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1. RESUMEN DEL CONTENIDO DE LA TESIS

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima que un tercio de los pacientes
con infeccion por VIH en Europa no estan diagnosticados. Este infradiagndstico se traduce
en transmisibilidad de la infeccién, diagndsticos tardios, peor respuesta al tratamiento,
mayor morbi-mortalidad y mayores costes de atencion sanitaria. La deteccion sistematica
del VIH en pacientes con condiciones indicadoras (CI) es una propuesta para aumentar la
deteccion de la infeccion por VIH. Los estudios indican que, en el afio anterior al
diagndstico de VIH, en mas de la mitad de todas las personas que asistieron a los Centros
de Atencidon Primaria (CAP) con sintomas de condiciones indicadoras la prueba de VIH no
fue realizada.

ElI HIV Indicator Diseases Across Europe Study (HIDES), realizado en 3 588 sujetos
entre octubre de 2009 y febrero de 2011, mostré que la prevalencia del VIH en las ocho ClI
evaluadas era muy superior al 0,1 %, el umbral por encima del cual el cribado a la
poblacion general se considera coste—efectiva. Estos estudios condujeron a
recomendaciones nacionales e internacionales para alentar las solicitudes de pruebas de
VIH guiadas por CI en Atencion Primaria segin la prevalencia del VIH en estas
patologias, su coste—efectividad y la sostenibilidad de la atencion médica. Sin embargo, a
pesar de estas recomendaciones y otros esfuerzos para promover la prueba del VIH entre
las personas en riesgo, las tasas de realizacion de la prueba se han mantenido bajas.

Los CAP en Esparia son el punto de entrada al sistema de salud. Se especializan en
prevencion y suponen el recurso de atencion medica mas utilizado por la poblacion general
para la realizacion de la prueba del VIH. En 2008, el Departamento de Enfermedades
Infecciosas del Hospital Clinic de Barcelona y tres CAP crearon una Unidad de Cuidado
Compartido (UCC) multidisciplinaria para mejorar la comunicacion, la colaboracion y la

optimizacion de la atencion de los pacientes infectados por el VIH. En 2012, en estos CAP,
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realizamos un estudio retrospectivo en el que se observo que, después de una intervencion
mediante sesiones formativas y la participacion en el estudio HIDES, la tasa de solicitudes
de pruebas de VIH guiadas por cuatro CI (herpes zoster, eccema seborreico, sindrome de
mononucleosico y leucopenia/trombocitopenia) aumento de 3,9 % a 11,8 % (P < 0,0001).
A pesar de la intervencion, el cribado siguio sin realizarse en 88,2 % de los pacientes. Se
estimd que, si se hubiera realizado la prueba del VIH a todos los pacientes que habian
padecido de novo una de estas ClI durante el periodo de estudio (n = 1 219), se habrian
diagnosticado 25 nuevos casos de VIH. Este hecho sugeria que se debian introducir
medidas adicionales para incrementar el cribado mediante CI de VIH en la préctica clinica
habitual de Atencion Primaria.

Las alertas informéticas Ilevan afios utilizandose en AP para dar apoyo y mejorar la
toma de decisiones clinicas. Han sido utilizadas en otros &mbitos como farmacia, riesgo
cardiovascular, administracion de inmunizaciones, etc. En nuestro pais nunca antes habian
sido utilizadas para el diagnéstico de pacientes VIH en atencion primaria mediante Cl,
mientras que en otros paises si se habian empleado para ofrecer la prueba con mejoras
significativas. En este contexto, en los mismos CAP que habian participado en el estudio
previo, se instaurd un aviso que consistia en una alerta informatica que instaba al médico
de familia a solicitar una serologia de VIH en el momento de diagnosticar una CI. Se
amplio el nimero de CI evaluadas. Esta alerta estuvo en marcha durante 10 meses y se
compard con datos previos a la instalacion de la misma. Se evidencio un incremento muy
significativo (de 12,6 % a un 35,6 %) de la proporcion de pruebas de VIH realizadas.
Después de la retirada de alerta pudimos constatar una reduccion de las solicitudes al
17,9 %. El andlisis predictivo multivariado de solicitud de la prueba del VIH evidencio que
la alerta fue el factor méas asociado a la solicitud de la prueba con un Odds Ratio (OR)
3,36. La alerta resultd una buena forma de aplicar a la practica clinica real el cribado de

VIH mediante Cl y demostré ser un metodo sencillo, barato y fécil introducir para



fomentar la realizacion de la prueba del VIH en la poblacion general. Se diagnosticaron
nuevas infecciones de VIH, con un elevado ratio de positividad.

Los resultados sugieren que esta estrategia podria ser Util para aumentar el nimero
de solicitudes de VIH guiadas por condiciones indicadoras en los centros de Atencion

Primaria.
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2. INTRODUCCION

2.1. INFECCION DEL VIH EN LA ACTUALIDAD

La infeccion del VIH es una enfermedad causada por un retrovirus denominado virus
de la inmunodeficiencia humana. Pertenece al género Lentivirus y es de reservorio
exclusivamente humano. La transmisién puede ser por via sexual, vertical o parenteral. En
nuestro ambito, la transmisién més frecuente es por via sexual®. La progresion de la
enfermedad supone un agotamiento del sistema inmunitario que repercute en que el
paciente sea susceptible a infecciones oportunistas y tumores, conllevando una elevada
mortalidad®,

En la actualidad se dispone de un tratamiento antirretroviral (TAR) eficaz y seguro
que bloquea la replicacion viral. Esto implica que el tratamiento no es curativo y debe
tomarse de forma cronica, pero gracias a él, el pronostico de la enfermedad ha cambiado de
forma radical. En tan solo dos décadas se ha transformado una enfermedad con una
elevada morbi-mortalidad en una infeccion crénica. La supervivencia en los sujetos
diagnosticados de forma temprana es préacticamente idéntica a la de una persona no
infectada y con una buena calidad de vida. Pero el hecho de diagnosticar tardiamente la
infeccion implica un incremento de la morbimortalidad relacionada con el VIH, una peor
respuesta al tratamiento, un aumento de los costes de la atencion sanitaria y de las tasas de

contagio®.
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2.1.1. Situacion epidemiolégica a nivel mundial y europeo

El Programa Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/SIDA (ONUSIDA)
publica los datos epidemioldgicos a nivel mundial sobre la epidemia del VIH. En su ultimo
informe de 2018 estimaba una prevalencia a final de 2017 de 36,9 millones (31,1-43,9
millones) de personas con VIH en todo el mundo. La estimacion de personas que
fallecieron a causa del VIH fue de 940 000 personas (670 000-1,3 millones). Los esfuerzos
globales para fortalecer los programas de prevencion y tratamiento del VIH estan
reduciendo la transmision del VIH. EI nimero anual de nuevas infecciones por VIH ha ido
disminuyendo de 3,4 millones (2,6-4,4 millones) en 1996 a 1,8 millones nuevos

diagnésticos (1,4-2,4 millones) en 2017°.

Numero de nuevas infecciones de VIH a nivel global (1990-2017)

5 000 000
4500 000
4000 000
3500000
3000000
2500000
2000000
1500 000

1000 000

Numero de nuevas infecciones de VIH

500 000

0

— Nuevas infecciones de VIH

Figura 1: Fuente Estimaciones ONUSIDA 2018°

A nivel europeo disponemos de los datos de vigilancia epidemioldgica del Centro
Europeo para la prevencién y el Control de las Enfermedades (ECDC)®. La infeccién del
VIH sigue siendo un importante problema de salud publica. En Europa se estima que en las

Gltimas tres décadas se han diagnosticado mas de 2,3 millones de personas. La distribucion



de los nuevos casos de VIH es muy desigual entre la zona de Rusia y el este de Europa
(Region Europea de la OMS) y los paises de la Unién Europea/Comunidad Econdémica
Europea (UE/CEE). Por un lado, en la Region Europea de la OMS se observa una
tendencia creciente particularmente en las partes oriental y central. 159 420 personas
fueron diagnosticadas de VIH en 2017 con una tasa de 20,0 por 100 000 habitantes: la tasa
mas alta jamas reportada en un afio. Las infecciones recién diagnosticadas solo en dos
paises (la Federacion Rusa y Ucrania) aportaron el 75 % de todos los casos en la Region
Europea de la OMS. La via de transmision méas frecuente en estos paises es la via sexual

heterosexual y el consumo de drogas.

Tasa de nuevos diagnosticos por 100 000 habitantes en Europa en la Regidn Europea de la
OMS y UE/CEE (1985-2017)

» WHO European Region
EU/EEA

1986 1988 1990 1992 1994 1996 1998 2000 2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014 2016

Nuevas Infecciones de VIH por 100.000 habitantes

Afio del diagnostico

Figura 2: Tomada de HIV/AIDS surveillance in Europe 2018°

Por otro lado, a los paises de la UE/CEE corresponde el 16 % de los nuevos
diagnosticos, aproximadamente unas 25 000 personas en 2017 con una tasa del 6,2 por
100 000 habitantes. Los datos confirman la estabilizacion e incluso la disminucion de las
tasas de infeccion en los afios mas recientes en varios paises, entre ellos, Austria, Bélgica,
Dinamarca, Estonia, los Paises Bajos, Noruega y Espafia. La via de transmision mas

frecuente en esta region es el sexo entre hombres que tienen sexo con hombres (HSH).
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Nuevos diagnosticos por 100 000 habitantes en Europa en 2017

k2

EE2to<5

5 to<10

N 10 to < 20

. 20 to <50

.50

[ Missing or excluded data

G
°
-

B Andorra

B Luxembourg

. Malta

Bl Monaco -

[0 San Marino /,
Y

Figura 3: Tomada de HIV/AIDS surveillance in Europe 2018°

2.1.2. Situacion epidemioldgica en Espafia

Respecto a Espafia, el sistema de Vigilancia Epidemioldgica del VIH y SIDA
publica informes anuales reportando el estado actual de la infeccién. El ultimo fue
publicado en noviembre de 2018 y muestra los datos de 2017’, en el que incluye los datos
de las 17 comunidades autonomas, Ceuta y Melilla.

Durante ese afio se notificaron 3 381 nuevos diagnosticos de VIH, lo que supone una
tasa de 7,26 por 100 000 habitantes sin corregir por retraso en la notificacion. Estiman que
tras corregir el retraso la tasa para 2017 sera de 8,82 por 100 000 habitantes.

El 84,6 % eran hombres y las tasas de infeccion correspondientes para hombres y
mujeres fueron 12,5 y 2,2/100 000 habitantes respectivamente.

La mediana de edad al diagnostico de VIH fue de 35 afios (RIC: 28-44). El 33,9 %
de los nuevos diagnosticos se encontraron en el grupo de edad de 30 a 39 afios. Un 29,3 %

(990 casos) tenia menos de 30 afios en el momento del diagnostico de VIH. El 11,9 % tenia



entre 15y 24 afios, y el 14,8 %, 50 afios 0 mas.

La transmisién en hombres que mantienen relaciones sexuales con hombres fue la
maés frecuente (54,3 %), seguida de la heterosexual (28,2 %). La transmision en personas
que se inyectan drogas correspondio al 3,1 %.

El 36,1 % de los nuevos diagndsticos de infeccidn por el VIH se realizé en personas
originarias de paises fuera de Espafia. Tras los espafioles, el origen méas frecuente fue el
latinoamericano (19,0 %). Cabe destacar que, en el caso de las mujeres, el 57,3 % de los

nuevos diagnosticos habian nacido fuera de Espafia.

Diagnosticos tardios

El 47,8 % de los nuevos diagndsticos presentaron diagndstico tardio, considerado
cuando el paciente presenta menos de 350 CD4 al diagnéstico’. El porcentaje de
enfermedad avanzada, que se establece cuando el paciente presenta menos de 200 CD4 en
el momento del diagndstico’, fue del 27,4 %. El diagndstico tardio fue mayor en mujeres
(50,6 %) que en hombres (47,2 %). La proporcion de diagndsticos tardios fue mas elevada
en los casos procedentes de Africa Subsahariana (55,2 %) y Latinoamérica (51,8 %). Al ser
analizado segun modo de transmision, el diagnostico tardio es maximo en los casos de
transmision heterosexual, tanto en hombres (63,5 %) como en mujeres (50,6 %). Los
hombres que tienen sexo con hombres (HSH), con un 41,6 %, son los que presentan menor
diagnostico tardio, aunque hay que tener en cuenta, dado el peso que suponen en las cifras
absolutas, que son el grupo mas numeroso entre los casos de VIH con diagnoéstico tardio

(48,6 % del total).
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Diagnosticos de SIDA

Respecto a los diagndsticos de SIDA, los transmitidos por relaciones heterosexuales
ascienden al 36,5 %. Aunque en nimeros absolutos por via heterosexual afecta mas a
hombres que a mujeres, cabe destacar que entre las mujeres representa el 76,5 % de los
diagndsticos de SIDA. La transmision entre HSH supone el 35,5 % de todos los casos. El
porcentaje de personas diagnosticadas de SIDA en 2017 que contrajeron la infeccion por

compartir material de inyeccion para la administracion parenteral de drogas fue del 12,6 %.

La tendencia de los nuevos diagnoésticos en el periodo 2009-2017 es, a nivel global,
ligeramente descendente. Asi, en el grupo de personas que se inyectan drogas (PID) se
observa un descenso progresivo en las tasas durante dicho periodo. En los casos de
transmision heterosexual también se observa una tendencia descendente a nivel global y en

ambos sexos. Las tasas de nuevos diagnosticos en HSH muestran una estabilizacion entre

2009 y 2015, y a partir de ese afo se observa una tendencia descendente.




Tasas de nuevos diagndsticos de VIH anuales segin modo de transmision, Espafia,

2009—2017. Datos corregidos por retraso de notificacion.
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Figura 5: Tomada del Informe de Vigilancia Epidemioldgica del VIH

y SIDA en Espafia 2017’
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2.2. RETOS ACTUALES DE LA INFECCION POR VIH

El tratamiento antirretroviral ha evolucionado mucho desde su aparicion. En Espafia,
el uso masivo de antirretrovirales en los pacientes VIH y las grandes mejoras en ese campo
han conseguido la cronificacion de la enfermedad, lo que ha modificado la evolucion
natural de forma radical. Se ha aumentado la supervivencia de los pacientes que estan en
tratamiento hasta niveles similares a la poblacién general®. Sin embargo las toxicidades
acumuladas de los tratamientos anteriores han hecho que los pacientes a medida que se
hacen mayores, no solo se enfrenten a los problemas habituales del envejecimiento, sino
que los hace mas susceptibles a insuficiencia renal cronica, enfermedades cardiovasculares,
osteoporosis y neoplasias no definitorias de SIDA (linfoma de Hodgkin, cancer de pulmén,
de ano, etc.)®**. En consecuencia, las comorbilidades son frecuentes en los pacientes VIH
con tratamiento de afios de evolucion. Clinicamente se manifiesta con un aumento de la
fragilidad y una aparicion mas temprana de patologias asociadas a la edad. Estas son
relevantes no solo porque aumenten las morbilidades, sino también porque se relacionan
con un aumento en las hospitalizaciones y en la mortalidad de estos pacientes en paises
desarrollados'**?. Se cree que esto puede ser debido a que el virus del VIH provoca un
estado de inflamacion sistémica cronica e inmunosenescencia acelerada a pesar de tener un
buen control virolégico**. Cémo abordar este envejecimiento prematuro, con sus
comorbilidades asociadas, es uno de los retos a los que se enfrenta la medicina en la

actualidad y seguramente requerird un abordaje multidisciplinar.

Por otro lado, el estigma sigue siendo un motivo adicional de sufrimiento y
discriminacion. Este punto se considera uno de los mayores obstaculos para conseguir una
respuesta adecuada a la epidemia, porque supone prejuicios y actitudes negativas de forma

individual e institucional hacia las personas infectadas de VVIH™. Tanto la homofobia como



la desigualdad de género son determinantes en la transmision del VIH™. Varios estudios
han demostrado que las conductas de riesgo son mayores en aquellas comunidades en las
que se sufre un estigma mas elevado. Por ejemplo, en un estudio que comparaba diferentes
paises europeos con diferentes grados de homofobia y que incluyé a més de 150 000
hombres que tenian sexo con hombres, se concluy6 que el estigma a nivel nacional y
restringir la visibilidad pablica de los HSH reducen la capacidad de los HSH para acceder
a servicios preventivos, conocimientos y comportamientos preventivos del VIH; son, por
tanto, mas vulnerables a infectarse por el virus'®. Hoy en dia, en nuestro pais contindan
existiendo estereotipos asociados con la infeccion y la percepcion de gravedad del VIH, y
se continta culpabilizando, de forma prejuzgada, a las personas con VIH, ya que la
principal via de transmision es sexual e histéricamente se ha asociado a colectivos
marginales. Como consecuencias del estigma, las personas VIH positivas sufren, a nivel
individual, problemas de autoestima, ansiedad, depresion, problemas en sus relaciones
sexuales y soledad™**®. También implica menor cumplimiento del tratamiento, retraso en la
utilizacion de recursos sanitarios y miedo de realizarse el test del VIHY. Esto significa que
el estigma influye en la prevencion, el diagnostico y el tratamiento. También hay
evidencias de que el estigma esta interiorizado en las personas con VIH. Este es el motivo
fundamental que afecta a no revelar su estado seroldgico, ya que temen el rechazo por
parte de la sociedad y sus seres queridos, lo que tiene implicaciones en su calidad de
vida®. La existencia de leyes protectoras, la conciencia social y de derechos que
empoderen a las persona con VIH son claves para disminuir el estigma. Se cree que para

mejorar esto es necesario un firme compromiso politico®.

Por dltimo el diagnostico de la infeccion del VIH de forma temprana sigue siendo
uno de los mayores retos por resolver en la actualidad. El infradiagnostico de la

enfermedad y el diagndstico tardio tienen una gran importancia sobre la salud de las
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personas con VIH y en la persistencia de la epidemia por la transmision a través de
personas que desconocen que son VIH positivas®®. Esta tesis se basa en la bsqueda de

estrategias para la mejora del diagnostico del VIH en Atencion Primaria.



2.3. DETECCION DE VIH

2.3.1. Infradiagndstico y sus consecuencias

La OMS y el ECDC estimaban que en 2011, a nivel europeo, de los 2,3 millones de
personas infectadas por el VIH, un tercio desconocia su estado seroldgico respecto al VIH.
Por tanto entre 700 000 y 900 000 personas*® no sabian que eran VIH positivas. Esto tiene
importantes implicaciones en la cantidad de diagndsticos tardios y la transmisién de la
enfermedad en el continente. En Europa occidental se calcul6 que casi la mitad de los
nuevos diagndsticos de infecciones por VIH eran diagnosticados tardiamente (es decir, con
CD4 < 350 células/uL)'*??. Diagnosticar tardiamente tiene consecuencias directas sobre la
esperanza de vida prevista para los pacientes. Nakagawa y colaboradores realizaron un
modelo predictivo relacionando el nimero de CD4 al diagnostico de la infeccion por VIH
con la esperanza de vida de los pacientes. Se puede observar que cuanto méas bajos son los

CD4 en el momento del diagnéstico la esperanza de vida es menor?'.

Esperanza de vida prevista para personas infectadas por VIH en funcién del momento del
diagnostico

0,15

o1
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Figura 6. Fuente: Projected life expectancy of people with HIV
according to timing of diagnosis AIDS. 2012%
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El hecho de diagnosticar tardiamente a los pacientes también implica una peor
respuesta a los tratamientos, consecuencia del retraso en el acceso de la asistencia médica y
al tratamiento. Estd demostrado que individuos que inician el tratamiento con recuentos de
CD4 bajos contintian teniendo un exceso de riesgo de muerte durante muchos afios en
comparacion con los que inician la terapia de forma temprana, sin que haya una aparente
supresion de este efecto con el paso del tiempo®*?°. De hecho, los datos de la Cohorte
CoRIS muestran que los pacientes diagnosticados de forma tardia tienen un riesgo de
fallecer 5,22 veces mayor que los diagnosticados tempranamente®. Otro estudio con la
misma Cohorte observd que el diagnostico tardio incrementaba 10 veces la mortalidad
durante el primer afio del diagnostico; si ya eran diagnosticados con una enfermedad
definitoria de SIDA, el riesgo se incrementaba 20 veces el primer afio®.

Ademas, los diagnosticos tardios generan mayores costes de asistencia sanitaria tanto
en tratamientos como en cuidados, dado que presentan mas hospitalizaciones y
comorbilidades'®?"%,

Por otro lado, las personas que desconocen que son VIH positivas presentan mayores
tasas de transmision®®. Segin datos de los Estados Unidos, la mitad de las nuevas
infecciones en ese pais proceden de los pacientes infectados por VIH gque aun no han sido
diagnosticados y que, por lo tanto, no saben que pueden transmitir el virus. Calcularon una
tasa de transmisién de VIH 3,5 veces mayor en personas que desconocen su estado
serolégico en comparacion con las personas que sabian que estaban infectadas®*°.

En consecuencia, los datos de infradiagndstico son preocupantes y constituyen un
grave problema de salud publica. La deteccidn precoz de los pacientes para que puedan

tener lo antes posible acceso al tratamiento antirretroviral reduciria la mortalidad y la

difusion del virus en la poblacién®.



2.3.2. Objetivo 90-90-90

ONUSIDA establecié en 2013 unas metas a nivel mundial para poder acabar con la
enfermedad. Establecieron que para el afio 2020: el 90 % de las personas infectadas debian
estar diagnosticadas, el 90 % debia estar en tratamiento antirretroviral continuado y el
90 % debfa estar con carga viral indetectable. Se le ha llamado objetivo 90-90-90%.
Utilizaron un modelo predictivo segin el cual, si se alcanzaban estos objetivos, se
conseguiria poner fin a la epidemia de SIDA como amenaza mundial antes del 2030.
Estiman que, para ese afio, el nimero de nuevas infecciones de VIH se reduciria un 90 %
(por lo que se producirian menos de 500 000 nuevas infecciones para ese afio) y que el
numero de muertes relacionadas con el SIDA disminuiria en un 80 %.

Para el afio 2030, el objetivo es mas ambicioso si cabe: 95-95-95. Si se consiguiese,
se producirfan menos de 200 000 nuevas infecciones™.

En Catalufia, en 2012, habia unas 33 000 personas infectadas por el VIH, teniendo en
cuenta tanto las personas diagnosticadas como las no diagnosticadas. De este total, la
proporcién de personas diagnosticadas fue del 71 %. Se estimd que el 61 % de todas las
personas infectadas por el VIH se mantuvieron en la atencién sanitaria, el 56 % recibid
TAR vy el 48 % presentaba una carga viral indetectable. La proporcion de diagnosticos
tardios se situd en el 42 %.% Estas cifras fueron comparables al resto de Espafia y con otros
paises de Europa occidental, aunque ligeramente mas bajas que en Francia y Reino

Unido®23,
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Para conseguir alcanzar el objetivo de la ONUSIDA se redactaron guias clinicas

enfocadas en la realizacion del diagnéstico del VIH, dado que la cascada de tratamiento

empieza identificando a los pacientes VIH positivos.

El ultimo documento actualizado respecto al seguimiento de este hito en Europa es de

2018° y muestra los datos globales de Europa central y oeste en 2016. Sitda la proporcion de

personas que viven con VIH y estan diagnosticadas en el 85 %.



Cascada de tratamiento en Europa central y oeste en 2016
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En el ultimo analisis de seguimiento de abril de 2019 de la Unidad de vigilancia
del VIH y conductas de riesgo del Centro Nacional de Epidemiologia de Espafia® que
muestra datos de 2016, se sitUa a Espafia con un 86,2 % de personas diagnosticadas, de
estos, un 93,4 % sigue tratamiento antirretroviral, de los cuales un 90,4 % presenta una

carga viral suprimida. Con base en estos resultados, se estima que el 72,8 % de las

personas que viven con VIH en Espafia habrian alcanzado supresion viral.

Respecto a Catalufia, tenemos los datos de seguimiento del Centro de Estudios
Epidemiologicos sobre les Infecciones de Transmision Sexual y SIDA de Catalufia
(CEEISCAT) de 2017, que también presenta datos del afio 2016. Calculan que el 88 %

de las personas estan diagnosticadas, de los que un 95 % sigue en tratamiento

antirretroviral y de los cuales un 91 % presenta una carga viral suprimida.
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Cascada de tratamiento en Espafia, 2016
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Figura 9. Tomada de “Estimacion del Continuo de atencién del VIH en Espafia™®*
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Todavia es pronto para saber si en 2020 se alcanzaran todos los objetivos, pero lo
que si se puede afirmar es que hemos encontrado puntos de mejora, por lo que ain hay
muchas estrategias por implementar y que nos permitirian alcanzar el 90 % de

diagnosticos o incluso sobrepasarlo.
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2.3.3. Estrategias de cribado

Con el fin de conseguir realizar un diagndstico precoz de la infeccion del VIH se han
propuesto distintas estrategias para incrementar la solicitud de pruebas de VIH a nivel
poblacional. Unas estan enfocadas a realizar un cribado rutinario de toda la poblacién y
otras, a hacer un cribado dirigido a aquellas personas con ciertas condiciones de salud de
base. Ambas estrategias son compatibles en nuestro dmbito y tienen como objetivo
disminuir la carga de la infeccién oculta y disminuir los diagndésticos tardios; con ello se

facilitara a todos los pacientes el acceso a la medicacion de la forma mas pronta posible®®.

2.3.3.1. ESTRATEGIAS DE CRIBADO RUTINARIO

En Estados Unidos, el centro de control de enfermedades (CDC, por sus iniciales en
inglés, Centers for Disease Control and Prevention) recomendd en 2006 realizar cribado
rutinario en todas las zonas geograficas donde hubiera una prevalencia de infeccién oculta
de VIH superior al 0,1 % por lo menos una vez en la vida®". Se estableci6 este valor al
demostrar la coste—efectividad de la estrategia a partir de ese umbral®®**°. Hasta ese
momento, el cribado rutinario solo se realizaba a mujeres gestantes y a residentes de
centros penitenciarios. Méas tarde, en 2013, ampliaron las recomendaciones de la prueba
del VIH a todos los pacientes de entre 13 y 64 afios independientemente de la prevalencia
de la infeccion oculta en la poblacion™.

En Europa, encontramos otros ejemplos de cribado rutinario. En el Reino Unido, en
2008, la British HIV Association (BHIVA) recomendaba que todos los nuevos pacientes
de entre 15 y 59 afios que acudieran a Atencion Primaria y todas las nuevas admisiones
hospitalarias debian ser testadas de VIH en areas con alta prevalencia de VIH (> 2 por
1000 habitantes)*'. En Francia, desde 2009, se recomienda el cribado a la poblacién

general de entre 15 y 70 afios al menos una vez en la vida®.



En Espafia, en 2014, el Ministerio de Sanidad Servicios Sociales e Igualdad (MSSSI)
cred la “Guia de recomendaciones para el diagndstico precoz del VIH en el ambito
sanitario”.** En el documento se indicaba ofertar de forma rutinaria la prueba del VIH a
embarazadas, presos y a la poblacion de entre 20 a 59 afios que acudiera a Atencion
Primaria y se le fuera a solicitar una analitica de sangre cuando “resida en provincias cuyas
tasas de diagndsticos de VIH en el grupo de edad de 20 a 59 afios estén por encima del
percentil 75 en este grupo de edad, calculado durante los tGltimos 3 afios a nivel nacional”.
Desafortunadamente, esta guia no se ha llegado a seguir en el &mbito de Atencién Primaria
quizé por la dificultad de este Gltimo criterio y la poca difusion de la gufa™.

En un estudio reciente realizado en Espafia sobre la oferta de rutina de la prueba en el
ambito de la Atencién Primaria (estudio VIHAP)** se aconseja extender el cribado al resto
del territorio nacional, por lo que se habria de ofrecer la prueba del VIH una vez en la vida
a la poblacion general que acude a Atencion Primaria dado que no solo seria coste-
efectiva, sino que podria ahorrar costes econdmicos a largo plazo al diagnosticar
tempranamente la infeccion por el VIH. Aun asi, debe considerarse que este estudio no
tenia realizada una evaluacion econémica formal que valorase el ratio coste-efectividad
incremental (RCEI) ni los afios de vida ajustados por calidad (AVAC) que son
considerados parametros relevantes para poder hacer recomendaciones a nivel
poblacional®. El estudio VIHAP también recomienda realizar la prueba con mas
frecuencia a HSH, incluso cada 3 meses en entornos de elevada prevalencia, como en los
centros de enfermedades de transmision sexual (ETS). Las guias de la International Union
Against Sexually Transmitted Infections (IUSTI) también hacen recomendaciones para el
colectivo HSH: recomiendan realizacion de la prueba cada 12 meses, aunque en personas
con conductas de alto riesgo indican que puede estar justificada de forma mas frecuente
(3-4 meses)*. La gufa del Programa de Actividades Preventivas y de Promocion de la

Salud (PAPPS) de la Sociedad Espafiola de Medicina de Familia y comunitaria (SemFYC)
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de 2014 ya indicaba el cribado rutinario de VIH a todos los adultos de entre 18 y 65 arios, e
indicaba repetir la prueba a los 3-6 meses en grupos de riesgo si el test fuera negativo o si

persistian las condiciones de riesgo®’.

2.3.3.2. ESTRATEGIAS DE CRIBADO DIRIGIDO

La segunda estrategia de deteccion del VIH consiste en realizar la serologia a
personas que presentan factores de riesgo o una condicién de salud en la que la prevalencia
de VIH ha demostrado ser méas elevada. Varias propuestas han sido desarrolladas en este

ambito que se desarrollaran a continuacion.

CONDICIONES INDICADORAS DE VIH

La estrategia de cribado dirigido en la que se han basado los estudios de esta tesis
doctoral son las condiciones indicadoras de VIH. Las Cl son enfermedades que 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***,

En 2013, la OMS y el ECDC editaron la Guia “Enfermedades indicadoras de
infeccion por VIH. Guia para la realizacion de la prueba del VIH a adultos en entornos
sanitarios™. Esta guia fue editada en mdltiples idiomas para que se hiciera difusion
internacional; se identifica en ella a todas las Cl y se indica cuéles deben ser consideradas
en cada una de las especialidades médicas por su frecuencia diagnostica.

Ademas, también clasifica Cl en tres categorias: (a) enfermedades definitorias de
SIDA; (b) enfermedades en las que no detectar la presencia de infeccion por VIH puede

tener implicaciones negativas importantes para el tratamiento clinico del paciente, y (c)

enfermedades asociadas a una prevalencia de VIH no diagnosticado superior al 0,1 %,



Clasificacion de las Condiciones Indicadoras de VIH:

(a)-Enfermedades definitorias de SIDA

Son infecciones o0 neoplasias oportunistas que revelan que el sistema inmunitario se
encuentra severamente deteriorado y, por tanto, que la infeccion se halla en una etapa
avanzada. Asi que implican que la infeccion del VIH ha advenido en SIDA (tabla 1). Si no
se diagnostica la infeccion por VIH la primera vez que aparece una enfermedad definitoria
y esta se supera, le seguiran otras enfermedades oportunistas dado que no se habréa resuelto
el problema de base, que es la deficiencia inmunitaria secundaria al virus*. En estos
pacientes es esencial la realizacion de un test de VIH, pues, si son positivos, ya se
encuentran en una fase de riesgo y requieren iniciar el TAR lo antes posible. No solo por el
control del virus del VIH, sino porque también mejora el tratamiento de la enfermedad

definitoria que haya acaecido. No recomendar una prueba en estas circunstancias no es una

buena practica clinica.

Infecciones parasitarias

eToxoplasmosis cerebral

eCriptosporidiosis diarreica, > 1 mes
e|sosporiasis, > 1 mes

e|eishmaniosis diseminada atipica
eReactivacion de la tripanosomiasis americana
(meningoencefalitis o miocarditis)

Infecciones micoéticas

eNeumonia por Pneumocystis carinii
eCandidiasis, esofagica

eCandidiasis, bronquial/traqueal/pulmonar
eCriptococosis, extrapulmonar

eHistoplasmosis, diseminada/extrapulmonar
eCoccidiodomicosis, diseminada/extrapulmonar
ePenicilliosis, diseminada

Neoplasias:

eCancer de cuello uterino
eLinfoma no Hodgkin
eSarcoma de Kaposi

Infecciones bacterianas

e Mycobacterium tuberculosis, pulmonar o
extrapulmonar

eComplejo Mycobacterium avium (MAC) o
mycobacterium kansasii, diseminado o extrapulmonar
e Mycobacterium, otras especies o especies no
identificadas, diseminado o extrapulmonar
eNeumonia recurrente (2 o mas episodios en 12
meses)

eSepticemia por salmonela recurrente

Infecciones viricas

eRetinitis por citomegalovirus

eCitomegalovirus, otras (excepto higado, bazo,
ganglios linfaticos)

eBronquitis/neumonitis por herpes simple, tlcera(s)
por herpes comun > 1 mes

eLeucoencefalopatia multifocal progresiva

eHerpes simple: Ulceras cronicas (1 > mes de
duracién) o bronquitis, neumonia o esofagitis

Tabla 1: Listado de enfermedades definitorias de SIDA (adaptado de la “Guia para la realizacion de

la prueba del VIH a adultos en entornos sanitarios™)*
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(b)-Enfermedades en las que no detectar la presencia de infeccion por VIH puede
tener implicaciones negativas importantes para el tratamiento clinico del paciente:
Tratamientos que impliquen debilitar el sistema inmunitario, como la terapia
inmunosupresora, que es utilizada, por ejemplo, en algunos tratamiento oncoldgicos o en
enfermedades autoinmunitarias (tabla 2), que podrian comprometer la vida de personas que
son VIH positivas y se encuentran sin tratamiento. Por lo tanto, se recomienda ofrecer una
prueba del VIH como medida preventiva antes de empezar a administrar medicacion
inmunosupresora. Asi se consigue evitar una mayor supresion del sistema inmunitario y

maximizar la respuesta potencial al tratamiento de la enfermedad.

eEnfermedades que requieren una terapia inmunosupresora agresiva:
-Cancer
-Trasplante
-Enfermedad autoinmune tratada con terapia inmunosupresora
el esion cerebral primaria ocupando espacio

*Purpura trombocitopénica/trombocitica idiopatica

Tabla 2: Listado de enfermedades en las que no detectar la presencia de infeccion por VIH puede
tener implicaciones negativas importantes para el tratamiento clinico del paciente (adaptado de la
“Gufa para la realizacion de la prueba del VIH a adultos en entornos sanitarios”)*

(c)-Enfermedades asociadas a una prevalencia de VIH no diagnosticado superior al
0,1 9%:

El estudio HIDES® se basé en identificar patologias que tuvieran asociada una
prevalencia de HIV no diagnosticado > 0,1 %, dado que el cribado en estas patologias

3839 E| estudio HIDES fue un estudio multicéntrico internacional con

resulta coste—efectivo
3 588 pacientes llevado a cabo por la iniciativa “HIV in Europe” que incluyo a pacientes
de entre 18 y 65 afios. El objetivo principal del HIDES Iy 11*°, fue identificar las

condiciones indicadoras de VIH con una prevalencia superior al 0,1 %.



Individuals

having HIV

test HIV positive Prevalence Number of Local HIV Country HIV

(number) (number) (95% ClI ) surveys prevalence* prevalence***
Total 3588 66 1.84 (1.42-2.34) 39 0.1-1.1
Indicator condition
Sexually transmitted infection (STI) 764 31 406 (2.78-5.71) 4 0.8-3.0 0.2-0.3
Malignant lymphoma (LYM) 344 1 0.29 (0.006-1.61) 5 08 0.1-0.2
Cervical or anal dysplasia or cancer (CAN) 542 2 0.37 (0.04-1.32) 4 08 0.1-0.2
Herpes zoster (HZV) 207 6 2.89 (1.07-6.21) 5 0.3-09 0.1-04
Hepatitis B or C (HEP) 1099 4 0.36 (0.10-0.93) 6 0.2-2.8% 0.1-1.1
Ongoing mononucleosis-like illness (MON) 441 17 3.85 (2.26-6.10) 7 0.2-09 0.3-1.1
Unexplained leukocytopenia/thrombocytopenia 94 3 3.19 (0.66-9.04) 4 0.3-08 0.1-04
(@g))
Seborrheic dermatitis/exanthema (SEB) 97 2 2.06 (0.25-7.24) 4 0.3-0.8 0.2-04

Tabla 3. Prevalencia de VIH en Cl. Resultados de HIDES | (tomada de HIDES)*

Esta prevalencia era, para algunas Cl como las enfermedades de transmision sexual,

de 4,06 % (IC95% 2,78-5,71) y en el sindrome mononucledsico de 3,85 % (IC 95 %

2,26-6,10) (ver tabla 3). Sus principales conclusiones indicaron que la utilizacién de la

lista de CI consigue una alta tasa de nuevas infecciones de forma aceptable, factible y

coste—efectiva. Recomendaban encarecidamente que se realizase una prueba de VIH a las

personas que acudiesen a cualquier entorno de atencién médica presentando una Cl. En la

“Guia para la realizacion de la prueba del VIH a adultos en entornos sanitarios” se recogen

las patologias estudiadas en el HIDES 1 a la izquierda, asi como otras en las que, aunque

no hay evidencia de prevalencia de VIH, se considera probable la coste—efectividad del

cribado de VIH (véase tabla 4).
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Enfermedades asociadas a una prevalencia de VIH
no diagnosticado superior al 0,1 %

Otras enfermedades de las que se considera que es
probable que tengan una prevalencia de VIH no
diagnosticado > 0,1 %

e|nfecciones de transmisidn sexual
eLinfoma maligno
eCancer/displasia anal

eDisplasia cervical

eHerpes zoster

eHepatitis B o C (aguda o crénica)
eSindrome mononucledsico

el eucocitopenia/trombocitopenia idiopatica que dure
>4 semanas

eDermatitis seborreica/exantema
eEnfermedad neumocécica invasiva
sFiebre sin causa aparente
eCandidemia

el eishmaniosis visceral

eCancer de pulmon primario
*Meningitis linfocitica

eLeucoplasia vellosa oral

*Psoriasis grave o atipica

eSindrome de Guillain—Barré
eMononeuritis

eDemencia subcortical

eEnfermedad del tipo esclerosis multiple
eNeuropatia periférica

ePérdida de peso injustificada
elinfadenopatia idiopatica
eCandidiasis bucal idiopatica
eDiarrea crénica idiopatica
eInsuficiencia renal crénica idiopatica

eGestacion (implicaciones para el feto) eHepatitis A
eNeumonia adquirida en la comunidad
eCandidiasis

Tabla 4: Listado de enfermedades asociadas a una prevalencia de VIH no diagnosticado superior al
0,1 % (adaptado de la “Guia para la realizacién de la prueba del VIH a adultos en entornos
sanitarios™)*

A partir de ese momento, debido a la elevada prevalencia de VIH objetivada en estas
patologias, muchas otras guias incorporaron el concepto de cribado dirigido de VIH
mediante CI, como la guia ya mencionada del Ministerio de Sanidad Servicios Sociales e
Igualdad®. En esta gufa se indica que la oferta dirigida es prioritaria a la oferta rutinaria y
su realizacion debe potenciarse, ya que se destina a las personas con mayor probabilidad de
infeccion por sus conductas o situaciones de riesgo. El diagndstico de la infeccion por VIH
en personas con estas patologias se enmarcaria, dentro de la buena praxis médica, en un
nimero importante de situaciones clinicas y en un amplio rango de especialidades. Por
ejemplo, en una consulta dermatoldgica, se deberia solicitar el test de VIH en caso de
presentarse un paciente con una dermatitis seborreica; en una consulta de hematologia, se

deberia solicitar un VIH en el estudio de una trombocitopenia.

La prueba del VIH se recomienda encarecidamente en estas patologias. Estas
enfermedades pueden afectar con mayor frecuencia a personas infectadas por el VIH, bien
porque comparten una via de transmision comun, bien porque su presentacion se ve

favorecida por la deficiencia inmunitaria caracteristica asociada a la infeccion por VIH.



CUESTIONARIOS SEGUN COMPORTAMIENTOS DE RIESGO

La mayoria de las guias nacionales e internacionales sobre infecciones de
transmision sexual y VIH recomiendan realizar la prueba de VIH a grupos de riesgo® 2,
Un estudio holandés mostro que el 75 % de los pacientes infectados por el VIH con una
presentacion tardia de la infeccion tenian uno o més factores de riesgo para el VIH
descritos en las directrices nacionales de ETS>. Por lo tanto, recopilar informacién sobre
la orientacién sexual o el origen étnico del paciente es importante para una mejor
evaluacion del riesgo de VIH®,

Durante los primeros afios de la epidemia se crearon cuestionarios sobre el
comportamiento sexual para evaluar el riesgo de VIH que han sido utilizados con fines de
salud publica y de exclusién de donantes de sangre®>>’. Estos cuestionarios incluyen
preguntas como: “;Ha estado en contacto con una persona que tenia una enfermedad
infecciosa contagiosa?”, “;Se ha hecho algun tatuaje?”, “;Se ha inyectado drogas (heroina,
esteroide para aumentar la musculatura, etc.) alguna vez en su vida, incluso si fue una sola
vez y hace mucho tiempo?”*® Incluso en esa época se hicieron cuestionarios para evaluar el
riesgo de tener el VIH en usuarios de drogas parenterales™.

En San Francisco en 1998 se desarroll6 el cuestionario autoadministrado el “HIV-
risk screening instrument” enfocado en entornos de atencion primaria. Consistia en 16
items: 6 evaluaban caracteristicas demogréaficas y 10, practicas sexuales, uso de drogas y
antecedentes de ETS®.

En 2012 en Estados Unidos se validé la Escala Denver®™ %, Esta escala identifica el
riesgo de estar infectado por VIH considerando caracteristicas epidemioldgicas y
comportamientos asociados con riesgo de adquisicion del VIH. Por ejemplo, incluye raza
(puntuando més a pacientes de etnia negra e hispanica), tipo de practica sexual, uso de
drogas inyectadas y edad (puntuando mas en caso de tener entre 33 y 46 afos). Esta escala

fue aplicada al servicio de Urgencias hospitalarias e identificO un ndmero de nuevos
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diagnosticos similar al cribado rutinario. Sin embargo, cuando fue comparada con otras
estrategias en nuestro 4mbito daba lugar a pérdidas diagndsticas®.

En Africa también se han desarrollando cuestionarios para identificar a adolescentes
infectados por el VIH para minimizar el uso de pruebas en situaciones de recursos
economicos limitados. Un cuestionario de solo 4 items (hospitalizacion previa, orfandad,
problemas dermatologicos recurrentes y deficiente estado de salud) se ha demostrado
coste—efectivo en Zimbabwe®,

En 2012 en Estados Unidos se confecciond y validd un cuestionario para valorar el
riesgo para el VIH en personas HSH: el cuestionario “HIV Incidence Risk Index for Men
who have Sex with Men” (HIRI-MSM)®. Actualmente se esta valorando su utilizacién en
Canada y Estados Unidos para identificar a las personas HSH que mas se pueden
beneficiar del uso de la profilaxis preexposicion®*°®.

A nivel espafiol también se han realizado propuestas de estudios piloto combinando
estrategias de cribado segin conductas de riesgo y condiciones indicadoras. Entre 2012 y
2014, el CEEISCAT llevo a cabo un estudio en 6 centros de Atencion Primaria distribuidos
por Espafia que consistié en ofrecer la prueba a pacientes de entre 16 y 65 afios que
acudieran con una ClI y/o un criterio conductual y/o de origen de los siguientes: pacientes
que provienen de un area con una elevada prevalencia del VIH o que hayan tenido
relaciones sexuales con estos/as; pacientes que han tenido relaciones sexuales
desprotegidas con personas de las que desconoce su estado seroldgico; que tengan o hayan
tenido relaciones sexuales concurrentes; HSH; mujeres que pidan o hayan pedido la
anticoncepcion de emergencia, que realicen o hayan realizado una interrupcién voluntaria
del embarazo, o que tengan relaciones sexuales con HSH; pacientes que tengan
antecedentes de estancias en la carcel o presentan tatuajes, perforaciones corporales
realizadas sin medidas higiénicas adecuadas; pacientes que sean trabajadores/as del sexo o

hayan tenido relaciones sexuales con estos/as, y pacientes que se inyectan drogas o que



hayan tenido relaciones sexuales con estos/as. Reclutaron 388 pacientes. Diagnosticaron a
4 pacientes con infeccion por el VIH (1,03 %). Todos presentaron una Cl y todos ellos
presentaban criterios conductuales®’. En 2016 un grupo de investigadores del Hospital
Carlos 111 de Madrid validé un autocuestionario en espafiol para ser aplicado en servicios
de Urgencias y en Atencion Primaria que contemplaba la realizacion de 6 preguntas sobre
el riesgo de exposicion a VIH y tener antecedente de alguna de las 14 condiciones
indicadoras que se incluyeron dentro del estudio DRIVE (Diagnostico Rapido de la
Infeccion por VIH en Espafia)®®®. Se le ha Ilamado cuestionario ER&CI (Exposicion de
Riesgo y Condiciones Indicadoras). Solamente era necesario que se respondiera si a una de
las preguntas para aconsejar la realizacion de un test de VIH a partir del cuestionario. Los
pacientes podian rellenar el cuestionario por si mismos, pero el personal responsable de la
prueba podia ayudar a los participantes si surgian dudas en alguna pregunta o verificar si
habian entendido correctamente. El cuestionario durante el estudio presentd una
sensibilidad y un valor predictivo negativo del 100 %, consiguiendo discriminar con
precision a todas las personas no infectadas por el VIH sin perder ningan paciente VIH

positivo en un area de baja prevalencia de VIH.

Exposicion de riesgo

Relacion Sexual desprotegida

Pareja o expareja con infeccion VIH

HSH

Receptor de hemoderivados antes de 1985
Uso de drogas ilegales por via parenteral
Cualquier sospecha de adquisicion de VIH

Antecedente de Condiciones Indicadoras

Enfermedades de transmision sexual
Linfoma

Cancer o displasia anal/cervical
Herpes z4ster

Sindrome mononucledsico -
Hepatitis B 0 C Tablg 5.. Items del
Trombopenia/Linfopenia inexplicada cuestionario ER&CI.
Candidiasis oral o vaginal de repeticién sin toma de antibi6ticos

i DRIVE®
Leucoplasia vellosa oral

Fiebre no explicada

Diarrea prolongada (> 3 meses) no explicada
Pérdida de peso no explicada

Tuberculosis
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2.3.3.3. COMPARACION DE LAS ESTRATEGIAS DE CRIBADO

Si compararamos el cribado rutinario versus el cribado dirigido mediante ClI, el
cribado rutinario seria una estrategia que requiere una inversion econdémica superior al
resto de estrategias, aunque no perderia ningln diagnostico en la teoria. Aun asi, en varios
estudios en los que se evalla la implementacion en la préctica clinica real del cribado
rutinario en EE. UU. tras la recomendaciéon de 2006 del CDC para todas las personas de
entre 13-64 afios®’ se ha evidenciado que, al igual que ocurre en las condiciones
definitorias de SIDA o en la condiciones indicadoras, la realizacion de las pruebas, pese a
ser obligatoria, no se realiza a la totalidad de la poblacién a la que va dirigida, lo que limita
la eficacia de la estrategia’®’*. De hecho, en servicios de Urgencias de EE. UU. se ha
detectado que el test del VIH solo se realiza en el 0,2 % de los pacientes’.

El cuestionario ER&IC presenta una elevada sensibilidad, lo que facilitaria la
seleccion de personas candidatas a la realizacion de la prueba de VIH y, en consecuencia,
la reduccion de la inversién econdmica en el screening al descartar a aquellos sujetos con
bajo riesgo de infeccion. Sin embargo, la realizaciéon del cuestionario, aunque
autocompletado, exige, ademas de la colaboracién del paciente, el establecimiento de un
circuito para ponerlo en practica y cuya implementacion real habria que evaluar en
estudios futuros.

El cribado mediante CI seria una estrategia con menor coste, pues evitaria muchas

pruebas® "

, Si bien es cierto que su eficacia en la deteccion del VIH podria verse reducida
en caso de no extenderse a toda la poblacion tributaria. Por otra parte, los individuos con
Cl se hayan sintomaticos, lo que, como estrategia de cribado, podria tener un menor

impacto en la reduccion del diagnéstico tardio’™. Este punto se ampliaré en la discusion.



2.3.4. Barreras para hacer el test

Los estudios muestran que, en muchas ocasiones, los médicos no estan
familiarizados con las CI de VIH, por lo que no relacionan estas condiciones indicadoras
con la infeccion por VIH y no solicitan la serologia, lo que da lugar a oportunidades
perdidas de diagnosticar a pacientes VIH™®. Se han estudiado muchas barreras que
obstaculizan la realizacion de la prueba en Atencion Primaria. Se pueden dividir en
barreras que provienen de los pacientes, de los profesionales y del sistema sanitario.

Las barreras que provienen de los pacientes estan relacionadas con el estigma y los
prejuicios de la enfermedad y el desconocimiento. En las décadas de los 80-90 se
consolidd una creencia social de miedo hacia la enfermedad y culpabilizadora hacia las
personas con VIH, ya que se asociaba la infeccion con grupos marginales o personas que
transgredian los valores morales’"’. Estas ideas siguen estando vigentes en la poblacién
hoy en dia e influye en que los pacientes tengan miedo a hacerse el test, tanto por temor a
la enfermedad y a la muerte como a ser discriminados o juzgados’®"®. También influye el
desconocimiento en los beneficios de hacer un diagnostico precoz, de la transformacion del
VIH en una enfermedad cronica y de los mecanismos de acceso al sistema sanitario para
saber donde hacerse la prueba. Asimismo, se han constatado como barreras la baja
percepcion de riesgo a contraer la enfermedad, el miedo a la falta de confidencialidad del
sistema v la falta de confianza con el profesional sanitario para plantear el tema’®"®.

Respecto a las barreras provenientes de los profesionales sanitarios, ademas de los
prejuicios o del estigma, de los que no estan exentos, dado que los profesionales también

d”>"" se afiade en el miedo a dar un resultado

son personas que crecen en la socieda
positivo. También les afectan barreras relacionadas con el conocimiento, como la falta de
actualizacion en las guias clinicas existentes respecto al cribado del VIH, su manejo,

tratamiento y prevencién. En una encuesta realizada a 1 308 médicos de familia, el 88,1 %

consideraban necesaria la formacion en aspectos clinicos de la infeccion por VIH, el
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82,2 % en técnicas diagnosticas y el 86,1 % en consejo previo y posterior de la prueba®™.
Hay factores que repercuten en ello, como la gran diversidad de patologias a las que debe
enfrentarse el médico de Atencién Primaria”. También influyen barreras comunicativas,
como la falta de estrategias verbales para comunicar un resultado positivo y sus
consecuencias, 0 para plantear como realizar el test. En este sentido, complica la
comunicacion el deseo de evitar parecer racista 0 moralista, y de generar una alarma
innecesaria. Las suposiciones erroneas sobre el riesgo y el hecho de pensar que el paciente
sacaré el tema también evitan proponer la realizacién del test’>"®. También se ha reparado
en que en ocasiones no se realiza el test porque la importancia del motivo por el que se
consultaba relegaba la realizacion del test a otra ocasion.

Por altimo, las barreras relacionadas con factores del sistema sanitario: la falta de
disponibilidad y accesibilidad a la prueba (en muchos centros no se dispone de test
rapidos), la falta de prioridad del cribado del VIH, las restricciones de recursos o la falta de
reconocimiento al trabajo de la Atencién Primaria, entre otras’®. La situacion
administrativa irregular de algunos pacientes (Real Decreto 16/2012) también supone una
barrera en la atencién, pues dificulta la citacién de los pacientes®’. Pero, sobre todo, el
factor que mas se ha destacado es la falta de tiempo por paciente durante las consultas para
poder abordar todos los temas’®®?. Todo ello lleva consigo oportunidades diagnésticas

perd | daS75,78,79,82,83

Podemos concluir que son necesarias estrategias para implantar el cribado de VIH en
los diferentes niveles asistenciales mediante estrategias que ayuden a franquear algunas de

estas barreras.



2.3.5. Unidad de Cuidado Compartido en VIH entre Atencion Primaria y

Hospitalaria

Con el fin de potenciar la cooperacion, la docencia, la investigacion y optimizar el
control de los pacientes VIH, en 2008 se creo la Unidad de Cuidado Compartido (UCC) en
VIH entre el Hospital Clinico y cuatro centros de Atencion Primaria (CAP Les Corts, CAP
Casanova, CAP Comte Borrell y CAP Raval Sud). La UCC era una unidad multidisciplinar
en la que participaban médicos y enfermeras de Atencion Primaria y de la unidad de
infecciones del Hospital Clinico de Barcelona. Los componentes se coordinaban mediante

reuniones de caracter mensual.

eCreacion de
proyectos
con AP

*Mejora dela
comunicacién
y la

distribucion

de tareas

COOPERACION

OPTIMIZACION

eFormacioén
actualizada
en el campo
del VIH

eOptimizacion
del control de
Pacientes VIH

J L

Figura 11. Objetivos de la Unidad de Cuidado Compartido en VIH

Respecto a la colaboracidn para optimizar el control de los pacientes VIH se realizé
un proyecto asistencial en el que se compartian pacientes VIH estables con Atencion
Primaria. El proyecto piloto se realizd entre 2011 y 2013 con la idea de que el paciente
pudiera beneficiarse de los dos tipos de atencidn, tanto hospitalaria como primaria. La
atencion primaria ofrece mejor accesibilidad y programas multidisciplinares, asi como la
aplicacion del PAPPS e incluye control de las comorbilidades, lo que ofrece al paciente un

ahorro de tiempo, la desestigmatizacion y normalizacion de la enfermedad, y la mejora de
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su empoderamiento. La atencion hospitalaria en VIH ofrece visitas de alto nivel técnico, el
control de las descompensaciones clinicas y la optimizacion de las terapias hospitalarias®.
Para ello se realizd un estudio piloto caso—control prospectivo de una duracion de 18
meses, que incluia 3 visitas cada 6 meses. Los pacientes control realizaban el seguimiento
clinico de rutina habitual haciendo una visita cada 6 meses en el hospital. Los pacientes
caso hacian las 2 visitas en el centro de Atencién Primaria y la tltima en el hospital. Se

incluyeron 31 casos y 65 controles.

Visita 0
Inclusién
hospital

CASOS CONTROLES

Visita 1
hospital

6 meses

Visita 2
hospital

12 meses

Visita 3
hospital

Visita 3
hospital

18 meses

18 meses

Figura 12: Esquema de visitas del Proyecto Piloto asistencial de la UCC

Este estudio concluyé que, con el seguimiento compartido de los pacientes, el
paciente estaba satisfecho y con mejor calidad de vida, y, en aspectos organizativos, sin
detrimento de su buen control clinico del VIH o aspectos psicosociales. El contacto con
Atencion Primaria le daba un mejor acceso al sistema, le proporcionaba cercania y agilidad
en las visitas, y le ayudaba a normalizar y desestigmatizar la patologia, a la vez que
ahorraba tiempo al paciente. Se conseguia la implicacion de medicina de familia y
enfermeria de Atencion Primaria en el cuidado, la prevencion de patologias y la mejora del

control de patologfas cronicas®.



Respecto a la docencia, se realizaron estancias formativas en el Servicio de
Infecciones de VIH para todo aquel médico de familia que lo deseara. Fueron rotaciones de
una semana y se pasaba por diferentes momentos del seguimiento del paciente con VIH.
También se ofrecieron sesiones formativas tanto de infectdlogos a médicos de familia
como a la inversa. Desde el afio 2013, se organizaron Jornadas docentes anuales dirigidas a
médicos y enfermeras de Atencion Primaria. Se filmo un video sobre como realizar un test
rapido de VIH y fue publicado en internet mediante la plataforma YouTube para hacer
formacion a profesionales sanitarios que ha tenido un gran éxito. A dia de hoy, tiene mas
de 60 000 visualizaciones y se usa para hacer formacion sobre el test rapido en centros
espafoles y extranjeros (https://www.youtube.com/watch?v=2v5amshjezs).

En cuanto a la cooperacion entre los dos servicios se mejoré mucho la comunicacion:
se crearon circuitos de derivacion rapida de pacientes VIH de reciente diagnostico y en
primoinfeccion clinica para que fueran visitados la misma semana. Se crearon vias de
comunicacion para compartir la historia clinica electrénica de los pacientes VIH entre AP
y hospitalaria para poder tener acceso a la informacién y para poder hacer consultas
virtuales de forma reglada y confidencial. Desde la unidad de infecciones también se
proporciond a Atencion Primaria la opcion de llamar al busca de la Unidad de Infecciosas
para realizar consultas urgentes y participar conjuntamente.

Desde al afio 2014 se participé en la Semana Europea del VIH ofreciendo el test
rapido a cualquier persona que fuera a los centros de Atencidon Primaria y accediera a
realizérselo.

Desde el punto de vista de la investigacion, la creacion de esta unidad dio pie a
multiples estudios que se centraron en la mejora del diagndstico del VIH. Esta tesis
doctoral, fruto de esta colaboracion, se ha centrado en la mejora del cribado de VIH

mediante ClI.
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2.3.6. Cribado de VIH mediante Condiciones Indicadoras en Atencion
Primaria

Los centros de Atencion Primaria en Espafia son lugares de amplia cobertura
sanitaria y suponen el recurso sanitario donde mas acude la poblacion para realizar
serologias VIH (aproximadamente, un 30 % de todas las solicitudes)®*®®. Son el primer
nivel asistencial de contacto con el sistema sanitario y estdn especializados en la
prevencion y en la deteccion precoz de conductas de riesgo. Por ello, tienen un papel muy
importante en el cribado de la infeccién por el VIH*.

Algunos estudios han indicado que, en el afio anterior al diagnostico de VIH, més de
la mitad de todas las personas asistieron a los Centros de Atencién Primaria (CAP) a
menudo con sintomas de condiciones indicadoras, pero la prueba de VIH no fue
realizada™.

Vista la relevancia del problema, nuestro grupo (UCC) decidid trabajar en esta
estrategia de cribado. En el mismo afio de creacion de la UCC, 2008, se realiz6 un estudio
en dichos cuatro centros con el objetivo de conocer la situacion basal en la que se
encontraba la solicitud de serologias VIH en pacientes que presentaban 4 enfermedades
indicadoras  (herpes zOster, eccema seborreico, sindrome mononucledsico y
leucopenia/trombopenia). El resultado fue que la busqueda mediante condiciones
indicadoras era extremadamente baja, con un porcentaje de solicitudes realizadas del
3,9 %"

Posteriormente, se participd en un estudio prospectivo sobre enfermedades
indicadoras entre octubre de 2009 y febrero de 2011% dentro del estudio HIDES*® cuyos
resultados e importancia ya han sido comentados en el apartado “Condiciones indicadoras”
de esta tesis.

En el estudio realizado en nuestros centros se comparo la deteccion de VIH mediante

las 4 condiciones indicadoras previamente mencionadas versus las prueba realizada a



pacientes que acudian por otras razones sin Cl. Se les realizo el test de VIH mediante
prueba rapida a 85 pacientes con Cl y a 313 pacientes sin CI. El test de VIH fue positivo en
4 cuatro personas (prevalencia del 4,7 %; 1C 95 % 1,3-11,6 %) y en 1 persona en el grupo
sin CI (prevalencia del 0,3 %; IC 95 % 0,01 a 1,82 %). Se compard el coste directo del
diagnostico de una infeccion por VIH previamente desconocida en poblacion general y el
cribado guiado por cuatro Cl, siendo de 2 001 € y 129 € respectivamente. Este estudio
ayudo a reforzar la evidencia de que la basqueda mediante CI es una estrategia mas viable
y menos costosa para mejorar el diagndéstico de la infeccion por VIH en Espafia que una
estrategia de prueba no dirigida al VIH®,

Urgen intervenciones sanitarias capaces de incrementar el numero de nuevos
diagnosticos de VIH, no solo por los beneficios individuales que generan para el paciente
afectado, sino también poblacionales, al ser los pacientes que desconocen su infeccion los
responsables del 90 % de las nuevas infecciones®. La estrategia de deteccién guiada por
Cl se ha demostrado altamente eficaz y mas sostenible para sistemas sanitarios con

recursos limitados.
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3. JUSTIFICACION E HIPOTESIS DE TRABAJO

En la introduccion de este trabajo hemos reflejado el problema de salud pablica que
supone la infeccién oculta del VIH, lo que favorece la transmision de la enfermedad y el
diagndstico tardio. Esto conlleva una peor respuesta al tratamiento y una mayor
morbimortalidad, ademés de generar mayores costes sanitarios. De ahi deriva la
importancia de la deteccién del VIH de la forma més temprana posible.

También se ha destacado la elevada prevalencia de VIH en las Cl, cuyo uso ha
demostrado ser una estrategia de cribado viable y coste—efectiva.

Dado que Atencion Primaria es un recurso sanitario de fécil accesibilidad y amplia
cobertura poblacional, asi como la puerta de entrada al sistema sanitario publico en Espafia,
los CAP son un escenario perfecto para implantar este cribado dirigido.

Por ello, nuestro grupo (UCC) se planted diferentes métodos para aumentar el nimero
de solicitudes guiadas por condiciones indicadoras en nuestros centros de Atencién
Primaria.

Inicialmente, nos planteamos evaluar como estrategias formativas y la participacion en
el estudio HIDES podian afectar en la tasa de solicitudes de VIH de nuestros profesionales
sanitarios. Los datos de 2008, previos a estos hechos, encontraron un porcentaje de
solicitudes realizadas del 3,9 % en cuatro CI (herpes zO4ster, eccema seborreico, sindrome

mononucleosico y leucopenia/trombopenia).

VIH
Total CI Solicitado 22
-
\[o) soI|C|tado

536

Figura 13. Diagrama de flujo de los pacientes del estudio de 2008%
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Por todo ello planteamos la siguiente hipdtesis de trabajo:

HIPOTESIS 1:

Mostrar que una intervencion basada en la realizacion de sesiones a los
profesionales de Atencion Primaria y la participacion en el estudio HIDES mejora la
proporcion de pacientes a los que se les solicita una serologia VIH por presentar

una condicion indicadora.

Posteriormente, tras obtener los resultados del primer estudio en los que se
constataba, se habia conseguido aumentar el nimero de solicitudes, pero la estrategia de
despistaje mediante CI continuaba siendo muy baja; se sugiri6 implantar métodos
activos de busqueda. En consecuencia, se propuso instaurar un cambio en el sistema de
trabajo, consistente en introducir una alerta en el sistema informéatico de nuestros
centros de Atencion Primaria que instase al médico a solicitar una serologia VIH con los
nuevos diagndsticos de enfermedades indicadoras. Se decidié ampliar el nimero de Cl a
12, cuyo diagnostico es frecuente en AP. Estas fueron: enfermedades de transmision
sexual (ETS), herpes zoster, hepatitis agudas y crénicas, sindrome mononucledsico,
adenopatia idiopatica, leucopenia, trombocitopenia, dermatitis seborreica, pérdida de
peso injustificada y neumonia adquirida en la comunidad. Se trata de una estrategia
pionera que utiliza un método sistematico de busqueda por condiciones indicadoras

nunca antes realizada en Atencion Primaria.

Por lo que se afiadieron las hipotesis que se muestran a continuacion:



HIPOTESIS 2:
La alerta facilitaria la implantacion sistematica del método de cribado mediante ClI

en AP.

HIPOTESIS 3:

La intervencion supondria un incremento del nimero de serologias VIH solicitadas

cuando se presentaran las condiciones indicadoras a estudio.

HIPOTESIS 4:

El aumento de las solicitudes evidenciaria un incremento del diagnostico de novo de

personas infectadas por VIH.
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4. OBJETIVOS

Objetivos primarios
1. Valorar el impacto en la proporcion de solicitudes VIH llevadas a cabo tras realizar
sesiones clinicas a los profesionales sanitarios para aumentar la busqueda de
pacientes VIH mediante condiciones indicadoras comparando la situacion previa.
2. Valorar el impacto de la alerta en la cantidad de solicitudes realizadas mediante
condiciones indicadoras comparando la situacion previa a la intervencion.

3. Incrementar el nimero de pacientes VIH diagnosticados.

Objetivos secundarios

1. Fomentar la realizacion de la prueba del VIH en la poblacion general.

2. Valorar qué factores se asocian con la realizacién de la solicitud por parte del

médico de familia ante un paciente con una condicién indicadora.

3. Analizar los motivos que influyen en que no se soliciten las analiticas a pesar de la
alerta.
4. Evaluar la cantidad de pacientes que no se realizan la analitica a pesar de haberla

solicitado.
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5. ARTICULOS Y RESUMEN BREVE

5.1. Solicitud de VIH en condiciones indicadoras en Atencién Primaria:

resultados de una colaboracion

Autores: Cayuelas-Redondo L, Menacho-Pascual I, Noguera-Sanchez P, Goicoa-
Gago C3, Pollio-Pefia G, Blanco-Delgado R, Barba-Avila O, Sequeira-Aymar E,
Muns M, Clusa T, Garcia F y Leon A.

Publicado el 11/03/2015 en la revista Enfermedades Infecciosas y Microbiologia
Clinica

Enfermedades
Infecciosas
Microbiologia
Clinica

Introduccion:

La busqueda de pacientes con VIH mediante condiciones indicadoras (Cl) es una
estrategia para aumentar la deteccién precoz de dicho virus. El objetivo es analizar si
una colaboracion en 3 centros de Atencion Primaria para concienciar de su importancia

influyd en la proporcion de serologias VIH solicitadas.

Métodos:

Estudio multicéntrico, retrospectivo, de comparacion basal y postcolaborativa,
realizado en 3 centros de Atencion Primaria de la ciudad de Barcelona. Los datos se

obtuvieron mediante revision de historias clinicas.



60

La colaboracion consistié en 3 sesiones formativas y la participacion en el estudio
HIDES (afios 2009-2010). Las 3 sesiones en cada centro estuvieron focalizadas en
remarcar la importancia de la solicitud de una serologia VIH y de la colaboracion en la

inclusion de pacientes durante el estudio HIDES y sus resultados.

Se incluyeron pacientes de entre 18 y 64 afios con nuevos diagnosticos de 4
condiciones indicadoras: herpes zoéster (HZ), eccema seborreico (ES), sindrome
mononucle6sico(SMN) vy leucopenia/trombocitopenia (L/T). Los datos basales
retrospectivos previos a la colaboracién fueron los de 2008. Estos datos se compararon
con los datos postcolaboracidn de 2012. La variable mas relevante era si se realizaba la
solicitud de VIH o no en la misma visita en la que se diagnosticaba la Cl. También se
evaluaron variables sociodemograficas, condicionantes de riesgo para VIH, resultado de
la serologia y la cantidad de pacientes que no se presentaban a la extraccion analitica a

pesar de haber realizado la solicitud.

Resultados:

Se incluyeron 1219 CI (558 en 2008 y 661 en 2012). Las caracteristicas de los
pacientes de ambos periodos fueron comparables. La media de edad estuvo en los 41
afios, con una proporcion de mujeres del 59 %. El 85,8 fueron espafoles. S6lo un 3 %
tenia antecedente de ETS. La proporcidn de afectados por hepatitis By C fue de 0,3% y
0,8 % respectivamente. Solo el 5,1 % de los pacientes tenian una serologia VIH previa
registrada en el centro. Detectamos una falta de registro en las historias clinicas de las
variables consumo de drogas, uso de preservativo y orientacion sexual, por lo que
tuvieron que ser descartadas. En 2008, el nimero de solicitudes de pruebas de VIH en
pacientes con una Cl fue del 3,9 % y aumento al 11,8 % en 2012 (P < 0,0001). La tasa
de infeccion por VIH fue del 2,2 % (IC 95 %: 0,4-7,3) (n = 2). Un 9 % de los pacientes

no se presentaron a la extraccion analitica a pesar de que el médico realizé la solicitud



de la prueba. Se estimé que se habrian diagnosticado 25 nuevos casos (12 en 2008 y 13
en 2012) si se hubiera hecho la prueba a todos los pacientes con CIl. Los factores

predictores de solicitud del VIH fueron tener una Cl en el afio 2012, una menor edad, un

No extraccion

7 (9 0%)
VIH Solicitado Negativo
m Tota| Cl 78 (11.8%) 70 (89.7%)
No soI|C|tado POSItIVO

583 (88.2%) 1 (1 3%)

sindrome mononucle6sico y no ser espafiol.

No extraccién
2 (9 1%)

Negativo
19 (86.4%)

VIH Solicitado
Total Cl 22(3.9%)
2008 —

(\[e) soI|C|tado
536 (96 1%)

Posmvo
(4 5%)

Figura 14. Diagrama de flujo del estudio “Solicitud de VIH en condiciones indicadoras en
atencion primaria: resultados de una colaboracion”

Conclusiones:

Tras las sesiones formativas y la participacion en el estudio HIDES, se triplicé la
peticion de serologias VIH guiadas por Cl. Sin embargo, no se solicit en el 88 % de las
ocasiones, lo que conllevd pérdidas diagndsticas. También se detectd un porcentaje de
pacientes que, a pesar de haberse realizado la solicitud, no se presentaron a la extraccion
analitica. La tasa de infeccion objetivada es muy elevada en ambos periodos; esto

refuerza la evidencia del uso del cribado mediante ClI.

Gracias a la colaboracion entre Atencion Primaria y hospitalaria mediante grupos
multidisciplinares se puede contribuir a mejorar las estrategias de cribado del VIH con

pocos recursos, mejorando la formacion y el conocimiento bidireccional.
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A pesar de que con la colaboracién se aumento el numero de serologias solicitadas,
son necesarias nuevas estrategias de implementacion de la prueba guiada mediante CI

para mejorar la deteccion de VIH.
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Methods: Multicenter retrospective study was conducted comparing the baseline and a post-collaboration
period. The collaboration consisted of training sessions and participation in the HIDES study (years 2009-
2010). Patients between 18 and 64 years old with newly diagnosed herpes zoster, seborrheic eczema,
mononucleosis syndrome, and leucopenia/thrombocytopenia in 3 primary care centers in 2008 (base-
line period) and 2012 (post-collaboration period). The sociodemographic variables, HIV risk conditions,
requests for HIV serology, and outcomes were evaluated.
Results: A total of 1,219 ICs were included (558 in 2008 and 661 in 2012). In 2008 the number of HIV tests
in patients with an IC was 3.9%, and rose to 11.8% in 2012 (P<.0001). The HIV infection rate was 2.2%
(95% CI: 0.4-7.3) (n=2). It was estimated that 25 new cases (12 in 2008 and 13 in 2012) would have been
diagnosed if they had performed the test on all patients with IC. Predictors of HIV request were, having
anICin 2012, a younger age, having an mononucleosis syndrome, and not being Spanish.
Conclusions: The HIV request demand tripled, after the collaboration with primary care centers, however
in 88% the test was not requested, resulting in diagnostic losses. New strategies are needed to raise
awareness of the importance of early detection of HIV.
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Introduccion

Atencion primaria es el recurso sanitario mas frecuentemente
utilizado por la poblacién espaiiola para la realizacién del despis-
taje del virusdelainmunodeficiencia humana(VIH)'?. La basqueda
rutinaria de una infeccion por VIH en pacientes con condicio-
nes indicadoras (ClI) es una estrategia propuesta en Europa para
aumentar la deteccion precoz del VIH*#. Las CI serian aquellas
enfermedades que 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 pronéstico del paciente. Una
clasificacion propuesta de las CI se muestra en la tabla 1°. Entre
octubre de 2009 y febrero de 2011, en el seno de la iniciativa euro-
pea HIV in Europe, se puso en marcha el proyecto HIV Indicator
Disease across Europe Study (HIDES)®, cuyo objetivo era evaluar
la prevalencia de VIH de una serie de CI. Los datos del estudio
HIDES I, con 3.588 pacientes, confirmaron que, aunque fue variable
para cada una de las CI, la prevalencia de VIH en las 8 CI eva-
luadas estaba por encima del 0,1%, umbral a partir del cual se
considera que el screening rutinario de VIH es coste-efectivo’:#.
Los resultados del estudio fueron comunicados a nivel interna-
cional (EACS)”'° y en los centros participantes de la Unidad de
Cuidado Compartido (octubre del 2011) y posteriormente fueron
publicados®. A partir de este estudio a nivel internacional se ela-
boraron unas guias para la realizacién de la prueba del VIH en CI a
adultos en entornos sanitarios. Una traduccion al castellano de las
mismas se distribuy6 por distintas sociedades cientificas en el afo
2013,

Para potenciar la comunicacién y la cooperacion y optimizar el
control de los pacientes con VIH, en 2008 se creé una unidad mul-
tidisciplinar llamada Unidad de Cuidado Compartido del VIH, entre
el Hospital Clinico de Barcelona y 4 centros de atencién primaria
(CAP). En esta unidad participan médicos y enfermeros de atencion
primaria y del servicio de infecciones del hospital que con periodi-
cidad bimensual se retinen para desarrollar actividades docentes,
de investigacion y asistenciales en el campo de la infeccién por VIH.
Actualmente se esta llevando a cabo un proyecto piloto para visitar
de forma conjunta a pacientes VIH estables.

Para conocer en qué proporcion se solicitaba en atencion pri-
maria el VIH a personas que padecian CI, en el aiio 2009 la Unidad
de Cuidado Compartido realizé un estudio retrospectivo en los
4 CAPde enero a diciembre de 2008 en pacientes que presentaban
de novo 4 de estas CI: herpes zdster (HZ), eccema seborreico (ES),
sindrome mononucledsico (SMN) y leucopenia/trombocitopenia
(L/T). El resultado fue que se solicitaron serologias para VIH en
menos del 4% de los pacientes'2, Ademas, nuestra unidad participd
en el estudio internacional HIDES I, reclutando a pacientes en los

Tabla 1
Condiciones indicadoras de infeccién por VIH

Enfermedades indicadoras de infeccién por VIH asociadas a una prevalencia de
VIH no diagnosticado>0,1%

. Infeccién de transmisién sexual

. Linfoma maligno

. Cancer/Displasia anal

. Displasia cervical

. Herpes zéster

. Hepatitis B o C (aguda o crénica)

. Sindrome mononucledsico

. Trombocitopenia o leucocitopenia idiopatica que dure mas
de 4 semanas

9. Dermatitis seborreica/exantema

10. Enfermedad neumocécica invasiva

11. Fiebre sin causa aparente

12. Candidemia

13. Leishmaniasis visceral

00N DU W

Otras enfermedades posiblemente asociadas a una prevalencia de VIH no
diagnosticado >0,1%

Cancer de pulmén primario

Meningitis linfocitica

Leucoplasia vellosa oral

Psoriasis grave o atipica

Sindrome de Guillain-Barré

Mononeuritis

Demencia subcortical

Enfermedad del tipo esclerosis multiple
Neuropatia periférica

10. Pérdida de peso injustificada

11. Linfadenopatia idiopatica

12. Candidiasis bucal idiopatica

13. Diarrea crénica idiopatica

14. Insuficiencia renal crénica idioptica

15. Hepatitis A

16. Neumonia de adquisicién en la comunidad
17. Candidiasis

PN AW =
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Condiciones en las que la no identificacion de la presencia de la infeccién por VIH
puede tener consecuencias negativas importantes para el manejo clinico de la
persona a pesar de que la prevalencia estimada del VIH es probablemente inferior
al0,1%
1. Enfermedades que requieren tratamiento inmunosupresor

agresivo: cancer, trasplante, enfermedad autoinmune

tratada con terapia inmunosupresora
2. Lesion cerebral primaria ocupante de espacio
3. Prpura trombocitopénica idiopatica

Adaptadade HIV inEurope, grupo HIDES. Enfermedades indicadoras de infeccién por
VIH: Guia para larealizacién de la prueba del VIH a adultos en entornos sanitarios.
2013.

CAPyevaluando prospectivamente la realizacion de VIH en las mis-
mas 4 (I, ya estudiadas por nosotros en el 2008 (HZ, ES, SMN, L/T).

El objetivo del presente estudio es analizar si las sesiones for-
mativas y la participacion en el estudio HIDES |, realizadas durante

Como citar este articulo: Cayuelas-Redondo L, et al. Solicitud de VIH en condiciones indicadoras en atencion primaria: resultados de
una colaboracion. Enferm Infecc Microbiol Clin. 2015. http://dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2015.01.020
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los afios 2009-2011 en estos CAP influyeron posteriormente en la
proporcion de serologias VIH solicitadas cuando se diagnostica una
de estas 4 Cl, y cudles son los factores predictores de la solicitud de
una serologia VIH ante un paciente con una CI.

Material y métodos

Tantoel estudioretrospectivo del 2008 como el estudio poscola-
borativo fueron llevados a cabo en 3 CAP de la ciudad de Barcelona
(CAP Casanova, CAP Borrell y CAP les Corts). Presentan una pobla-
cion de nivel socioecondmico medio-alto y una moderada tasa de
inmigrantes. Se realizé una revision retrospectiva de los pacientes
de 18 a 64 anos, sin infeccién por VIH conocida, que acudieron a
alguno de estos 3 CAP con nuevos diagndsticos de HZ, ES, SMN o
L/T. El estudio basal retrospectivo se realizé con los datos de enero
a diciembre del afio 2008, mientras que el periodo poscolaborativo
se inici6 en noviembre del 2011 y tuvo un afo de duracion.

Mediante revision de historias clinicas se evaluaron las siguien-
tes variables: la CI a estudio y su fecha de inicio; caracteristicas
sociodemograficasdel paciente (edad, sexo, nacionalidad, conducta
sexual); condicionantes de riesgo asociados a VIH (antecedentes
de enfermedades de transmision sexual, antecedente de infeccion
por virus de la hepatitis C, antecedente de infeccion por virus de
la hepatitis B, consumo de drogas, uso de preservativo, nimero
de serologias previas a VIH, antecedentes de infeccion severa, ante-
cedentes de infeccion oportunista) y si fue solicitada la serologia
para VIH en esa ocasion, incluyendo su resultado.

La colaboracion consistio en la realizacion de sesiones formati-
vas a los profesionales de atencion primaria y en la participacién
en el estudio HIDES. En cada CAP se llevaron a cabo 3 sesiones for-
mativas. La primera de estas fue para notificar las comunicaciones
a nivel nacional e internacional del estudio retrospectivo de 2008.
La segunda, para comunicar el inicio del estudio prospectivo euro-
peo, cuyo objetivo era el mismo que el que habiamos llevado a cabo
de forma retrospectiva (realizar una serologia para VIH a aquellos
pacientes de 18 a 64 afios que acudieran a los CAP con un diagnos-
tico de novo de estas 4 CI) y en la que se solicitaba su colaboracion
para la inclusion de pacientes. Durante el periodo de octubre de
2009 y febrero de 2011, los médicos de atencion primaria partici-
paron enlainclusion de pacientes para el estudio HIDES 1. Latercera
sesion formativa (en octubre del 2011), se realizé para exponer los
datos locales de los pacientes que habiamos incluido en el estudio
HIDES 1y los resultados finales del estudio europeo, remarcando la
importancia de solicitar serologias VIH al diagnosticar una CL

Las variables categéricas fueron comparadas con la Chi-
cuadrado y las variables cuantitativas con el test T-Student. Se
realiz6 un andlisis univariante y aquellas variables seleccionadas
fueron incluidas en el andlisis multivariante, utilizando un método
Wald. El andlisis de los datos se ejecut6 con el programa SPSS®
version 20 (SPSS Inc., Chicago, IL, Estados Unidos).

Resultados
Poblacién en estudio

En los 3 CAP fueron atendidas 48.108 personas de 18 a 65 afos
en 2008 y 52.678 personas en 2012. Se evaluaron un total de 1.219
nuevos diagndsticos de las 4 CI, de los cuales 558 fueron en el afio
2008 y 661 enel afno 2012.

En el afio 2008 hubo 159 HZ (prevalencia: 0,3%; 1C95%: 0,28-
0,39), 195 ES (prevalencia: 0,4%; 1C95%: 0,35-0,47), 101 SMN
(prevalencia: 0,2%; 1C95%: 0,17-0,26) y 103 L/T (prevalencia: 0,2%;
1C95%: 0,18-0,26). En el afio 2012, 191 HZ (0,3%; 1C95%: 0,31-0,42),
186 ES (0,3%; 1C95%: 0,30-0,41), 229 SMN (0,4%; 1C95%: 0,38-0,50)
y 55 L/T(0,1%; 1C95%: 0,08-0,14).

No hubo diferencias significativas entre los pacientes en los
2 periodos de estudio en la distribucion de edad (mediana de
41 afios), sexo (un 41,1% eran varones), antecedentes de enfer-
medades de transmision sexual (en un 3% del total), virus de la
hepatitis C (0,8%), virus de la hepatitis B (0,3%) y niimero de sero-
logias para VIH realizadas previamente (en un 5,1%) (tabla 2).
La orientacion sexual, uso de preservativo y consumo de drogas
no constaba en 851 (69,8%), 815 (66,9%) y 471 (38,6%) pacientes,
respectivamente.

La nacionalidad y el nimero de pacientes en cada CAP pre-
sentaron diferencias significativas, evidenciandose en 2012 un
incremento de los pacientes provenientes de la Union Europea (de
un 1,6% aun 6,1%), asi como el nimero de pacientes del CAP Borrell
(de un 25,8% a un 58,7%). También se evidenciaron diferencias en
el tipo de CI que presentaron los distintos CAP (tabla 2).

Solicitudes de serologia y prevalencia de virus de la
inmunodeficiencia humana

Hubo un incremento significativo del nimero de las solicitu-
des de VIH en las CI durante el periodo 2012, pasando de 22 test
sobre 558 CI evaluadas en 2008 (3,9%) a 78 pruebas de 661 (11,8%)
(p<0,0001). En la tabla 3 se muestra la distribucién de la solicitud
de la serologia para VIH segin las Cl y segin el CAP. Se evidencian
en 2012 incrementos en el caso de ES,HZ y L/T, no asi en SMN, y en
forma significativa en 2 de los 3 CAP.

Evidenciamos un 9% de pacientes que, tras ser diagnosticados de
una Cly de que el médico de atencion primaria les realizase la soli-
citud de VIH, no se presentaron a la extraccion analitica (en 2 de las
22 yen 7 delas 78, en los periodos 2008 y 2012, respectivamente).

No hubo diferencias respecto al resultado de las solicitudes
(p=0,33), identificindose un nuevo diagnéstico de VIH en 2008
—respecto a 22 pruebas realizadas, prevalencia 4,5 (IC95%: 0,1-
22,8)—enunvarénde 19afios con un SMNy otro en 2012 —respecto
a 78 pruebas realizadas, prevalencia 1,3 (IC95%: 0,03-6,9)— en un
vardn de 52 afios con un HZ. Asi pues, la tasa de infeccién por VIH en
las Cl en ambos afios fue de 2,2% (1C95%: 0,4-7,3). Ambos pacientes
eran espaiioles, sin antecedentes de enfermedades de transmision
sexual, sin registro de su conducta sexual en el primer caso y hete-
rosexual con relaciones sexuales no protegidas en el segundo.

Sin embargo, estimamos que si la serologia para VIH se hubiera
realizado a los 1.219 pacientes (558 pacientes en 2008 y 661 en
2012), teniendo en cuenta una tasa de infeccién por VIH del 2,2%,
se hubieran diagnosticado 12 (1C95%: 6,2-21) y 13 (IC95%: 6,9-22,2)
nuevos pacientes infectados por VIH en cada uno de los afos, res-
pectivamente.

Factores predictores de la realizacion de una serologia ante una
condicién indicadora

Enlatabla4 se exponen los resultados de los analisis univariado
y multivariado para la realizacién de la solicitud de una serologia
para VIH ante una CI. Tener una Cl en el afio 2012 respecto al 2008,
asicomo tener una menor edad (la media [rango intercuartilico] de
edad de las personas que se hicieron el test fue de 32 (26-46) afos
versus 42 (30-54) anos de las que no se lo hicieron; p<0,0001),
fueron factores predisponentes para la realizacion de una serolo-
gia para VIH. Del mismo modo, presentar un SMN respecto a las
otras 3 CI también se asocié a un aumento de la probabilidad de
realizar una serologia. El cribado de VIH se solicité en el 12,1%
de los pacientes con SMN, respectoal 2,9; 10,6 y 7,6% de los ES,HZ y
L/T, respectivamente (tablas 2 y 3). Por altimo, tener una naciona-
lidad distinta de la espafiola también fue un factor predisponente
independiente para la realizacién de una serologia.
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Tabla 2
Caracteristicas basales de los pacientes
2008 2012 Total p
N (%) 558 (45,8) 661 (54,2) 1219(100)
Sexo, n (%)
Hombres 225(40,3) 276 (41.8) 501(41,1) 0,6126
Mujeres 333(59,7) 385 (58,2) 718 (58,9
Edad, mediana (IQR)
41(29-54) 41 (30-53) 41(29-54) 0,7005
Condicién indicadora, n (%)
SMN 101(18,1) 229 (34,6) 330(27,1) <0,0001
ES 195(34,9) 186 (28,1) 381(31,3)
HZ 159(28,5) 191 (29) 350(28,7)
LT 103(18,5) 55(8,3) 158(12,9)
Centro, n (%)
Casanova 242 (434) 159 (24,1) 401(32,9) <0,0001
Borrell 144 (25,8) 388 (58,7) 532(43,6)
Les Corts 172(30,8) 114(17,2) 286(23,5)
Nacionalidad, n (%)
Espanola 496 (88,9) 550 (83,2) 1046 (85,8) 0,0009
UE 9(1,6) 40(6,1) 49(4)
Otras 46(8.2) 61(9,2) 107(8,8)
No consta 7(13) 10 (1,5) 17(1,4)
Orientacién sexual, n (%)
HET 293(52,5) 70(10,6) 363(29,8) <0,0001
HSX 2(03) 3(03) 5(0,3)
No consta 263(47,1) 588 (89) 851(69,8)
Antecedente de ETS, n (%)
Si 15(2,7) 21(3.2) 36(3) 06155
Antecedente de VHC, n (%)
Si 6(1,1) 4(06) 10(0,8) 0,3646
Antecedente de VHB, n (%)
Si 1(0,2) 3(04) 4(0,3) 0,4045
Consumo drogas, n (%)
No UDVP 3(0,6) 12 (1,8) 15(1,2) <0,0001
ubDvP 8(14) 4(05) 12(0,9)
No consta 28(5,0%) 443 (67,0%) 471(38,6%)
Serologia a VIH previa, n (%)
Si 35(6,3) 27 (41) 62(5,1) 0,1595
Solicitud de VIH, n (%)
Si 22(3,9) 78 (11,8) 100(8,2) <0,0001
Resultado solicitud VIH, n (%)
Positivo 1(45) 1(13) 2(2) 0,6262

ES: eccema seborreico; ETS: enfermedad de transmisién sexual; HET: heterosexual; HSX: homo o bisexual; HZ: herpes zéster; IQR: rango intercuartilico; L/T: leucope-
niatrombocitopenia; SMN: sindrome mononucleésico; UDVP: usuario de drogas por via parenteral; UE: Unién Europea; VHB: virus de la hepatitis B; VHC: virus de la
hepatitis C; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

Tabla 3
Proporcién de solicitud de serologias de VIH en las distintas condiciones indicadoras y centros de atencién primaria
Solicitudes de VIH realizadas n (%) p
2008 2012
Condicién indicadora n=558 n=661
Sindrome mononucleésico 12(11,9) 28(12,2) 0,93
Eccema seborreico 0(0) 11 (5,9) 0,0006
Herpes zéster 5(3,1) 32(16,7) <0,0001
Trombocitopenia/Leucopenia 5(4,9) 7(12,7) 0,075
Centro de atencién primaria
CAP Casanova 13(54) 25(15,7) 0,0005
CAP Borrell 0(0) 41(10,6) <0,0001
CAP Les Corts 9(5,2) 12 (10,5) 0,0929
Total 22(39) 78 (11,8) <0,0001

ES: eccema seborreico; HZ: herpes zéster; L/T: leucopenia/trombocitopenia; SMN: sindrome mononucleésico.
En el afio 2008 hubo 101 SMN, 195 ES, 159 HZ y 103 L/T. En el afio 2012 hubo 229 SMN, 186 ES, 191 HZ y 55 L/T.
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Tabla 4

Factores predictores de la solicitud de una serologia para VIH en cuatro condiciones indicadoras

Variables Univariado OR (IC95%), p Multivariado OR (I1C95%), p
Ao 2012

2008 0 0

2012 3,26 (2,00-5,31), p<0,0001 3,16 (1,87-5,32), p<0,0001
Sexo

Femenino 1

Masculino 0,80(0,53-1,21), p=0,30
Edad® 0,97 (0,95-0,98), p <0,0001 0,96 (0,94-0,98), p<0,0001
Condicién indicadora p<0,0001 p<0,0001

SMN 1 1

ES 1,16(0,73-1,88) 0,65 (0,38-1,11)

HZ 0,25(0,13-0,50) 0,19 (0,09-0,4)

LT 0,69(0,35-1,37) 0,79 (0,39-1,61)
Centro de atencion primaria p=0,52

Casanova 1

Borrell 1,32(0,76-2,30)

Les Corts 1,05(0,61-1,82)
Nacionalidad

Espafiola 1 1

Otras 2,71(1,674,39),p <0,0001 2,40 (1,43-4),p=0,001
Antecedentes de ETS

No 1

Si 0,98 (0,30-3,26), p=0,98
Antecedentes de VHC

No 1

Si 0,80(0,10-6,40), p=0,84
Antecedentes de VHB

No 1

Si 0,27(0,03-2,58), p=0,25
Serologia para VIH previa

No 1

Si 0,69(0,30-1,55), p=0,37

ES: eccema seborreico; ETS: enfermedad de transmisién sexual; HZ: herpes zéster; 1C95%: intervalo de confianza del 95%; L/T: leucopenia/trombocitopenia; OR: odds ratio;
SMN: sindrome mononucleésico; VHB: virus de la hepatitis B; VHC: virus de la hepatitis C; VIH: virus de lainmunodeficiencia humana.

2 Por un incremento de edad de un afio.
Discusion

Después de una colaboracién formativa y la participacién en el
estudio HIDES en atencién primariay tras una evaluacién temprana
de la misma, se ha triplicado el niimero de solicitudes de serologias
para VIH ante un nuevo diagndstico de las 4 CI estudiadas. Pese
a ello, continta sin ofrecerse en el 88,2% de ellas, lo que implica,
dada la elevada tasa de infecciéon por VIH evidenciada en estas
enfermedades, oportunidades perdidas de nuevos diagnésticos
de VIH.

Se han obtenido en distintos paises europeos tasas de ofre-
cimiento del test de VIH similarmente bajas en servicios de
urgencias'®, unidades méviles'#, en atencion primaria'® y en CI'°,
A pesar de la gran aceptacion por parte de la poblacién'>-'® que
tiene la solicitud de la serologia cuando esta se propone (un 90%
en nuestro caso), estos resultados subrayan las dificultades en la
implantacion real de estrategias para el diagndstico del VIH. En
una encuesta anénima online de 1.308 médicos de atencion pri-
maria espaioles, el 88,1% de ellos identificaba barreras formativas
y de coordinacion de circuitos asistenciales para el diagnéstico de
la infeccion por VIH'.,

Los buenos resultados del presente trabajo nos estimulan a
seguir apostando por la creacion de unidades multidisciplinares
entre atencion primaria y hospitalaria que desarrollen actividades
docentesy asistenciales para potenciar las herramientas de los pro-
fesionales de atencién primaria en el campo del VIH. Teniendo en
cuenta que es necesario un tiempo para la asimilacién y puesta
en practica de las nuevas informaciones médicas por parte de todos

los profesionales'®, esperamos que la difusién de las guias actuales
para la realizacion de VIH en C1'?-2°, asi como la creacion futura de
otras estrategias novedosas, favorezcan el progresivo incremento
del ofrecimiento del test en las CI. Actualmente, estamos desarro-
llando una intervenci6én en los mismos CAP, segtin la cual se creara
una alerta informatica sugiriendo la solicitud de una serologia para
VIH cada vez que los facultativos codifiquen un nuevo diagnéstico
de un nimero ampliado de CI. A los 12 meses de su implantacion,
podremos evaluar si esta estrategia consigue mejorar el cribado
rutinario ante las Cl evaluadas.

En nuestro trabajo, la extraccién analitica para la realizacién
de la serologia VIH no se realizé en un 10% de las ocasiones en
ambos periodos del estudio, a pesar de que esta fue solicitada por
el médico de atencién primaria. Aunque puede deberse a distin-
tos factores (ausencia de percepcion de riesgo, cascada de control
del VIH, entre otros), disponer de test rapidos para la deteccién
de VIH en los CAP, que se pueden realizar sin programacion, en
la misma consulta y con los que el paciente obtiene un resultado
tranquilizador en 20 min, se ha demostrado que favorece la tasa de
detecd(’)nllifl.().zlf%_

La tasa de infeccion por VIH evidenciada en las 4 CI estudia-
das, tanto en el periodo basal como en el poscolaborativo, es muy
elevada y coincidente con el estudio internacional de CI, HIDES I,
realizado en 3.588 pacientes —1,8% (IC 95%: 1,42-2,34)—, lo que
subraya en la practica real la efectividad diagnéstica de la realiza-
ci6n de una serologia para VIH ante una CI. Nuestro trabajo evaltia
a poblacion de 18 a 65 aios, siendo los resultados de prevalencia
y de evaluacion de la estimacion de nuevos casos relativos a este
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rango de edad, eliminando pues poblacién mas afosa que con una
mayor probabilidad podria tener CI por causas diferentes al VIH.
El trabajo internacional antes mencionado, aunque no especificd
como criterio de inclusion un rango de edad determinado, se eva-
lué de facto en poblacién con una mediana de edad de 37 afos
(rango intercuartilico 28 a 50 afios). En contraposicion, se estima
una prevalencia para VIHen la poblacion general espafiola del 0,35%
(1C95%: 0,13 a 0,57)*7, cifra que excede el umbral del 0,1%, a par-
tir del cual el cribado universal®** a toda la poblacion de 18 a 65
anos espafiola seria coste-efectiva. Sin embargo, en términos de
factibilidad econémica, nuestro grupo publicé en 2013?% un estu-
dio prospectivo comparando el coste directo de la realizacion de
un test rapido de cuarta generacion para VIH (con un coste de 6€
por test, Determine® HIV-1/2 Ag/Ab Combo; Alere Medical Com-
pany, Chiba, Jap6n) a poblacién que acudiera a estos mismos CAP
por las mismas 4 CI (n=89) estudiadas en el estudio actual, o por
una enfermedad distinta a ellas (n=344), evidenciando que el coste
potencial de cada nuevo diagnéstico de VIH era de 129€ (1C95%:
107-153) en el grupo de CI, frente a 2.001 € en el grupo de no CI
(1C95%: 1.913-2.088). Con estos datos, se concluye que en nuestro
medio, en el contexto de recursos humanos y financieros disminui-
dos, y evaluando tnicamente el coste directo en test, el cribado
basado en CI parecia mas factible y menos costoso que el
cribado universal.

Los factores predictores de solicitud del VIH ante una CI que
evidenciamos fueron estar en el periodo 2012 versus en el de 2008,
una menor edad, tener un SMN y ser no espaiol. Hubiera sido inte-
resante contar con informacién sobre la orientacion sexual, uso de
preservativo y consumo de drogas, pero el caracter retrospectivo
del estudio no lo permiti. En el estudio prospectivo HIDES [, ser de
raza no blanca, de una region distinta al norte de Europa, hombre
que tiene sexo con hombres o adicto a drogas por via parenteral
fueron factores predisponentes®.

Una de las limitaciones de este estudio es que a pesar de
que el periodo poscolaborativo del 2012 fuera un factor predic-
tor independiente para la solicitud del VIH y que se evidenciara
un incremento significativo en el numero de test de VIH realizados
respecto al periodo del 2008, no se puede asegurar que ello se deba
dinicamente a la colaboracion realizada con atencion primaria, dado
que no se puede descartar que los profesionales de atencion pri-
maria hayan recibido formacion respecto a CI de VIH por otras vias
(reuniones, congresos. . .). Hubiera podido ser de utilidad un estu-
dio comparativo con otros CAP donde no se hubiera realizado esta
colaboracion. Sin embargo, queremos destacar que el tiempo de
evaluacion tras la colaboracion ha sido muy temprano para pensar
que los especialistas en atencién primaria pudieran haber recibido
formacion por otras vias, ya que fuera del ambito de investigacion
esta informacion no estaba disponible.

A la vista de nuestros resultados, pensamos que la colaboracion
de atencion primaria y especializada en el manejo de la infeccion
por VIH podria con pocos recursos dar frutos importantes en cuanto
a la deteccion y el diagnéstico precoz de la infeccion por dicho
virus. El establecimiento de grupos de trabajo multidisciplinares,
la formacion y el conocimiento bidireccional de las areas de tra-
bajo en atencién especializada y atencién primaria, la facilidad de
acceso a profesionales referentes y la consecucion de circuitos de
derivacion rapidos, pensamos que podrian contribuir a mejorar las
estrategias de cribado al limitar las barreras que los profesiona-
les de primaria han evidenciado para la implantacion real de las
mismas.

En resumen, la colaboracién con atencién primaria triplico la
peticion de VIH en 4 CI. Sin embargo, todavia en un 88% de estas
(I, el test de VIH no fue solicitado; por lo que, dada la elevada tasa
de infeccién por VIH evidenciada en estas enfermedades, se deja-
ron de diagnosticar precozmente nuevos diagnosticos de VIH. Son
necesarias nuevas estrategias para mejorar los resultados.
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En esta carta al editor se responde la carta al editor enviada por JE Losa™ sobre el
articulo comentado en el apartado anterior. JE Losa, en su carta, defendia la postura de
hacer un cribado universal en lugar de hacer un cribado dirigido, puesto que consideraba
que era una manera de normalizar el test con una buena aceptacion tanto por parte de los

pacientes (superior al 90 %) como entre los médicos de AP (superior al 70 %)*"%.

En nuestra carta nos mostramos de acuerdo con la propuesta del cribado rutinario,
dado que nosotros también apoyamos que la prueba debe ser ofrecida de forma
generalizada. Sin embargo, creemos que esta propuesta no es incompatible con el
cribado dirigido mediante Cl. De hecho, en una reunion de expertos sobre la
intensificacion de la oferta de la prueba del VIH en Atencidon Primaria celebrada en
Madrid el 23 de noviembre de 2015, convocada por el Ministerio de Sanidad para

potenciar la deteccion precoz de la infeccion por VIH en Atencion Primaria, se
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contemplaron estos escenarios complementarios®. En el documento se comenta:
“Habria que optar por una estrategia multiple que no excluya ninguna de las opciones
[de deteccion del VIH]”, incluyendo la realizacion de la prueba dirigida a grupos de
riesgo, potenciar la oferta de la prueba en presencia de condiciones indicadoras de VIH

y la realizacion de la prueba universal.

Como conclusion: trabajos como el nuestro, que apoyan una estrategia, no intentan
ser exclusivos, sino inclusivos, para que al final una suma de estrategias pueda mejorar
la deteccion del VIH en aquella poblacién infectada por VIH que no lo sabe y que

forman parte de la epidemia oculta en nuestro pais.
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Cribado de VIH en atencion primaria: ;rutinario
o dirigido?
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HIV screening in primary care. Routine or targeted?

Sr. Editor:

En relacién con el trabajo de Cayuelas-Redondo et al., recien-
temente publicado en esta revista', nos gustaria realizar los
siguientes comentarios:

Las recomendaciones de 2014 de nuestro Ministerio de Sanidad
para el diagnostico precoz del VIH contemplan la realizacién sis-
tematica de la prueba VIH a personas de 20-59 afios, sexualmente
activas, que habiendo solicitado asistencia en un centro de aten-
cién primaria (AP), se les haya indicado una extraccién de sangre
por cualquier motivo y residan en provincias cuyas tasas de nue-
vos diagnoésticos sean superiores al percentil 75 en este grupo de
edad?. Aunque restringida a los sujetos alos que se les vaya a hacer
un andlisis de sangre, esta estrategia puede considerarse un cribado
rutinario tendente a normalizar la realizacion del test. En nuestro
pais este abordaje tiene una aceptacion superior al 90% entre los
pacientes, y superior al 70% entre los médicos de AP*>-°,

Por el contrario, la estrategia de cribado utilizada en el estu-
dio de Cayuelas-Redondo et al., es dirigida en tanto en cuanto,
se fundamenta en la realizacién de la prueba VIH en presencia
de condiciones indicadoras (CI) como zdster, eccema seborreico,
mononucleosis o leucopenia/trombocitopenia’. A pesar de que tras
un programa de formacion y de la participacion en el estudio HIDES,
las solicitudes de serologia VIH se triplicaron, la prueba no se soli-
cité enun 88% de los pacientes con esas CI. Un 88% de oportunidades
perdidas para diagnosticar VIH en el contexto de un estudio de
intervencion basado en una estrategia de CI no debe ser asumi-
ble, al menos en dreas donde la prevalencia de infeccion VIH oculta
alcance el 0,35%, como por ejemplo ocurre en Madrid®. La falta de
formacion y de habilidades para hablar de sexo con el paciente se
encuentran entre las barreras para el diagnéstico del VIH en AP en
Espaiia’. Por el contrario, la simplificacién y normalizacion de la
prueba en el contexto de un cribado rutinario, con una sistematica
equiparable al que se realiza en otras infecciones de transmision
sexual, tendria menos dificultades de implantacién®.

El coste medio de una serologia VIH en nuestro pais es de
3€%, el mismo que, por ejemplo, la determinacién de TSH, una
prueba analitica que se realiza con la misma técnica y de frecuente
indicacién en AP para cribar una enfermedad no transmisible. El
grupo de Cayuelas-Redondo et al., publicaron un reciente estudio
en el que se concluia que el cribado dirigido mediante test rapido
VIH parecia mas eficiente en términos de coste-efectividad que
el cribado universal’. Cabe decir que el coste del test rapido es al
menos el doble que la serologia convencional y que enese estudiola
evaluacion se limit6, como los propios autores reconocen, al coste
directo de la prueba. Segtin el mencionado estudio, diagnosticar un
caso por cribado universal costaria 2.000€ frente a 129€ de cada
diagnostico VIH por cribado dirigido por CI. Segtn el estudio publi-
cado en este niimero de ENFERMEDADES INFECCIOSAS Y MICROBIOLOGTA
CLinica, al coste de la estrategia dirigida se deberia computar el

Véase contenido relacionado en DOI:
http://dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2015.01.020

coste de perder un 88% de posibilidades de diagnosticar la infeccion
VIH.

Ademas, perder un 88% de posibilidades de diagnosticar lainfec-
cién VIH no esla mejor estrategia para alcanzar el objetivo 90-90-90
de ONUSIDA (90% de pacientes diagnosticados, 90% en tratamiento
antirretroviral y 90% con carga viral indetectable)'®. En nuestra
opinién, dado que ofrecer sistemdticamente la prueba VIH en AP
aumenta de forma significativa su realizacion®, el cribado universal
parece a priori mas adecuado para alcanzar ese objetivo de ONU-
SIDA. En todo caso, solo la evidencia de un eventual ensayo clinico
para comparar la eficiencia (costes indirectos incluidos) del cribado
rutinario frente al dirigido en AP resolvera esta duda.

Bibliografia

-

. Cayuelas-Redondo L, Menacho-Pascual I, Noguera-Sanchez P, Goicoa-Gago C,
Pollio-Pena G, Rebeca Blanco-Delgado R, et al. Solicitud de VIH en condiciones
indicadoras en atencién primaria: resultados de una colaboracién. Enferm Infecc
Microbiol Clin. 2015;33:656-62.
Direccién Generalde Salud Piblica, Calidad e Innovacién. Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad. Guia de Recomendaciones para el diagnéstico
Precoz del VIH en el dmbito sanitario [consultado 7 Dic 2015]. Disponible en:
http://www.msssi.gob.es/ciudad anos/enfLesiones/enfTrans misibles/sida/docs/
GUIADXVIH.pdf
Puentes Torres RC, Aguado Taberné C, Pérula de Torres LA, Espejo Espejo ], Castro
Fernindez C, Fransi Galiana L. Aceptabilidad de la bisqueda oportunista de la
infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana mediante serologia en
pacientes captados en centros de atencién primaria de Espana: estudio VIH-AP.
Aten Primaria. 2015. http://dx.doi.org/10.1016/j.aprim.2015.07.005
4. Martin-Cabo R, Losa-Garcia JE, Iglesias-Franco H, Iglesias-Gonzilez R, Fajardo-
Alcintara A, Jiménez-Moreno A. Promocién de la deteccién del virus de la
inmunodeficiencia humana en atencién primaria. Gac Sanit. 2012;26:116-22.
. Chocarro Martinez A, Ochoa Sangrador C, Brezmes Valdivieso MP, Martin Gémez
C. Cribado de la infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana en Aten-
cién Primaria: aceptacién por pacientesy médicos. Enferm Infecc Microbiol Clin.
2015;33:424-31.
Moreno S, Ordobis M, Sanz |C, Ramos B, Astray |, Ortiz M, et al. Prevalence of
undiagnosed HIV infection in the general population having blood tests within
primary care in Madrid, Spain. Sex Transm Infect. 2012;88:522-4.
Agusti C, Fernandez L, Mascort ], Carrillo R, Casabona ], en nombre del Grupo de
Trabajo del Diagnéstico Precoz del VIH en Atencién Primariaen Espana. Barreras
para el diagnéstico de las infecciones de transmision sexual y virus de la inmu-
nodeficiencia humana en Atencién Primaria en Espana. Enferm Infecc Microbiol
Clin. 2013;31:451-4.
Busto MJ, Garcia San Miguel L, Castelao ME, Bermidez E. Actitudes y pricticas
de los médicos de atencién primaria ante el diagnéstico de la infeccién por virus
de lainmunodeficiencia humana. Enferm Infecc Microbiol Clin. 2011;29:490-6.
9. Menacho I, Sequeira E, Muns M, Barba O, Leal L, Clusa T, et al. Comparison of
two HIV testing strategies in primary care centres: Indicator-condition-guided
testing vs. testing of those with non-indicator conditions. HIV Med. 2013;14
Suppl. 3:533-7.
10. UNAIDS.90-90-90. An ambitious treatment target to help end the AIDS epidemic
[consultado 5 Mar 2016]. Disponible en: http://www.unaids.org/sites/default/
files/media_asset/90-90-90.en_0.pdf

L3

W

w

)

N

%

JuanE. Losa®* y Rosa Martin de Cabo®

3 Seccion de Enfermedades Infecciosas, Hospital Universitario
Fundacién Alcorcén, Universidad Rey Juan Carlos, Alcorcon, Madrid,
Espana

b Centro de Salud Pedro Lain Entralgo, Alcorcén, Madrid, Espaiia

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: jelosa@fhalcorcon.es (J.E. Losa).

http://dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2016.03.001

73



74

Document downloaded from hitp://www.elsevier.es, day 04/02/2019. This copy is for p

| use. Any trar

ion of this document by any media or format is strictly prohibited.

614 Cartas al Editor / Enferm Infecc Microbiol Clin. 2016;34(9):611-614

En respuesta a: Cribado de VIH en atencion @ &
primaria: ;rutinario o dirigido? et
In response to: HIV screening in Primary Care. Routine or
targeted?

Querriamos agradecer a Losa & Martin de Cabo el interés con que
han leido nuestro articulo. Estamos absolutamente de acuerdo en
la propuesta que hacen estos autores. Nosotros también creemos
que una prueba del VIH debe ser ofrecida de forma generalizada
a la poblacién que indican los autores. Sin embargo, creemos que
esta propuesta no es incompatible con lo que nosotros ofrecemos.
De hecho, en una reunién de expertos sobre la intensificacion de
la oferta de la prueba del VIH en atencién primaria celebrada en
Madrid el 23 de noviembre de 2015' convocada por el Ministe-
rio de Sanidad para potenciar la deteccion precoz de la infeccién
por VIH en atencion primaria se contemplaron estos escenarios
complementarios. En el documento se comenta «habria que optar
por una estrategia maltiple que no excluya ninguna de las opcio-
nes (de deteccion del VIH)», incluyendo la realizacién de la prueba
dirigida a grupos de riesgo, «potenciar la oferta de la prueba en
presencia de condiciones indicadoras de VIH»y la realizacién de la
prueba universal. De hecho, en nuestro trabajo demostramos que
un sistema de alertas triplico la solicitud de pruebas del VIH?, pero
somos muy conscientes de que esta medida debe ser acompafiada
de otras medidas como las otras 2 citadas. Al final, como también
se detalla en el documento de expertos «se acuerda la necesidad
de que las recomendaciones sean lo suficientemente flexibles para
que se adectien a la situacién epidemiolégica y al modelo asisten-
cial de cada comunidad auténoma». En resumen, trabajos como el
nuestro que apoyan una estrategia, no intentan ser exclusivos, sino
inclusivos, para que al final una suma de estrategias pueda mejorar

Véase contenido relacionado en DOI:
http://dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2016.03.001

ladeteccion del VIH en aquella poblacién infectada por VIH que no
lo sabe y que forman parte «de la epidemia oculta» en nuestro pais.

Financiacion

Los autores declaran no haber recibido financiacién para la rea-
lizacion de este trabajo.
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Objetivo
La prueba del VIH guiada mediante condiciones indicadoras es una estrategia para el
diagndstico de los pacientes con VIH. El objetivo de este estudio fue evaluar el impacto
en la proporcion de serologias de VIH solicitadas después de la introduccion de una
alerta electronica que instase a los medicos de Atencion Primaria a solicitar una

serologia de VIH al diagnosticar una CI.

Meétodos

En 2015, se llevé a cabo un estudio de intervencidn prospectivo en tres centros de
Atencion Primaria en Barcelona para evaluar la proporcion de solicitudes de serologias
a VIH realizadas durante la implementacion de una alerta electronica. Se incluyeron

pacientes de 18 a 65 afios sin infeccion por VIH y con un nuevo diagnoéstico de una ClI
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predefinida. Se amplié el numero de Cl a 11, eligiéndolas por ser las mas
frecuentemente diagnosticadas en Atencion Primaria. Estas fueron las siguientes: herpes
zOster, enfermedades de transmision sexual, eccema seborreico, diarrea de mas de 4
semanas, adenopatia idiopética, pérdida de peso idiopatica, leucopenia/trombocitopenia
de mas de 4 semanas, hepatitis aguda o crénicas, sindrome mononucleésico y displasia
cervical. Los resultados se compararon con datos prealerta (2013) y postalerta (2016).

La introduccion de la alerta costd 2 200€.

Resultados

Los tres periodos englobaron un total de 2494 condiciones indicadoras. Los
pacientes de los tres periodos fueron comparables: en cada periodo hubo una media de
de 831 pacientes, la edad media se situd en los 41 afios, la proporcion de hombres y
mujeres estuvo sobre el 50 % y la proporcién de espafioles fue sobre el 80 %.

Durante el periodo de la alerta se solicitaron pruebas de VIH a 296 individuos
(35,6 %) y la extraccion se realizé a 238. Se diagnosticaron 4 infecciones por VIH (tasa
de positividad del 1,7 %, IC del 95 %: 0,5 a 4,4 %). La proporcién de serologias VIH
solicitadas guiadas por Cl aumento de 12,6 % en 2013 a 35,6 % en 2015 (P < 0,001) y
cay0 a 17,9 % después de la eliminacion de la alerta en 2016 (P < 0,001). En todas las
Cl se pudo observar un aumento de las solicitudes durante el periodo de la alerta y
disminuyo después de su retirada. Las CI con mayor proporcion de solicitudes fueron el
sindrome mononucleésico (68,8 %), las ETS (57,2 %), leucopenia/trombocitopenia
(47,5 %) y la pérdida de peso idiopatica (46,7 %).

En el analisis multivariado, ser mas joven (OR 0,97, IC 95 % 0,96-0,98), nacer fuera
de Espafia (OR 1,53, IC 95 %1,06-2,21) y la menor edad del médico (OR 0,97, IC 95 %
0,96 —0,99) fueron factores predictivos independientes para la solicitud de prueba de

VIH durante el periodo de alerta. La alerta electronica (OR 3,36, IC 95 % 2,70 —4,18)



fue el factor mas estrechamente asociado con las solicitudes de pruebas de VIH. Se
estimo que 10 (95 % CI 3,0-26,2) casos nuevos adicionales se habrian diagnosticado si

se hubiera realizado la prueba de VIH a todos los pacientes que presentaban una CI.

Periodo Solicitudes Extraidas Resultado

Pre-Alerta Positivos 2
(n=849) el 107 (12.6%) 98 (91.6%) == (2.1%)
Alerta Positivos 4
(n=832) el 296 (35.6%) 238 (80.4%) = (1.7%)

Post-Alerta Positivos 3
(n=813) el 146 (17.9%) 122 (83.6%) = (2.4%)

Figura 15. Diagrama de flujo del estudio “Indicator condition-guided HIV testing with an
electronic prompt in primary healthcare: a before and after evaluation of an intervention”

Conclusiones
Se observd un aumento significativo en la proporcién de solicitudes de serologias a
VIH durante la implementacion de la alerta electronica. Previamente era casi 3 veces

inferior. La alerta fue el factor al que mas se asociaba la realizacion de la solicitud.

La tasa de infeccion objetivada fue muy elevada en los tres periodos, lo que refuerza
la evidencia del uso del cribado mediante Cl y su rentabilidad: se calculé que un
diagndstico positivo tenia un coste entre 50-150 € versus 675-2 025 € del cribado
rutinario del estudio VIHAP*.

A pesar de la presencia de la alerta, la solicitud no se realiz6 en el 64,4 % de las Cl y
58 pacientes (19,6 %) no se presentaron a la extraccidn a pesar de que la solicitud se
realizo.

Los resultados sugieren que esta estrategia podria ser Gtil para aumentar el cribado de

VIH guiado mediante CI en los centros de AP.
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Indicator condition-guided HIV testing with an
electronic prompt in primary healthcare: a before and
after evaluation of an intervention
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Benet Rifa,® Eva Maria Gonzélez de la Fuente,” Eva Gonzélez Redondo,’

Felipe Garcia,” Antoni Sisé Almirall, > Agathe Ledn’

ABSTRACT

Objective Indicator condition (IC)-guided HIV testing
is a strategy for the diagnosis of patients with HIV.

The aim of this study was to assess the impact on the
proportion of HIV tests requested after the introduction
of an electronic prompt instructing primary healthcare
(PHC) physicians to request an HIV test when diagnosing
predefined IC.

Methods A prospective interventional study was
conducted in 2015 in three PHC centres in Barcelona
to assess the number of HIV test requests made during
the implementation of an electronic prompt. Patients
aged 18-65 years without HIV infection and with a new
diagnosis of predefined IC were included. The results
were compared with preprompt (2013) and postprompt
data (2016).

Results During the prompt period, 832 patients
presented an IC (median age 41.6 years [IQR 30-54],
48.2% female). HIV tests were requested in 296
individuals (35, 6%) and blood tests made in 238.

Four HIV infections were diagnosed (positivity rate
1.7%, 95% Cl 0.5% to 4.4%). The number of HIV

tests requested based on IC increased from 12.6% in
2013 to 35.6% in 2015 (p<0.001) and fell to 17.9%
after removal of the prompt in 2016 (p<0.001).
Younger patient age (OR 0.97, 95% Cl 0.96 to 0.98),
birth outside Spain (OR 1.53, 95% CI 1.06 to 2.21)

and younger physician age (OR 0.97, 95%Cl 0.96 to
0.99) were independent predictive factors for an HIV
test request during the prompt period. The electronic
prompt (OR 3.36, 95% Cl 2.70 to 4.18) was the factor
most closely associated with HIV test requests. It was
estimated that 10 (95% Cl 3.0 to 26.2) additional new
cases would have been diagnosed if an HIV test had
been performed in all patients presenting an IC.
Condlusions A significant increase in HIV test requests
was observed during the implementation of the
electronic prompt. The results suggest that this strategy
could be useful in increasing IC-guided HIV testing in
PHC centres.

INTRODUCTION

The WHO estimates that one-third of patients
with HIV infection in Europe are undiagnosed.'
This leads to transmission of the infection, late

diagnoses, a poorer response to treatment,’
increased morbidity and mortality,’ and higher
healthcare costs.* Routine HIV screening in patients
with indicator conditions (ICs) has been proposed
in Europe to increase the detection of HIV infec-
tion.” ® Studies have indicated that, in the year prior
to an HIV diagnosis, over half of all individuals
attended primary healthcare (PHC) or outpatient
clinics, often with symptoms of ICs, and were not
tested.®”

The HIV Indicator Diseases Across Europe Study
(HIDES),? 7 conducted between October 2009 and
February 2011 in 3588 subjects, showed the prev-
alence of HIV in the eight ICs assessed was well
above 0.1%0, the threshold above which routine
HIV screening of the population is considered
cost-effective.' > 7 Our group compared the direct
cost of diagnosis of a previously unknown HIV
infection in screening of the general population and
screening guided by four ICs, and found the cost
was €2001 and €129, respectively.® These studies
led to national and international recommendations
to encourage IC-guided HIV test requests in PHC,
based on the prevalence of HIV in these patholo-
gies, their cost-effectiveness and healthcare sustain-
ability.’ ® However, despite these guidelines”™" and
other efforts to promote HIV testing among those
at risk,” * ° testing rates have remained low.'** A
review of 10 UK studies reporting HIV testing rates
in patients presenting ICs showed that only 22%
(95% CI 14 to 31) received an HIV test."’ Simi-
larly, the prevalence of HIV testing among patients
diagnosed with an IC for HIV within the following
4 months after being seen by PHC centres in Cata-
lonia was 18.5%6 in 2012.*¢ This lack of awareness
has been attributed mainly to general practitioners’
lack of time and lack of training in HIV IC."**?

PHC centres in Spain are the entry point to the
public healthcare system. They specialise in the
prevention and are the healthcare resource most
widely used by the general population for HIV
testing."” ' When a patient is diagnosed with HIV]
the PHC physician refers them to a hospital infec-
tious disease service. In 2008, a multidisciplinary
HIV shared care unit was created by the Infec-
tious Disease Department of the Hospital Clinic of

BM)
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Barcelona and three PHC centres relatively near the hospital. In
2012, in these PHC centres, we conducted a retrospective study
comparing the rate of HIV test requests guided by four IC (herpes
zoster [HZ], seborrhoeic eczema [SE], mononucleosis syndrome
[MNS] and leucopaenia/thrombocytopaenia [L/T]) according to
their standard of care (2008) and after three training sessions
explaining the results of HIDES 1 (2012). In 2008, the number
of HIV tests in patients with one of the selected ICs was 3.9%,
which rose to 11.8% in 2012 (p<0.0001)."”

Opportunities for HIV screening remain abundant and
strategies to broaden HIV testing are needed.” ** Clinical deci-
sion support (CDS) tools are information systems designed
to improve clinical decision making through the electronic
medical record.’ Such systems have been developed for a
myriad of clinical issues, including cardiovascular risk factor
management, inappropriate prescribing and timely admin-
istration of immunisations.”” *' Computer-based provider
order entry (CPOE) strategies have been employed for HIV
screening in cities with a high prevalence of HIV and have
shown significant improvements in the offer of HIV tests with
electronic health record interventions.**

In this context, we designed an electronic prompt to system-
atise the screening of patients with HIV guided by IC in PHC.
The aim of this study was to assess the impact of the CPOE
prompt on the rate of HIV tests requested.

METHODS

Design

A prospective interventional study was conducted at three PHC
centres located in Barcelona city centre (Casanova, Borrell and
Les Corts). The electronic prompt was in place between 21 July
2014 and 31 May 20135. In this period, these centres attended 62
700 inhabitants. The PHC serves a population of medium-high
economic status with high rates of immigrants (18.5%) and a
high HIV incidence (22.8/100 000 persons) compared with
other areas of Spain.

We included non-HIV-infected individuals aged 18-65 years
who attended the three PHC centres with one of the following
ICs: HZ, MNS, L/T >4 weeks, SE, STI (genital herpes, urethritis,
cervicitis, gonorrhoea, genital ulcer, syphilis, lymphogranuloma
venereum, condylomas, vaginosis), cervical dysplasia, acute or
chronic hepatitis B or C, idiopathic lymphadenopathy, diarrhoea
for >4 weeks, unexplained weight loss and community-acquired
pneumonia.’

We evaluated IC-guided HIV test requests during the prompt
period and compared them with retrospective data for 2013
(prior to the electronic prompt) and postprompt data (1 June
2015-31 May 2016) for the same IC.
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Figure 1 Electronic prompt screenshot. Translation of the prompt: ‘HIV
Indicator Condition. Request an HIV test'.

Intervention

The electronic prompt (figure 1) was introduced in the physi-
cian CPOE system of the three PHC centres. When general
practitioners coded a new diagnosis of the IC studied (based
on the International Classification of Primary Care), the
prompt instructed them to request an HIV test. The prompt
only appeared once when the IC diagnosis was entered, and
doctors had then to read the message and click ‘okay’ in order
to continue working (regardless of whether the HIV test was
requested or not).

Before the introduction of the prompt system, an informative
session was held at the three PHC centres to explain the details
of the intervention. The study was conducted in real clinical
conditions in the public health service according to the routine
care of patients affected by these ICs in PHC centres. In 2015
and 2016, the global economic crisis led to delays in medical
procedures, resulting in an unintended month of delay between
the request for the test and the sample drawing. Patients who did
not attend the blood drawing appointment were not automati-

cally rescheduled.

Variables

The following variables were assessed: age, gender, country
of birth, type of IC, sexual behaviour, illicit drug use, number
of previous HIV tests, history of IC, whether an HIV test was
requested and the result. We recorded whether the patient
attended the blood drawing visit and, when an HIV test was
positive, the HIV viral load and lymphocyte populations. We
also assessed the age and gender of the physicians.

Statistical analysis

Categorical variables were presented as absolute frequencies,
and percentages and continuous variables as medians and
IQRs. Continuous variables were analysed using the Student’s
t-test for independent samples and categorical variables using
the > test or Fisher’s exact test. The OR was calculated to
study the relationship between the variables and the HIV test
request during the prompt period (model 1). Parameters with
a value of p<0.1 in the bivariate analysis were included in the
logistic regression analysis adjusted by the ICs to determine
their influence on HIV test requests. To study the net effect
of the electronic prompt on the HIV test requests, a logistic
regression model adjusted for age, gender, country of birth and
ICs was constructed (model 2) considering the three periods.
The percentage of positivity rate was calculated separately for
each of the three periods by the number of HIV diagnoses
among the patients for whom HIV tests were requested. Addi-
tional HIV diagnoses in the three periods were estimated as
the number of patients with the IC studied attending a medical
visit for whom HIV tests were not requested, multiplied by the
percentage of positivity rate for each period. The statistical
analysis was performed using R V.3.2.3 statistical software for
Windows.

RESULTS

Baseline patient characteristics during the prompt (2015)
During the 10 months in which the electronic prompt was in
place, 832 patients attended the three PHC centres with one
of the ICs evaluated. The most frequently diagnosed ICs were
HZ (159, 19.19%), STI (152, 18.3%) and SE (113, 13.6%).
The median age was 41.6 (IQR 30-54) years, the gender
distribution was similar, and the majority of patients were
Spanish-born (table 1). Sexual behaviour and illicit drug use
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Table 1 Distribution of indicator conditions identified and HIV test requests in the three study periods
2013 (preprompt) 2015 (prompt) 2016 (postprompt)

Variable (n=849) (n=832) (n=813) P value*
Aget 41.6 (30-54) 41.6 (30-54) 421 (31-53) 0.727
Femalet 461 (54.3) 401 (48.2) 453 (55.7) 0.005
Indicator conditiont

Herpes zoster 191 (22.5) 159 (19.1) 150 (18.5) <0.001

STI 112(13.2) 152 (18.3) 146 (18)

Seborrhoeic eczema 186 (21.9) 113 (13.6) 84(10.3)

Community-acquired pneumonia 85 (10.0) 110 (13.2) 127 (15.6)

Chronic diarthoea (>4 weeks) 56 (6.6) 90 (10.8) 51(6.3)

Idiopathic lymphadenopathy 68 (8.0) 83 (10.0) 95(11.7)

Idiopathic weight loss 46 (5.4) 45 (5.4) 26(3.2)

Leucopaenia/thrombocytopaenia (>4 weeks) 55 (6.5) 40 (4.8) 43(5.3)

Acute or chronic hepatitis B or C 26(3.1) 17 (2.0) 21 (2.6)

Mononucleosis syndrome 17 2.0 16 (1.9) 15(1.8)

Cervical dysplasia 7(0.8) 7(08) 55 (6.8)
Country of birtht

Spain 686 (80.8) 643 (77.3) 636 (78.2) 0317

Other 137(16.1) 154 (18.5) 152 (18.7)

No record 26(3.1) 35(42) 25(3.1)
Indicator condition-based HIV serology 107 (12.6) 296 (35.6) 146 (17.9) <0.001
requestedt
HIV serology not performed# 9/107 (8.4) 58/296 (19.6) 241146 (16.4) 0.028
HIV-positive resultt 2/98 (2.1) 412368 (1.7) 3122 (2.4) 0.905
*P for the comparison between 2013, 2015 and 2016.
tMean (IQR).
0 (%).

§Two requests were excluded (sample error) from 2015.

were recorded in <15% of patients, and these variables were
not included in the final analysis. Of the 832 patients, 117
(14.1%) had previously presented an IC, including 48 patients
with an STI (4196), 17 with SE (14%) and 16 with HZ (149%).

HIV test request during the electronic prompt (2015)

HIV tests were requested for 296 of the 832 (35.6%) patients
and blood tests were made in 238 (58 did not finally have a
sample taken) (table 1).

Physicians provided justification for not ordering the request
in 54 cases: in 20 cases because the patient was referred to
another specialist; in 16 cases because there was already an HIV
test result; in 11 cases due to patient refusal; in 5 cases due to
no potential exposure to HIV; and in 2 cases due to not living
in Spain.

The proportion of HIV requests carried out by IC is shown
in table 2. Overall, the ICs with the highest percentage of HIV
tests performed were MNS, ST, L/T and idiopathic weight loss.

Table 2 Proportion of HIV requests carried out by indicator condition

HIV requests carried out
2013 (preprompt) 2015 (prompt) 2016 (postprompt) P value* P valuet
Indicator conditiont
Herpes zoster 32/191 (16.8) 58/159 (36.5) 271150 (18.0) <0.001 <0.001
STl 34/112 (30.4) 871152 (57.2) 731146 (50.0) <0.001 0245
Seborrhoeic eczema 11/186 (5.9) 24113 (21.2) 3/84 (3.7) <0.001 <0.001
Community-acquired pneumonia 0/85 (0.0) 13/110 (11.8) 3127 (2.4) <0.001 0.004
Chronic diarrhoea (>4 weeks) 2/56 (3.6) 26/90 (28.9) 8/51(18.6) <0.001 0.101
Idiopathic lymphadenopathy 12/68 (17.6) 32/83 (38.6) 17/95 (21.8) 0.007 0.002
Idiopathic weight loss 5/46 (10.9) 21/45 (46.7) 8/26 (44.4) <0.001 0218
Leucopaenia/thrombocytopaenia (>4 weeks) 755 (12.7) 19/40 (47.5) 5/43 (11.6) <0.001 <0.001
Acute or chronic hepatitis B or C 2126 (1.7) 5/17 (29.4) 121 (4.8) 0.093 0071
Mononucleosis syndrome 117 (5.9 11/16 (68.8) 115(7.1) <0.001 0.001
Cervical dysplasia 1/7(14.3) 0/7 (0.0) 0/55 (0.0) 1.000 1.000
*P for the comparison between 2013 and 2015.
P for the comparison between 2015 and 2016.
n (%).
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Table 3  Factors predictive of HIV test request

Variable

Univariate OR (95% CI),
p value

Multivariate OR (95% Cl),
p value

Model 1
Age
Gender
Female
Male
Country of birth
Spain
Other
History of IC
No
Yes
Previous HIV tests
No
Yes
Physician age
Model 2
Age
Gender
Female
Male
Country of birth
Spain
Other
Prompt
No
Yes

0.96 (0.95 to 0.97), p<0.001

1
1.48 (1.11 to 1.98), p=0.007

1
1.82(1.31 to 2.53), p<0.001

1
0.90 (0.60 to 1.34), p=0.617

1
1.53 (1.03 to 2.26), p=0.034
0.97 (0.96 to 0.98), p<0.001

0.96 (0.95 to 0.97), p<0.001

1
210 (1.73 to 2.56), p<0.001

1
1.73 (1.39 o 2.14), p<0.001

1
3.08 (2.53 to 3.74), p<0.001

0.97 (0.96 to 0.98), p<0.001

1
127 (09210 1.77), p=0.147

1
1.53 (1.06 to 2.21), p=0.022

1
1.09 (0.69t0 1.71), p=0.723
0.97 (0.96 to 0.99), p=0.002

0.97 (0.96 to 0.98), p<0.001

1
1.56 (1.25 to 1.96), p<0.001

1
1.36 (1.06 to 1.74), p=0.015

1
3.36 (2.70 to 4.18), p<0.001

Model 1: predictive factors of HIV serology request during the prompt period. Parameters with a value
of p< 0.1 in the bivariate analysis were included in the logistic regression analysis adjusted by the
indicator conditions. Model 2: logistic regression model adjusted for age, gender, country of birth and
indicator conditions considering the three periods.

The statistically significant values are marked in bold.

IC, indicator condition.

Of the 832 individuals with IC, 712 (85.6%) had never under-
gone an HIV test at our centres.

Predictive factors of the HIV request
In model 1, where the HIV test request was evaluated during
the prompt period, younger patient age (p<0.001), male gender
(p=0.007), birth outside Spain (p<0.001), previous HIV tests
(p=0.034) and younger physician age (p<0.001) were associated
with the HIV test request in the bivariate analysis. In the multi-
variate analysis, younger patient age (OR 0.97, 95% CI 0.96 to
0.98), birth outside Spain (OR 1.53, 95% CI 1.06 to 2.21) and
younger physician age (OR 0.97, 95% CI 0.96 to 0.99) were
independent predictive factors for an HIV test request (table 3).
In model 2, where the three periods were considered, the
multivariate analysis showed that the electronic prompt (OR
3.36, 95% CI 2.70 to 4.18) was the factor most closely asso-
ciated with an HIV test request after adjusting for patient age
(OR 0.97, 95% CI 0.96 to 0.98), male gender (OR 1.56, 95%
CI 1.25 to 1.96) and birth outside Spain (OR 1.36, 95% CI 1.06
to 1.74) (table 3).

HIV testing rate in 2013, during the prompt period (2015) and
postprompt period (2016)

There were 849 diagnoses of the selected ICs in 2013, 832 in
2015 and 813 in 2016 (table 1). Patients were of similar ages
and nationalities in all three periods, although the percentage
of women (54.3% vs 48.2% vs 55.7%, respectively) and the IC
distribution differed significantly between the three periods.

There were 107 (12.6%) HIV test requests in 2013, which was
significantly lower than during the 2015 prompt period (296
requests, 35.690; p<0.001). The increase occurred for all ICs
studied and was non-significant only for acute or chronic hepa-
titis and cervical dysplasia.

In 2016, after the withdrawal of the prompt, the number of
HIV requests was 146 (17.9%), significantly lower than in the
2015 period (p<0.001). The reduction affected all ICs, but was
not significant for STI, chronic diarrhoea, idiopathic weight loss
and cervical dysplasia (table 2).

In 2013, two new HIV diagnoses were identified (positivity
rate 2.1% [95% CI 0.1% to 7.6%]), guided by the IC HZ and
idiopathic lymphadenopathy. In 2015, there were four positive
results (positivity rate 1.7% [95% CI 0.5% to 4.4%0]), consisting
of MNS, L/T and two cases of STI (urethritis and genital ulcer).
In 2016, three new HIV-positive patients were detected (posi-
tivity rate 2.49% [95% CI 0.5% to 7.3%]), with baseline ICs of
idiopathic lymphadenopathy, HZ and idiopathic weight loss.

We estimate that 15.8 additional HIV diagnoses would have
been diagnosed in 2013 (95% CI 0.8 to 57.1) if the electronic
prompt had been followed in all patients with the ICs studied,
10.1 (95% CI 3.0 to 26.2) in 2015 and 17 (95% CI 3.6 to 50.4)
in 2016.

DISCUSSION

While the electronic prompt was in place, 832 patients were
diagnosed with one of the ICs studied at the three PHC centres.
In 296 of these (35.6%), an HIV test was requested. In the
same three centres in 2013, prior to the intervention, HIV test
requests based on the same IC were almost three times lower
(12.6%, p<0.001) and this proportion was 17.9% (p<0.001)
during the postprompt period. The multivariate analysis showed
that the prompt was the most important factor that affected the
request for the HIV test.

This study was performed with the same ICs during three
periods at the same PHC in order to avoid unforeseen incon-
sistencies related to variations in staff and patients. During the
prompt period at these centres, there were no other activities,
such as educational meetings or local initiatives, that could have
significantly affected the results.

The prompt required only a single informative session prior to
being used, and the cost of its introduction into the PHC CPOE
system was €2023. Both aspects underline the affordability and
feasibility of this strategy for improving HIV testing in PHC.
The three PHC centres used a different computer system than
the rest of Catalonia, making it easier to patch in an electronic
prompt, although this limited the sample size. The prompt disap-
peared due to a decision of the PHC management to homoge-
nise the computer systems with the rest of Catalonia. Currently,
there are three ongoing research projects evaluating the impact
of this electronic prompt in HIV requests throughout various
PHC areas in Catalonia.

Although there was a significant improvement in HIV test
requests during the electronic prompt period, they were still not
ordered in 64.4% of potential patients, and although ordered
were not carried out in 58 out of 296 patients (19.6%) because
they did not attend the blood drawing appointment. As in our
study, some authors have described a number of factors related to
the alertitself (iming of appearance, duration, position) or demo-
graphic and clinical factors (age and severity of the pathology)
associated with physicians following clinical prompts.”* ** In our
study, possible explanations may include the 1-month delay from
the blood test request to the blood draw, the need to schedule
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the blood test on a different day or the scheduling of another
visit to present the test results. These issues could be facilitated
if PHC centres had rapid same-day HIV tests available, which
could provide results in 20 min** (although they have limitations
when it is appropriate to order additional blood tests).

A number of barriers to HIV testing in PHC have been iden-
tified"* ' *°: consultation barriers from clinicians, including the
lack of verbal strategies, confidence or rapid risk assessment
skills, fear of positive results, stigma, or wrong assumptions
about risk. Barriers related to system factors include restraints in
resources and lack of priority; limited time or missed opportuni-
ties from shared care have been described. Electronic prompts do
not necessarily help overcome all the ‘testing gaps’ that remained
after the introduction of prompts, although overcoming some
of the consultation barriers described, such as lack of aware-
ness and knowledge of IC, or lack of time, would be helpful in
assisting PHC providers to request HIV tests. In addition, elec-
tronic prompts during the history and exam do not preclude
physicians from collecting further patient details.

Possible improvements in the CPOE system could include
showing the prompt whenever the patient’s record is accessed,
while the IC persists or until an HIV test has been requested.
Other potential improvements could be the addition of an HIV
test to other tests ordered with a one-click procedure, triggering
a different prompt when presenting a second IC or providing a
justification for not requesting an HIV test. Moreover, possible
‘prompt fatigue’ or ‘alert fatigue’, where users routinely ignore
prompts within clinical systems,** should be evaluated in further
studies. A recent UK study using a CPOE application to prompt
HIV testing was found to be both useable and generally accept-
able to hospital doctors, general practitioners and nurse practi-
tioners, with little evidence of prompt/alert fatigue.*”

Similar to our study, comparing preimplementation and
postimplementation periods, triage protocol ordering for HIV
routine screening supported by the CDS tool in Arizona demon-
strated that in the emergency department it was feasible and
highly effective in maximising the number of patients tested.*®
An electronic prompt almost doubled the rates of universal HIV
screening by primary care providers in a Midwest practice in
the USA and reduced racial disparities.”’ Federman et al added
a reminder to the medical records within the Veterans Affairs
healthcare system in the USA based on the risk factors for HIV,
leading to an increase in testing of 369%."* Schrantz et al devel-
oped a web-based patient tracking software to flag selected
patients for testing and found an association between the use of
the system and a 26290 increase in testing frequency (from 29.6
to 80.5 tests per month).'* Goetz et al used reminders triggered
by STI and behavioural risk factors and found an increase in the
frequency of testing and the number of new diagnoses made.

During the three periods, we diagnosed nine new HIV infec-
tions after 456 tests were made. The largest Spanish study on
routine HIV testing in PHC?® found 8 HIV-positive individuals
out of the 5404 tests performed: the direct cost of the HIV
screening test per each positive test ranged from €675 to €2025
(€1-3) depending on the region. In our study, adopting the cost
of routine testing shown in the Spanish study, the cost of HIV
IC-guided screening would have ranged from €50 to €150 per
positive test.

We estimate that, if the electronic prompt had been accepted
in every person with an IC, additional HIV diagnoses would
have been found, assuming that the HIV positivity rate for
patients in whom HIV tests were requested was the same as for
those where they were not requested. Thus, these results should
be interpreted with caution.

Model 1 of the multivariate analysis, in which the HIV test
request was evaluated during the prompt period, showed that,
despite the normalisation of testing with the prompt, ethnode-
mographic patient characteristics such as younger patient age,
birth outside Spain and younger physician age remained as
independent predictors of offering an HIV test. The inclusion
of other variables, such as sexual behaviour or illicit drug use,
which were not included in the final analysis due to a lack of
recording, might have been important independent factors, as
suggested by other HIV screening studies." *

IC-guided testing provides a valuable opportunity to identify
individuals with undiagnosed HIV infection. The costs of medical
care increase with the progression of HIV disease since there
is a strong association between severity and costs.” * Evidence
from numerous studies has shown that had testing been offered
to those presenting with an HIV IC, between 21% and 37% of
individuals® ** *¢ ** would have received a much earlier diagnosis.
Approximately 3090 of new diagnoses of HIV infection reported
a prior IC, and being tested for HIV within 6 months of being
diagnosed with an IC reduced the risk of late HIV presentation
by 5096.%

Although electronic prompts might not be perfect, the possi-
bility of improvements in these low-cost tools is huge.'****” In a
context of diminishing financial and human resources, incorpo-
rating interventions such CPOE for HIV IC-guided testing could
be specifically warranted in areas of low HIV prevalence’ ** ¢
where healthcare providers are less familiar with HIV testing.

CONCLUSION

In conclusion, the implementation of an electronic prompt for
10 months when an HIV-related IC was diagnosed by PHC
physician led to a significant increase in the number of HIV test
requests with respect to the preprompt and postprompt periods.
These positive results should encourage future research on
ensuring the accuracy and effectiveness of electronic prompts
that maximise patient safety and minimise alert fatigue.

» Asignificant increase in HIV test requests was observed
during the implementation of the electronic prompt.

» Incorporating computer-based provider order entry for
HIV indicator condition-guided testing could be useful in
increasing indicator condition-guided HIV testing in primary
health centres.

» Further research is ongoing to evaluate the impact of
this electronic prompt in HIV requests in various primary
healthcare areas in Catalonia.
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6. DISCUSION

A continuacion, se discuten los principales hallazgos de este trabajo, sus
implicaciones y algunas oportunidades para trasladar a la préctica clinica habitual y a

futuros proyectos de investigacion.

6.1. INTERVENCION FORMATIVA O MEDIANTE ALERTAS

Tanto el estudio relacionado con nuestra participacion en el estudio HIDES vy las

1% tuvieron

sesiones formativas® como el estudio de la alerta informética guidada por C
una repercusion en el nimero de solicitudes de VIH (esta ultima con mucho mas efecto
y con la ventaja de su bajo coste y de no requerir ningln entrenamiento especial por
parte de los profesionales). Otros estudios que se han basado en estrategias formativas,
igual gue nosotros, han comprobado mejoras en el cribado de VIH tras la formacion,
pero se han encontrado con dificultad para poder formar a todos los profesionales de los
centros, por lo que siempre hay un porcentaje de profesionales que siguen sin ser
alcanzados (proyecto FOCO)"'.

Otros estudios han constatado mejoras discretas con el uso de estrategias

1.%8 realizaron un estudio

educacionales para mejorar el cribado mediante CI. Davis et a
de casos y controles mediante una intervencion educacional sobre realizacion del test de
VIH dirigido a médicos de AP en la ciudad de Bristol. Posteriormente, compararon si se
habian realizado mas solicitudes de la prueba. Objetivaron un incremento anual en la
tasa de prueba de 2,0 (0,7-3,4) de 16,3 a 18,3 por 1 000 pacientes, aunque no pudieron

atribuir el cambio a la estrategia educacional. Youssef et al.*®

evaluaron el impacto de
un programa de educacioén dirigido para clinicos con respecto al diagndstico tardio del

VIH y el conocimiento de las IC de VIH con y sin recordatorios en la historia para
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pacientes con IC. Encontraron que la oferta de prueba fue significativamente mayor
cuando se utilizaban recordatorios (34 %) en comparacion con la educacion sola (3,1 %)
(P <0,001). Gennotte et al."® también usaron sesiones formativas para 10 médicos
generalistas de centros de cuidados para la comunidad africana en Bruselas con el
objetivo de aumentar la conciencia de las Cl y evaluar si la deteccion del VIH mediante
pruebas réapidas era factible y aceptable (basada en el riesgo o la presencia de CI).
Aungue los médicos se sintieron mas comodos ofreciendo una prueba basada en el
riesgo o la presencia de un ClI, el estudio encontrd que los médicos generalmente no
ofrecian la prueba.

El uso de sistemas computarizados para la ayuda a la decisién clinica se lleva
utilizando en Atencidén Primaria desde hace afios para maltiples problemas clinicos,
como factores de riesgo cardiovascular, inmunizaciones y, sobre todo, para realizar
mejoras en la prescripcion de farmacos'%*%,

El uso de la informética como elemento de ayuda para realizar la solicitud de VIH ha
sido evaluado en diferentes estudios. Un estudio reciente llevado a cabo en el Reino
Unido ha utilizado una aplicacién para realizar pruebas répidas de VIH y ha valorado
que es viable y generalmente aceptable para los médicos de hospital, los médicos de
familia y los profesionales de enfermeria, con poca evidencia de fatiga relacionada con
la alerta'®.

Al igual que en nuestro estudio, comparando periodos preimplementacion y
postimplementacion de un protocolo de clasificacion para la deteccion de rutina del VIH
apoyado por la herramienta de soporte informatico, un estudio en Arizona demostrd que
en el servicio de urgencias era factible y altamente eficaz para maximizar el nimero de
pacientes testados'™. Un sistema electrénico casi duplico las tasas de deteccion

universal del VIH por parte de clinicas de Atencién Primaria en el Medio Oeste en los

EE. UU. y redujo las disparidades raciales*®. Federman et al. agregaron un recordatorio



a los registros médicos dentro del sistema de atencion médica de la cohorte de veteranos
en los EE. UU. basado en factores de riesgo para el VIH, lo que llevo a un aumento en
las pruebas del 369 %*.

Schrantz et al. desarrollaron un software de seguimiento de pacientes para identificar
a los pacientes seleccionados para las pruebas y encontraron una asociacion entre el uso
del sistema y un aumento del 262 % en la frecuencia de las pruebas (de 29,6 a 80,5
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pruebas por mes)™". Goetz et al. utilizaron recordatorios activados por ITS y factores de

riesgo de comportamiento y se encontré un aumento en la frecuencia de las pruebas y en

el nimero de nuevos diagnésticos realizados™*%.

En nuestro estudio de la alerta informaética al diagnosticar una Cl, la proporcién de
serologias VIH solicitadas guiadas por Cl aumenté de 12,6 % en 2013 a 35,6 % en 2015
(P <0,001) y disminuyé a 17,9 % después de la eliminacién de la alerta en 2016
(P < 0,001). El analisis multivariado mostré que el factor mas importante que afecté a la
solicitud de la prueba del VIH fue la alerta informatica.

La solicitud solo requeria una Unica sesion informativa antes de ser utilizada, y el
coste de su introduccion en el sistema informatico de Atencidn Primaria fue de 2 023 €.
Ambos aspectos subrayan la asequibilidad y la viabilidad de esta estrategia para mejorar
las pruebas del VIH guiadas mediante CI en Atencion Primaria. Ademas, el hecho de
que en el periodo postalerta no se volviera al numero basal y continuase siendo
significativamente mas alto indica que la alerta también podria ser formativa. Este
hecho también se ha apreciado en otros estudios'®.

El analisis multivariado que tuvo en cuenta los tres periodos del estudio encontrd que
la alerta era el factor mas asociado a la solicitud con un Odds Ratio 3,36. En el modelo
multivariado en el que se evaluo la solicitud de la prueba de VIH durante el periodo de

la alerta, se mostro que, a pesar de la normalizacion de la solicitud de la prueba gracias a

87



88

la alerta, las caracteristicas demograficas del paciente (como la edad del paciente mas
joven, el nacimiento fuera de Espafia) y la edad del médico més joven se mantuvieron
como factores predictivos independientes para ofrecer la prueba de VIH. Otras
variables, como el comportamiento sexual o el uso de drogas ilicitas, que no se
incluyeron en el andlisis final debido a la falta de registro, podrian haber sido factores

independientes importantes como lo sugieren otros estudios de deteccion del VIH®%¢,



6.2. SOLICITUDES SIN REALIZAR: OPORTUNIDADES

PERDIDAS

En nuestro estudio “Solicitud de VIH en condiciones indicadoras en atencion
primaria: resultados de una colaboracion” durante el periodo postcolaboracion no se
realizd la solicitud en el 88,2 % de las condiciones indicadoras y de los pacientes
restantes un 9,0 % no se presentd a la cita para realizar la extraccion analitica. En el
siguiente estudio “Indicator condition-guided HIV testing with an electronic prompt in
primary healthcare: a before and after evaluation of an intervention”, aunque hubo un
aumento significativo en el nimero de solicitudes de serologias a VIH durante el
periodo de la alerta, siguid sin ser solicitada en el 64,4 % de los pacientes potenciales,
pero, a pesar de ser solicitada, finalmente la analitica no fue realizada en 58 de 296
pacientes (19,6 %) porgque no se presentaron a la cita de la extraccion. En 54 de 536
(10,1 %) ocasiones en las que no se realizo la solicitud, los profesionales dieron una
justificacién acerca de por qué no realizaron la solicitud de VIH: en 20 casos fue porque
el paciente fue derivado a otro especialista, en 16 porque ya tenian una serologia VIH
previa, en 11 casos por negativa del paciente, en 5 casos porque el paciente no tenia
relaciones sexuales de riesgo y en 2 casos porque el paciente estaba de paso en Espafia.

Algunos autores han descrito factores relacionados con la propia alerta (tiempo de
aparicion, duracion, posicion) o factores demogréaficos y clinicos (edad o severidad de la
patologia) asociados a que los médicos sigan las indicaciones de alertas clinicas''.
Ademas, otros estudios han detectado una posible "fatiga de alerta”, donde los usuarios

ignoran rutinariamente las indicaciones de las alertas informaticas''’.

Las posibles
mejoras en el sistema de alertas podrian incluir mostrar el aviso cada vez que se accede
al registro del paciente, mientras el Cl persiste o hasta que se solicite una prueba de

VIH. Otras mejoras potenciales podrian ser que al aceptar la alerta quedase generada la
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solicitud de la prueba con un solo clic o poder proporcionar informacion sobre por qué
no se solicita la prueba, en caso de rechazar la alerta, o hacer que la segunda vez que
aparece una Cl y no se hubiese solicitado el test con la primera, apareciera una alerta
diferente mas insistente.

En nuestro estudio, posibles explicaciones sobre por qué no se realizo la solicitud
a pesar de la aparicion de la alerta incluyen el mes de retraso entre la solicitud de la
serologia y la cita para la extraccion analitica, la necesidad de programar el test para
otro dia y la programacion para informar de los resultados en otra visita. Todas estas
cuestiones pueden facilitarse si los centros disponen de test rapidos de VIH, los cuales
se realizan el mismo dia de la visita y proporcionan el resultado en 20 minutos™*
(aunque tiene limitaciones cuando es apropiado solicitar otras determinaciones
analiticas).

No esta claro cudl es el papel del test rapido en Atencién Primaria'*®. Creemos
que puede ser util en los siguientes contextos:

1. Screening en pacientes diagnosticados de condiciones indicadoras que no
requieran determinaciones extras.

2. Seguimiento de una serologia de VIH a los 3 meses previamente negativa
(periodo ventana).

3. Disminuir la ansiedad en pacientes con una relacion sexual de riesgo reciente. En
este caso, existe el peligro de dar una falsa sensacion de seguridad, por lo que siempre
es necesario explicar el periodo ventana.

4. Cuando se preve que el paciente no vaya a realizarse la extraccion o a recoger los
resultados.

En julio de 2019 se inicio un proyecto para evaluar el uso de los test rapidos en
nuestros centros y en el que se abordaran las propuestas anteriores; llevara por titulo

“Proporcion de test de VIH guiados por una alerta informatica en condiciones



indicadoras, aceptabilidad de la alerta informatica y uso de test rapidos en Atencion

Primaria” con la colaboracion del CEEISCAT.

Por otra parte, en la introduccion de esta tesis se han comentado las dificultades
que presentan los médicos de AP para realizar el cribado de VIH y se han identificado
maltiples barreras (ver apartado 2.3.4). Desde los profesionales médicos: falta de
formacion para realizar el test rapido o consejo asistido; falta de estrategias verbales, de
confianza; miedo a dar resultados positivos; estigma o falsas presunciones de riesgo.
Desde el sistema sanitario se incluyen barreras relacionadas con restricciones en los
recursos y falta de prioridad; tiempo limitado para realizar el test rapido o el consejo
asistido, u oportunidades perdidas de atencion compartida. Las alertas informéticas no
necesariamente ayudan a superar todas las barreras, aunque pueden ser de ayuda en
algunas como la falta de conocimiento y formacion en condiciones indicadoras, o el

olvido por la falta de tiempo.

Cabe destacar que durante el estudio de la alerta solo se solicité la prueba del VIH
en el 57,2 % de los nuevos diagndsticos de ETS, al 30,4 % en el estudio pre-alerta y al
50,0 % en el periodo postalerta. Este dato nos preocupa especialmente, dado que la
recomendacion de realizar la prueba de VIH en estas patologias ya era recogida en las
guias de ETS en afios previos a la llegada del concepto de Cl. También se han reportado
en otros estudios datos bajos de cribado de VIH en estas patologias®****. Creemos
que reforzar este punto es fundamental, ya que son las patologias que mas se asocian a
diagnosticos de VIH y no hacer la solicitud conlleva muchas oportunidades perdidas vy,
por tanto, un diagnostico tardio y un aumento de la transmisibilidad. Creemos que

enmendar este punto podria ayudar en gran manera a reducir la brecha diagndstica.
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6.3. NUEVOS DIAGNOSTICOS DE VIH

En el estudio “Indicator condition-guided HIV testing with an electronic prompt
in primary healthcare: a before and after evaluation of an intervention” durante los tres
periodos del estudio de la alerta, diagnosticamos 9 infecciones por VIH, 8 de ellas en
varones (88,9 %) y fueron mayoritariamente espafoles. La edad media fue de 36,7 afios.

En el periodo de la prealerta, se identificaron dos nuevos diagndsticos de VIH que
implicaron una tasa de positividad 2,1 % (95 % CI 0,1 7,6 %). Los diagnoésticos fueron
secundarios a las Cl: herpes zéster y linfadenopatia idiopatica. Durante el periodo de la
alerta, hubo cuatro resultados positivos con una tasa de positividad del 1,7 % (IC del
95%: 0,5-4,4%). Las IC que condujeron al diagnéstico fueron un sindrome
mononucleosico, una leucopenia y dos casos de ETS (una uretritis y una ulcera genital).
En 2016, el periodo postalerta, se detectaron tres nuevos pacientes VIH positivos con
tasa de positividad del 2,4% (IC 95 %: 0,5-7,3 %). Las IC implicadas fueron una
linfadenopatia idiopatica, un herpes zéster y una pérdida de peso idiopatica.

Estimamos que se habrian diagnosticado 15,8 diagnosticos adicionales de VIH en
2013 (1C95 del 95 %: 0,8-57,1) si se hubiera seguido el indicador electronico en todos
los pacientes con IC estudiadas, 10,1 (IC del 95 %: 3,03-26,2) en 2015, y 17 (95 % CI
3,6 —50,4) en 2016. Este calculo se ha realizado asumiendo que la tasa de positividad
del VIH para pacientes en quienes se solicitaron pruebas de VIH era la misma que para
aquellos en los que no se les solicitd. Por lo tanto, estos resultados deben ser
interpretados con cautela, pero creemos que dan una idea de las oportunidades

diagnosticas perdidas.



Periodo Edad | Sexo  Origen Condicion Conducta Antecedente CD4 Carga
indicadora sexual de CI cel/ml) viral
copias/ml
~ Herpes No
PRE 52 a Espania Z6ster No consta No consta consta No consta
ALERTA 34 a Espafia Adenopatia No consta Si No No consta
consta

34 a Espafia SMN HSH No 288 955700

26 a Espafia Uretritis No consta No 191 127200

ALERTA 54 Q Espafia Leucopenia | Heterosexual Si 7 551200

a1 g | Latino- | ETS (Ulcera | g o) si 672 11180
américa genital)

34 48 Espafia Adenopatia No consta No 351 216000

POST 29 a No Herpes HSH Si 444 2906
ALERTA consta z0ster

26 | 4 | Espafia Pe’gf‘)gg de HSH No 316 18900

Tabla 6: Caracteristicas de los pacientes VIH positivos del estudio de la alerta electrénica
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6.4. CUAL ES LA MEJOR ESTRATEGIA PARA SU APLICACION

Una de las incdgnitas que aln queda por resolver es cudl deberia ser la estrategia
de implementacion del cribado de VIH que deberia ser focalizada en Atencion Primaria
teniendo en cuenta que se pueda aplicar a la practica clinica real. Muchos estudios han
detectado que la implementacion de las guias de practica clinica para el screening de
VIH no es facil®®Ho,

En el estudio de Dominguez-Berjon et al.''®, dentro del ESTVIH Project
realizado en Madrid, se comparoé la aceptacion de los profesionales a tres tipos de oferta
(rutinaria, guiada mediante una alerta en Cl y con un cuestionario de riesgo) en 6
centros de Atencion Primaria, aplicando cada una de las estrategias en 2 de ellos. La
aceptabilidad de las distintas estrategias era similar entre los pacientes, pero diferente
entre los profesionales. La aceptacion de los profesionales, tanto enfermeras como
médicos, en participar en el estudio fue del 56,9 % de los profesionales; a pesar de eso,
el reclutamiento de pacientes solo fue realizado por 25,9 % de los profesionales. La
estrategia en la que mas profesionales se prestaron a participar fue en la de las ClI
(47,2 %), y fue similar entre el ofrecimiento de rutina (18,5 %) y la del cuestionario de
riesgo (14,3 %). Esto influyd en que la estrategia mediante CI fuera la que mas
pacientes reclutara (155, 85 y 17 pacientes respectivamente) y fue la Gnica que detecto
pacientes positivos. Opinan que el interés inicial de los profesionales para participar en
una estrategia particular puede estar condicionado por el volumen de pacientes a evaluar
0 por la practica anterior predominante. Lo habitual es ofrecer la prueba de VIH cuando
se detecta un comportamiento de riesgo de un paciente o bajo sospecha clinica. Por
tanto, si los pacientes no revelan conductas de riesgo, no se perciben a si mismos en
riesgo o los profesionales de atencién médica no obtienen de los pacientes informacion

sobre sus conductas de riesgo, las estrategias basadas en deteccion de estas conductas no



llegaran a buen puerto’®. De hecho, nuestro estudio no pudo evaluar las variables sobre
consumo de drogas, uso de preservativo ni conducta sexual porque no habia registro en
la gran mayoria de las historias clinicas. En el estudio VIHAP* apenas un 64,1 % tenfan
cumplimentada la variable sobre orientacion sexual. En consecuencia, estamos de

acuerdo con el estudio de Dominguez-Berjon™®

en el que afirma que actualmente
preguntar por las practicas de riesgo sexual no forma parte de la practica habitual de los
profesionales de Atencién Primaria. El sistema informéatico de Atencién Primaria de
nuestros centros (ECAP), que es el programa mayoritario de Catalufia, contiene un
apartado sobre conducta sexual para rellenar al aplicar el Programa de actividades
preventivas y de promocion de la salud (PAPPS). Debemos decir que es muy escueto:
basicamente recoge si el paciente tiene actividad sexual de riesgo o0 no, si usa
preservativo y si se le ha dado consejo sexual. Creemos que mejorar este registro podria
ayudar a detectar conductas de riesgo y potenciar la promocién del test. De hecho,
actualmente se esté llevando a cabo el estudio del CEEISCAT, premiado con una beca
PERIS 2016, “Eficacia de una intervencion de formacion y la implementacién de una
alerta electrdnica en la historia clinica informatizada para mejorar el diagndstico precoz
del VIH y otras infecciones de transmision sexual en Atencion Primaria: un ensayo
clinico aleatorizado”, que incluye un subestudio sobre cambios en este apartado de
ECAP. Por otro lado, el proyecto ESTHIV también pretende evaluar la aceptabilidad y

la viabilidad de la implantacion en la Comunidad de Madrid de una guia sobre como

abordar el historial de salud sexual en atencién primaria**®.
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Figura 16: Pantalla de ECAP sobre conducta sexual

También se cree que el cribado mediante condiciones indicadoras es menos
estigmatizador dado que esta guiado por unos sintomas y no por unas conductas raciales
o sexuales™. De igual manera creemos que el hecho de fomentar el test del VIH
mediante la alerta puede ayudar a normalizarlo*®®, lo que mejoraria el estigma de los
profesionales ante el test.

Todavia queda la duda de si con el cribado mediante Cl se promueve los
diagnosticos precoces. Con las Cl se presupone que el paciente ya ha empezado a
desarrollar una enfermedad y, por tanto, es posible que no se encuentre en un estadio
precoz. Aunque algunas de ellas estan asociadas a infeccion reciente, como
linfadenopatias, fiebre, sindrome mononucleésico o pérdida de peso****%.

En nuestro estudio tenemos informacion acerca de la carga viral y los CD4 en el
momento del diagnostico de VIH de 7 pacientes. Tres tuvieron una inmunidad superior

a 350 CD4. Solo uno de ellos tuvo una enfermedad definitoria de SIDA. Dado que son

pocos pacientes, no nos permite extraer conclusiones respecto a si las Cl permiten



mejorar el diagndstico precoz. En el estudio VIHAP*, que estudiaba el cribado rutinario
en Espafia, detectaron 8 pacientes positivos después de realizar 5 404 pruebas. Todos
sus pacientes fueron diagndsticos precoces, con CD4 superiores a 350. Asi que
aparentemente la estrategia de cribado rutinario podria ser la que dé respuesta a este
punto en nuestra area, aunque el nimero positivos es demasiado bajo para poder hacer
afirmaciones con rotundidad. En el estudio HIDES realizaron el test a 3 588 personas
con Cl y detectaron 66 (1,8 %) pacientes VIH positivos. Solo tuvieron datos sobre su
CD4 en 35 individuos, con una media de CD4 de 400 células/pL (rango entre 11—
675)*.

Por otro lado, estudios sobre CI que parten de los pacientes VIH diagnosticados,
encuentran que ya tenian antecedentes de CI previas y no habian sido testados en el

123,124

momento de su presentacion , lo que hace pensar que se hubieran podido

diagnosticar con anterioridad y haber recibido un diagnéstico mucho mas

tempran082’83'86'115.

De hecho, en el estudio que realizaron Scognamiglio et al.
encontraron que aproximadamente el 30% de los VIH recién diagnosticados
presentaron, al menos, una Cl antes del diagndstico de VIH y que el hecho de realizar la
prueba de VIH en los 6 meses posteriores a haber sido diagnosticado ClI redujo el riesgo
de presentacion tardia en un 50 %%

En nuestro estudio durante el periodo de la alerta, encontramos que 117 de 832
(14,0 %) ya tenia CI previas al diagndstico. Y de los positivos 4 de 9 (44,4 %) también

presentaban antecedente de CI previa.

Si consideramos los costes economicos, los gastos de la atencion médica
aumentan con la progresion de la enfermedad del VIH ya que existe una fuerte
asociacion entre la gravedad y los costes?”*#?°. Por ello, hay que intentar potenciar los

diagnosticos precoces, pero también tener en cuenta el valor total de la intervencion.
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En nuestro estudio se realizaron 456 pruebas entre los tres periodos y se
detectaron 9 personas positivas. El mayor estudio espafiol sobre pruebas de deteccion de
VIH en Atencién Primaria (VIHAP)* encontré 8 personas VIH positivas de las 5 404
realizadas: El importe directo de la prueba de deteccion de VIH por cada prueba positiva
varié de 675 € a 2025 € (teniendo en cuenta un coste por prueba entre 1 y 3 €)
dependiendo de la region. En nuestro estudio, si adoptamos el precio de las pruebas de
rutina que se muestran en el estudio en espafiol, la cuantia de la deteccion guiada
mediante Cl de VIH habria oscilado entre 50 y 150 € por prueba positiva.

En el estudio DRIVE? fueron comparados los costes del cribado rutinario, 14 CI
y el cuestionario ER&CI. Para el cribado rutinario encontraron un coste por nuevo
diagnostico de 1938 €; para las 14 IC del HIDES, el coste fue de 552 €, y para el
cuestionario ER&CI, de 992 €.

En el articulo de revision de Jesis Martin Fernandez y Julia del Amo “Coste-
efectividad de las estrategias de diagndstico precoz del VIH en Atencion Primaria™*® se
comparan distintos modelos de coste—efectividad respecto al cribado rutinario
poblacional, tanto en Estados Unidos como en Europa, algunos de ellos ya mencionados
en la introduccion de esta tesis*®**!. Destacan la importancia de valorar el ratio coste—
efectividad incremental (RCEI) y los afios de vida ajustados por calidad (AVAC) para
decidir implantar una estrategia de cribado poblacional y su financiacion politica. Una
de las limitaciones que han tenido estos estudios es que no consideran la iatrogenia
potencial de la estrategia. En los trabajos de Yazdanpanah se atribuye una pérdida de
calidad de vida del 31 % tras un primer test falso positivo durante 7 dias*?®'?°. Otra
limitacion es que, dado que el tratamiento precoz de la infeccion no solo tiene efectos a
nivel individual, sino también a nivel colectivo, es posible que en los modelos no se
haya captado la potencialidad de las estrategias evaluadas®. Existe un trabajo en marcha

para comparar resultados de diversas estrategias de cribado precoz para el VIH en



diferentes entornos sanitarios europeos, entre ellos Esparfia, que se denomina OptTest
(Optimising Testing and Linkage to Care for HIV across Europe project)*®’. En la
Conference on Retroviruses and Opportunistic Infections (CROI) de 2017 se presento el
trabajo, “Effectiveness and cost-effectiveness of HIV screening strategies across
Europe”, del que también son coautores Jesus Martin Ferndndez y Julia del Amo, en el
que ya se ha hecho un estudio poblacional a nivel espafiol y en el que se afirma que el
cribado rutinario es coste—efectivo®®. Este estudio aln no ha sido publicado e

igualmente no estéa definido como se llevaria a cabo su aplicabilidad.

Volviendo al cribado dirigido mediante Cl, ha demostrado ser una valiosa
oportunidad para identificar a personas con infeccion por VIH no diagnosticada.
Muchas sociedades cientificas estan preocupadas respecto a como encontrar métodos
para aplicar las CI con el fin de que se solicite el test y se elaboren guias a nivel europeo
que garanticen que asi sea; entre ellos, el proyecto OptTEST™?, ya mencionado, que
esta desarrollando estudios sobre ello**.

La introduccion de alertas parece ser un método sencillo, barato y facil de introducir
en la préctica clinica diaria, que se ha mostrado efectivo. Creemos que esta podria ser
una manera de ponerlo en funcionamiento. Si bien las alertas electronicas pueden no ser
perfectas, la posibilidad de mejoras en estas herramientas de bajo coste es
enorme’**% En un contexto de disminucién de recursos financieros y humanos, se
podrian incorporar intervenciones con avisos electronicos para guiar las pruebas de VIH
mediante CIl. Estdn especificamente probadas en areas de baja prevalencia del
VIH®8% donde los profesionales de atencién médica estan menos familiarizados con
las pruebas del VIH.

Derivado de la idea de nuestro proyecto de la alerta estamos llevando a cabo un

proyecto similar, pero de mayor alcance, realizado en colaboracion con el CEEISCAT y
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con la Societat Catalana de Medicina Familiar i Comunitaria (CAMFiC) en relacion con
el proyecto PERIS 2016 <“Eficacia de wuna intervencion de formacion y la
implementacion de una alerta electronica en la historia clinica informatizada para
mejorar el diagndstico precoz del VIH vy otras infecciones de transmision sexual en
Atencion Primaria: un ensayo clinico aleatorizado”, ya mencionado con anterioridad.
Este estudio pretende obtener resultados de mayor envergadura, pues se estd
desarrollando en un territorio mucho més amplio con una muestra mayor.

Por otro lado, hemos iniciado un estudio para evaluar qué opinan los médicos a
quienes les aparecid la alerta sobre la alerta en si y analizar por qué no realizaron la

solicitud a pesar de la recomendacion de la alerta.



CONCLUSIONES

Una intervencién mediante sesiones formativas y la participacion en el estudio
HIDES triplicé la peticion de serologias VIH guiadas por Cl, pasando de un 3,9 % a

un 11,8 %.

La introduccion de una alerta en el sistema informatico de atencion primaria guiada
mediante Cl aument6 de forma significativa las solicitudes de VIH. La proporcién
de solicitudes pasé del 12,6 % al 35,6 %; tras la retirada de la alerta, disminuyo al
17,9 %. La alerta fue el factor independiente mas asociado a la solicitud con un OR

3,36.

La alerta resultd una buena forma de aplicar a la practica clinica real el cribado de
VIH mediante CI. Demostré ser un método sencillo, barato y facil de introducir para

fomentar la realizacion de la prueba del VIH en la poblacion general.

El ratio de positividad del VIH fue elevado en el cribado basado en condiciones
indicadoras, lo que aporta evidencia sobre su eficacia como estrategia de screening

del VIH.

El hecho de ser un paciente joven, nacer fuera de Espafia y la menor edad del
médico fueron factores predictivos independientes para realizar la solicitud de VIH

durante el periodo de la alerta.

101



6. A pesar de la alerta electronica, sigue sin realizarse el screening al 64,4 % de las Cl,
lo que da lugar a oportunidades diagnosticas perdidas. Se estimO que se habrian
diagnosticado 10 (95 % CI 3,0-26,2) casos mas si se hubiera hecho la prueba a

todos los pacientes con CI.

7. Los resultados sugieren que esta estrategia podria ser Util para aumentar el nimero de
solicitudes de VIH guiadas por condiciones indicadoras en los centros de Atencion

Primaria.
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Objectives

The aim of the study was to compare prospectively indicator-condition (IC)-guided testing versus
testing of those with non-indicator conditions (NICs) in four primary care centres (PCCs) in
Barcelona, Spain.

Methods

From October 2009 to February 2011, patients aged from 18 to 65 years old who attended a PCC
for a new herpes zoster infection, seborrhoeic eczema, mononucleosis syndrome or leucopenia/
thrombopenia were included in the IC group, and one in every 10 randomly selected patients
consulting for other reasons were included in the NIC group. A proportion of patients in each
group were offered an HIV test; those who agreed to be tested were given a rapid finger-stick
HIV test (€6 per test). Epidemiological and clinical data were collected and analysed.

Results

During the study period, 775 patients attended with one of the four selected ICs, while 66 043
patients presented with an NIC. HIV screening was offered to 89 patients with ICs (offer rate
11.5%), of whom 85 agreed to and completed testing (94.4 and 100% acceptance and completion
rates, respectively). In the NIC group, an HIV test was offered to 344 persons (offer rate 5.2%), of
whom 313 accepted (90.9%) and 304 completed (97.1%) testing. HIV tests were positive in four
persons [prevalence 4.7%; 95% confidence interval (CI) 1.3-11.6%] in the IC group and in one
person in the NIC group (prevalence 0.3%; 95% CI 0.01-1.82%; P < 0.009). If every eligible person
had taken an HIV test, we would have spent €4650 in the IC group and €396 258 in the NIC group,
and an estimated 36 (95% CI 25-49) and 198 persons (95% CI 171-227), respectively, would have
been diagnosed with HIV infection. The estimated cost per new HIV diagnosis would have been
€129 (95% (I €107-153) in the IC group and €2001 (95% CI €1913-2088) in the NIC group.

Conclusions

Although the number of patients included in the study was small and the results should be
treated with caution, IC-guided HIV testing, based on four selected ICs, in PCCs seems to be a
more feasible and less expensive strategy to improve diagnosis of HIV infection in Spain than a
nontargeted HIV testing strategy.
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Introduction

The large majority of sexually transmitted infection (STI)
prevention, diagnosis, and treatment occurs in primary
care centres (PCCs) [1,2]. In Spain, access to the health
service is universal and free, and PCCs are the settings most
frequently visited in order to take an HIV test (approxi-
mately 300 of all HIV tests are carried out in PCCs) [3,4],
and where 7206 of people receive health care at least once
a year [5]. As such, they appear to be suitable settings for
HIV screening strategies [6]. Moreover, as a consequence
of the reduction in morbidity and mortality in HIV-infected
patients associated with highly active antiretroviral
therapy, an increased number of patients have stable,
chronic HIV infection, and this health care challenge may
require new approaches.

In this context, in 2008 we created a multidisciplinary
pilot unit, called the Unit of HIV Care Sharing, linking
Hospital Clinic and four PCCs with the aim of cooperation
in patient care, research and training in the field of HIV
medicine. Eight hospital health care providers and 35 com-
mitted PCC staff members were involved in the unit.

With the aim of improving the detection of HIV infection
in the general population, we undertook a prospective
study in PCCs to compare the outcomes of two HIV testing
strategies. The proportion of PCC attendees who were
offered screening, the acceptance rate, the HIV prevalence
and the numbers and characteristics of newly diagnosed
individuals were evaluated.

One of the approaches was based on screening patients
attending the PCCs with four selected indicator diseases/
conditions (ICs) [herpes zoster (HZ), seborrhoeic eczema
(SE), mononucleosis syndrome (MNS) and leucopenia/
thrombocytopenia (L/T)] (the IC approach) and the other
approach was to test nontargeted patients attending these
centres for any other reason [the non-indicator condition
(NIQ) approach].

Methods

From October 2009 to February 2011, a multicentre, pro-
spective study was carried out, without the involvement of
additional staff, in four PCCs in Barcelona, Spain, which
were identified as C1, C2, C3 and C4. Centres C1, C2 and C3
serve populations of medium to high economic status with
low rates of immigration, while centre C4 serves a popu-
lation of low to very low socioeconomic status with a high
rate of immigration.

If the patients presented with any of the four selected ICs
(HZ, SE, MNS or L/T) they were allocated to the IC group.
If they presented with any other medical condition, they
were randomly selected (one in every 10 patients) to par-
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ticipate in the NIC group. Patients recruited to the IC group
were also included in the international pilot study HIV
Indicator Diseases across Europe Study I (HIDES I) to evalu-
ate the prevalence of HIV in patients with ICs [7].

Consecutive patients between 18 and 65 years old who
were not already known to be HIV positive, attending
any of the four selected PCCs, were offered an HIV test. If
they gave written consent, they were interviewed using a
standardized questionnaire (with questions about their
demographic characteristics, previous HIV testing behav-
iour and relevant past medical history) and a rapid HIV test
was performed at the same time. The study was approved
by the ethics committees of the different centres.

The HIV test used for screening was a fourth-generation
rapid test (Determine” HIV-1/2 Ag/Ab Combo; Alere
Medical Company, Chiba, Japan) that analyses a blood
sample extracted by finger-stick. The cost for every rapid
test performed was €6. Before the beginning of the study,
PCC staff members were trained in how to perform the
rapid test. Patients with an HIV-positive diagnosis were
referred to a specialized centre for further assessment.

Patient characteristics were compared using the y?* test
for categorical variables and the Kruskall-Wallis test for
continuous variables. Statistical analyses were performed
using SPSS” version 18.0.1 (IBM Software Group, Somers,
NY).

Results
Study population

According to the computer records of the four PCCs, 775
persons aged 18-65 years attended these centres with the
selected ICs during the study period, and constituted the
IC group, while 66 043 persons attended with NICs, of
whom 6604 persons (10%) were randomly selected for the
NIC group.

In the IC group, the test was offered to 89 persons; 85
accepted and 85 completed the test. In the NIC group, the
test was offered to 344 persons; 313 accepted and 304
completed the test. Thus, the offer rates for the IC and NIC
strategies were 11.5 and 5.206, the acceptance ratios were
94 and 90%, and the completion rates were 100 and 97%,
respectively.

Baseline characteristics

The baseline characteristics of those tested in the two
groups are shown in Table 1. The two tested groups of
patients were similar in age, sexual behaviour, number of
sexual partners per year, use of condoms, sexual activity,
use of recreational drugs, hepatitis B or C virus infection
and previous HIV screening.
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Table 1. Baseline characteristics of the tested patients

Indicator ~ Non-indicator

strategy  strategy Pvalue
Total number of patients 85 304
Gender (N, %)
Male 60(71) 17 (39) 0.0001
Female 25(29) 187 (61)
Age Median (IQR) 36(29-49) 35(28-65) 0.72
PC settings (N, %)
C1/C2 9(1) 167 (55) 0.0001
G 31(36) 95 (31)
C4 45 (53) 42 (14)
Origin (N, %)
Spain 61(72) 197 (65) 0.24
Ethnicity (N, %)
Caucasian 68 (80) 220(72) 0.001
Sexual orientation (N, %)
Homosexual / Bisexual 8(9) 16 (5) 0.20
Educational level (N, %)
College 36(42) 159 (52) 0.024
Work situation (N, %)
Employed 66(78) 243 (80) 0.78
Willingness of participation (N, %)
Sexually active 23(27) 141 (46) 0.003
Scientific interest 37(44) 108 (36)
Indifferent 25(29) 53 (17)
Number of visits to health

care system (N, %)
1(1) 9(3)
1-3 78(92) 220 (72) 0.0001
3-5 6(7) 14(5)
>5 0(0) 60 (20)
Number of sexual partners
(per year) (N, %)

0 8(10) 17 (6)
1 47 (55)) 210 (70) 0.10
2-3 16(19) 35(12)
>4 12(14) 37(12)
Condom use (N, %)
Never 39 (46) 129 (43) 0.40
Sexual activity (coitus per week)
0 12(14) 51(17) 0.1
1-3 65(77) 199 (66)
=4 7(8) 49 (16)
Previous sexually transmitted disease 12 (74) 18 (6) 0.20
Previous hepatitis B virus 33) 2(1) 0.072
Previous hepatitis C virus 1(1) 3(1) 1.00
Drug user 10(12) 38 (12) 1.00
Drug use during sex 6(7) 21(7) 0.51
Previous hospital admission 11(13) 56 (18) 0.26
Previous severe infection 3(3) 2(1) 0.65
Previous HIV test
Never 57 (67) 174 (57) 0.17

Missing data: 1(0.3%) sexual orientation, 2 (0.7%) work situation, 2 will-
ingness of participation (0.7%), 1(0.3%) number of visits to health care
system, 7 (2%) number of sexual partners, 17 (4%) condom use, 5 (2%0)
sexual activity, 1 (0.3%) previous HBV, 2 (0.5%) previous HCV, 1 (0.3%) drug
user, 92 (30%) drug use during sex, 194 (64%) previous severe infection, 7
(2%) previous HIV test.

However, in the IC tested group (n=85), there were
significantly more male patients and more Caucasian
patients than in the NIC tested group, and half of the tested
IC patients were enrolled at C4. Forty-seven per cent of the
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tested IC patients said that they had a scientific interest in
participating in the study and, interestingly, a higher pro-
portion of tested IC patients than tested NIC patients had
consulted the health system one to three times in the past
year, and the tested IC patients had had more previous STIs
than the tested NIC patients.

Clinical conditions

In the IC tested group, there were 36 (4200) cases of SE, 21
(25%) of HZ, 19 (22%) of MNS and 13 (15%) of L/T. In the
NIC tested group, the main reason for attending the PCC
was an acute condition (255 persons; 84%), in most cases
a general (104 persons; 34%) or unspecified (74 persons;
24%) acute condition.

HIV prevalence

In the IC group, of the 85 persons tested, four were HIV
positive, giving a prevalence of 4.7% (950 CI 1.3-11.6%).
In the NIC tested group (1 = 304), only one person was HIV
positive, giving a prevalence of 0.3% (95% CI 0.01-1.820b)
(P =0.009).

Characteristics of patients newly diagnosed with
HIV infection

In the IC group, all four patients diagnosed with HIV infec-
tion were male, their median age was 34 years [interquartile
range (IQR) 32-37 years], they were all diagnosed at C4
and they had all had at least one visit to a PCC before
study entry. Two of the patients presented with SMN and
two with L/T. Three of them were Caucasian; were men
who have sex with men (MSM); had at least four partners
per year; had visited an STI clinic, and had had a previous
HIV test. The remaining patient, notably, was 58 years old
and heterosexual, with a single female sexual partner, had
never used condoms, and had no history of HIV serology.

In the NIC group, the HIV-positive patient was a
32-year-old man attending for a dermatological condition
who was diagnosed at C1. He was a Caucasian MSM with
at least four sexual partners per year and one to three
coitions per week; he always used condoms and had had a
previous HIV test.

Cost of a new HIV diagnosis

If we had performed this HIV screening in every eligible
person who attended these four PCCs, we would have spent
€4650 for the IC group (n =775) and €396 258 (n = 66043)
for the NIC group. Considering the HIV prevalence obtained,
in the IC group (prevalence 4.700) an estimated 36 persons
(95% CI 25-49) would have been diagnosed with HIV
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infection and in the NIC group (prevalence 0.3%) an esti-
mated 198 persons (95% CI 171-227) would have been
diagnosed. The direct cost of a new HIV diagnosis would
therefore have been €129 (95% CI €107-153) in the IC group
and €2001 (95% CI €1913-2088) in the NIC group.

Discussion

This is the first study comparing I1C-guided testing versus
testing of patients with NICs as a strategy for improving
HIV detection in PCCs. Although the number of patients
was small and the results should be treated with caution,
IC-guided HIV testing, based on four selected ICs, in PCCs
seems to be a more feasible and less expensive approach
than nontargeted HIV testing to reduce undiagnosed HIV
infection in Spain.

The high rate of HIV-positive tests found in the IC group
(4.7%0; 95% CI 1.3-11.6%) demonstrates the merit of offer-
ing an HIV test to patients with these ICs. It is noteworthy
that the HIV prevalence obtained for the four ICs studied
was similar to that obtained in HIDES I [7], which included
3588 individuals from 14 countries. In HIDES I, the HIV
prevalence in the 535 patients with SMN and/or L/T was
3.7% (95% CI 2.3-5.7%), similar to that for our patients
newly diagnosed with HIV infection.

Although the acceptance rate of both strategies in this
population of patients was high, the offer rate was modest
(11.5% in the IC group and 5.2% in the NIC group). In
Europe, similar offer rates have been reported in emergency
departments (6.20) [8] and for the rapid point-of-care
HIV test (15.6%) [9]. Published screening rates suggest
that whether dedicated staff are available and whether an
opt-in (with written consent) or opt-out approach is used
have a significant effect on the offer and acceptance rates
of HIV screening [10,11].

In a context of diminishing financial and human
resources, this screening study with no additional staff
mimicked the real-life implementation of routine HIV
screening in PCCs. We examined retrospectively the number
of HIV tests performed in individuals presenting with these
four ICs in the same PCCs during 2008. A total of 704
patients attended the PCCS with these ICs; 68 HIV tests
were performed (9.6% offer rate) and four were positive
(HIV prevalence 5.8%0; 95% CI 1.6-14.4%) [12]. These results
suggest that barriers to routine testing may still exist in the
attitudes and practices of clinicians [13,14], and this requires
to be addressed urgently through collaboration and the
provision of relevant information.

Interestingly, in this study the IC population had a higher
proportion of previous STIs and visits to PCCs, which
represent missed opportunities for earlier HIV diagnosis. Of
the patients newly diagnosed with HIV infection, 8000 were
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MSM, which suggests that current efforts to identify new
HIV infections should be focused on this group [15].

Conclusions

Although the number of patients was small and the results
should be treated with caution, IC-guided HIV testing,
based on four selected ICs, in PCCs seems to be a more
feasible and less expensive strategy to improve diagnosis
of HIV infection in Spain than a nontargeted HIV testing
strategy.
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Garcia, 4.%; Garcua, F2

Instituciones a las que pertenecen los autares: 1. CAP Casanowva, Barcelona, 2. CAP Les Corts, Barcelona, 3.
CAP Borrell, Barcelona, 4. Hospital Clinico, Barcelona.

OBJETIVO

La busqueda de pacientes VIH mediante enfemrmedades indicadoras (EI) es una estrategia
propuesta en Europa para aumentar la deteccidon precoz del VIH. El objetivo es analizar si
intervencionas realizadas para concienciar de |a importancia de |la deteccion precoz de VIH en tres
centros de Atencién primaria (CAP) durante 2009-2010 influyeron en la proporcién de serologias
‘Efngoséc;llmtadas en EI en el afio 2012 en comparacion con el periodo anterior a las intervenciones

METODO

Estudio multicéntrico retrospectivo de comparacion de estudio pre y post intervencidn. La
intervencion se realizé mediante sesiones dirigidas al personal sanitario y participacion en estudio
HIDES (anos 2009-2010). Se compararon el ndmero de pruebas VIH realizadas pacientes entre
18 v 64 afios con nuevos diagnosticos de herpes zaster (HZ), eccema seborreico (ES), sindrome
mononucledsico (SMN) v leucopenia/trommbopenia (L/T) en tres CAP en el afio 2008 v 2012. Se
excluyeron los pacientes VIH vya conocidos. Se evaluaron wanables sociodemoagraficas,
condicionantes de nesgo asociados a VIH, solicitud de serclogia de VIH v resultado.

RESULTADOS

Mo hubo diferencias en edad (41.2+13,68), sexo, ETS o hepatitis previas. La distnbucion de EI
cambid, con un aumento de SMM (18% vs 34% ), v disminucién de ES (35% vs 28%) v L/T (19%
ws 89%), en 2008 y 2012 respectivarmente (p<0.01). Hubo un aumento de solicitudes de pruebas
WVIH del 3.9% al 11.8% (p<0.0001). La tasa de infeccion por VIH fue del 2.2% (95% CI 0.4-7.3)
{5.0% 2008 vs 1.4% en 2012, p= 0.33).
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Se triplico la peticion de pruebas de VIH en EI tras la intervencion (de 2.9 a 11.8%).
« Mo obstante, en un 88% no fueron solicitadas las serologias.
»  Se dejaron de diagnosticar precozmente 27 (5-88) pacientes entre los dos afios.
- Muevas estrategias son necesarias para mejorar los resultados.
Contacto: Dra. Laia Cayuelas lcayuell@clinic.ub.es @lalacayuelas NOmero p:frster: 5
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Laia Cayuelas Redondo (1,2), Marina Ruiz (1), Belchin Kostov (2}, Ethel Sequeira Aymar (1,2), lgnacio Menacho Pascual (2,3), Maria Alba
Hemrero Mateu (1), Felipe Garcia (4), Agathe Ledn (5), Thais Clusa (5), Antoni Sisd-Almirall (2,3).
(1) CAP Casanova, Consorci d'Atencid Priméria de Salut Barcelona Esquerra, Spain
(2} Primary Healthcare Transversal Research Group, IDIBAPS, Spain
(3} CAP Les Corts, Consorci d'Atencid Priméaria de Salut Barcelona Esquerra, Spain
(4) Servei de Malalties Infeccioses, Hospital Clinic de Barcelona, Spain
(5) CAP Raval Sud, Institut Catald de La Salut, Spain

BACKGROUND RESULTS

Assess the impact on the proportion of HIV tests requested 832 patients presented an IC [median age 41.6 years, 48.2%
after the introduction of an electronic prompt (Computer-based  female]. HIV tests were requested in 296 individuals (35.6%) and
provider order entry, CPOE) instructing primary heatthcare  blood tests made in 238. Four previously-unknown HIV infections
(PHC) physicians to request an HIV test when diagnosing  were diagnosed (prevalence 1.7, 95%CI 0.5-4.4). The number of

predefined Indicator Condition (IC). HIV tests requested based on IC increased from 12.6% (2013) to
35.6% (2013) (p<0.001) and fell to 17.9% after removal of the
METHODS prompt in 2016 (p<0.001). Younger patient age (OR 0.97, 95%Cl

0.96-0.98), birth outside Spain (OR 1.53, 95%Cl 1.06-2.21) and
L . . . ici OR 097, 95%CI 0.96-0.99) were
Prospective interventional study was conducted in 2015 in younger physrmar_l age ( ’

three PHC centres in Barcelona to assess the number of HIV Lnsciieng;ne?iematpﬁ]digﬁ' Cfﬁ?gfszsf% :ﬂlgti;isatl nr:\n{u"uc?asé-e sltmﬁé
:;;:;Eu;zttise:gsad:g%n?g_égeylgrr;em;r:gﬁoﬁlsf ii?ez:‘.‘iaocr‘:rirxg have been diagnosed if an HIV test had been performed in all
with a new diagnosis of predefined IC were included. The patients presentingan IC.

results were compared with pre-promgpt (2013) and post-prompt
data (2016).
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CONCLUSIONS

A significant increase in HIV test requests was observed during the implementation of the electronic prompt. This strategy
could be useful in increasing IC-guided HIV testingin PHC centres.

. CAPSBE institut Catal CLiINIC

Consorci d'Atencié Primaria de Salut www.capsbe.cat de I Sakut

Barcelona Esguerra
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Alerta electrénica al diagnosticar una Condicién

indicadora de VIH en Atencion Primaria

Autores: Lzia Cayuelas!, Marina Ruiz |, Balchin Kostow?, Ethel Sequeirzl, Pablo Noguera®, Mariz Albz Herreral, Iznacio Menacha?,
Olga Barbz®, Clusa Thais®, Eva Gonzdlez De Lz Fuente®, Eva Gonzdlez Redondo® Felipe Garciz®, Antoni Sisd Almirzll®, Agzthe L2dn®
Instituciones: ‘CAP Casanova, ZIDIBAPS, *CAP LesCorts *CAP Borrell, *CAP Raval Sud, ®Hospital Clinic. Barcelona.

INTRODUCCION Y OBJETIVO

Las Condiciones Indicadoras (Cl) de VIH son una estrategia para el diagnostico de pacientes VIH. El chjetivo de este estudio es evaluar
el impacto en la proporcion de serclogias de VIH solicitadas después de la introduccion de una alerta electrdnica que insta a los
médicos de atencidn primaria (AP) a solicitar una prueba de VIH al diagnosticar un Cl predeterminada.

METODOS

En 2015, se llevd a cabo un estudio prospectivo de intervencion en tres
centros de atencidn primaria de salud de Barcelona para evaluar el ndmero
de solicitudes de serclogias de VIH realizadas durante la implementacion de | 000
una alerta electrénica. Se incluyeron pacientes de 18-65 afios sin diagnéstico
de VIH y con un nuevo diagndstico de Cl predeterminada. Los resultados se | - _|
compararon con datos pre-alerta (2013} y post-alerta (2016). B e 0 sonte

RESULTADOS

Durante el periode de la alerta 832 paciente presentarcn una Cl [edad mediadl.6 afios (IQR 30-54), 48.2% mujeres]. Los test de VIH
fueren solicitados en 296 pacientes (35,6%) y la extraccion fue realizada en 238. Se diagnosticaron 4 nuevas infecciones de VIH
(prevalencia 1.7, 95%C| 0.5-4.4). El ndmero de solicitudes de VIH basados en Cl aumentd de 2.6% en 2013 a 35.6% en 2015 (p<0.001)
y disminuyd a 17.9% después de la retirada de la alerta en 2016 (p<0.001). El hecho de ser un paciente joven (OR 0.97, 95%CI 0.96-
0.98), nacer fuera de Espafia (OR 1.53, 95%Cl 1.06-2.21) y que el médico que atendiese fuera un médico joven (OR 0.7, 95%CI 0.96-
0.99) fuercon factores predictivos independientes para realizar la solicitud de VIH durante el periodo de la alerta. La alerta electrénica
fue el factor mds asociado (OR 3.36, 95%CI 2.70-4.18) con la realizacion de la solicitud de VIH. Se estimd que 10 [95% CI 3.0-26.2]
nuevos casos se podrian haber diagnosticado siel test se hubiera realizado a todos los pacientes gue acudieron con una Cl.

v g

2 Enberwdad reeadery de VI
Prxmieark ! ol nabiy 100 servingien.

SOLICITUDES VIH llevadas acabo
2013 2015 2016
Pre-Alerta ALERTA Post-Alerta

Proporcion de solictudes a VIH realizadas

segiin condicion  indicadora

ICONDICIONES INDICADDRAS (%)

98 (91,6%) Positivos 2 HErpes zoster 32/101 [16.5) | 58/150(36.5) | 27/150(15.0} |<0.001 |=0.001
(843) ! (2. enfermedad de transmision sexual 34/112 (30.4) | §7/152 (57.2) | 73/146(50.0) |<0.001 | 0.245
Alerta 238 Eccema seborreico 11/186(5.9) | 24/113(20.2) [ 3/B4(3.7) |<0.001 [=0.001
(80,4%%) Neumonia adguirida enla comunidad /85 [0.0} 13/110(11.8) | 3/127(2.4) |<0.001 | 0.0D4
Diarrea cronica (»4semanas) 2/56(3.8) 26/00(28.9) | &/51(1E.8) |<0.001|0.101

12 A ia idiopdtica 12/68 {17.6) | 32/53(38.6) | 17/55(20.8) |0.007 | ooz
(813) (83,6%) pérdida de peso idiopatica 545 (10.8) | 21/45(45.7) | B/26(44.4) [<0.0010.218
Leucopenia/trombocitopenia [>4zemanaz) | 7/55(12.7) | 15/40(47.5) | 5/43 (116} [=0.001 [=0.001

Hepatitis Bo C aguds ocronica 2/26(7.7) 5/17(28.4) | 121048 [o.003 |ooTt

Sindrome mononudledsico 1/17 (5.9} 11/16(66.5) | 1/15(7.1) [<0.0D01 | 0.001

Dizplasia cervical 1/7({14.3) /7 (0.0} 0/55(0.0) | 1.000 | 1.000

CONCLUSIONES

*P: parala comparacidn entre 2013 y 2015,
*¥P: para la comparacidn entre 2015 y 2016.

Se observé un aumento significativo en las solicitudes de prueba de VIH durante la implementacién de la alerta electronica.

Los resultados sugieren que esta estrategia podria ser Gtil para aumentar el nimero de solicitudes de VIH guiadas por Cl en los centros

de AP.

. Contacto:
CAPSBE Dra. Laia Cayuelas

Consorci d'Atencid Primaria de Salut
Barcelona Esquerra

CLINIC

BARCELOMNA

it lcayuell@clinic.ub.es

W @laiacayuelas
e v Hospital Universitari
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