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infectados por el VIH-1 que consultaron desde 1987 a 2011.

Resultados: Durante el periodo de estudio se produjeron importantes cambios en las caracteristicas de
los 1.001 pacientes que consultaron por primera vez. La edad media pasé de ser de unos 30 afios antes
. L de 1996, a situarse alrededor de los 35 tras el periodo 2000-2002. El porcentaje de extranjeros pasé de
inmunodeficiencia humana . D
Epidemiologia ser <2% antes de 1997 a representar el 50% en el perlqdo 2009-2011, y el de transmisién por drogas
Diagnéstico tardio parenterales del 92,3% antes de 1988 a <20% tras el periodo 2003-2005, con un descenso paralelo en la
Retraso diagnéstico coinfeccién por VHC. La presentacién tardia no experiment6 cambios significativos, con una media del
47,1% en el periodo estudiado. Los factores asociados a este retraso en solicitar asistencia fueron: mayor
edad, diagnéstico realizado a nivel hospitalario, mayor demora en el tiempo estimado entre infeccion y
diagnéstico serolégico, y en el tiempo entre diagnéstico serolégico y primera visita.

Conclusion: En nuestro entorno, la epidemiologia del VIH-1 ha cambiado considerablemente desde el ini-
cio de la epidemia. El progresivo retraso en el diagndstico serolégico es una importante causa de la escasa
variacion en el porcentaje de presentaciones tardias, y evidencia el escaso impacto de las estrategias de
diagnéstico precoz.
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Changes in clinic-epidemiological characteristics of new cases of HIV-1
infection in Castellén (Spain), and its impact on delayed presentation
(1987-2011)

ABSTRACT

Keywords: Objective: To describe the trend of the clinical and epidemiological characteristics of a cohort of HIV-1
HUf;a" immunodeficiency virus infection infected patients in Castellén (Spain), and its impact on the delayed presentation.
Epidemiology

Methods: Data from HIV-1 infected outpatients presenting for care for the first time between 1987 and
2011 were retrospectively analyzed.

Results: There have been significant changes in the characteristics of the 1001 newly presented patients
during the period studied. An increase in the mean age was observed (increasing from about 30 years
before 1996, to approximately 35 after the 2000-2002 period), as well as an increase in the percentage
of immigrants (<2% before 1997, to 50% in the 2009-2011 period), and a decline in the proportion

Late presentation
Late testing

* Autor para correspondencia.
Correo electronico: cminguez@comcas.es (C. Minguez-Gallego).

http://dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2014.04.012
0213-005X/© 2013 Elsevier Espafia, S.L.U. y Sociedad Espafiola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica. Todos los derechos reservados.


dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2014.04.012
www.elsevier.es/eimc
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.eimc.2014.04.012&domain=pdf
mailto:cminguez@comcas.es
dx.doi.org/10.1016/j.eimc.2014.04.012

174 C. Minguez-Gallego et al / Enferm Infecc Microbiol Clin. 2015;33(3):173-180

of intravenous drug use as the main transmission route (changing from being 92.3% before 1988 to below
20% after the 2003-2005 period), together with a decrease in the proportion of hepatitis-C coinfection.
The rate of late presentation has not significantly changed, being 47.1% in the period studied. Factors
associated with this late presentation were: older age, hospital diagnosis, an increased delay between
estimated infection time and diagnosis, and between diagnosis and initial presentation.

Conclusions: The epidemiology of HIV-1 infection in our area has dramatically changed since the
beginning of the disease. The increasing delay between estimated infection time and diagnosis is an
important cause of the lack of variation in the late presentation rate, and highlights the low impact of

early diagnosis strategies.

© 2013 Elsevier Espaiia, S.L.U. and Sociedad Espafiola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia

Clinica. All rights reserved.

Introduccion

La asistencia a los pacientes infectados por el virus de la inmu-
nodeficiencia humana (VIH-1) ha experimentado considerables
cambios desde que este virus se dio a conocer en 1981. Estos cam-
bios se han producido fundamentalmente en el area terapéutica,
convirtiendo una enfermedad subaguda de mortalidad elevada en
un proceso crénico cuya supervivencia se aproxima cada vez mas
ala de la poblacién general'. Pero también se han producido cam-
bios importantes en otros aspectos del control de esta enfermedad,
como el rapido desarrollo de complicaciones en algunas comorbili-
dades crénicas de gran prevalencia en la poblacién infectada?, y la
creciente incidencia en pacientes relativamente jévenes de patolo-
gias propias de edades mas avanzadas>. Ademas, las caracteristicas
epidemioldgicas de las nuevas infecciones por el VIH-1 también
parecen ser distintas a las de hace 30afios®.

Conocer estos cambios epidemiolégicos y los factores asocia-
dos al retraso en la primera visita es especialmente importante
para reorientar los programas de prevencién de nuevas infecciones,
promover el diagnéstico precoz y prever el impacto de la enferme-
dad en los recursos sanitarios®. Hasta hace poco tiempo, el método
global de vigilancia epidemiolégica de lainfecciéon por el VIH-1 esta-
blecido en Espafia era el de la declaracién obligatoria de los casos
de sida, y este sistema ya no es til para conocer la prevalencia y
las caracteristicas de las nuevas infecciones, porque la eficacia del
tratamiento antirretroviral condiciona que en muchas ocasiones la
fase de sida no llegue a desarrollarse. En Espafia no existen datos
globales sobre las nuevas infecciones, ya que Ginicamente se notifica
de forma individualizada el diagnéstico del VIH-1 en algunas comu-
nidades auténomas®. La Comunidad Valenciana no ha contado con
un registro de nuevos casos de infeccién por el VIH-1 hasta princi-
pios de 20117, y por ello es necesario utilizar otra metodologia de
trabajo para obtener datos sobre las variaciones epidemiolédgicas
ocurridas en nuestro entorno mas cercano.

El objetivo de este trabajo es describir los cambios en el tiempo
de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes que
acuden por primera vez a una consulta médica para el control de
su infeccion por el VIH-1, asi como analizar los tiempos estimados
de demora diagndstica y asistencial que pueden condicionar una
presentacion tardia.

Métodos
Disefio, poblacion y dmbito del estudio

Estudio descriptivo de corte transversal para larecogida de datos
y de series temporales para analizar su tendencia. Se recogieron
de forma retrospectiva los datos correspondientes a la primera
visita de todos los pacientes que solicitaron atencioén por presentar
una serologia positiva confirmada para el VIH-1, desde el primer
caso diagnosticado en nuestro centro hasta diciembre de 2011. El
periodo de recogida de datos se extendié desde junio de 2006 a

marzo de 2012. Se seleccionaron Ginicamente los pacientes atendi-
dos por primera vez en nuestra unidad y que previamente no habian
seguido control alguno de su infeccién por el VIH-1 en otro centro.

El estudio se llevé a cabo en la consulta monografica de VIH/sida
delaUnidad de Enfermedades Infecciosas del Hospital General Uni-
versitario de Castellon, que comenz6 a funcionar en marzo de 1987.
Esta Unidad es el centro de referencia de 3 de los 4 departamen-
tos de salud de la provincia de Castellén (cubriendo una poblacién
media en los dltimos 25 afios de unos 460.000 habitantes, y una
poblacién a enero de 2011 de unos 570.000 habitantes)®, propor-
cionando atencién especializada a aproximadamente el 75% de los
pacientes mayores de 15 afios infectados por el VIH de estos depar-
tamentos. No se incluyeron en el estudio los pacientes de los 2
centros penitenciarios establecidos en la provincia atendidos por
nuestra Unidad.

Con respecto al acceso a las historias clinicas, se garantiz6 la
disociacién de los datos personales de los pacientes, de modo que
la informacién obtenida no pudiera ligarse en modo alguno con
la persona de la que provenia. Los investigadores del estudio que
accedieron a las historias clinicas se comprometieron a respetar
la confidencialidad de los datos de los pacientes y velar por que
se cumpliera con lo establecido por la Ley Organica 15/1999
de Protecciéon de Datos de Caracter Personal, y el reglamento
1720-2007 que la desarrolla.

Variables y definiciones

Se recogieron de las historias clinicas las siguientes variables:
fecha de la primera visita, edad, sexo, afio de diagnéstico de la infec-
cién por el VIH-1, area geografica de origen, lugar de deteccién de
la infeccion (hospital vs. ambulatorio), mecanismo de transmisién
del VIH-1 y estadio de la enfermedad en el momento de la primera
visita segin la clasificaciéon de la CDC de 1993. También se reco-
gieron los resultados de las determinaciones en esta visita de los
linfocitos CD4 y de las serologias frente a los virus de la hepatitis C
(VHCQ) y de la hepatitis B (VHB).

Para analizar el tiempo transcurrido entre la infeccién y la solici-
tud de atencidn especializada se realizé una estimacién utilizando
las siguientes variables:

Tiempo entre infeccion y primera visita (Ti.py). Estimacién del
tiempo en afios transcurrido entre la infeccién y la primera deter-
minacién de CD4, mediante la férmula propuesta por Samet et al.”
(basada en una cifra inicial estimada en 800CD4, y un descenso
medio anual estimado en 60 CD4/.l):

Ti_pv = (800 — cifrade CD4 en la primera determinacié n)/60

En caso de que la cifra inicial de CD4 fuera > 800, se consi-
der6 que la infeccién tuvo lugar el mismo afio que la primera visita
(Trpy =0).

Tiempo entre diagndstico serolégico y primera visita (Tps_py).
Tiempo en afios transcurrido entre la primera serologia positiva
frente al VIH-1 y la primera visita.
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Tiempo entre infeccion y diagnéstico serolégico (Tj_ps). Tiempo en
afios entre el momento estimado de infeccidon y la primera serologia
positiva frente al VIH-1:

Ti—ps = Ti—pv — Tps_pv

Siguiendo los criterios establecidos en el reciente consenso
europeo, se consider6 «presentacion tardia» (PT) cuando la cifra
de linfocitos CD4 en la primera determinacién era <350 células/j.l
o el paciente ya presentaba una enfermedad definitoria de sida
independientemente de su cifra de CD4, y «enfermedad por el
VIH avanzada en la primera visita» (EAP) cuando la cifra de lin-
focitos CD4 en la primera determinacion era <200 células/ul o el
paciente ya presentaba una enfermedad definitoria de sida inde-
pendientemente de su cifra de CD4'. Para evitar confusiones en
la terminologia hemos utilizados las expresiones PT o EAP (tra-
duccién literal de los términos anglosajones «late presentation» y
«presentation with advanced HIV disease») en vez de los mas habi-
tuales «diagnéstico tardio o «<enfermedad avanzada al diagnéstico»,
para diferenciarlos del retraso en el verdadero diagndstico o diag-
néstico serolégico («late diagnosis»).

Andlisis estadistico

Inicialmente se realiz6 un andlisis descriptivo de las varia-
bles, considerando para las variables cuantitativas las medias con
sus correspondientes intervalos de confianza al 95%, y para las
variables cualitativas sus frecuencias absolutas y relativas.

En segundo lugar se realizé un estudio comparativo de las varia-
bles estudiadas segiin el momento de la primera visita, que se
dividié arbitrariamente en periodos trianuales. Se utiliz6 el test de
la t de Student para las cuantitativas, o el test de chi cuadrado (x?)
y el test de Fisher cuando fue necesario en las variables cualitativas.

El estudio de la tendencia temporal de las variables cuantita-
tivas se realizé utilizando un modelo de regresién lineal simple,
considerando como variables dependientes las caracteristicas de
los pacientes y como variable independiente el periodo de tiempo
(serie temporal codificada en trienios). En el caso de variables cua-
litativas, la tendencia temporal se analizé mediante la prueba de
chi cuadrado de tendencia lineal (x?y).

Se intentaron identificar los factores asociados a la PT o a la
EAP, asi como los relacionados con una demora mayor o menor
de un afio entre el momento estimado de la infeccién y el del diag-
néstico serolégico, o entre el momento del diagndstico serolégico
y de la primera visita. Para ello se realiz6 un andlisis bivariante,
incluyendo posteriormente las variables relevantes en un analisis
multivariante. Ambos analisis se llevaron a cabo utilizando mode-
los de regresién logistica binaria con procedimientos de inclusién
por pasos hacia atras (LR). Todos los calculos fueron realizados con
el paquete estadistico SPSS v.15, considerando como valor de sig-
nificacion estadistica una p<0,05.

Resultados
Datos globales

Durante el tiempo de estudio, 1.697 pacientes solicitaron aten-
cién para control de su infeccién por el VIH-1. De ellos, 1.001 (59%)
nunca habian tenido controles previos y fueron los que se inclu-
yeron en el estudio. Globalmente, el contagio se habia producido
a través del uso de drogas por via parenteral (UDVP) en el 58,6%
de los casos, por contactos heterosexuales (HTX) en el 26,2% y por
relaciones sexuales entre hombres (HSH) en el 13%. El 73,3% de los
pacientes eran varones, y la media de edad en el momento de la pri-
mera visita era de 32,1 afios, cifra significativamente mas alta entre
los HSH y HTX con respecto a los UDVP (tabla 1). El 9,2% de los
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Figura 1. Distribucién del nimero de pacientes por afio de primera visita y sexo.

pacientes que consultaron por primera vez eran extranjeros, y su
lugar de procedencia era en el 20% de los casos Europa occidental,
en otro 20% Europa del este, en el 15% el norte de Africa, en el 14%
paises del Africa subsahariana, y el restante 31% eran originarios de
Sudamérica.

El tiempo medio transcurrido entre el momento estimado de la
infeccién y la primera visita era de 6,8 afios (5,6 afios entre la infec-
ciény el diagndstico serolégicoy 1,6 afios entre este diagndstico de
laboratorio y la primera visita). Mas de la mitad de los pacientes
(52%) cumplian criterios de PT, y el 34,8% de EAP. Otras caracteris-
ticas de la poblacién estudiada, asi como las diferencias segtn la via
de transmisién, se exponen en la tabla 1.

Datos evolutivos

La incidencia de nuevos casos de infeccion por el VIH-1 durante
el tiempo de seguimiento presenta una linea de tendencia glo-
balmente decreciente, aunque con periodos bien diferenciados,
formando una imagen en U invertida. Hasta 1993 se produjo un
rapido incremento en el niimero de nuevos casos, alcanzando los
80 pacientes/afio, seguido de una fase de meseta entre 1993y 1997,
que se continud con un periodo de progresivo descenso, mas rapido
hasta 2002, y posteriormente con tendencia a la estabilizacién en
torno a los 20 pacientes/afio, cifra que se mantiene hasta la actua-
lidad (fig. 1). Esta morfologia de la grafica se mantiene cuando se
analizan por separado el sexo masculino y femenino, y no se apre-
cian cambios significativos a lo largo del tiempo en la proporcién
de cada uno de ellos (fig. 1; prueba de x2: p=0,58).

Entre los cambios mas significativos ocurridos en el tiempo, la
media de edad de los pacientes ha aumentado 5 afios en promedio
(alrededor de 30 afios antes de 1996 y cerca de 35 afos posterior-
mente), con un importante descenso en el porcentaje de pacientes
menores de 25afios y un incremento relativo en los mayores de
45 (fig. 2; prueba de x?.: p=0,0001). Asimismo, el porcentaje
de pacientes UDVP ha ido disminuyendo progresivamente (92,3%
antes de 1988, y solo el 8% en el trienio 2009-2011), mientras que
la via sexual se ha ido convirtiendo en la forma mas habitual de
transmisién, con predominio global de las practicas heterosexua-
les, pero con un aumento progresivo de las homosexuales desde
el aflo 2000, siendo en el Gltimo trienio analizado la via mas fre-
cuente de transmisién (fig. 3; prueba de x?.: p=0,0001). En cuanto
a la prevalencia de coinfecciones, la infeccién crénica por el VHB
ha permanecido constante durante el tiempo de estudio (fig. 4;
prueba de x?;: p=0,15), mientras que la presencia de una sero-
logia positiva frente al VHC ha seguido un descenso paralelo al de
infectados por consumo de drogas parenterales, pasando de alre-
dedor del 60% de coinfectados antes de 1999 al 14-15% después de
2006 (fig. 4; prueba de x2.: p=0,0001). Otro importante cambio
producido durante el tiempo de estudio ha sido el del porcentaje
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Tabla 1

Caracteristicas de la poblacién estudiada segtin el mecanismo de transmisién

Global (n=1.001) UDVP (n=587) HSH (n=130) HTX (n=262)

Edad media, afios (IC95%) 32,1(31,6a32,6) 29,8(29,3a30,3) 35,22 (33,6 a36,9) 35,4 (34,1a36,6)
Género: varones, n (%) 738(73,3) 465 (79,2) 130(100)? 125 (47,7)P¢
Origen: extranjeros, n (%) 92 (9,2) 12 (2,0) 29 (22,32 50(19,1)P
Lugar de diagndstico: hospitalario, n (%) 198 (19,8) 105(17,9) 24(18,5)? 63 (24,0)0¢
Serologia VHC+, n (%) 504 (50,3) 449 (76,5) 9(6,9) 43 (16,4)><
Serologia HBsAg+, n (%) 55(5,5) 42(7,2) 5(3,8)? 7(2,7)°
Infeccién VIH estadio C, n (%) 165 (16,5) 91 (15,5) 22(16,9)2 47 (17,9)°
Recuento de CD4+, media de células/ul (IC95%) 419,3 (398,5 a 440,2) 441,8 (415,1 a 468,5) 393,0(337,7 a448,2) 394,4(351,9 a 436,8)
Tiempo medio Inf-DS, afios (IC95%) 56(5,3a5,9) 4,7(4,3a5,0) 6,82(6,0a7,5) 6,72 (6,2a73)
Tiempo medio DS-PV, afios (IC95%) 16(1,4a1,8) 2,3(2,0a2,6) 0,62(03a0,9) 0,7(0,5a0,9)
Tiempo medio Inf-PV, afios (IC95%) 6,8(6,6a7,1) 6,4(6,1a6,8) 7,32(6,5a8,0) 7,3 (6,8a7,9)
Diagnéstico tardio, n (%) 471 (47,1) 255 (43,4) 65 (50,0)* 136 (51,9)P¢
Enfermedad avanzada diagndstico, n (%) 327(32,7) 168 (28,6) 48 (36,9)2 98 (37,4)<

DS-PV: tiempo entre el diagnéstico serolégico y la primera visita; HSH: contagio por practicas homosexuales entre hombres; HTX: contagio por contactos heterosexuales;
IC 95%: intervalo de confianza al 95%; Inf-DS: tiempo estimado desde la infeccién hasta el diagnéstico seroldgico; Inf-PV: tiempo estimado entre infeccién y primera visita;

UDVP: contagio por uso de drogas por via parenteral.

La significacién estadistica se analiz6 mediante el test de la T-Student para las variables cuantitativas y el test de Ji-Cuadrado para las categéricas.

3 Diferencias estadisticamente significativas entre UDVP y HSH.
b Diferencias estadisticamente significativas entre UDVP y HTX.
¢ Diferencias estadisticamente significativas entre HSH y HTX.
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Figura 2. Evolucién por trienio de primera visita de la edad de los pacientes.
Eje principal (barras): porcentaje de pacientes en cada rango de edad (en afios); eje
secundario (linea): edad media de los pacientes.

de inmigrantes, que ha pasado de ser anecdético (inferior al 2%
antes de 1997) a convertirse en una parte importante de las prime-
ras visitas, representando a partir de 2006 entre el 35 y el 50% de
los pacientes atendidos (fig. 5; prueba de x2.: p=0,0001).

Los cambios a lo largo del tiempo de la situacién inmunolégica
presente en la primera visita se ven reflejados en distintas variables.
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Figura 4. Evolucion por trienio de primera visita de la prevalencia de pacientes con
serologia positiva frente al VHC y al VHB.

HBsAg+: serologia positiva frente al antigeno de superficie del virus de la hepatitis B;
VHC+: serologia positiva frente a anticuerpos del virus de la hepatitis C.

La cifra media de linfocitos CD4+ pasa de 406,7 cél/ul antes de
1988 a 466,3, 472,2, 439,4, 334,4, 346,6, 420,5, 398,7 y 430 cél/pl
en los distintos trienios analizados, lo que supone un descenso de
unas 10 cél/pl por periodo, cambio estadisticamente significativo
medido con el modelo de regresién lineal utilizado (p = 0,03). El
porcentaje de pacientes diagnosticados de su infeccién por el VIH-
1 durante un ingreso hospitalario era del 11,5% antes de 1988,y en
los siguientes trienios del 14,8, del 19,4, del 19,3, del 18,4, del 31,6,
del 28 y del 29,1%, y aunque fue Ginicamente del 12% en el periodo
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Figura 3. Evolucién por trienio de primera visita en el mecanismo de transmision.

HSH: contactos homosexuales; HTX: contactos heterosexuales; UDVP: usuarios de drogas por via parenteral.
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Figura 5. Evolucién en la prevalencia de pacientes seglin su origen y trienio de
primera visita.

2009-2011, la tendencia global es ascendente (prueba de x2r:
p=0,0004). Sin embargo, el resto de variables apenas han mostrado
cambios: el porcentaje de pacientes que llegan a la primera visita
con una enfermedad definitoria de sida (20,5-14,2-15,6-21,1-14,4-
18,9-10-17,7-12%, respectivamente, en cada periodo analizado)
muestra una tendencia estable (prueba de x?.: p=0,58). Por su
parte, la PT, presente antes de 1988 en el 59% de pacientes, pas6
a ser del 47, del 48,9, del 47,2, del 61,6, del 63,2, del 48, del 53,2 y
del 44% en el resto de trienios analizados (prueba de x?: p=0,33).
Finalmente, la prevalencia de EAP se ha mantenido con variaciones
en torno al 30% a lo largo del tiempo (45,1-29,4- 0,5-32,1-38-42 4-
32,6-41,8-28,6%; prueba de x2.: p=0,57).

Con respecto a la demora diagnéstica, mediante el modelo de
regresion lineal simple utilizado, el tiempo estimado entre la infec-
ciény la primera visita (Ti_py ) no ha experimentado cambios signifi-
cativos con el paso de los afios (fig. 6: p=0,054), pero la duracién de
los 2 periodos en los que se divide (Ti_ps y Tps.py) ha variado signi-
ficativamente, y de forma inversa. Asi, el tiempo estimado entre
infeccién y diagndstico serolégico es cada vez mas prolongado
(fig. 6: p<0,0001), y por el contrario el tiempo entre diagnéstico
serolégico y primera visita se ha acortado progresivamente (fig. 6:
p<0,0001).

Factores relacionados con la demora diagnéstica y asistencial

Cuando se analizan los factores potencialmente relacionados
con un retraso en solicitar atencién especializada, las variables
asociadas a un mayor riesgo de PT y de EAP fueron: mayor edad,
haberse realizado el diagnéstico a nivel hospitalario, mayor tiempo
estimado entre la infeccién y el diagnéstico serolégico, y entre el

--a--Tiempo Inf-DS
+.og+« Tiempo DS-PV

—a— Tiempo Inf-PV

Figura 6. Evolucion por trienios del tiempo estimado transcurrido entre infeccion,
diagnéstico y primera visita.

Tiempo DS-PV: tiempo medio entre diagnéstico serolégico y primera visita;
Tiempo Inf-DS: tiempo medio estimado entre infeccién y diagnéstico seroldgico;
Tiempo Inf-PV: tiempo medio estimado entre infeccién y primera visita.

diagnéstico serolégico y la primera visita. Estas asociaciones se
mantuvieron en el andlisis multivariante, y el riesgo de acceder a
los recursos sanitarios de forma tardia resulté ser en torno a 5 veces
mayor para los pacientes de mas de 45 afios con respecto a los
menores de 25 (tabla 2). Asi mismo, el riesgo de tener una PT era
unas 4 veces mayor cuando la presentacién ocurria por un ingreso
hospitalario que cuando lo hacia de forma ambulatoria. Ni la via
de transmisién ni el origen geografico de los pacientes se relacioné
con este retraso en acudir a la primera visita.

En cuanto a los posibles factores relacionados con una demora
mayor de un afio en tener un diagnéstico serolégico (Tj.ps) 0 en
la de acudir por primera vez a la consulta (Tps_py), el contagio por
UDVP se asoci6 significativamente a un diagnéstico serolégico mas
precoz, pero también a un mayor retraso en solicitar atenciéon para
el control de la enfermedad, que si este se produjo por via sexual.
La condicién de inmigrante no se asocié a una mayor demora en
el diagnéstico serolégico, pero si a un menor tiempo en acudir a la
consulta especializada (tabla 3).

Discusion

Este trabajo recoge datos de aproximadamente el 75% de los
pacientes que consultaron por primera vez para control de su infec-
cién por el VIH en 3 de las 4 areas de salud de la provincia de
Castellén, y a efectos descriptivos puede considerarse represen-
tativo del conjunto de pacientes de la provincia. Los resultados
obtenidos muestran que a lo largo del tiempo de duracién de la
epidemia se han ido produciendo importantes cambios clinicos y
epidemiolégicos que han modificado considerablemente el perfil
de los nuevos pacientes.

Desde el punto de vista epidemiol6gico, en el momento de
la primera visita los pacientes siguen siendo predominantemente
varones pero son unos 5afos mayores que al inicio de la epide-
mia, y la via de contagio ha pasado a ser fundamentalmente sexual.
Tanto el nimero absoluto como el porcentaje de pacientes extran-
jeros que han solicitado control en nuestra unidad han aumentado
considerablemente. Este aumento ha sido consecuencia del impor-
tante flujo migratorio que se produjo a principios del presente siglo
hacia Espafia en general y la Comunidad Valenciana en particular,
y aunque segdn datos del Instituto Nacional de Estadistica esta lle-
gada de poblacién extranjera a nuestra Comunidad se ha frenado
e incluso invertido a partir de 2009'!, este descenso todavia no se
ha reflejado en los nuevos pacientes infectados por el VIH, que en
el dltimo trienio analizado han supuesto practicamente el 50% de
todas las nuevas solicitudes de consulta.

Estos resultados coinciden con la situacién que ya han reflejado
trabajos llevados a cabo en otras zonas de Espafia*612-17 pero que
en general —exceptuando el de Condes et al.'®— suelen ser estudios
que abarcan cortos periodos de tiempo y que en su mayoria recogen
datos anteriores a 2005.

Desde el punto de vista clinico, la situacién de los pacientes
al consultar por primera vez no ha variado significativamente. En
cerca de la mitad de los infectados por el VIH el momento de
la primera visita se puede considerar tardio segiin las definicio-
nes actuales'?, y coincide con una enfermedad definitoria de sida
entre el 10 y el 20% de los casos. Nuestros resultados también
son similares a los encontrados en trabajos de nuestro entorno
con iguales definiciones®'8-20 y puede poner de manifiesto que
los intentos en identificar precozmente a los pacientes infecta-
dos y proporcionarles tratamiento en una fase de mejor situacién
inmunolégica no estan teniendo éxito. Las consecuencias tanto
individuales como poblacionales del retraso en la presentacién
son, por un lado, que estos pacientes tienen un peor prondéstico
en términos de morbimortalidad?!-23; por otro lado, representan
un reservorio de la enfermedad con mayor potencial de contagio®*,
y finalmente suponen un aumento en los costes del tratamiento>,
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Tabla 2
Andlisis bivariante y multivariante de los factores asociados a «presentacién tardia» y a «enfermedad avanzada en la primera visita»
Variables Presentacién tardia Enfermedad avanzada en la primera visita
Analisis bivariante Anadlisis multivariante Analisis bivariante Anadlisis multivariante
OR 1C95% p ORA IC95% p OR 1C95% p ORA 1C95% p
Edad
Menos de 25 afios 1 1 1 1
Entre 25 y 34 afios 2,17 1,49a3,17 <0,0001 2,02 1,34a3,06 0,001 2,58 161a411 <0,0001 1,98 1,31a3,00 0,001
Entre 35y 45 afios 3,62 2,37 a5,52 <0,0001 3,11 3,24a13,20 <0,0001 557 3,39a9,16 <0,0001 3,03 1,89 24,88 <0,0001
Mas de 45 afios 7,77 4,12a14,68 <0,0001 6,54 3,24a13,20 <0,0001 7,75 4,13a14,54 <0,0001 6,30 3,12a12,75 <0,0001
Diagnéstico
Ambulatorio 1 1 1 1
Hospitalario 5,81 3,92a8,55 <0,0001 4,39 286a6,73 <0,0001 7,54 527a10,75 <0,0001 4,36 2,84a6,69 <0,0001
Tiempo infeccion-diagnastico
<1afio 1 1 1 1
> 1 afio 6,34 4,37 a9,18 <0,0001 8,60 559a13,23 <0,0001 4,01 2,68a5,99 <0,0001 8,71 5,66a13,41 <0,0001
Tiempo diagndstico-primera visita
<1afio 1 1 1 1
> 1 afio 1,44 1,11a1,88 0,007 2,55 1,82a3,57 <0,0001 1,59 1,21a2,09 0,001 2,54 1,81a3,56 <0,0001
Sexo
Varén 1 1
Mujer 0,77 0,58 a 1,04 0,086 0,83 0,59a1,16 0,283 0,73 0,54a1,00 0,052 0,83 0,59a1,16 0,283
Procedencia
Extranjero 1 Variable NO 1 Variable NO
INCLUIDA en INCLUIDA en
el modelo el modelo
Espafiol 1,11 0,71a1,72 0,647 1,03 0,65a1,64 0,891
Principales factores Variable NO Variable NO
de riesgo INCLUIDA en INCLUIDA en
el modelo el modelo
Uso de drogas por 1 1
via parenteral
Practicas 1,27 094a1,71 0,12 1,37 1,01a1,88 0,050
heterosexuales
Practicas 1,14 0,78a1,68 0,491 1,32 0,88a1,97 0,174

homosexuales

IC 95%: intervalo de confianza al 95%; OR: odds ratio; ORA: odds ratio ajustada.
Para el analisis multivariante se utilizé un modelo de regresién logistica binaria con inclusién por pasos hacia atras (LR). Unicamente se incluyeron en el modelo las variables
con una asociacion estadisticamente significativa en el andlisis bivariante y las consideradas relevantes por su influencia a pesar de no alcanzar significacién estadistica.

Tabla 3
Andlisis bivariante y multivariante de los factores asociados al tiempo estimado entre infeccién-diagnéstico y tiempo entre diagnéstico-primera visita
Tiempo desde la infeccion al diagndstico Tiempo desde el diagndstico a la primera visita
(menos de un afios vs. uno o mas afos) (menos de un afios vs. uno o mas afos)
Variables Bivariante Multivariante Bivariante Multivariante
OR IC95% p ORA  IC95% p OR IC 95% p ORA  IC95% p

Edad

< 25 afios 1 1 1 1

Entre 25 y 34 afios 1,05 0,70a1,58 0,803 1,07 0,71a1,62 0,756 1,90 1,32a2,73 0,001 2,15 1,47 a3,15 <0,0001

Entre 35 y 45 afios 1,26 0,79a2,01 0333 1,08 066a1,74 0,795 1,61 1,070 a 2,421 0,022 2,41 1,55a3,79 <0,0001

Mas de 45 afios 2,17 1,02a4,60 0,044 1,42 0,64a3,16 0,386 1,20 0,67 a2,14 0,538 2,35 1,21a4,57 0,012
Sexo

Varén 1 1

Mujer 1,36 095a195 0,091 1,23 084a1,.82 0,290 0,81 0,60 a 1,09 0,164 0,98 0,70a1,37 0,883
Factores de riesgo

UDVP 1 1 1 1

Practicas heterosexuales 2,22 1,51a3,28 <0,0001 2,08 1,39a3,12 <0,0001 0,38 0,27 a 0,52 <0,0001 0,38 0,27 a0,54 <0,0001

Practicas homosexuales 1,83 1,12a298 0,015 1,91 1,17a3,13 0,010 0,24 0,15a0,38 <0,0001 0,23 0,14a0,38 <0,0001
Procedencia

Autdctonos 1 1 1

Extranjeros 0,60 0,33a1,09 0,093 0,86 046a1,61 0,645 3,50 1,98a6,18 <0,0001 2,15 1,18a3,92 0,013

IC 95%: intervalo de confianza al 95%; OR: odds ratio; ORA: odds ratio ajustada.
Para el andlisis multivariante se utilizé un modelo de regresién logistica binaria con inclusién por pasos hacia atras (LR). Unicamente se incluyeron en el modelo las variables
con una asociacién estadisticamente significativa en el andlisis bivariante y las que se consideraron relevantes por su influencia a pesar de no alcanzar significacién estadistica.
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Los factores que en otros estudios se han visto asociados a este
retraso en la solicitud de asistencia han sido una edad mas avan-
zada, haber adquirido la infeccién por contactos heterosexuales, ser
inmigrante y tener una baja situacién socioeconémica!s19.26-28
De entre ellos, inicamente la edad aparece relacionada en nuestro
trabajo con este retraso en la atenciéon médica, pero no hemos
encontrado una asociacién con la via de contagio o la inmigra-
cién. Los pacientes extranjeros no presentaron mayor riesgo de
PT o de EAP que los autéctonos, lo que coincide en lo observado
en otros trabajos realizados en Espafia? y contrasta con estudios de
otros paises desarrollados, donde se aprecia el hecho contrario?®.
Esto podria explicarse por las caracteristicas del sistema sanitario
espafiol, que hasta ahora ha puesto pocas trabas en proporcionar
una cobertura universal. Las explicaciones de por qué otras varia-
bles incluidas en el analisis presentan una asociacién significativa
con la demora en consultar son mas evidentes: tanto las defini-
ciones de PT o de EAP como el tiempo estimado entre infeccién y
diagnéstico serolégico (Ty.ps) utilizan la cifra de CD4+ en su defini-
cién, y por lo tanto su asociacioén es logica; por otro lado, siguiendo
la historia natural de la enfermedad es esperable que un retraso
temporal en acudir a la primera visita (Tps_py) se asocie a un mayor
deterioro inmunolégico, y finalmente, un ingreso hospitalario
generalmente va asociado a un mayor deterioro clinico.

Aunque no hemos observado diferencias entre las distintas vias
de contagio y el deterioro inmunolégico en el momento de la pri-
mera visita, si se aprecian cuando analizamos los factores que
influyen en el tiempo transcurrido para obtener un diagnéstico
serolégico o para iniciar controles especializados. Al igual a lo
observado en estudios previos?3-?, los UDVP se caracterizan por
ser diagnosticados de forma mas precoz, pero tardan significativa-
mente mas en acudir a la primera consulta que los contagiados por
via sexual. En este sentido, los cambios temporales en la prevalen-
cia de los distintos factores de riesgo indican que aunque el Tj_py
siga estando en torno a los 7 afios, cada vez se tarda menos en acu-
dir ala primera visita tras el diagnéstico serolégico, mientras que el
tiempo en obtener un diagnéstico serolégico tras la infecciéon (Tj_ps)
se ha ido alargando progresivamente. Esto probablemente refleja
la falta de percepcién de encontrarse en situacion de riesgo entre
los nuevos pacientes infectados.

Nuestro trabajo tiene varias limitaciones. En primer lugar,
nuestra Unidad no recibe la totalidad de los pacientes de la
provincia de Castellén, lo que impide presentar de manera fiable
los datos de tasas de incidencia de primeras visitas a lo largo del
tiempo. En segundo lugar, al tratarse de un estudio retrospectivo
no hemos podido analizar algunas variables interesantes, como la
situacién socioeconémica, el nivel de estudios o las motivaciones
que han propiciado los retrasos en consultar al especialista. Las
variables analizadas son, por lo tanto, muy basicas, y figuraban
en practicamente todas las historias clinicas de los pacientes, o se
pudieron recuperar de bases de datos informaticas de laboratorio.
En los pocos pacientes en que faltaba algiin dato (para ninguna
variable el nimero de valores perdidos superaba el 6%), esto no
influyé en los resultados del andlisis estadistico. Por dltimo, la
estimaciéon del momento de la infeccidn, aunque descrita por otros
autores, no ha sido suficientemente validada previamente y no
es mas que un intento de aproximacién retrospectivo basandose
en un deterioro inmunolégico lineal, que posiblemente a nivel
individual no sea valido, pero que al ser aplicado a amplios grupos
de poblacién puede resultar til.

La informacién sobre los cambios en las caracteristicas de los
pacientes infectados que inician un seguimiento médico de su
enfermedad es imprescindible para conocer la situacion de la epi-
demiay actualizar los consejos en nuevas campaiias de prevencién.
Parece que se ha conseguido concienciar a la poblacién infectada
de la importancia de iniciar precozmente los controles médicos,
pero cada vez se tarda mas en tener un diagnéstico serolégico, y

en demasiadas ocasiones el acceso al tratamiento llega en situacio-
nes inmunolégicamente desfavorables. Estos datos coinciden con
los obtenidos en estudios similares del resto de Espafia y de Europa
occidental, y obligan a intensificar no solo los mensajes de protec-
cién en las relaciones sexuales, sino también las recomendaciones
de extender la realizacién de pruebas diagnésticas a pacientes no
incluidos en los tradicionales grupos de riesgo. Por otro lado, la
creciente prevalencia de pacientes de edad avanzada y la cada vez
menor presencia del VHC entre los infectados por el VIH-1 proba-
blemente suponga en los préximos aflos un cambio en el perfil de
las comorbilidades mas prevalentes.
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