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FunDAMENTO: Analizar la prevalencia de infec-
cion oculta por los virus de la hepatis B (VHB)
y C (VHC), de la inmunodeficiencia humana
(VIH) e infeccién tuberculosa en usuarios de
drogas en tratamiento sustitutivo con metadona
(TSM).

PACIENTES Y METODO: Se realizé serologia VHB,
VHC, VIH y prueba de Mantoux a 189 usuarios
de drogas. Se recogieron antecedentes de dro-
gadiccion y via de consumo.

REsuLTADOS: Los datos de la prevalencia obser-
vada fueron: VIH, 29,2%; VHC, 75,9%; infec-
cion tuberculosa, 59,3%. La via parenteral,
una inclusion tardia en el TSM y un inicio tem-
prano en el consumo de heroina se asociaron a
infeccion por el VIH y VHC.

ConcLusionEs: Existe una alta prevalencia de in-
feccion tuberculosa y VHC en usuarios de dro-
gas. Un acceso temprano al TSM podria dismi-
nuir esta prevalencia.

Palabras clave: VIH. VHC. Infeccion tuberculosa.
Metadona.

Prevalence of chronic hidden infections
in a cohort of patients in sustitutive
treatment with methadone

BackGrounD: To analyse prevalence of hidden
hepatitis B infection (HBV), hepatitis C virus
(HCV), human immunodeficiency virus (HIV),
and tuberculosis infection in drug users (DU)
in a maintenance programme with methadone
(MPM).

PATIENTS AND METHOD: 189 DU were tested for
HBV, HCV, HIV and tuberculin test. Drug addi-
tion history and route of administration were
evaluated.

ResuLTs: Prevalence of HIV, HCV, and tubercu-
lous infection was 29.2%, 75.9% and 59.3%
respectively. Intravenous route, early use of he-
roin and delay to enter in MPM were significati-
vely associated with HIV and HCV infections.
ConcLusions: There is a high prevalence of tu-
berculous and HCV infections in DU. Early ac-
cess to MPM could decrease prevalence of tho-
se infections.

Key words: HIV. HCV. Tuberculous infection.
Methadone.
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El tratamiento sustitutivo con metadona
(TSM) constituye una de las principales
estrategias para el tratamiento de la adic-
cion a las drogas y para la reduccion del
riesgo de transmision del virus de la in-
munodeficiencia humana (VIH) vy, posi-
blemente, de otros virus de transmision
sanguinea, como los de la hepatitis B
(VHB) y C (VHC) en los usuarios de dro-
gas por via parenteral (UDVP)'2. En Es-
pafa, el espectacular aumento de los
casos de sida condiciond que se genera-
lizaran los programas terapéuticos con
metadona, y en la actualidad existe un
gran numero de centros de atencion a to-
xicbmanos que dispensan esta sustancia.
Esta red asistencial puede resultar de
gran utilidad en la deteccion, prevencion
e incluso tratamiento de enfermedades
infecciosas con alta prevalencia en dro-
godependientes. El objetivo de nuestro
estudio es analizar la prevalencia de in-
feccion oculta por el VHB, VHC, VIH e
infeccion tuberculosa en una poblacién
de usuarios de drogas en TSM. Defini-
mos como infeccién oculta aquella infec-
cion cronica con potencial lesivo que,
ademas, es desconocida por el paciente
0, aun siendo conocida, no estad sometida
a control médico.

Pacientes y método

Entre el 1 de julio de 1998 y el 31 de diciembre de
1999 se ofrecid a los usuarios de drogas atendidos
en el Centro de Prevencion de Drogodependencias
(CPD) de Alicante la participacion voluntaria en el es-
tudio. Los pacientes debian cumplir los siguientes
criterios de inclusién: edad superior a 18 afios, estar
incluidos en programa de TSM y no estar recibiendo
asistencia especializada diferente de la propia de su
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drogadiccion. El diagnéstico de infeccion tuberculosa
se realiz6 mediante la técnica de Mantoux, conside-
randose positiva cuando la induracion obtenida tenfa
un diametro igual o superior a 5 mm. A todos los pa-
cientes con infeccién tuberculosa susceptibles de
quimioprofilaxis (Mantoux = 5 mm) se les ofrecio
acudir a las consultas de la unidad donde se les
practicaron una radiologia de térax y una bacilosco-
pia en tres muestras de esputo. El diagndstico serolo-
gico de infeccién por el VIH se realiz6 mediante EIA e
inmunoblot, y el de la infeccién por el VHB y VHC
mediante ELISA, a menos que existiera evidencia de
alguna de estas infecciones en el CPD.

Se realiz6 una revision retrospectiva de las historias
clinicas existentes en el CPD, registrandose las si-
guientes variables: edad, sexo, edad de inicio en el
consumo de sustancias de abuso, edad de inicio en
el consumo de opidceos, fecha de inicio del TSM y
via de administracién de la droga de abuso antes de
entrar en tratamiento con metadona. Entre el 1 de
enero y el 30 de septiembre de 1999 se recogieron
los resultados de las determinaciones de metabolitos
de opiaceos y cocaina en orina mediante un equipo
Syva® ETS™ system (Syva Company, Palo Alto, CA
94303 EE.UU.) disefiado para realizar ensayos Emit®
d.a.u.™. Las determinaciones se llevaron a cabo si-
guiendo las normas del CPD, es decir, de forma no
programada para identificar probables consumos. Se
recogio el porcentaje de muestras de orina positivas
para heroina y cocaina, sobre el total de muestras re-
cogidas por paciente y durante el tiempo de estudio.
Los pacientes fueron clasificados segun la via del
consumo de drogas: por via no parenteral (consumo
siempre de forma inhalada, fumada y oral) y via pa-
renteral (cuando el consumo era o habia sido por via
intravenosa independientemente de que en la actua-
lidad utilizara una via de consumo no parenteral).

Anélisis de datos

Para describir las variables cuantitativas que segufan
una distribucién normal se utilizé la media con su
desviacion estandar, mientras que para las que no la
seguian se emplearon la mediana y los percentiles 25
y 75. La comparaciéon de medias entre grupos se
efectué mediante la prueba de la t de Student, y la
comparacién entre grupos de las variables que no se-
guian una distribucion normal mediante la prueba de
la de U de Mann Whitney. El anélisis de asociacion
entre variables cualitativas se realiz6 con la prueba
de la 2. Con las variables estadisticamente significa-
tivas se elabor6é un modelo multivariante de regresion
logistica. El nivel de significacion estadistica en los
contrastes de hipotesis fue de p < 0,05. El programa
estadistico utilizado fue el SPSS v.10.0.

Resultados

Se detectaron 600 usuarios de drogas
atendidos en el CPD que cumplian los
criterios de inclusién, de los cuales 189
(31,5%) accedieron a participar en el es-
tudio. No encontramos diferencias esta-
disticamente significativas respecto a la
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TABLA 1

Caracteristicas sociodemograficas, prevalencia de infecciones ocultas
e historial de drogadiccion de los participantes en el estudio

Variables sociodemograficas Numero Nuamero (%) X (DE)
Sexo 189

Varones 147 (78)

Mujeres 42 (22)
Edad (afios) 189 32 (6)
Via de administracién de la droga 181

Parenteral 114 (60,3)

No parenteral 67 (35,4)
Prevalencia de infecciones ocultas

VIH+ 176 52 (29,2)

VHC+ 162 123 (75,9)

Marcadores VHB+ 165 122 (74,2)

HBsAg+ 165 8(4,8)

Mantoux (=5 mm) 189 112 (59,3)
Historia de drogadiccion (afios)

Edad de inicio de la drogradiccion 176 15 (4,4)

Edad de inicio del consumo de opiaceos 175 18 (5)

Edad inicio del TSM 183 29,8 (5,9)

Tiempo desde el inicio del consumo

de opiaceos hasta el inicio del TSM 174 10 (4,6)
Determinaciones de metabolitos en orina Mediana
(percentiles 25y 75)
Positivas para cocaina 147 9 (1-50)
Positivas para heroina 130 11 (1-42)

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana; VHC: virus de la hepatitis C; HBsAg: antigeno de la superficie de la hepatitis B; mar-
cadores VHB: marcadores del virus de la hepatitis B (AcHBs, AcHBs, AcHBe); TSM: tratamiento sustitutivo con metadona.

distribucion por edad, sexo, edad de ini-
cio en el consumo de drogas y tiempo
hasta la inclusién en TSM entre los UD
que participaron en el estudio y los que
no lo hicieron. En la tabla 1 se presentan
las caracteristicas sociodemogréficas y
de drogadiccion de la poblacién a estu-
dio, asi como la prevalencia de infeccio-
nes ocultas observada. Entre los pacien-
tes con infeccién por el VIH, 28 (53%)
presentaban coinfeccion por Mycobac-
terium tuberculosis. Un paciente fue
diagnosticado de tuberculosis miliar y
otro de tuberculosis pulmonar bacilifera
durante el estudio de la infeccién tuber-
culosa. Otro paciente de 42 afios con he-
patitis crénica C e infeccién tuberculosa
latente fue diagnosticado de cirrosis he-
patica y hepatocarcinoma. Algunos pa-
cientes no accedieron a la extraccion de

TABLA 2

sangre, lo que condiciond que la «n» no
fuera igual en todas las variables estudia-
das. Las variables de consumo de drogas
analizadas respecto a la prevalencia de
infeccion oculta por el VIH y por el VHC
se exponen en la tabla 2. Para analizar
las variables que se asociaban de forma
independiente a infeccion por el VIH o
VHC, se construyd un modelo de regre-
sion logistica que inclufa las variables
que habfan presentado significacion esta-
distica, exceptuando la determinacion de
cocaina en orina por ser ésta una varia-
ble recogida cuando el paciente ya habia
iniciado el TSM. La drogadiccion parente-
ral fue la Unica variable que se asocié de
forma independiente a la infeccion por el
VIH (odds ratio [OR] = 4,8; intervalo de
confianza [IC] del 95%, 1,9-11,8; p <
0,01), aunque el tiempo hasta el inicio

EN TRATAMIENTO SUSTITUTIVO CON METADONA

del TSM se mantuvo como factor de ries-
g0 y se acercé a la significacion estadisti-
ca (OR =1,07; IC del 95%, 0,9-1,1; p =
0,09). En cambio, para la infeccién por el
VHC, la via parenteral (OR = 9,1; IC del
95%; 3,5-23,3; p < 0,01), el tiempo has-
ta el inicio del TSM (OR = 1,1; IC del
95%, 1,0-1,2; p < 0,05) y la edad de ini-
cio en el consumo de opidceos (OR =
0,9; IC del 95%; 0,8-1,0; p = 0,05) se
mantuvieron como factores independien-
tes asociados a infeccion por el VHC. La
infeccion tuberculosa latente se asoci6
de forma significativa con una mayor
edad, tanto en el momento de realizacion
del estudio [34 (6) afios frente a 31,7 (5);
p = 0,011, como en el momento de inclu-
sion en el TSM [31 (6) frente a 29 (5);
p = 0,05]. El resto de las variables estu-
diadas, incluido el sexo, no presentaron
diferencias estadisticamente significati-
vas. El 77,2% de los pacientes descono-
clan su infeccion tuberculosa, mientras
que la practica totalidad de los pacientes
eran conocedores de su situacion res-
pecto al VIH.

Discusion

Los estudios de prevalencia de infeccio-
nes cronicas asintomaticas que pueden
finalmente producir enfermedad son béa-
sicos para disefar estrategias de preven-
cion y tratamiento en poblaciones de
riesgo. En este sentido, diversos estudios
han demostrado un descenso de la pre-
valencia de infeccién por el VIH en la po-
blacién drogodependiente34.  Nosotros
también hemos observado una baja pre-
valencia de infeccion oculta por el VIH
(29,2%), probablemente relacionada con
la elevada mortalidad que ha ocasionado
el VIH en el colectivo de usuarios de dro-
gas durante los ultimos afios y al esfuerzo
realizado por los profesionales de la salud
por incluir a los usuarios de drogas con
infeccion por el VIH en programas de se-
guimiento. La elevada prevalencia encon-

Prevalencia de infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) y virus de la hepatitis C (VHC)
segun la historia de consumo de drogas de los pacientes

VIH VHC
Positivo Negativo P Positivo Negativo P
Via de administracion <0,01 < 0,001
Parenteral 42 (40%) 64 (60%) 88 (91%) 9 (9%)
No parenteral 7 (11%) 57 (89%) 31 (52%) 29 (48%)
Edad de inicio en
Drogodependencias 48 (15 [3)) 117 (116 [5]) 0,2 113 (17 [4]) 39 (17 [6]) 0,2
Opiéceos 48 (18 [4]) 116 (20 [6]) 0,07 112 (19 [4]) 39 (22 [71) <0,01
Metadona 49 (30 [5]) 123 (30 [6]) 0,7 119 (30 [6]) 39 (37 [71) 0,8
Tiempo (afios) desde el inicio 47 (12 [4]) 116 (9 [4]) < 0,05 11 (4) 8(4) < 0,001
del consumo de drogas hasta
el inicio del TSM
Determinacion positiva de (%) Mediana (percentiles 25y 75) Mediana (percentiles 25y 75)
Opiéceos 22,2 (0-9) 9,5 (0-37,5) 0,2 6,9 (0-39,6) 11,1 (0-11,1) 0,6
Cocaina 28,6 (0-94) 5,9 (0-33,3) < 0,05 5,0 (0-50,0) 11,1 (0-48,7) 0,6

Los datos se expresan como nimero (X [DE]). TSM: tratamiento sustitutivo con metadona.
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trada de infeccién por el VHC (75,9%)
estaria en relacion con su mayor transmi-
sibilidad y porque probablemente pene-
tr6 antes que el VIH en la poblacion de
usuarios de drogas. En nuestro estudio
hemos observado que la utilizacion de la
via intravenosa y un retraso en la inclu-
sién en el programa de TSM se asociaron
de forma independiente a infeccion por
el VIH y VHC. Ademas, un inicio tempra-
no en el consumo de opiaceos también
se asocid a infecciéon por el VHC. Como
la edad media de inicio en el consumo
de heroina fue los 19 afios y muchos de
ellos presentan otros factores de riesgo
para progresion a enfermedad hepatica
grave®, la incidencia de cirrosis hepati-
ca y hepatocarcinoma en este colectivo
podria aumentar de forma considerable
en los préximos afos, especialmente en
los coinfectados por el VIH®. Por otra par-
te, los pacientes incluidos en el programa
de TSM que seguian consumiendo dro-
gas ilegales, cocaina y heroina, presenta-
ban una mayor prevalencia de infeccion
oculta por el VIH y VHC, y por tanto con-
tribuirian a mantener la endemia y au-
mentar su difusién entre los usuarios de
drogas y en su entorno préximo.

En la reunién de consenso para el control
de la tuberculosis en Espafia celebrada
en 19927, se recomendd la busqueda ac-
tiva de casos en determinados colectivos
con riesgo incrementado de padecer in-
feccion o enfermedad tuberculosa, como
son usuarios de drogas con y sin infec-
cion por el VIHE. La prevalencia de in-
feccion tuberculosa encontrada en nues-
tro estudio ha sido del 59,3%, muy
superior a la esperada en el mismo grupo
de edad en la poblacion general’. Es po-
sible que la tasa de prevalencia que he-
mos obtenido esté sobrestimada al no
haber tenido en cuenta la vacunacion
previa con BCG. La eleccion de un punto
de corte de 5 mm independientemente
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del estado vacunal se basé en que los
usuarios de drogas son un colectivo con
riesgo elevado de enfermedad tuberculo-
sa’, en la dificultad para conocer el es-
tado vacunal mediante certificado sanita-
rio o busqueda de la cicatriz posvacunal
y por tratarse de una intervenciéon que
tenfa como uno de sus objetivos la qui-
mioprofilaxis con isoniacida®. Ademas, el
CPD donde se realiz6 el estudio atiende
a un colectivo numeroso de usuarios
de drogas, con una elevada incidencia de
tuberculosis bacilifera en esta poblacion
(datos no publicados), cuyas propias ca-
racteristicas estructurales obligan a sus
usuarios a un contacto diario, intimo y
prolongado. La edad ha sido el Unico fac-
tor de riesgo asociado a infeccién tuber-
culosa, probablemente en relacion con
un mayor tiempo de exposicion a M. tu-
berculosis tanto fuera como dentro del
programa de TSM. Conociendo que el
riesgo estimado de desarrollar tubercu-
losis es de 10 casos/1.000 personas/afio
en la poblacion general y de 76 casos/
1.000 personas/afio en personas coinfec-
tadas por el VIH®, podemos prever al me-
nos tres nuevos casos anuales de tuber-
culosis en la poblacién estudiada.

Estos resultados indican que un acceso
temprano al TSM puede reducir la proba-
bilidad de adquirir infecciones al dismi-
nuir el consumo intravenoso de drogas,
ademas de disminuir la conflictividad so-
cial. En nuestro caso, el TSM ha resulta-
do Util para el diagnoéstico de infecciones
ocultas y para conocer su prevalencia.
Dentro de los programas de reduccién de
dafios, es necesario establecer nuevas
estrategias para aquellos usuarios de dro-
gas que contintian consumiendo sustan-
cias ilegales a pesar del TSM, ademas de
prevenir y tratar las infecciones crénicas.
En la actualidad estamos llevando a cabo
un programa de tratamiento directamen-
te observado con isoniacida en aquellos

usuarios de drogas con infeccion tuber-
culosa latente.
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