccién por el VIH, por lo que se espera que los resultados de dichos ensayos
finalicen durante 2019 para poder tomar una decisién sobre el acceso a la PrEP. 39(3)

Ademas, uno de los riesgos que conlleva que no se esté implementando en muchos
paises la indicacién de Truvada® (TDF/FTC) como uso diario en aquellas personas con elevado
riesgo de infectarse por el virus, es que estas personas que estan interesadas en dicho farmaco,
para reducir su riesgo de contagio estan accediendo al mismo fuera del circuito formal de la
sanidad publica o privada de los paises. Las formas mads habituales que existen para utilizar la
PrEP son, la solicitud repetida de Profilaxis Post-Exposicién no ocupacional, compartir los
farmacos con personas infectadas por el VIH en tratamiento con TAR, o la compra de genéricos
a través de internet. *9

En todas las formas de acceso que tienen las personas seronegativas con alto riesgo de
contagio por el VIH para conseguir el medicamento, no se estan realizando controles médicos
de seguimiento, adherencia o efectos adversos, por lo que aumentan los riesgos sustanciales de
las mismas de padecer consecuencias debido a la mala cumplimentacidn de los requisitos de
seguimiento y control de la PrEP. 1Y)

Por ultimo, debido a estos factores, se estima que la situacion va a cambiar
paulatinamente, ya que se estdn realizando ensayos clinicos, existen estudios piloto finalizados
de Truvada (TDF/FTC) y estudios pendientes de resultados finales en 2019 y hay mas de 27
estudios realizdndose o planificandose su inicio para poder obtener nuevos datos y resultados
que apoyen su uso. ¥
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8. Conclusiones

La PEP y la PrEP, son dos métodos profilacticos que se utilizan para prevenir la infeccidn
del VIH. El primero, se utiliza de forma excepcional cuando ocurren exposiciones ocupacionales
o no ocupacionales al VIH, mientras que, del segundo, se hace uso preferiblemente antes de que
ocurra la exposicién al virus, y Unicamente se administra a personas seronegativas con alto
riesgo de contraer la infeccion.

La mayoria de los estudios realizados sobre la PrEP, han obtenido unas altas tasas de
eficacia, llegando a obtener en Europa eficacias en torno al 86 %. De esta forma, se evidencia
que la PrEP es capaz de disminuir la infeccién por el VIH siempre y cuando exista una alta
adherencia a la terapia y se combinen otros métodos de prevencién en las relaciones sexuales
como el uso del preservativo para evitar contraer otras ETS.

El VIH, es un retrovirus que causa infeccidn en las células del sistema inmune de los seres
humanos, debilitando los sistemas de defensa del organismo y causando una enfermedad
crénica transmisible de caracter progresivo y para la cual no existe cura. EI SIDA, es la etapa final
de la enfermedad producida por el VIH. El virus se transmite via sexual, parenteral o vertical,
tiene cuatro fases clinicas, se puede diagnosticar mediante pruebas directas o indirectas, y el
tratamiento actual consiste en una combinacion de TAR.

Este virus supone uno de los mayores problemas de salud publica mundial, ya que se
han contabilizado mas de 35 millones de muertes por el mismo. La prevalencia del SIDA en
Espana desde que se descubrié la enfermedad hasta el afio 2017 ha sido de un 0,18% vy la
incidencia de 1,2 por cada 100.000 habitantes. Ademads, la incidencia del VIH durante ese mismo
ano fue de 7,26 por cada 100.000 habitantes.

Estados Unidos fue el primer pais en implementar la PrEP en 2012 mediante el farmaco
Truvada® (TDF/FTC) tras la autorizacion de la FDA. Tras su aprobacion en 2016 por AEMS, otros
paises empezaron a comercializarla como Inglaterra, Holanda, Bélgica, Portugal y Francia. Sin
embargo, en Espafia Unicamente se establece un uso hospitalario de la misma dispensandose a
través de farmacias hospitalarias.

Resulta necesario implementar los métodos de prevencion de la infeccién del VIH
conocidos como PEP y PrEP para poder cambiar la actual situacidon epidemiolégica del virus,
disminuir la incidencia de infeccidn por este, y eliminar el estigma que se ha creado en torno a
las personas que padecen la enfermedad, ya que, aunque no exista cura para la misma, existen
medidas para controlarla, reducirla o incluso erradicarla con las nuevas medidas profilacticas
existentes.
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10. Anexos
Anexo |.

Tabla de nuevos diagndsticos de infeccion por el VIH: nimero de casos y tasas 100.000
habitantes. Espaiia, 2003-2017. Datos no corregidos por retraso en la notificacion.

Aiio de diagnostico

CCARdenotiicacion 5003 004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 213 204 2015 2016 2017 Total
BALEARES 13 | 139 | 148 | 18 | 146 | 207 186 | 185 | 154 | 77 | M 138 | 151 160 | 163 | 2449
CANARIAS 189 222 246 294 313 357 269 270 247 218 305 373 272 314 300 | 4189
CATALUNA 753 795 739 779 798 309 763 871 855 847 842 695 685 625 578 | 11.434
CEUTA 1 5 B 3 1 2 0 i 1 1 3 9 5 i i 40
EXTREMADURA 56 49 34 53 47 59 56 53 66 68 63 4 49 43 42 787
NAVARRA 35 38 32 3 35 2 38 40 32 32 48 4 4 35 40 561
PAIS VASCO 183 148 157 154 178 200 207 197 176 162 142 155 151 157 133 | 2500
LARIOJA 4 29 33 29 28 20 23 29 19 14 2% 13 20 17 10 351
ASTURIAS % 113 87 80 84 122 | 101 108 87 78 59 73 68 66 82 | 1304
GALICIA 211 211 212 215 213 220 173 188 225 189 185 160 131 104 | 2637
MADRID 1102 | 1408 | 1371 | 1408 | 1296 | 1478 | 1085 | 1178 | 1048 | 962 | 445 | 12461
ARAGON 101 108 119 97 105 103 | 102 | 401 118 12 | 1.066
MELILLA 3 2 1 4 5 6 0 4 3 2 30
CASTILLA LA MANCHA 102 99 112 89 82 90 81 95 72 70 892
CASTILLA Y LEON 164 141 170 137 130 116 a0 a2 91 1431
CANTABRIA 53 58 46 39 47 35 65 41 40 424
MURGIA 114 126 18 9 87 9 109 91 114 | 949
C. VALENCIANA 433 | 350 | 350 | 348 472 | 480 | 2433
ANDALUCIA 811 714 | 724 648 | 574 | 3271
TOTAL 1492 | 1749 | 1.693 | 1.823 | 2947 | 3831 | 3774 | 3892 | 3645 | 3.899 | 4342 | 4402 | 4191 | 4048 | 3381 | 48.909 |
s::;‘;::tff‘““ 14469101 [ 17.417.276 | 17,668,855 | 17.906.03 | 24.302.431 | 28.026.013 | 32732970 | 32643416 | 32.853430 | 37,863,951 | 46,591,857 | 46,452,601 | 46,407,165 | 46.468.116 | 46.549.073

Tasa por 100.000 1031 | 10,04 | 958 | 108 | 1213 | 1296 | 11,53 | 11,65 | 1109 | 1030 | 932 | 948 | 903 | 871 | 726
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Anexo ll.

Tabla casos de sida en Espafia por afo de diagndstico y modo de transmision. Registro
Nacional de Sida. Fecha de actualizacion: 30 de junio de 2018. Datos no corregidos por retraso
en la notificacion.

Modo de transmision

Afio de diagndstico HSH Heterosexual Matemno-infantii  Hemoderivados Transfusion Otros /N.C.

1981 1 0 0 0 0 0 0 1
1982 1 0 1 0 2 ] 0 4
1983 4 0 4 0 4 2 0 14
1984 12 0 22 1 12 1 4 52
1985 7 4 109 [ 19 1 2 178
1986 &7 16 T 23 43 & 8 502
1987 212 47 72 34 48 20 21 1094
1988 339 102 1585 &8 T 32 56 2279
1989 525 194 2175 &9 85 3 73 3172
1990 582 323 2742 69 67 42 112 3937
1991 709 425 3063 86 T 44 175 4579
1992 795 558 3342 &4 56 44 224 5103
1993 820 703 3599 85 53 30 237 5527
1994 923 1036 5117 &4 69 23 256 7508
1995 962 1094 4750 &4 60 Fil 230 7201
1996 796 1184 4407 55 33 18 251 6764
1997 548 932 3179 42 24 17 233 4975
1998 454 803 2252 24 1" 6 199 3749
1999 388 673 1835 17 [ 10 234 3165
2000 378 662 1614 12 [ 4 255 2933
2001 335 617 1336 13 12 13 203 2529
2002 328 647 1205 10 ] 2 182 2380
2003 360 625 1160 10 8 4 160 2327
2004 347 601 981 7 [] 2 158 2102
2005 295 584 651 9 3 4 137 1883
2008 302 542 757 7 2 1 152 1763
2007 302 493 673 10 5 2 165 1650
2008 327 542 548 [ 2 & 132 1567
2009 318 495 456 8 5 2 147 1434
2010 400 446 429 3 1 2 166 1447
2011 364 416 364 3 5 1 132 1285
2012 354 arr 297 3 0 2 130 1163
2013 269 272 195 4 0 4 108 852
2014 232 211 130 1 0 0 90 664

2015 213 200 86 2 0 0 108 609

2016** 176 180 64 4 0 1 95 520

2017 203 208 72 1 0 1 86 571

FEH=Fombres que maniienen relaciones sexuales con hombres, FID=FErsonas qUe 5& myecian drogas. ~ ESMacones comegidas por relrasa que pueden sulfl modiicaciones conforme 5& compleie 13 notficacion.
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Anexo lll.

Beneficios comparativos de pruebas tradicionales en comparacion con pruebas rapidas.

Beneficios comparativos de pruebas fradicionales en comparacion con pruebas rapidas

Items Sub-itermsy Pruebos Pruebos rGpidos
convencionales

Necesidodes ins
P Técnica invasiva | eg. DU) +as +
Confionzo en el resultado e +

Recepcion de resultodos " e

Pruebas Prueba confimatoria P

adicionales (con
la misma muestra)  Prueba adicional de hepalits +ee

Prueba adicional de otras 15 e

Llugar €n el mismo centro/consuttario o .

Localidades comuniarics/ de
acercomiento

Sifios méviles ( lurgones v otros)

Almacenamiento
Transporte
Trazabiidad reducida +
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Anexo IV.

Farmacos antirretrovirales.

Inkilbidiarec ds ls fransoripisce Invercs nuclsdcidos.

Inhitildoras de la francoriptaca Inversa no nuolsdcldoc

Inhitiidormes e ks francoripiaca Imverca nuolatdidos

Inhibldoras ds ls profsaca

Inkilbidiorec de la fuckin

Inhilbidiora« de la Intagraca

Inhibidarsc del oorreospéor CCRE
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= Didanasina [DOINTVidax),
+ Estavuding |ddT) Deri),
+ Laminuadina [3TCHEpvirE, Zafin®, Lamivuding Mormand,

Tavall y Tava Phrarma).

+ Tidowuding (AZT WRatrovied, Jdovudna Auribondo,

Combinopharm® y GE.S. EFGE]L

* Abacavir [ABCWZiagan)
+ Emiricitabina {FTCEmrva).

+ AZT 300 mg + 3TC: 150 myilCombivin,
Lambsudina/zidoviadng Myland y Taval)

+ AZT 300 mg + 3TC 150 mg + AEC 300 my!
[Triziving).

+ 3TC 300 mg + ABC B00 mgi{Hlvexr),

= FTC 200 mg + TOF 300 mgfTruvadal).

+ TOF 300 my +FTC 200 mg + EFY 600 mg
[Adripdar).

+ FTC 200 myg +RPY 25 mg + TDF 245 mg
(Eviplarad).

+ Efvitegravir 150 mg + cobicistat 150 mg + FTC
200 mg + TOF 245 my (Siribid).

Acoolaplonee:

+ Efavirenz [EFVSustivat, Elavimnz Tava EFGE).
+ Mavirapina (NVP[Vimmune®, Naviraping Kam Pharma,

Mylan, Sandoz y Term EFGE]L

* Elraviina [ETRWImslencel).
* Rilpairing (RPYHEdurani].

= Tercioir [TDF N ViraadE)

= Indinarir (I0WWTCridwan).

* Rilonair {RTV¥NonieE).

+ Saguirarir SOV Invirasedl).

* Lopinainrilenavir (LPVHTHS ki),
= Alazananir ATV Rayatal).

= Fosampraravir [FPV Tatzink),

= Triparanir [TPV I AptvusE)

= Darunair (DRYYFrazistal).

= Enfuwirida [T-20) {ENF)Fuzoani]

* Rallagravi [RAL ) Isentressl].
= Elvilegravir |EVGL 580 e asoniacidn (Stribila),
+ Dolulngravir (DTG Tivicay®).

= Marawimoe (MG Caksanini).
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