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PRESENTACION

Esta tesis es presentada como un compendio de publicaciones segun la
normativa aprobada por la Comisién de Doctorado de la Universidad Auténoma de
Barcelona. La introduccion tiene por objetivos, revisar las generalidades del virus y su
transmisién, enfocdndose en los factores de riesgo que se asocian a los grupos a riesgo
y poblaciones vulnerables; describir las particulares de las diferentes fuentes de
informacién que nutren los sistemas formales de vigilancia epidemiolégica del VIH y su
evolucion en Cataluiia; detallar de una manera muy sucinta las diferentes estrategias
preventivas que se han identificado como efectivas y que han sido dirigidas a las
poblaciones a riesgo y describir la necesidad de los sistemas sanitarios de emplear
datos precisos para justificar las inversiones y magnificar el impacto de los programas
de prevencion. El apartado de metodologia y resultados incluye un resumen de cada
uno de las publicaciones con sus principales métodos y resultados. Se presentan tres
publicaciones y una manuscrito anexo en revisidén que se han elaborado a partir de la
integraciéon de datos provenientes de diferentes fuentes de informacion que hacen
parte del sistema de vigilancia epidemioldgica del VIH en Catalufia. Los trabajos que se
presentan han sido coordinados por la Agéncia de Salut Publica de Barcelona (ASPB), el
grupo de epidemiologia de las drogas de abuso del Instituto Hospital del Mar de
Investigaciones Médicas (IMIM) y el Centro de estudios epidemiolégicos sobre las ITS y

el Sida de Cataluia (CEEISCAT).

La primera publicacion evaltia el impacto de la aprobacion del Decreto 67/2010,
que incorpora la infeccién por el VIH como una enfermedad de notificacién obligatoria
en Catalufia. La segunda publicacién describe la prevalencia auto-reportada tanto del
VIH, como del VHC y describe los factores de riesgo asociados a la infeccidn por estos
virus, en un grupo de usuarios de drogas reclutados en Catalufia durante el afio 2012.
La tercera compara las diferencias entre los migrantes y la poblacién espafiola a través
de la progresidn de la cascada de servicios del VIH en Cataluiia, y finalmente el cuarto
manuscritos es una anexo en revision por una revista indexada que estima el total de

personas viviendo con el VIH, asi como la proporcion de poblacién no diagnosticada en



Catalufia, comparando por regidon de origen y entre los (hombres que tienen seso con
hombres) HSH. Por ultimo, se incluye un apartado de discusion, conclusiones vy
recomendaciones donde se recapitula de manera sistematica los aspectos mas

relevantes, que han sido discutidos y presentados en las diferentes publicaciones.
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TiTULO

Integracién y mejora de informacién estratégica sobre VIH para identificar las

necesidades preventivas en poblaciones a riesgo y vulnerables en Catalufia.

ANTECEDENTES

La infeccidn por VIH continua siendo un problema de salud publica prioritario
en Catalufia a pesar de la implementacién de diferentes estrategias e intervenciones
preventivas para disminuir la transmision de esta infeccidn. Desde el inicio de la
epidemia, se ha evidenciado la importancia de la monitorizacidon epidemioldgica para
identificar el comportamiento de la infeccion en la poblacién, y se ha demostrado que
la integracién de la informacidn estratégica ayuda a comprender de una manera mas
precisa los cambios en la infeccidon a lo largo del tiempo, los comportamientos de
riesgo que la propagan y las necesidades preventivas de las poblaciones vulnerables.
Dado que los recursos disponibles son limitados, los sistemas sanitarios deben emplear
datos precisos de las poblaciones a riesgo para justificar las inversiones. Ademas, un
sistema de informacién estratégico, sélido y flexible es la piedra angular para las
actividades de sensibilizacion y de planificacidon estratégica, y para garantizar que se
rindan cuentas en pos del uso mas adecuado y equitativo de los recursos. Por todo lo
anterior, el objetivo general de esta tesis es contribuir a mejorar las politicas en salud y
las estrategias preventivas dirigidas a poblaciones a riesgo y vulnerables al VIH,
mediante la mejora, el uso y la integracion de diferentes fuentes de informacién
estratégica incluidos en los sistemas formales de vigilancia epidemioldgica en

Cataluna.

METODOLOGIA

Ambito, disefio y fuentes de informacidn: Estudios descriptivos y de estimacién

de base poblacional en personas pertenecientes a poblaciones a riesgo y vulnerables,
en personas diagnosticadas con la infeccion por el VIH que han sido notificados al

registro de vigilancia epidemioldgica y en personas que pertenecen a la cohorte PISCIS
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(1998-2013), cohorte multi-céntrica, longitudinal y prospectiva de pacientes con

diagnéstico confirmado de VIH.

Poblaciones de estudio:

. Personas con nuevo diagnosticos de VIH que se notificaron en el registro
epidemioldgico de la ciudad de Barcelona entre el 2001 y el 2011.

° Personas reclutadas en tres entornos diferentes de atencion de salud: 1) Centros
de tratamiento ambulatorio de abuso de sustancias (CAS); 2) Centros de
reduccion de danos (CRD); y 3) Comunidades terapéuticas.

° Personas con nuevo diagndsticos de VIH que se notificaron en el registro
epidemioldgico de Catalufia entre el 2001 y el 2013.

° Personas que pertenecen a los siguientes grupos de riesgo: trabajadoras
sexuales, personas que se inyectan drogas y hombres que tienen sexo con
hombres.

° Pacientes que pertenecen a la cohorte PISCIS (1998-2013) con diagndstico
confirmado de VIH, mayores de 16 afios, en seguimiento en uno de los 14
hospitales que participan de Cataluna y de las Islas Baleares,
independientemente de la etapa de la enfermedad o el grado de

inmunosupresion en el que se encuentren en el momento del reclutamiento.

Analisis estadistico:

En el estudio 1, se realizd un andlisis descriptivo comparando el nimero de
casos notificados y las caracteristicas epidemioldgicas de los casos declarados en dos
periodos de tiempo diferentes; periodo de notificacion voluntaria (2001-2009) y
periodo de notificacion obligatoria (2010-2011). Para evaluar las tendencias se realizé
un analisis de series temporales, ajustando los cambios en el tiempo mediante un
modelo de regresion de Poisson. Para evaluar el impacto y la magnitud del efecto de la
entrada en vigor del decreto, se incluyd una variable ficticia al analisis de series
temporales que indico el inicio del periodo de notificacidon obligatoria. El andlisis se
realizd sobre el numero total de casos notificados y se estratificé por caracteristicas

socio-demograficas, modo de transmision y tipo de centro que notificaba los casos.
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En el estudio 2, el andlisis estadistico identifico los factores asociados al auto-
reporte del VIH, el VHC y la co-infeccién. El andlisis descriptivo incluyd caracteristicas
socio-demograficas, patrones de consumo de drogas y antecedentes penitenciarios.
Las asociaciones se determinaron usando una regresion de Poisson con varianza

robusta.

En el estudio 3, se realizé un andlisis descriptivo y comparativo entre poblacién
inmigrantes y espanola, para evaluar conductas de riesgo, acceso a cribado del VIH,
tendencias del VIH y las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas una vez
diagnosticados. La informacion esta estructurada de acuerdo al marco conceptual que

describe la cascada de servicios del VIH segun las directrices de la OMS.

En el estudio 4, para estimar la incidencia del VIH, el tiempo transcurrido entre
la infeccion y el diagndstico, y la poblacion no diagnosticada estratificada por el
recuento de CD4, se utilizdé la herramienta de modelado del VIH del ECDC, versidn
1.2.2. Este modelo utiliza datos de los nuevos diagndsticos de VIH y SIDA del sistema
catalan de vigilancia del VIH/SIDA de 2001 a 2013. Los datos utilizados para estimar la
proporcién de personas inscritas en ART y viralmente suprimidos en la cascada de

atencién del VIH procedian de la cohorte PISCIS.

RESULTADOS

Estudio 1: En total, se registraron 4510 casos de infeccidn por el VIH durante el
periodo de estudio. El promedio anual de notificaciones durante el periodo 2001-2009
fue 376,6, mientras que para el periodo 2010-2011 fue de 560, lo que representa un
aumento del 33% en el nimero anual de notificaciones (p<0,001). El analisis de series
temporales mostré que el decreto aumento 2,8 veces (IC 95%: 2.4-3.3) la probabilidad
de que un caso fuera reportado durante el periodo de notificacién obligatoria. Las
caracteristicas epidemioldgicas de los casos al ser analizadas por periodo no cambian,
sin embargo se observaron algunos cambios. Primero, después de la entrada en vigor
del decreto la proporcion de personas menores de 30 afos aumento de un 8,1% a
29,5% (p <0,001). Segundo, se observd una disminucion de la proporcién de personas

autdctonas notificadas con un nuevo diagnéstico de VIH, con un aumento de la
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proporcidon de personas de origen extranjero, especialmente inmigrantes provenientes
de América Latina y el Caribe. Tercero, la proporcién de casos que referian como via de
transmisién la sexual aumenté del 64,2% al 80,4% (p <0,001), especificamente

hombres que tienen sexo con hombres.

Estudio 2: De un total de 512 participantes, el 39,65% declard ser seropositivo
para el VHC, 14,84% para el VIH, y 13,48% reporto estar co-infectado. De las 224
personas que se inyectan drogas (PID), 187 (83,48%), 68 (30,36%) y 66 (29,46%)
informaron ser positivos para el VHC, el VIH y la co-infeccion, respectivamente. Una
mayor proporcién de casos infectados por el VIH se observo entre las mujeres, (18,33%
frente a 13,78% de los hombres). La prevalencia de VHC, VIH y co-infeccién fue mayor
entre los participantes con inicio temprano de consumo de drogas, personas con largos

periodos de inyeccion o desempleados.

Estudio 3: Este estudio describe que los inmigrantes tenian un mayor nimero
de barreras para acceder a los servicios de pruebas de VIH que las personas de origen
espafiol, los cual se explico principalmente por factores de riesgo compartidos.
Ademas, entre 2001-2013, se notificaron 9.829 nuevos diagndsticos de VIH. Del total
de casos durante todo el periodo, la proporcion de inmigrantes fue del 38,5%,
ascendiendo del 24% (2001) al 41% (2013), tasa cinco veces mayor que en los
autdctonos. Para el 2013, 6000 pacientes VIH+ estaban en seguimiento, de los cuales
1.837 (30,6%) eran inmigrantes. En las pasos siguientes entre los inmigrantes, 89,2%
estaba en tratamiento retroviral (TAR), 83,1% retenidos y 67% logro la supresion viral,
mientras que entre los autdctonos (n=3839), 88% estaban retenidos en el sistema

sanitarioy 75,8% llego a supresion viral.

Estudio 4: El nUmero total estimado de personas viviendo en Catalufia con la
infeccidn VIH en el 2013 fue de 34.729 (IC del 95%= 32.740 - 36.827), con un 12.3% (IC
95%:11.8-18.1) de personas infectadas no diagnosticadas. Al comparar por region de
origen, se observo que entre los espafioles en el 2013, 27.648 (IC 95%:25,365-29,379)
vivian con el VIH y sdlo el 5,8% (IC 95%:5,8-6,6) estaban no diagnosticados. Por el
contrario, para el mismo afio entre los inmigrantes el nimero de personas viviendo

con el VIH en Catalufia fue de 7.081 (IC 95%:6.492-7.616), pero con cuatro veces la
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poblacién no diagnosticada (23.4%, IC 95%:22.7-25.1). Al estratificar por region de
origen entre los HSH, 8.458 (8.101, 9.079) HSH esparioles vivian con el VIH en el 2013,
con un 16.4% (14.2, 17.7) sin diagnosticar, mientras que entre los HSH inmigrantes el
numero total de hombres viviendo con el VIH era de 2.538 (2.334, 2.918) con una
proporcion sin diagnosticar de 32.3% (28.4, 34.4). Por ultimo, la cascada de atencidn
del VIH en HSH segun region de origen, evidencia que los HSH inmigrantes
experimentan mayores pérdidas en todos los pasos de la cascada debido a la gran
diferencia en la proporcién de no diagnosticados, en comparacion con los HSH

espafioles.

CONCLUSIONES

La integracion de las diferentes fuentes de informacién relacionadas con el VIH
en Cataluiia ha proporcionado durante las dos ultimas décadas informacidén vital que
ha permitido describir las tendencias de la infeccion, definir poblaciones claves y
vulnerables y comportamientos que generan riesgo de infeccion y transmision en la
comunidad. A partir de esta integracién se ha identificado que la endemia local esta
centrada es poblaciones a riesgo y vulnerables, entre estas se encuentran los HSH, los
usuarios de drogas incluyendo las PID y los inmigrantes. Este ultimo grupo, es una
poblacion vulnerable a la infeccion por el VIH, y esta a riesgo de acceder tardiamente
al diagndstico, a la vinculacidn al sistema sanitario y al tratamiento ART. Finalmente, a
partir de las estimaciones realizadas para calcular la poblacion viviendo con el VIH y del
total de poblacién no diagnosticada se ha podido observar que la infeccién por VIH en
Catalufia ha continuado expandiéndose durante la ultima década debido a los HSH,
que son el grupo a riesgo que sostiene la transmisidon del VIH, ya que una gran
proporcién que vive con el VIH, desconoce su estado seroldgico y se encuentra en la

fase asintomatica de la infeccion.
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TiTOL

Integracié i millora d'informacié estrategica sobre VIH per identificar les necessitats

preventives en poblacions a risc i vulnerables a Catalunya.

ANTECEDENTS

La infeccidé per VIH continua sent un problema de salut publica prioritari a
Catalunya malgrat la implementacié de diferents estratégies i intervencions
preventives per disminuir la transmissié d'aquesta infeccio. Des de l'inici de I'epidemia,
s'ha evidenciat la importancia de la monitoritzacié epidemiologica per identificar el
comportament de la ja infeccié endémica en la poblacid, i s'ha demostrat que la
integracid de la informacid estratégica ajuda a comprendre d'una manera més precisa
els canvis a la infeccio al llarg del temps, els comportaments de risc que la propaguen i
les necessitats preventives de les poblacions vulnerables. Atés que els recursos
disponibles son limitats, els sistemes sanitaris han d'emprar dades precises de les
poblacions a risc per justificar les inversions. A més, un sistema d'informacio estratégic,
solid i flexible és |la pedra angular per a les activitats de sensibilitzacid i de planificacio
estrategica, i per garantir que es rendeixin comptes darrere de I'Us més adequat i
equitatiu dels recursos. Per tot I'anterior, I'objectiu general d'aquesta tesi és contribuir
a millorar les politiques en salut i les estratégies preventives dirigides a poblacions a
risc i vulnerables al VIH, mitjangant la millora, I'Us i la integracié de diferents fonts
d'informacid estrategica inclosos en els sistemes formals de vigilancia epidemiologica a

Catalunya.

METODOLOGIA

Ambit, disseny i fonts d'informacié: Estudis descriptius i d'estimacié de base

poblacional en persones pertanyents a poblacions a risc, en persones diagnosticades

amb la infeccié pel VIH que han estat notificats al registre de vigilancia epidemiologica
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i en persones que pertanyen a la cohort PICIS (1998-2013), cohort multi-céntrica,

longitudinal i prospectiva de pacients amb diagnostic confirmat de VIH.

Poblacions d'estudi:

e Persones amb nou diagnostics de VIH que es van notificar al registre
epidemiologic de la ciutat de Barcelona entre el 2001 i el 2011.

e Persones reclutades en tres entorns diferents d'atencid de salut: 1) Centres de
tractament ambulatori d'abus de substancies (CAS); 2) Centres de reduccio de
danys (CRD); i 3) Comunitats terapéutiques.

e Persones amb nou diagnostics de VIH que es van notificar al registre
epidemiologic de Catalunya entre el 2001 i el 2013.

e Persones que pertanyen als seglients grups de risc: treballadores sexuals,
persones que s'injecten drogues i homes que tenen sexe amb homes.

e Pacients que pertanyen a la cohort PISCIS (1998-2013) amb diagnostic
confirmat de VIH, majors de 16 anys, en seguiment en un dels 14 hospitals que
participen de Catalunya i de les llles Balears, independentment de I'etapa de la
malaltia o el grau d'immunosupressié en el qual es trobin en el moment del

reclutament.

Analisi estadistica:

En l'estudi 1, es va realitzar una analisi descriptiva comparant el nombre de
casos notificats i les caracteristiques epidemiologiques dels casos declarats en dos
periodes de temps diferents; periode de notificacié voluntaria (2001-2009) i periode de
notificacié obligatoria (2010-2011). Per avaluar les tendéncies es va realitzar una
analisi de séries temporals, ajustant els canvis en el temps mitjancant un model de
regressid de Poisson. Per avaluar I'impacte i la magnitud de I'efecte de I'entrada en
vigor del decret, es va incloure una variable ficticia a I'analisi de series temporals que
indic l'inici del periode de notificacid obligatoria. L'analisi es va realitzar sobre el
nombre total de casos notificats i es va estratificar per caracteristiques
sociodemografiques, mode de transmissid i tipus de centre que notificava els casos.

En I'estudi 2, I'analisi estadistica identifico els factors associats a |'auto-report

del VIH, VHC i la co-infeccid. L'analisi descriptiva va incloure caracteristiques
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sociodemografiques, patrons de consum de drogues i antecedents penitenciaris. Les
associacions es van determinar fent servir una regressié de Poisson amb variancia
robusta.

En I'estudi 3, es va realitzar una analisi descriptiva i comparativa entre poblacio
immigrants i espanyola, per avaluar conductes de risc, accés a cribratge del VIH,
tendéncies del VIH i les caracteristiques cliniques i epidemiologiques un cop
diagnosticats. La informacio esta estructurada d'acord el marc conceptual que descriu
la cascada de serveis de VIH segons les directrius de I'OMS.

En I'estudi 4, per estimar la incidencia del VIH, el temps transcorregut entre la
infeccio i el diagnostic, i la poblacié no diagnosticada estratificada pel recompte de
CD4, es va utilitzar I'eina de modelatge del VIH de I'ECDC, versié 1.2.2. Aquest model
utilitza dades dels nous diagnostics de VIH i SIDA del sistema catala de vigilancia del
VIH/SIDA de 2001 a 2013. Les dades utilitzades per estimar la proporcié de persones
inscrites en ART i viralment suprimits a la cascada d'atencié del VIH procedien de la

cohort PISCIS.

RESULTATS

Estudi 1: En total, es van registrar 4510 casos d'infeccié pel VIH durant el
periode d'estudi. La mitjana anual de notificacions durant el periode 2001-2009 va ser
376,6, mentre que per al periode 2010-2011 va ser de 560, el que representa un
augment del 33% en el nombre anual de notificacions (p <0,001). L'analisi de séries
temporals va mostrar que el decret augment 2,8 vegades (IC 95%: 2.4-3.3) la
probabilitat que un cas fora reportat durant el periode de notificacid obligatoria. Les
caracteristiques epidemiologiques dels casos en ser analitzades per periode no
canvien, pero es van observar alguns canvis. Primer, després de I'entrada en vigor del
decret la proporcid de persones menors de 30 anys augment d'un 8,1% a el 29,5% (p
<0,001). Segon, es va observar una disminucié de la proporcié de persones autoctones
notificades amb un nou diagnostic de VIH, amb un augment de la proporcié de
persones d'origen estranger, especialment immigrants provinents d'America Llatina i el
Carib. Tercer, la proporcio de casos que referien com a via de transmissié la sexual va

augmentar del 64,2% al 80,4% (p <0,001) en els homes que tenen sexe amb homes.
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Estudi 2: D'un total de 512 participants, el 39,65% va declarar ser seropositiu
per al VHC, 14,84% per al VIH, i 13,48% reporto estar co-infectat. De les 224 PID, 187
(83,48%), 68 (30,36%) i 66 (29,46%) van informar ser positius per al VHC, VIH i la co-
infeccio, respectivament. Una major proporcid de casos infectats pel VIH es va
observar entre les dones, (18,33% enfront de 13,78% dels homes). La prevalenca de
VHC, VIH i co-infeccidé va ser més gran entre els participants amb inici primerenc de

consum de drogues, persones amb llargs periodes d'injeccié o aturats.

Estudi 3: Aquest estudi va trobar que els immigrants tenien un major nombre
de barreres per accedir als serveis de proves de VIH que les persones d'origen
espanyol, impulsades principalment per factors de risc compartits. Entre 2001-2013, es
van notificar 9.829 nous diagnostics de VIH. Proporcié immigrants del 38,5%, ascendint
el 24% (2001) al 41% (2013). Taxa cinc vegades més gran que en els autoctons.
Persones en seguiment, tractament i amb carrega viral suprimida. Per al 2013, 6000
pacients VIH+ estaven en seguiment, 1.837 (30,6%) immigrants. En tractament
retroviral (TAR) 92,2% (n = 3839) dels autoctons i 89,2% (n = 1638) dels immigrants. La
major perdua esta en retencid (immigrants 83,1% vs. 88%), 67% dels immigrants VIH+

tenen supressio viral vs. 75,8% dels autoctons.

Estudi 4: El nombre total estimat de persones vivint a Catalunya amb la infeccid
VIH al 2013 va ser de 34.729 (IC del 95% = 32.740-36.827), amb un 12.3% (IC 95%:
11.8-18.1) de persones infectades no diagnosticades. En comparar per regié d'origen,
es va observar que entre els espanyols el 2013, 27.648 (IC 95%: 25,365-29,379) vivien
amb el VIH i només el 5,8% (IC 95%: 5,8-6,6 ) estaven no diagnosticats. Per contra, per
al mateix any entre els immigrants el nombre persones vivint amb el VIH a Catalunya
va ser de 7.081 (IC 95%: 6492-7616), per0 amb quatre vegades la poblacid no
diagnosticada (23.4%, IC 95%: 22.7 -25.1). A l'estratificar per regié d'origen entre els
HSH, 8.458 (8.101, 9.079) HSH espanyols vivien amb el VIH al 2013, amb un 16.4%
(14.2, 17.7) sense diagnosticar, mentre que en els HSH immigrants el nombre total de
persones vivint amb el VIH era de 2.538 (2.334, 2.918) amb una proporcié sense
diagnosticar de 32.3% (28.4, 34.4). Finalment, la cascada d'atencié del VIH en HSH

segons regié d'origen, evidencia que els HSH immigrants experimenten més perdues
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en tots els passos de la cascada per causa de la gran diferéncia en la proporcié de no

diagnosticats, en comparacio amb els HSH espanyols.

CONCLUSIONS

La integracio de les diferents fonts d'informacid relacionades amb el VIH a
Catalunya ha proporcionat durant les dues ultimes décades informacio vital que ha
permes descriure les tendencies de la infeccid, definir poblacions claus i vulnerables i
comportaments que generen risc d'infeccié i transmissid en la comunitat. A partir
d'aquesta integracio s'ha identificat que I'endémia local esta centrada és poblacions a
risc i vulnerables, entre aquestes es troben els HSH, els usuaris de drogues incloent els
usuaris de drogues injectades i els immigrants. Aquest ultim grup, és una poblacié
vulnerable a la infeccid pel VIH, i aguesta al risc d'accedir tardanament al diagnostic, a
la vinculacid al sistema sanitari i al tractament ART. Finalment, a partir de les
estimacions realitzades per calcular la poblacio vivint amb el VIH i del total de poblacié
no diagnosticada s'ha pogut observar que la infeccié per VIH a Catalunya ha continuat
expandint durant I'dltima decada a causa dels HSH, que son el grup a risc que sosté la
transmissio del VIH, ja que una gran proporcié que viu amb el VIH, desconeix el seu

estat serologic i es troba en la fase asimptomatica de la infeccio.
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TITLE

Integration and improvement of strategic information on HIV to identify preventive

needs in at-risk and vulnerable populations in Catalonia.

BACKGROUND

Despite the implementation of different strategies and preventive interventions to
reduce the transmission of HIV in Catalonia, this infection continues to be a priority
public health problem. The importance of epidemiological monitoring has been
showed since the beginning of the epidemic, to identify epidemic tendency among
different populations. Also throughout time, the integration of strategic information
has shown that helps to understand more accurately the changes in the epidemic over
time, risk behaviours, and the preventive needs of vulnerable populations. Given, the
limited resources available, health systems might use accurate data of at-risk
populations to justify investments. In addition, a robust and flexible strategic
information system should be the cornerstone for awareness-raising, strategic
planning activities and for ensuring accountability for an appropriate and equitable use
of resources. For all of the above, the general objective of this thesis is to contribute to
the improvement of health policies and preventive strategies directed at risk and
vulnerable populations to HIV, through the improvement, use and integration of
different sources of strategic information that are part of the formal epidemiological

surveillance systems in Catalonia.

METHODOLOGY

Scope, design and sources of information: Descriptive population-based studies in

people belonging to at-risk populations, persons diagnosed with HIV infection who
have been notified to the epidemiological surveillance registry and persons recruited
by the PISCIS cohort (1998-2013); multicentre, longitudinal and prospective cohort of

patients with confirmed HIV diagnosis.

Population:
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e Persons with new HIV diagnoses who were notified to the Barcelonan
epidemiological registry, between 2001 and 2011.

e Persons recruited from three different health care settings: 1) Substance Abuse
Treatment Centres (CAS); 2) Harm reduction centres (CRD); And 3) therapeutic
communities.

e Persons with new HIV diagnoses who were notified to the Catalan
epidemiological registry between 2001 and 2013.

e People who belong to the following risk groups: sex workers, people who inject
drugs (PID) and men who have sex with men (MSM).

e Patients belonging to the PISCIS cohort (1998-2013) with a confirmed diagnosis
of HIV, aged 16 years and older, being followed up in one of the fourteen
hospitals participating from Catalonia and the Balearic Islands, irrespective of
the stage of the disease or the degree of immunosuppression in which they are

at the time of recruitment.

Statistic analysis:

In study 1, a descriptive analysis was carried out comparing the number of
cases reported and the epidemiological characteristics of the cases declared in two
different periods of time; period of voluntary notification (2001-2009) and mandatory
reporting period (2010-2011). To evaluate trends, we performed a time series analysis,
adjusting the changes over time using a Poisson regression model. In order to evaluate
the impact and magnitude of the effect of the decree, a dummy variable was included
in the time series analysis that indicated the beginning of the mandatory reporting
period. The analysis was performed on the total number of cases reported and was
stratified by socio-demographic characteristics, mode of transmission and type of
reporting centre.

In study 2, the statistical analysis identified factors associated with self-
reported HIV, HCV and co-infection. Descriptive analysis included socio-demographic
characteristics, patterns of drug use and prison history. Associations were determined
using Poisson regression with robust variance.

In study 3, a descriptive and comparative analysis was carried out between the

immigrant and Spanish populations to assess risk behaviours HIV screening, HIV trends,

XXXI



and clinical and epidemiological characteristics once they were diagnosed. The
information was structured according to the conceptual framework that describes the
cascade of HIV services according to WHO guidelines.

In the study 4, the HIV modelling tool of ECDC, version 1.2.2, was used to
estimate HIV incidence, time between infection and diagnosis, and the undiagnosed
population stratified by CD4 count. This model uses data from the new HIV and AIDS
diagnoses of the Catalan HIV/AIDS surveillance system from 2001 to 2013. The data
used to estimate the proportion of ART-enrolled and virally suppressed people in the

HIV care cascade came from the PISCIS cohort.

RESULTS

Study 1: Overall, 4510 cases of HIV infection were registered, 81.9% were men
and 74.5% of them aged over 30. Among men, 55.6% were men who had sex with men
(MSM), and among women, the most common route of transmission was heterosexual
(HTS) with 65.4%. An annual average of 560 cases was registered between 2010 and
2011. This represents an increase of 33% from the annual average over the previous
period (p<0.001). Time series analysis showed that the probability of notification was
2.8 (95% confidence interval 2.4-3.3) times higher with mandatory notification than in
the earlier period. There was a statistically significant decrease of missing values in the
period of mandatory notification (p<0.001).

Study 2: From a total of 512 participants, 39.65% declared to be HCV positive,
14.84% HIV positive, and 13.48% be co-infected. Of the 224 PIDs, 187 (83.48%), 68
(30.36%) and 66 (29.46%) reported be positive for HCV, HIV and co-infection,
respectively. A higher proportion of HIV-infected cases was observed among women
(18.33% vs. 13.78% of men). The prevalence of HCV, HIV and co-infection was higher
among participants with early onset of drug use, people with long injection periods or
unemployed.

Study 3: This study found that among people reached by prevention activities,
migrants had higher number of barriers to access HIV testing services than Spanish-
borne people, driven primarily by shared risk factors. Between 2001 and 2013, 9,829

new HIV diagnoses were reported in Catalonia, the proportion of migrants increasing

XXXII



from 24% in 2001 to 41% in 2013. Compared to Spanish-born people, migrants had a
higher proportion of women at diagnosis (24.6% and 16.7%), and were younger
(median age of 33 vs.37). Most frequent at-risk population was MSM in both migrants
and Spanish-born people, (40% and 43%, respectively), although there were significant
differences by region of origin. People from SSA had the highest proportion of late
diagnosis (63.7%). Compared to natives, migrants on follow-up had a lower proportion
of people on ART (93.7% vs. 90.8%, p<0.001) and with viral suppression (87.2% vs.
82.9%, p<0.001).

Study 4: The total number of people living with HIV in Catalonia in 2013 was
34,729 (32,740, 36,827), with 12.3% (11.8, 18.1) of whom were undiagnosed. By 2013,
there were 8,458 (8,101, 9,079) Spanish-born MSM and 2,538 (2,334, 2,918) migrant
MSM living with HIV in Catalonia. A greater proportion of migrant MSM than local
MSM was undiagnosed (32% vs. 16%). In the subsequent steps of the HIV care cascade,
migrants MSM experience greater losses that the Spanish-born MSM; in retention in
care (74% vs. 55%), in the proportion on cART (70% vs. 50%) and virally suppressed
(65% vs. 46%).

CONCLUSIONS

The integration of the different sources of information related to HIV in
Catalonia during the last two decades has provided vital information that has made
possible to describe infection trends, define key groups and vulnerable populations, as
well as risk behaviours that generate transmission in the community. This integration
has lead to identify that the local epidemic is concentrated on at-risk and vulnerable
populations, especially: MSM, drug users including injecting drug users and migrants.
This latter group is a vulnerable population at risk to acquire the HIV infection, have a
late access to early diagnosis, poor linkage to care and lower access to ART treatment,
when compared with their local counterparts. Finally, from the estimates it was
possible to observe that the Catalan epidemic of HIV has continued to expand during

the past decade with the key group sustaining HIV transmission being MSM living with
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undiagnosed HIV and in the asymptomatic stage, especially MSM migrants, who are

clearly identified as a priority group to target testing strategies.
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l.Generalidades

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) es el agente causal del sindrome
de inmunodeficiencia adquirida (SIDA), pertenece a la clase de los retrovirus y al
subgrupo de los lentivirus o virus "lentos" [1]. El VIH es un virus de ARN mono
catenario envuelto con un genoma de 9749 nucledtidos de longitud que codifica un
total de nueve proteinas virales. El genoma del VIH contiene tres genes principales,
incluyendo gag, pol y env, que codifican las principales proteinas estructurales del virus

asi como enzimas esenciales [2].

El virus del VIH tiene una alta diversidad genética, causada principalmente por
el rapido ciclo de replicacién viral, junto con la alta probabilidad de error de su
transcriptasa inversa [3]. Estas caracteristicas permiten que el VIH evolucione
alrededor de un millén de veces mas rapido que el ADN de los mamiferos [1], lo que le
permite por un lado una rdpida adaptacion a las respuestas inmunoldgicas del
huésped, asi como invadir de una manera mas efectiva las células diana y por otro
disminuir la eficacia de la terapia antirretroviral, conduciendo a una mayor
patogenicidad viral, infectividad, virulencia y disminuciéon de la susceptibilidad

antirretroviral [1].

El SIDA, causado por la infeccidon cronica por el virus de la inmunodeficiencia
humana-1 (VIH-1), es una de las pandemias mas devastadoras en la historia reciente
[4]. Poco después de los primeros informes de SIDA en los Estados Unidos en 1981
[5,6] y el aislamiento del VIH-1 dos afnos mas tarde [7], la forma pandémica del VIH-1,
también llamada el grupo principal (M), ha infectado mas de 70 millones de personas
en todo el mundo y ha causado mas de 35 millones de muertes [8]. La enfermedad se
ha propagado implacablemente, y han sido los paises en desarrollo los que han
experimentado la mayor morbilidad y mortalidad por VIH/SIDA, con las tasas de
prevalencia mas altas registradas en adultos jévenes procedentes de Africa
subsahariana [9]. Aunque el tratamiento antirretroviral ha reducido el nimero de
muertes relacionadas con el SIDA, el acceso a la terapia no es universal y las
perspectivas de tratamientos curativos y/o una vacunas eficaces son inciertas [10]. Es
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asi como la infeccidén por el VIH es y seguird planteando un importante reto para la

salud publica actual y futura.

Il.Trasmision e historia natural de la infeccion

1.1.Transmision

La transmision del VIH requiere el contacto con un fluido corporal que contenga
virus infecciosos (viriones) o células infectadas por el VIH o una combinacion de ambas
[11]. EI VIH puede aparecer en casi cualquier fluido corporal, pero la transmisién se
produce predominantemente a través de sangre, semen, vagina, secreciones rectales y
leche materna [12]. Aunque las lagrimas, la orina y la saliva pueden contener bajas
concentraciones de VIH, la transmisidon a través de estos fluidos es extremadamente
rara, si se produce en absoluto. La exposicion sexual es la via de infeccion mdas comun,
seguido por el intercambio de jeringas entre las personas que se inyectan drogas (PID)
y la transmision materno fetal (TMF) [12]. Sin embargo, al estimar el riesgo de
transmisidn por acto se ha descrito que la transfusion sanguinea, la TMF y el sexo anal
receptivo no protegido, son las vias de transmision que comportan mas riesgo de

infeccion [13] (Tabla 1).

Tabla 1. Estimacién del riesgo de transmisién del VIH por acto, por 10.000

exposiciones.

Riesgo de
Ruta de transmision IC 95%
infeccién
Transfusion sanguinea 9250 8900 -9610
TMF 2255 1700 - 2890
Sexo anal receptivo no protegido 138 102 - 186
Intercambio de jeringas en personas que se inyectan drogas 63 41-92
Puncidn percutdnea 23 0-46



Sexo anal insertivo no protegido 11 4-28

Sexo receptivo vaginal no protegido 8 6-11
Sexo insertivo vaginal no protegido 4 1-14
Sexo oral insertivo no protegido Bajo* 0-4
Fuente [13].

IC 95%: Intervalo de confianza del 95%; TMF: Transmisidon materno-fetal.
* El riesgo de transmisidén es considerado relativamente bajo comparado con otras exposiciones, sin
embargo no es de cero.

El sexo anal no protegido tiene un mayor riesgo de transmision del VIH, tanto
para las parejas receptivas como las insertivas, que el que tienen las relaciones
sexuales vaginales [14]. El riesgo de transmision del VIH en una pareja receptiva
posterior a una relacién sexual anal receptiva no protegida es casi 18 veces mayor que
el riesgo que tienen las relaciones receptivas vaginales [15]. El mayor riesgo de
infeccion se ha explicado por las diferencias histoldgicas de los lugares expuestos.
Primero, porque la mucosa rectal se caracteriza por una mayor densidad de foliculos
linfoides, cubiertos por células M (midrofold) que se especializan en la captacién de
antigenos. Segundo, porque estas células M forman bolsas intra-epiteliales que
contienen células T de memoria CD4+, macrofagos y células dendriticas en estrecha
proximidad, lo que facilita la replicacién viral. Tercero, porque la capa Unica de células

epiteliales en el recto es mas susceptible a las abrasiones que la mucosa vaginal [16].

Otro de los factores mas importantes que aumenta el riesgo de transmision
sexual del VIH-1 es la carga viral (es decir, nimero de copias de ARN viral por ml de
plasma) [17,18]. Durante la infeccidén primaria, el niumero de particulas de VIH-1 en el
plasma aumenta rapidamente, alcanzando una mediana de 5.8 log!® copias del VIH-
1/mL) y luego disminuye hasta alcanzar un nivel basal [19]. El riesgo de transmisién
heterosexual del VIH por acto sexual de riesgo en parejas sero-discordantes es 2,9
veces (IC del 95%, 2,2-3,8), riesgo que se ve incrementado por el aumento de la carga
viral cada 1,0 log!°. Por el contrario, se estima que una reduccién de la carga viral
plasmatica de 0,7 log!® reduce la transmision del VIH-1 en un 50% [20]. Ademds,
independiente de las concentraciones plasmaticas del VIH-1, las altas concentraciones

de ARN del VIH-1 a nivel genital se asocian con un mayor riesgo de transmisidon
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heterosexual, siendo este ultimo un marcador util del riesgo de transmisiéon sexual del
virus [17]. La etapa de infeccidn también es una variable importante que afecta la
infectividad del virus. En la fase aguda (4 semanas posterior a la primo-infeccién), la
carga viral alcanza su mayor pico, gracias a su elevada tasa de replicaciéon y a su
presencia en todos los fluidos y tejidos corporales, incluyendo sangre y secreciones
genitales [21]. Es en esta fase en donde el riesgo de transmision sexual del VIH es 30 a
300 veces mayor que el riesgo de transmisidén durante la fase post-aguda, y en donde

aparecen anticuerpos y linfocitos citotéxicos de células T dirigidos contra el VIH [21].

Por otro lado se ha descrito que la mayoria de las nuevas transmisiones del VIH
pueden provenir de personas que desconocen su estado seroldgico [22,23]. Esto se
explica por una mayor infecciosidad, dado su elevada carga viral en el momento de la
seroconversion del VIH [24] y una mayor frecuencia de comportamientos sexuales de
riesgo [25]. Se ha estimado que el 49% de las transmisiones del VIH provienen del 20%
de las personas que viven con el VIH y que desconocen su estado seroldgico, y que
aproximadamente ocho transmisiones serian evitadas por cada 100 personas recién

infectadas si son recién diagnosticadas [26].

Por otro lado, la sinergia bioldgica con las infecciones de transmision sexual
(ITS), como por ejemplo, las ulceras genitales causadas por cualquier agente patégeno,
la infeccidn por el herpes virus simple tipo 2 (HVS-2) y la vaginosis bacteriana,
aumentan tanto la infectividad del virus, como la susceptibilidad al mismo [27]. Con
respecto a la susceptibilidad, las ITS reducen la eficacia de las barreras fisicas y
mecanicas contra el virus al causar lesiones o abrasiones en las mucosas [28], lo que
supone un aumento del nimero de células receptoras del VIH o el nimero de
receptores por célula secundario a la inflamacién persistente [29], produciendo un
ambiente propicio para la transmisién [30,31]. En cuanto a la infectividad, las ITS
aumentan las concentraciones virales tanto en las lesiones genitales, como en el
semen [32]. Adema3s, la alta frecuencia de co-transmisidn del VIH con diferentes ITS,

aumenta el riesgo de transmision del VIH [33].



1.2.Historia natural de la infeccidn

Aunque el curso tipico de la historia natural de la infeccién puede variar
considerablemente de un individuo a otro, al igual que los niveles de viremia, la
historia natural en general es practicamente la misma para todas las personas

infectadas que no reciben tratamiento antiretroviral (ART) efectivo (Figura 1A).

Figura 1. Historia natural de la infeccién por VIH sin tratamiento antirretroviral

(ART) y los cambios después del inicio terapia ART.
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(A). En la infeccion por VIH no tratada, el recuento de linfocitos T CD4 disminuye progresivamente
durante el curso de la infeccion. Fuente [34].

En la fase de eclipse, 1-2 semanas después de la infeccion, el virus se replica
libremente y se extiende desde el sitio inicial de la infeccion hasta los diferentes
tejidos y 6rganos que proporcionan los sitios para la replicacion. En esa fase la viremia
es todavia indetectable, y ni la respuesta inmune ni los sintomas de la infeccién son
todavia visibles. La fase siguiente, también llamada fase de infeccién aguda o primaria,
2-4 semanas después de la infeccidn, se caracteriza por niveles relativamente altos de
viremia (hasta 107 o mas copias de ARN viral/ml de sangre) y grandes fracciones de
células T CD4+ infectadas en sangre y ganglios linfaticos. Los altos niveles de viremia

son el resultado de la ausencia de respuesta inmune temprana y la generacién, como



parte de la respuesta inmune del huésped, de un gran numero de células T CD4+
activadas, que proporcionan objetivos adicionales para la replicacion viral [34]. La fase
aguda esta a menudo, pero no siempre, acompafiada de sintomas similares a los de la
gripe, incluyendo fiebre, dolor de garganta, linfadenopatia y erupcion [35]. Alrededor
de la época de viremia mdaxima, comienza a aparecer la respuesta inmune, tanto

humoral como celular [35].

La infeccidn crénica o "latencia clinica" (1-20 anos después de la infeccidn) se
caracteriza por un nivel de viremia constante o lentamente creciente (1-1x105
copias/mL), también llamado "punto de ajuste", (alrededor de 1.000 células/ml) o la
disminucion gradual de los niveles de células T CD4+. Usualmente no hay
sintomatologia clinica evidente durante esta fase, por lo que las personas infectadas
pueden desconocer su estado seroldgico [36]. A pesar del término "latencia", la
infeccion viral esta lejos de estar latente, con un gran numero de células T CD4+
infectadas y muriendo cada dia. Por ultimo, el nimero de linfocitos T CD4+ disminuye
hasta el punto (alrededor de 200 células/mL) en el que el control inmune de otros
agentes infecciosos ya no se puede mantener, y las infecciones oportunistas

comienzan a aparecer [36].

Las infecciones atribuibles a organismos como Pneumocystis jirovecii,
micobacterias, citomegalovirus, Toxoplasma gondii y Cryptococcus, asi como la
aparicién de neoplasias relacionadas con patégenos virales como el linfoma no
Hodgkin y el sarcoma de Kaposi son comunes [37]. No obstante, la inmunodeficiencia
profunda también afecta las defensas humorales, poniendo a las personas infectadas a
riesgo de infeccion por patégenos como el Streptococcus pneumoniae [36]. Es también
en esta fase donde se pierde el control de la infeccién por VIH-1 y el nivel de viremia
aumenta durante la fase de SIDA, culminando en la muerte del paciente infectado. De
hecho, la infeccion por VIH-1 no tratada es una de las enfermedades infecciosas mas
letales conocidas, con una tasa de mortalidad de mas del 95% en personas que no

reciben ningun tipo de tratamiento ART en el transcurso de la infeccion [36].



lll.Tratamiento

La infeccidn por el VIH ha dejado de ser una enfermedad letal para convertirse
en una enfermedad croénica tratable con una larga esperanza de vida, incluso en
algunos casos, alcanzando la esperanza de vida de |la poblacién general [38]. Aunque el
tratamiento con ART es de por vida, sélo suprime la replicacion del VIH, ya que no
erradica o cura la infeccion [39]. La interrupcién del tratamiento ART da como
resultado el rebote de la carga viral, la disminucidn progresiva del recuento de células
T CD4+ y la progresidn clinica de la enfermedad [40]. Uno de los objetivos principales
del tratamiento ART es mantener la salud mediante la prevencion de la progresiéon
clinica de la enfermedad con pocos efectos adversos [41]. Esto se logra por medio de la
inhibicion de la replicacién viral por los ART, lo que resulta en la supresion a largo plazo

de la carga viral en plasma [42].

Por tanto el éxito del tratamiento se define como el mantenimiento de la carga
viral plasmatica a un nivel indetectable (<50 copias/ml) y la reconstituciéon del sistema
inmunoldgico [43]. Las guias clinicas actuales recomiendan que el tratamiento
antirretroviral se inicie al momento del diagndstico de la infeccidn, independiente del
recuento de las células T CD4+ [44,45]. Los argumentos plausibles a favor del inicio
temprano del tratamiento ART incluyen el aumento de la esperanza de vida, menor
riesgo de transmision sexual del VIH, tratamiento simultaneo de la infeccion por el
virus de la hepatitis B, reduccién tanto del tamafo del reservorio latente, asi como del
dano inmunolégico producido por el virus [46]. Sin embargo, la principal barrera para

iniciar el tratamiento ARV de manera temprana es el diagndstico tardio [47].

Un objetivo secundario del inicio del tratamiento ART es la prevencién de la
transmision del VIH a nivel comunitario usando el tratamiento como herramienta de
supresiéon de la carga viral comunitaria, cortando asi la cadena de trasmision a nivel
poblacional [44], método conocido como “tratamiento como prevencion” (TasP
(treatment as prevention), por sus siglas en inglés). El TasP se describid inicialmente en
el 2011, a partir del estudio HPTN 052, que mostré que el inicio temprano del
tratamiento ART en personas que viven con VIH con un recuento de CD4+ entre 350 y
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550, reducia la transmision del VIH en sus parejas serodiscordantes en un 96% [48].
Resultados que han sido corroborados por estudios posteriores [49,50]. El TasP hace
parte de la estrategia de cribado y tratamiento inmediato (Test and Treat), que implica
tanto el aumento del cribado, como de la cobertura del tratamiento, lo que conlleva a
la disminucién de la carga viral en la comunidad y por tanto a reducir la tasa de

nuevas infecciones por el VIH [50-52].

A pesar que la TasP es una estrategia plausible para erradicar el virus, no es
100% efectiva, ya que se ha descrito que los beneficios preventivos del tratamiento
son exagerados, ya que a mayor acceso al tratamiento ART, mayor es la reduccion de
otras medidas de prevencién del VIH, como el uso del preservativo [53]. Ademas, la
adherencia al tratamiento modula la efectividad de la TasP, ya que el interrumpir la
terapia ART lleva por un lado a rebotes de la carga viral, como se ha descrito
previamente, y por otro a la seleccién de cepas resistentes que son mas dificiles de
tratar [1]. Incluso, la adherencia al tratamiento es un problema cuando el tratamiento
esta ampliamente disponible. Por ejemplo en los Estados Unidos se ha descrito que 15
afos después del inicio de la terapia ART y cuatro anos después de la introduccion de
la prevencidon combinada, sélo el 19% de 1,1 millones de personas que viven con el VIH
en el pais tenian una carga viral indetectable [54], mientras que en Sudafrica, pais que
tiene el programa de tratamiento para el VIH mas grande del mundo, se ha descrito
qgue sélo el 64% de las personas que iniciaron tratamiento entre el 2002 y el 2007

estaban en seguimiento por el sistema sanitario tres afios después [55].

IV.Los sistemas de vigilancia epidemioldgica del VIH como fuente de
informacion robusta para caracterizar la epidemia e identificar las
necesidades preventivas de las poblaciones claves y vulnerables

frente al VIH

Historicamente, la vigilancia epidemiolégica como base de la salud publica ha
combinado dos actividades diferentes: vigilancia de casos y andlisis estadistico. La
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vigilancia de los casos, se centra en el seguimiento de las personas infectadas, y en el
seguimiento de pequefios grupos de individuos afectados que poseen un vinculo
epidemioldgico, y con ayuda del andlisis estadistico se identifican tendencias y se
resaltan diferencias y/o caracteristicas a nivel poblacional que pueden informar las

decisiones politicas en salud publica, incluida la asignacion de recursos [56].

Ambos, vigilancia de casos y analisis estadisticos tienen sus raices en la
antigliedad, pero no fue hasta 1963 cuando Alexander Langmuir del Centro de
Enfermedades Transmisibles -ahora los Centros para el Control y la Prevencidon de
Enfermedades (CDC)- introduce el termino por primera vez y define la vigilancia
epidemioldgica como “la observacion activa y permanente de la distribucion y
tendencias de la incidencia mediante la recoleccion sistemdtica, la consolidacion y la
evaluacion de informes de mortalidad y morbilidad, asi como de otros datos

relevantes" [57,58].

Basado en la definicién propuesta por A. Langmuir, en 1965 la Organizacidn
Mundial de la Salud (OMS) plateo una definicion mucho mas amplia en la que se
considera el estudio epidemioldgico de la enfermedad como un proceso dinamico [59].
A partir de esta definicion se establecieron las tres caracteristicas principales de la
vigilancia: a) recopilacién sistematica de datos, b) andlisis y evaluacién de datos, y c)
difusion y uso de los datos relativos a un evento de salud por parte de salud publica

para permitir reducir la morbilidad, mortalidad y mejorar la salud [60].

En los ultimos afios, la vigilancia epidemioldgica constituye una parte critica de
la practica de salud publica. Es por esto que en 1992 el CDC describe oficialmente la
vigilancia como: [...] la vigilancia en salud publica es la recoleccion, andlisis,
interpretacion y diseminacion continua y sistemdtica de datos sobre la salud [...]. El
concepto de vigilancia en salud publica no incluye la administracién de programas de
prevencidn y control, aunque si incluye un vinculo intencionado con tales programas
[61]. Por tanto por definicion, los sistemas de vigilancia incluyen la capacidad de
recopilacion y analisis de datos, asi como la difusion oportuna de informacion a
personas o grupos de personas que pueden llevar a cabo intervenciones de prevencién

y control eficaces relacionadas con los resultados especificos de salud [59].
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La vigilancia epidemioldgica del VIH ha ido progresando a lo largo del tiempo en
funcion a los avances que se han generado para controlar la infeccion. Al comienzo de
la epidemia de VIH, la infeccidén por este virus se identificaba Unicamente en la fase
clinica final, en la que se manifestaba el SIDA [62], por tanto la vigilancia de los casos
de sida fue critico en la década de los 80’s para entender el alcance y el impacto de la
epidemia, sin embargo, desde entonces se han producido multiples cambios en los
sistemas y practicas de vigilancia en respuesta a una mejor comprensién de la
patogénesis de la infeccion y a la evolucion en el tratamiento ART, asociado ademas a
la necesidad de datos diversos para supervisar la epidemia y dirigir la prevencién,

atencién y los programas de investigacion [62].

Por tanto los actuales sistemas de vigilancia del VIH recopilan informacién
sobre eventos durante el curso de la infeccibn por el VIH, incluyendo;
comportamientos que ponen a las personas no infectadas en riesgo de infeccion por el
VIH, incidencia de infecciones, primeros diagndsticos de infeccion por el VIH, cobertura
progresiva de tratamiento ART, estadio inmunoldgico mediante el recuento de niveles
de CD4+, andlisis de carga viral, acceso al diagndstico de la infeccién por el VIH, asi

como a la atencién médica [63].

2.1.Sistemas de vigilancia epidemioldgica basados en la notificaciéon de

casos

La vigilancia de casos de VIH se basa en la notificacién de todo nuevo
diagndstico de infeccion por el VIH. La notificacion de casos de infeccién por el VIH no
significa abandonar la notificacién de casos de sida, la recomendacion es disponer de
sistemas integrados de vigilancia que incluyan la infeccién por el VIH y la del evento
sida como componentes esenciales de un sistema de vigilancia longitudinal de casos de

infeccion por el VIH [62].

Con una apropiada vigilancia de casos, si la cobertura es casi completa (>80%
de los estimados), se puede medir la tendencia de las tasas de nuevos diagndsticos y

estimar la prevalencia de la infeccién por el VIH. A partir de la informacion de casos
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notificados es posible elaborar modelos de la epidemia basados en calculos
retrospectivos y otros procedimientos, asi como contrastar los datos con proyecciones
y modelos epidémicos, para determinar el nimero estimado de personas que viven

con VIH y el nUmero de casos que desconocen su estado serolégico [64—69].

El concepto de la vigilancia de caso de infeccion por el VIH debe responder a la
caracterizacion de la epidemia del VIH de acuerdo con los eventos claves de la historia
natural de la enfermedad, contemplando la notificacion longitudinal del VIH y
combinando la informacién clinica e inmunoldgica del paciente durante el curso de la
enfermedad, lo cual otorga funcionalidad y eficiencia a un sistema integral de

notificacién de casos de infeccion por el VIH (figura 2).

Figura 2. Eventos notificables captados mediante el sistema de vigilancia de

notificacion de casos del VIH.
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2.2.Vigilancia de segunda generacidon

En respuesta a las necesidades de mejorar y ampliar de recoleccion de datos

para caracterizar y describir mejor la epidemia del VIH; la OMS y ONUSIDA, el
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Programa Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/SIDA, desde el 2000
promueven la mejora de los sistemas de vigilancia basados en el enfoque de "segunda
generacion" [70]. Este enfoque considera la vigilancia bioldgica, es decir, la vigilancia
centinela del VIH, la notificaciéon de los casos de SIDA, la vigilancia de las ITS y la
vigilancia del comportamiento como componentes integrales y esenciales de los
sistemas de vigilancia formal del VIH [71]. Los sistemas de segunda generacién se
centran en fortalecer y mejorar los métodos de vigilancia existentes y combinarlos de

manera que tengan el mayor poder explicativo.

Los esfuerzos de la vigilancia de segunda generacion se dirigen a sub-grupos
poblacionales en los que se concentran la mayoria de las nuevas infecciones, que
pueden diferir segun la etapa y el tipo de epidemia [71]. Los sistemas de segunda
generacién permiten que la vigilancia y los datos sobre el comportamiento del VIH se
utilicen y comparen al mismo tiempo, permitiendo que los programas nacionales o
locales, no sdlo comprendan y expliqguen mejor las tendencias observadas en la
epidemia, sino también que evaluen mejor el impacto de los programas dirigidos a la

lucha contra el VIH/SIDA [70]. Por tanto, la vigilancia de segunda generacion propone:

e Concentrar los recursos para generar informacidn estratégica en los lugares
donde se obtendria informacién util para reducir la propagacion del VIH y
proporcionar atencién a los mas afectados;

e Concentrar la recopilacion de datos en poblaciones clave con mayor riesgo de
exposicién al VIH;

e Triangular informacién sobre prevalencia del VIH con informacion relacionada a
comportamientos de riesgo, creando una imagen mas precisa de los cambios
en la epidemia a lo largo del tiempo;

e Hacer el mejor uso de otras fuentes de informacidn, tales como vigilancia de
enfermedades transmisibles y encuestas de salud reproductiva, para aumentar

la comprension de la epidemia de VIH y los comportamientos que la propagan.

2.2.1. Sistemas de vigilancia conductual
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Los datos relacionados con las conductas de riesgo se han considerado
esenciales para comprender mejor las tendencias tanto de la prevalencia, como de la
incidencia del VIH, asi como para mejorar la capacidad de definir la respuesta a las
necesidades de prevencién [72]. La vigilancia de la conductas de riesgo se ha
establecido como un componente clave del paquete de vigilancia de segunda

generacion [73].

La vigilancia de las conductas, con fines de salud publica, es la recopilaciéon
sistematica y continua de datos sobre el riesgo y los comportamientos relacionados
con la salud con el propdsito de correlacionar las tendencias de los comportamientos
con los cambios en la enfermedad a lo largo del tiempo [63]. Los datos sobre el
comportamiento proporcionan una manera de monitorizar los cambios a corto plazo
en las epidemias sin tener que esperar cambios en los resultados de la enfermedad
[74]. Al medir los comportamientos y conductas de riesgo mas préximos al momento
de la infeccion por el VIH, es posible identificar y responder a las tendencias en los
comportamientos que anticipan las tendencias en la adquisicién y transmisién de la
infeccion por el VIH, que sélo se reflejarian afios después en la historia natural de la
infeccion [75]. Incluso en estos sistemas es importante recoger informacién referente
al acceso a las pruebas del VIH, asi como a los comportamientos de busqueda de
atencidn sanitaria, ya que las barreras de acceso al test y al tratamiento se relacionan
con eventos adversos, como aumento de la morbilidad y la mortalidad [47].
Inicialmente, los datos de comportamiento de las investigaciones de casos y la
vigilancia (es decir, los datos sobre el riesgo de exposicion) indican los modos de

transmision del VIH y las poblaciones mas vulnerables a la infeccion [75].

2.3.Estudios longitudinales

La introduccion del tratamiento ART en 1996, ademds de aumentar el periodo
de incubacion viral y mejorar las tasas de supervivencia de las personas infectadas,
tuvo un doble efecto sobre los sistemas de vigilancia; por un lado disminuyé el valor

epidemioldgico de los estudios en poblaciones centinelas, y por otro hizo necesario
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incluir la cobertura y el acceso al diagndstico y tratamiento entre los objetivos de la
vigilancia epidemioldgica. Es asi como a los sistemas de vigilancia del VIH se
introdujeron los estudios observacionales longitudinales, que contribuyeran a la
comprension de la historia natural de la infeccion, asi como a entender la evolucidon de

la enfermedad en la era del tratamiento ART, entre muchos otros aspectos [63].

2.4.Marco tedrico de integracidon de datos “Cascada de Servicios”

El continuo de la atencidn o la cascada de servicios del VIH es un marco tedrico
creado en el 2011 en los Estados Unidos por Gardner para representar el cuidado del
VIH como una progresion desde el acceso a la prueba de diagndstico del VIH, la
vinculacion y retencion a la atencidn sanitaria, acceso al tratamiento ART, hasta llegar
a la ultima estancia que es la supresion viral [54]. El objetivo de la cascada es analizar
las brechas de efectividad e impacto de las politicas de diagndstico, atencién y
tratamiento a nivel nacional y local, asi como, generar informacion estratégica valiosa
para apoyar la expansion y sostenibilidad del tratamiento ART [76]. Este marco tedrico
se basa principalmente en datos de vigilancia epidemiolégica, de modo que pueda ser
utilizado para la evaluacién periddica y mejoria de la calidad a nivel nacional y local

[76].

De forma operativa, el marco de monitorizacién de la cascada cuantifica,
mediante indicadores transversales, el numero de personas diagnosticadas,
vinculadas, retenidas, en tratamiento y con carga viral suprimida, como proporcién del
numero estimado de personas viviendo con el VIH en un pais o regién (Figura 3). Por
tanto, la monitorizacién de los indicadores de la cascada de atencién del VIH, permite
analizar las brechas en los servicios de atencidn a nivel individual asi como el impacto a
nivel poblacional (reducciéon de morbimortalidad e incidencia de nuevas infecciones)

[77].
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Figura 3. Indicadores de la cascada del continuo de atencién
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V.Sistema integrado de vigilancia epidemioldgica del SIDA / VIH / ITS

en Cataluia
La figura 4 resume la inclusion de las diferentes fuentes de informaciéon que
nutren el sistema de integrado de vigilancia epidemioldgica del SIDA/VIH e ITS en

Catalufia, que se han incluido desde 1990 hasta el 2014.

Figura 4. Monitorizacion del VIH/SIDA en Catalufia desde 1990 hasta el 2014. Fuentes
de informacidn por indicador, poblacién clave y afio de su introducciéon en el Sistema

de Vigilancia del VIH.
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3.1.Sistemas de vigilancia epidemioldgica basado en la notificacion de

casos en Cataluiia

Desde 1981, afio en que en Barcelona se notificé el primer caso de sida [79], el
sistema de vigilancia basado en la notificacion de casos en Catalufia ha sido objeto de
muchos cambios, incluso legislativos. El sida ha sido una enfermedad de declaracién
obligatoria (EDO) individualizada desde 1987, pero no fue hasta 2001 que se incluyo el
VIH en el sistema de vigilancia como enfermedad de declaracién voluntaria.
Posteriormente, en 2010, para mejorar la notificacion de nuevos diagnédsticos de VIH,
el Decreto 67/2010 de 25 de mayo convierte el VIH en EDO e incluye la infeccidn por

este virus como parte de la vigilancia formal de Catalufia.

El registro de EDO se basa en la declaracion individualizada por parte del personal
sanitario cuando se presenta un paciente con indicios clinicos o sospecha de VIH. Al ser
el registro historico, los datos permiten describir las tendencias de notificacion de los

nuevos diagnodsticos de VIH y se pueden hacer diferencias por poblaciones [78].

Los casos notificados al registro de EDO proceden de las unidades territoriales
de vigilancia epidemioldgica (Alt Pirineu, Barcelona, Camp de Tarragona, Catalufia
central, Girona, Lleida y Tierras del Ebro), que supervisan los nuevos diagndsticos de
infeccion y su progresion a sida y/o muerte por VIH o por otras causas. El registro de
casos es dindmico; es decir, se actualiza en el tiempo con informacién adicional de
diversas fuentes. Entre estas fuentes se encuentra la red de laboratorios de
microbiologia (HIVLABCAT), el registro de mortalidad de Catalufia y la base de datos de

hospitalizaciéon anénima [78].

3.2.Evolucion de los sistemas de vigilancia conductual en Catalufia

segln poblaciones claves

Las poblaciones con mayor riesgo de contraer la infeccion por el VIH
identificadas actualmente en Cataluia incluyen a los HSH, PID y mujeres trabajadoras

del sexo (TS). (Figura 5.)
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Figura 5. Historia de la monitorizacion bio-conductual en Cataluiia
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En Catalufia, la monitorizacidn de la prevalencia del VIH/ITS y de las conductas
asociadas en las mujeres TS se inicid en el afio 2005. Desde entonces se han llevado a

cabo cuatro estudios transversales (afios 2005, 2007, 2009 y 2011) (Figura 5).

En el afio 2008 se inicid la monitorizacién del VIH, el VHC y las conductas
asociadas a PID usuarios de centros de reduccion de dafios. Las PID se seleccionaron
por todo el territorio catalan en centros de reduccion de dafios mediante un muestreo
multi-etapa estratificado por tipo de centro. [80] (Figura 5). En Cataluia, la
monitorizaciéon de la prevalencia de la infeccién por el VIH mediante la recogida de
informacién sistematica en la poblacion centinela de PID que inicié el tratamiento
relativo a la drogadiccién en los centros de la Red de Atencién y Seguimiento de las
Drogodependencias se inicid el ano 1996. Las pruebas de deteccién de anticuerpos
frente al VIH en estos centros fueron voluntarias, y se utilizaron algoritmos
recomendados por ONUSIDA/OMS para determinar anticuerpos en este tipo de
estudios [80]. Desde 1993 y bienalmente, se han llevado a cabo siete estudios
transversales para realizar el seguimiento de la evolucién de la prevalencia de
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infeccion por el VIH y los comportamientos sexuales y de uso de drogas en PID
entrevistados mayoritariamente en la calle, en las zonas de venta y consumo de
drogas. El criterio de inclusion fue haberse inyectado drogas en alguna ocasién durante
los Ultimos dos meses (estudios 1993-2004) o los ultimos seis meses (estudio 2006)
[80]. Por ultimo, desde 1993, y con una periodicidad bienal, se han llevado a cabo siete
estudios transversales con la participacion de una organizacién comunitaria de HSH

[80].

3.3.Estudios longitudinales en Cataluia

En Catalufia, en 1998 se cred la cohorte PISCIS, estudio multicéntrico
longitudinal y prospectivo de individuos infectados por el VIH, con los objetivos
principales de estudiar la historia natural del VIH en la era del tratamiento ART, evaluar
la eficacia del TAR y estudiar las co-infecciones con la hepatitis C y la hepatitis B. Desde
entonces se han incluido todos los pacientes con diagndstico confirmado de VIH,
mayores de 16 afios, en seguimiento en uno de los catorce hospitales que participan
de Catalufia y de las Islas Baleares, independientemente de la etapa de la enfermedad
o el grado de inmunosupresion en el que se encuentren en el momento del

reclutamiento [81].

VI.Epidemiologia por la infeccidn por VIH en Cataluia

4.1.Personas que viven con el VIH en Cataluiia 2013

Durante el afio 2013, en Cataluiia, aproximadamente 34.200 personas vivian
con el VIH (figura 6). La prevalencia del VIH en la poblacién fue del 0,46%, similar a la
de Francia (0,40%) y mas alta que la de otros paises del norte de Europa, como
Alemania (0,10%) y el Reino Unido (0,30%). La mayoria son hombres (79%), y cerca del
53% del total tienen entre 35 y 50 afios [80].
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Figura 6. Numero de personas que viven con el VIH, Europa 2013.
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Por lo que respecta a las tendencias a lo largo del tiempo en la distribucién de
los grupos clave de las personas que viven con el VIH (diagnosticadas y no
diagnosticadas) de entre 15 y 49 afos de edad, se estima que a partir del afio 1995

hubo una importante disminucién PID y un aumento progresivo de los HSH.

Aunque para el 2013 no se disponian de estimaciones directas del nUmero de
personas de la poblacién general de Catalufia que vivian con el VIH y que desconocian
su estado seroldgico, para ese afio se considerd que la proporcion era similar a la que

estimé Hamers para el resto de Europa en el 2008, alrededor del 25-30% [82].

4.2.Incidencia del VIH

Para el 2013 se estimd una tasa de incidencia del 0,2 por 1.000 personas en el
afio 2013, lo que representa unos 695 (450-1.306) nuevos casos en la poblacion de 15
a 49 afios. Entre las nuevas infecciones por el VIH, se estimd que casi la mitad (48%) se
producen entre los 15 y los 30 afos de edad, principalmente en hombres (78%), y un

39% del total son HSH [80].
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4.2.1. Incidencia en HSH

La incidencia del VIH entre diciembre de 2008 y diciembre de 2011 a partir de la
cohorte ITACA, establecida en un centro de base comunitaria de Barcelona (BCN
Checkpoint), mostré una tendencia creciente significativa: se pasé de 1,2/100 personas
al afio (IC 95%: 0,37-2,06) en 2009 a 3,1/100 personas al afio (IC 95%: 2,17-3,93) en
2011 [83]. Durante el mismo periodo de estudio no hubo diferencias significativas en la
incidencia acumulada por edad, mientras que la incidencia fue dos veces mas elevada
en personas nacidas fuera de Espaiia que entre las nacidas en Espaia, siendo esta de

3,7 (IC95%: 2,7-4,8) y 1,7 (IC 95%: 1,7-2,2), respectivamente [80].

4.3.Diagndstico del VIH

Durante el afio 2013, se notificaron 808 diagndsticos de VIH en el Registro de
VIH y sida de Cataluiia, lo que representa una tasa global de 11,1 casos por cada
100.000 habitantes, sin variaciones desde el afio 2001 (figura 7). Esta tasa es superior a

la media de la Unién Europea (5,7 casos por cada 100 000 habitantes) [80].

Figura 7. Evolucion de los nuevos diagndsticos de VIH segun origen. Registro del VIH y

sida de Catalufia, 2001-2013.
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El 87% de los casos fueron hombres y el 13% mujeres, las tasas fueron de 19,7 y
2,9 casos por cada 100.000 habitantes, respectivamente. La media de edad de los
casos fue de 36,3 anos. El grupo de jovenes entre 15 y 24 afios representa el 11% del
total de casos notificados. El 41% de los casos notificados corresponden a personas
nacidas fuera del Estado espanol. Del total (321), el 53% correspondian a personas
originarias de paises de Latinoamérica y el Caribe. Desde 2001 y hasta 2008 se observo
un aumento progresivo de las personas inmigrantes en el total de casos de VIH a lo
largo del periodo analizado, que paso del 24% al 46%, respectivamente. A partir de
2008 y hasta el afio 2013, se estabilizd la proporcién de inmigrantes del total de

diagnésticos de VIH (figura 7) [80].

El grupo de transmision mas numeroso ha sido el de los HSH (59%), seguido del
de los hombres heterosexuales (15%), el de las mujeres heterosexuales (10%) y las PID
(7%). Durante el periodo 2001-2013, los diagndsticos de VIH en HSH aumentaron un
129%, pasando de 199 casos en 2001 a 456 casos en 2013. En los hombres
heterosexuales, los diagndsticos de VIH se han reducido un 39%, pasando de 195 casos
en 2001 a 119 casos en 2013, y en las mujeres heterosexuales se han reducido un 32%,

pasando de 118 casos en 2001 a 80 casos en 2013 [80].

Del total de nuevos diagndsticos de VIH notificados en el Registro de VIH y sida
de Catalufia en 2013 con el recuento de CD4+ disponible (85%), el 42% presentaron un
diagnéstico tardio (CD4 < 350 cél./ul) y el 22% un diagndstico avanzado (CD4+< 200
cél./ul). La proporcién de diagndstico tardio fue similar en mujeres y hombres (41% y
42%, respectivamente) y aumento con la edad: el 20% en los menores de 25 afios, el
40% en los de entre 25 y 44 aios, y el 64% en los mayores de 45 afios. Respecto al
grupo de transmisidn, la mayor proporcion de diagndstico tardio se observo entre las
PID (58%), seguidos de los hombres y las mujeres heterosexuales (56% en todos los

casos). Los HSH son los que presentan un diagndstico tardio mas bajo (38%) [80].

4.4.Prevalencia del VIH en poblaciones a riesgo
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La prevalencia de infeccion por el VIH a partir de las muestras de fluido oral
recogidas en PID de centros de reduccién de dafios durante el afio 2012 fue de 30,6%
y en nuevos inyectores de drogas (PID desde hace 5 afos o menos) fue del 16,7% [80].
Aunque, en PID usuarios de centros de la red de atencion y seguimiento de las

drogodependencias es ligeramente superior (37,1% en 2012).

En poblacidn de HSH encuestados en locales de encuentro gay se observé un
aumento de la prevalencia del VIH obtenida a partir de muestras de fluido oral, del
14,2% el afio 1993 al 19,8% el afio 2006 [80]. A partir de 2008 se modificd la
metodologia del estudio, y la prevalencia del VIH en HSH obtenida en el 2013 fue del

14,2% (IC 95%: 10,0-19,8).

La prevalencia de infeccion por el VIH en mujeres que ejercen el trabajo sexual
en Catalufia se mantiene constante a lo largo del periodo 2005-2011 (1,5% en el afio
2011). Si tenemos en cuenta el pais de origen, la prevalencia es significativamente mas

alta entre las mujeres espafiolas (14,7% en autdctonas y 0,3% en inmigrantes) [80].

4.5.Cascada de servicios en Cataluia

Se estimd que en Cataluna, a finales de 2011 habia alrededor de 33.600
personas viviendo con el VIH, el 75% de las cuales habian recibido el diagndstico de la
infeccion y habian contactado al menos una vez con el sistema sanitario. Del total, el

64% estaban en seguimiento activo; el 58% recibian TAR y el 51% supresidn viral [80].

Figura 8. Cascada de servicios de Catalufia 2011
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VIl.Estrategias preventivas enfocadas a poblaciones claves

Para controlar la epidemia son necesarias diversas intervenciones preventivas,
ya que no existe una sola estrategia que sea efectiva por si misma. El enfoque de
prevencion combinada, mezcla diferentes estrategias enfocadas a fomentar los
cambios en los comportamientos de riesgo y promover los comportamientos positivos,
a reducir las barreras estructurales y a usar diferentes medidas biomédicas para
reducir la progresion de la epidemia, pero siempre enfocadas en las poblaciones de

riesgo que promueven la persistencia de la epidemia local [84].

5.1.Estrategias biomédicas para la prevencion del VIH

Actualmente las intervenciones de prevencidén biomédicas que pueden reducir
significativamente el riesgo de infeccidn sexual por el VIH incluyen: 1) tratamiento ART,
2) la profilaxis previa a la exposicién (PrEP) y la profilaxis post-exposicion (PEP), 3) el

uso del conddn masculino y 4) la circuncision masculina [85-87].

De todas las estrategias mencionadas previamente, la intervencion mas
potente para reducir la transmision sexual del VIH es el tratamiento ART, como se ha
descrito previamente, el tratamiento inmediato con ART en parejas sero-discordantes
tiene una reduccién del riesgo de transmisién del VIH en la pareja no infectada en un
96% debido a la supresion viral universal [48]. El estudio HPTN 052 ademas de mostrar
la eficacia del tratamiento, también mostrd que es imprescindible las intervenciones
de prevencion integral, ya que el 25% de las transmisiones del VIH que ocurrieron en el
tiempo de seguimiento del estudio no provenian de la pareja estable infectada por VIH

[48].

Otra estrategia biomédica que ha demostrado ser efectiva para disminuir el
riesgo de infeccidn por VIH es la PrEP, siendo especialmente efectiva en poblacién HSH
[88]. Una dosis oral diaria de tenofovir (TFV) o TFV mds emtricitabina ha de mostrado

en diferentes ensayos clinicos un reduccién eficaz para adquisicion el VIH en un 44% a
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un 86% [89—-91]. Sin embargo, la eficacia se asocio fuertemente con la adhesién al
programa de intervencion [92] y el coste-efectividad se asocio a la seleccidon adecuada
de los individuos con mayor riesgo de infeccién por el VIH secundario a sus conductas

de riesgo [89,93-96].

Para lograr los beneficios del tratamiento ART se requiere intervenciones
eficaces que aumenten considerablemente la concientizacién de la poblacién sobre la
importancia del cribado por el VIH. El cribado del VIH y asesoramiento son un paso
crucial para la vinculacion con el tratamiento y la prevencion del VIH. Sin embargo, las
estrategias de cribado basadas en centros sanitarios convencionales, aunque
importantes, en algunos lugares no han logrado una alta cobertura debido a las
limitaciones del sistema de atencion de salud [97]. Por tanto es una necesidad invertir
en estrategias de cribado que se acerquen a la comunidad, identificando poblaciones
clave y disminuyendo las barreras de acceso al test, para lograr disminuir la proporcion
de personas infectadas no diagnosticadas y la proporcion de personas con retardo

diagnéstico.

En un meta andlisis se encontré que el cribado con métodos alternativos de
ofrecimiento del test, que se adaptan a las poblaciones clave, tienen una alta
cobertura y captacién, y ademas identifican personas VIH positivas con recuentos de
CD4+ mas altos que los programas de cribado establecidos en los centros sanitarios
[98]. Por ejemplo, cuando el cribado se ofrece en estrategias de acercamiento
comunitario basadas en dispositivos moéviles, la estrategia logra captar una mayor
proporcién de hombres con diferentes factores de riesgo (50% mas, IC del 95% =47-
54%), que cuando el cribado se ofrece en centros sanitarios convencionales, y cuando
las estrategias utilizan el auto-diagndstico en casa, incluso la captaciéon de adultos
jovenes es mayor (66%, IC del 95%= 65-67%), que las estrategias de cribado

convencional.

En cuanto al acceso al cribado en poblaciones clave (TS y HSH) por medio de

estrategias de cribado basadas en la comunidad, se ha descrito que encuentran una
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mayor prevalencia de positivos (38%, IC del 95% =19-62%), con una mayor
proporciéon de personas que se realizaron el test por primera vez (78%, IC del 95% =
63-88%), indicando las barreras de acceso al cribado por el VIH basados en los centros
sanitarios en estas poblaciones [98]. Ademas, las estrategias de cribado comunitario
gue tienen programas de vinculacién al sistema sanitario éptimos logran altas tasas de
acceso a la atencidn en salud (95%, IC del 95%= 87-98%) y de iniciacién del tratamiento
ART (75%, IC del 95% = 68-82%) [98]. La estrategia de “Treatment as Prevention” en
MSM, ha demostrado un 96% de reduccidén del riesgo de infeccion en parejas sero-

discordantes, siendo incluso igual de efectivo que en parejas heterosexuales [99].

La adaptacion de las estrategias de cribado a las poblaciones clave y ocultas que
se asocien a programas de vinculacion al sistema sanitario, disminuyen las barreras de
acceso al test y a programas de prevencidon, mejoran la cobertura y el acceso al
tratamiento ART vy disminuyen la carga del VIH a nivel comunitario [51,100,101]. A
pesar de las bondades descritas de la estrategia de “Test and treat”, se ha descrito
también que puede aumentar la resistencia a los antirretrovirales [102], y dadas las
percepciones de seguridad de los farmacos antirretrovirales, también pueden hacer

aumentar comportamientos de riesgo [103].

Es importante tener en cuenta que la efectividad del tratamiento ART depende
también de la cobertura poblacional. Un estudio prospectivo basado en la poblacion
en KwaZulu-Natal, Sudafrica, mostré que el riesgo de infeccidon por VIH se asocia a la
cobertura del tratamiento ART en la comunidad, ya que un individuo no infectado por
el VIH que vive en una comunidad con alta cobertura de tratamiento ART (del 30% al
40% de todas las personas infectadas con el VIH en tratamiento ART) tenia un 38%
menos de riesgo de adquirir el VIH, que si vivia en una comunidad donde la cobertura
era menor del 10% [104]. Por otro lado, varios estudios han demostrado las ventajas
del inicio temprano del tratamiento ART independiente del nivel de CD4+, como parte
de la estrategia “Test and Treat”. Un estudio ha descrito una reduccién del 90% de la
transmisién del VIH secundario al inicio temprano del tratamiento ART en parejas
sexuales seronegativas que se encontraban en relaciones estables o casuales con

individuos seropositivos [105].
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5.2.Estrategias preventivo-conductuales

Las estrategias preventivas a dirigidas a fomentar los cambios de conductas han
demostrado un gran impacto. Por ejemplo, un estudio en parejas sero-discordantes
heterosexuales mostré que el uso del preservativo redujo el riesgo de transmision del
VIH por acto coital en un 78% [20]. Pero el uso de la prevencidon combinada, en donde
se asocia el tratamiento ART y uso del preservativo reduce tedricamente el riesgo de
transmisién de VIH por acto en las relaciones sexuales anales y vaginales hasta en un
99,2% [106]. Por otro lado la divulgacidn del estatus seroldgico a la pareja sexual es
una meta importante de prevencién que aumenta la conciencia del riesgo de VIH, lo
gue conduce a una mayor aceptacién del asesoramiento y del cribado por VIH, asi

como a cambios positivos en los comportamientos de riesgo [107].

En MSM, se ha descrito que el uso del preservativo reduce el riesgo de
transmisién del VIH en un (riesgo relativo (RR): 0,36; IC del 95% = 0,20-0,67) [99],
siendo una estrategia aceptable y viable entre los MSM en Europa [108]. En una
encuesta que se realizo a nivel europeo, se describido que el 13% de los MSM que
respondieron a la encuesta referian que en los Ultimos 12 meses habian tenido sexo
anal no protegido, solamente porque no tenian un preservativo disponible [109], lo

que indica una necesidad insatisfecha en esta poblacion.

Por otro lado en poblacién HSH, las intervenciones de grupos dirigidas por
pares, definidas como actividades de grupo interactivas en las que un compafero
entrenado facilita la promocién de comportamientos protectores frente al VIH, ha
demostrado una reduccién significativa del sexo anal no protegido, oscilando entre el
13% vy el 33% [110]. Los datos de implementacién muestran una alta aceptacion de las
intervenciones de grupo dirigido por pares entre HSH en Europa, por la combinacién
de un mayor conocimiento, aprendizaje social, influencia de los compaferos y

comportamiento normativo del grupo [99,110].
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VIIl. Necesidad de que las estrategias preventivas se enfoquen al lugar

y poblaciones adecuadas para maximizar su impacto

Existe una clara justificaciéon epidemioldgica para que los programas de VIH se
centren en grupos clave de la poblacion. En general, los datos de salud, incluidos los
datos de prevalencia del VIH, son menos sdlidos para las poblaciones clave que para la
poblacion general debido a la complejidad del muestreo (y la falta de datos de
estimacion del tamano), las preocupaciones legales, de estigma y discriminacion.
Ademas, las leyes que penalizan el comportamiento de las poblaciones clave dificultan
la recoleccion de datos representativos. Por tanto, desde la salud publica y teniendo en
cuenta las consideraciones de equidad, existe una necesidad de priorizar y mejorar los

servicios de VIH enfocados a poblaciones clave [111].

Las estrategias preventivas enfocadas al lugar y poblaciones clave, maximizan
su impacto, pero requieren elementos especificos, entre ellos uno que es
fundamental: la informacién estratégica que proviene de sistemas de informacién
solidos e integrados, que ofrecen datos fiables sobre la epidemia permitiendo generar
una respuesta adaptada a las necesidades locales, y que orientan los servicios relativos
al VIH con mas precision y eficacia, permitiendo implementar y adaptar estrategias que

lleguen a un mayor numero de personas y a la poblacidn que mas lo necesita [84].

Las personas mas desproporcionadamente afectadas por la epidemia del VIH
en todas las regiones, son los HSH, las personas que consumen drogas incluyendo las
PID, los trabajadores/as sexuales, las personas transgénero, las personas recluidas en
centros penitenciarios y los migrantes. En muchos contextos, ciertas poblaciones
guedan fuera del sistema de vigilancia habitual del VIH, a menudo porque tienen
menos probabilidades de acceder a los servicios de salud. Entre estos grupos figuran
los adolescentes, los hombres y las poblaciones moviles. La migracion y los
movimientos demograficos dentro de un mismo pais o de un pais a otro pueden influir

de manera significativa en la dindmica de la epidemia local de VIH, lo que sefala la
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importancia de incluir a las poblaciones migrantes en las estrategias y los planes

nacionales y locales de lucha contra el VIH [111].

Dado que los recursos disponibles son limitados, los sistemas sanitarios deben
emplear datos precisos de las poblaciones a riesgo para justificar las inversiones. Un
sistema de informacién estratégico, sélido y flexible es la piedra angular para las
actividades de sensibilizacion y de planificacidon estratégica, y para garantizar que se
rindan cuentas en pos del uso mas adecuado y equitativo de los recursos [84]. Estos
sistemas de informacion sobre el VIH deben estar integrados dentro del sistema de
informacidn sanitaria local y nacional, ser capaces de identificar los sitios y los grupos
en los que se producen las nuevas infecciones por VIH, determinar cudles son los
principales modos de transmisién del virus, las conductas de riesgo, asi como estimar
el tamano de las poblaciones afectadas y en riesgo, hacer el seguimiento de las
consecuencias de la epidemia de VIH en la salud, incluidas las co-infecciones mas
habituales del VIH y otras co-morbilidades, y para detectar las condiciones sociales,

legales y econdmicas que incrementan la vulnerabilidad de la poblacién [84].

Por tanto, es necesario contar con datos de calidad para medir las estrategias
preventivas, asi como, medir el acceso a los servicios sanitarios, el grado de utilizacién
de cuidado de salud, la cobertura de las poblaciones clave y la calidad y el grado de
aceptacion en todo el conjunto continuo de servicios relativos al VIH. Esto garantiza
que se detecten las lagunas y las deficiencias, lo que a su vez permite implementar
medidas correctivas. Con el objeto de evaluar la respuesta del sector salud en todo el
conjunto contindo de servicios relativos al VIH, siguiendo las directrices de la OMS

[112].
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JUSTIFICACION
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A pesar de la implementacion de diferentes estrategias e intervenciones que se
han realizado a nivel local, la infeccidon por el VIH continda siendo un problema de
salud publica prioritario, siendo una de las principales causas de morbilidad en
Cataluia. Para el afio 2013, se estimo que 34.200 personas vivian con el VIH en
Catalufia, con un 30% de personas que desconocian su estado seroldgico, y aunque a
nivel global el nimero de nuevos diagndsticos notificados al registro de vigilancia
epidemioldgica se ha estabilizado, los HSH y los migrantes son poblaciones clave
afectadas desproporcionadamente. Por tanto, seguir avanzando en las politicas de
prevencion frente esta infeccién ha de continuar siendo un compromiso para poder

frenar la continua propagacién de la infeccion por este virus.

Desde el inicio de la epidemia del VIH, se ha evidenciado la importancia de la
monitorizacion epidemioldgica para identificar el comportamiento de la epidemia en la
poblacién. Incluso se ha demostrado que la integracién de la informacion estratégica
proveniente de las diferentes fuentes de informacidon que nutren los sistemas de
vigilancia epidemiolégica ayuda a concentrar los recursos para generar informacién de
calidad que defina las poblaciones a riesgo con mayor riesgo de exposicién al VIH,
creando una imagen mas precisa de los cambios en la epidemia a lo largo del tiempo y
comprendiendo de una manera mas completa de la epidemia de VIH, los
comportamientos que la propagan y las necesidades preventivas de las poblaciones a

riesgo.

En Cataluiia con una epidemia concentrada en grupos a riesgo, como son la de
los HSH, PID, TS y poblacion vulnerable como es la de los migrantes, es necesario
mejorar e integrar de una manera eficiente las fuentes de informacién para centrar los
recursos en las necesidades preventivas de estas poblaciones y de esta manera
impactar efectivamente en la epidemia. Ademas, existe una clara justificacidon para que
los programas preventivos sobre el VIH se centren en grupos clave de la poblacién, ya
que desde la salud publica y teniendo en cuenta las consideraciones de equidad, es

prioritario maximizar su impacto.

Para lograr detectar las necesidades preventivas de las poblaciones clave vy

vulnerables, se requiere la integracion de sistemas de informacién sdlidos, que
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permitan generar una respuesta adaptada a las necesidades locales, y que orienten los
servicios relativos al VIH con mas precisidon y eficacia, permitiendo implementar y
adaptar estrategias que lleguen a un mayor nimero de personas y a la poblacidon que
mas lo necesita. Por tanto, para aumentar el impacto de las intervenciones preventivas
en Cataluna, es imprescindible identificar la necesidades preventivas de las
poblaciones a riesgo y vulnerables, a partir de la integracion de la informacién

estratégica proveniente de los sistemas de vigilancia epidemioldgica local.
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Propdsito

El propdsito de esta tesis doctoral es contribuir a mejorar las politicas en salud
y las estrategias preventivas dirigidas a poblaciones a riesgo y vulnerables al VIH,
mediante la mejora, el uso y la integracion de diferentes fuentes de informacién
estratégica que hacen parte de los sistemas formales de vigilancia epidemioldgica en

Cataluia.

Objetivos generales y especificos

Objetivo general 1. Evaluar la capacidad del sistema de vigilancia epidemioldgica
basado en la notificaciéon de nuevos diagndsticos del VIH para describir la epidemia
local y ser usado como informacidn estrategia en la planificacion de programas

preventivos dirigidos a grupos a riesgo y poblacion vulnerable.

Objetivos especificos:

1.1. Evaluar el impacto de la introduccion del decreto de notificacion de los nuevos
diagndsticos por VIH, una vez el VIH es incorporado como EDO al registro de
vigilancia epidemioldgica de la ciudad de Barcelona.

1.2. Valorar la tendencia de notificaciéon del VIH antes y después de ser incluido el
VIH como EDO.

1.3. Comparar las caracteristicas epidemioldgicas de la poblacion con nuevo
diagnostico de VIH antes y después de que se incluya el VIH como EDO.

1.4. Determinar los cambios epidemioldgicas en la epidemia por el VIH una vez la
infeccion es incorporada como EDO al sistema de vigilancia epidemioldgica.

1.5. Calcular los diferentes pasos de la cascada de atencion del VIH en poblaciones

a riesgo y migrante.
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Objetivo general 2. Describir las caracteristicas epidemioldgicas de los usuarios de

drogas y los MSM, para definir sus necesidades preventivas.

2.1.

2.2.

2.3.

2.4.

2.5.

2.6.

Objetivos especificos:

Estimar la prevalencia auto reportada tanto del VIH, como del VHC en un
grupo de usuarios de drogas reclutados en Catalufia-Espafia durante el afio
2012.

Describir los factores de riesgo asociados a la infeccion por el VIH en un grupo
de usuarios de drogas reclutados en Catalufia-Espafia durante el afio 2012.
Identificar algunas de las necesidades preventivas entre las personas que usan
drogas, asi como de las PID.

Describir las pérdidas de seguimiento de los HSH en los diferentes pasos de la
cascada de servicios del VIH en Catalufia.

Determinar las diferencias entre HSH inmigrantes y espafioles en los diferentes
pasos de la cascada de servicios del VIH en Cataluiia, identificando las barreras
de acceso a cada uno de los pasos.

Estimar el impacto del VIH en la poblacion de HSH desde el inicio de la

epidemia.

Objetivo general 3: Determinar las necesidades preventivas de los migrantes en los

diferentes pasos de la cascada de servicios del VIH.

3.1.

3.2.
3.3.

Objetivos especificos:

Integrar diferentes fuentes de informacion del sistema de vigilancia
epidemioldgica de Catalufa, para determinar las diferencias en las
necesidades preventivas entre poblacién inmigrante y poblacion local.
Estimar el nimero total de migrantes viviendo con el VIH en Catalufia.
Describir las diferencias entre migrantes y poblacion local en la progresion de

los diferentes pasos de la cascada de servicios del VIH en Cataluia.
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3.4. ldentificar cuales son las necesidades preventivas para evitar la infeccién por
el VIH mas destacables entre diferentes grupos de riesgo dentro de la

poblacién inmigrante.

Objetivos general 4. Estimar el impacto del VIH en Catalufia desde el inicio de Ila
epidemia, usando como fuente de informacién el registro de casos basado en la

notificacion de nuevos diagnodsticos del VIH.
Objetivos especificos:

4.1. Estimar el total de personas viviendo con el VIH de 1980 al 2013

4.2. Estimar el porcentaje de personas infectadas por el VIH no diagnosticas en
Catalufia de 1980 al 2013.

4.3. Estimar la cascada de servicios incluyendo la proporcion de personas no

diagnosticadas en MSM migrantes y locales.
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La relacion de los objetivos y los articulos publicados en la siguiente:

ARTICULO I. Time series analysis comparing mandatory and voluntary notification of

newly diagnosed HIV infections in a city with a concentrated epidemic.
Objetivos especificos: 1.1, 1.2, 1.3, 1.4

ARTICULO 1. Cross sectional study of factors associated to self-reported blood-borne

infections among drug users.
Objetivos especificos 2.1, 2.2, 2.3

ARTICULO IIl: Differences between migrants and Spanish-born population through the

HIV care cascade, Catalonia: an analysis using multiple data sources.
Objetivos especificos: 1.5, 2.5, 3.1, 3.3, 3.4

ARTICULO IV. Estimating undiagnosed population in Catalonia, Spain: The first step in

the cascade of care for key transmission groups.

Objetivos especificos: 1.5, 2.4, 2.5, 2.6, 3,2,4.1,4.2,4.3
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METODOS
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A continuacién se hace un breve resumen de los métodos utilizados en esta
tesis. La explicacion mas detallada se encuentra incluida en cada uno de los articulos

incluidos en el apartado de resultados.

Ambito, disefio y fuentes de informacidn: Estudios descriptivos y de estimacién

de base poblacional en personas pertenecientes a poblaciones a riesgo, en personas
diagnosticadas con la infeccién por el VIH que han sido notificados al registro de
vigilancia epidemioldgica y en personas que pertenecen a la cohorte PISCIS (1998-
2013) multicentrica, longitudinal y prospectiva de pacientes con diagndstico

confirmado de VIH.
Poblacién:

. Personas con nuevo diagnosticos de VIH que se notificaron en el registro
epidemioldgico de la ciudad de Barcelona entre el 2001 y el 2011.

° Personas reclutadas en tres entornos diferentes de atencion de salud: 1) Centros
de tratamiento ambulatorio de abuso de sustancias (CAS); 2) Centros de
reduccion de danos (CRD); y 3) Comunidades terapéuticas.

. Personas con nuevo diagnosticos de VIH que se notificaron en el registro
epidemioldgico de Catalufia entre el 2001 y el 2013.

° Personas que pertenecen a los siguientes grupos de riesgo: trabajadoras
sexuales, personas que se inyectan drogas y hombres que tienen sexo con
hombres.

. Pacientes que pertenecen a la cohorte PISCIS (1998-2013) con diagndstico
confirmado de VIH, mayores de 16 afos, en seguimiento en uno de los catorce
hospitales que participan de Cataluna y de las Islas Baleares,
independientemente de la etapa de la enfermedad o el grado de

inmunosupresion en el que se encuentren en el momento del reclutamiento.

Analisis estadistico:

En el estudio 1, se realizd un andlisis descriptivo comparando el nimero de

casos notificados y las caracteristicas epidemioldgicas de los casos declarados en dos
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periodos de tiempo diferentes; periodo de notificacion voluntaria (2001-2009) y
periodo de notificacion obligatoria (2010-2011). Para evaluar las tendencias se realizé
un analisis de series temporales, ajustando los cambios en el tiempo mediante un
modelo de regresion de Poisson. Para evaluar el impacto y la magnitud del efecto de la
entrada en vigor del decreto, se incluyd una variable ficticia al analisis de series
temporales que indico el inicio del periodo de notificacidon obligatoria. El andlisis se
realizd sobre el numero total de casos notificados y se estratificé por caracteristicas

socio-demograficas, modo de transmisidn y tipo de centro que notificaba los casos.

En el estudio 2, el andlisis estadistico identifico los factores asociados al auto-
reporte del VIH, el VHC y la co-infeccién. El andlisis descriptivo incluyd caracteristicas
socio-demograficas, patrones de consumo de drogas y antecedentes penitenciarios.
Las asociaciones se determinaron usando una regresion de Poisson con varianza

robusta.

En el estudio 3, se realizd un analisis descriptivo y comparativo entre poblacion
inmigrantes y espanola, para evaluar conductas de riesgo, acceso a cribado del VIH,
tendencias del VIH vy las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas una vez
diagnosticados. La informacion esta estructurada de acuerdo el marco conceptual que

describe la cascada de servicios de VIH segun las directrices de la OMS.

En el estudio 4, para estimar la incidencia del VIH, el tiempo transcurrido entre
la infeccion y el diagndstico, y la poblacién no diagnosticada estratificada por el
recuento de CD4, se utilizé la herramienta de modelado del VIH del ECDC, version
1.2.2. Este modelo utiliza datos de los nuevos diagndsticos de VIH y SIDA del sistema
catalan de vigilancia del VIH/SIDA de 2001 a 2013. Los datos utilizados para estimar la
proporcién de personas inscritas en ART y viralmente suprimidos en la cascada de

atencién del VIH procedian de la cohorte PISCIS.
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A continuacién se presentan los cuatro trabajos que conforman esta tesis:

ARTICULO I: Time series analysis comparing mandatory and voluntary
notification of newly diagnosed HIV infections in a city with a concentrated

epidemic. Juliana M Reyes-Urueiia, Patricia Garcia de Olalla, Santiago Pérez-Hoyos and

Joan A Cayla. BMC Public Health 2013, 13:338.

ARTICULO II: Cross sectional study of factors associated to self-reported

blood-borne infections among drug users. Juliana Reyes-Urueia, M. Teresa Brugal,

Xavier Majo, Antonia Domingo-Salvany y Joan A. Cayla. BMC Public Health (2015)
15:1122.

ARTICULO IlII: Differences between migrants and Spanish-born population
through the HIV care cascade, Catalonia: an analysis using multiple data sources. J.
Reyes-Urueina, C. Campbell, C. Hernando, N. Vives, C. Folch, L. Ferrer, L. Fernandez-
Lépez, A. Esteve and J. Casabona. Epidemiol Infect. 2017 Mar 8:1-12.

ANEXO I: Estimating the HIV undiagnosed population in Catalonia, Spain: The

first step in the cascade of care for key groups. Juliana Reyes-Uruefa, Colin NJ

Campbell, Nuria Vives, Anna Esteve, Juan Ambrosini, Cristina Tural, Elena Ferrer,
Gemma Navarro, Lluis Force, Isabel Garcia, Angels Masabeu, Josep Vilaré, Patricia
Garcia de Ollalla, Joan A. Cayla, Josep M Miré, Jordi Casabona and PISCIS investigators.

Under review.
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Time series analysis comparing mandatory and voluntary notification of newly

diagnosed HIV infections in a city with a concentrated epidemic

Juliana M Reyes-Uruefia, Patricia Garcia de Olalla, Santiago Perez-Hoyos and Joan A

Cayla

BMC Public Health 2013, 13:338.
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RESUMEN

El estudio que se presenta a continuacion describe los cambios observados en
la tendencia de notificacion de los nuevos casos de HIV reportados al registro de
vigilancia epidemiolégica de la ciudad de Barcelona, una vez se aprobd el Decreto
67/2010, de 25 de mayo, por el cual se regula el sistema de notificacion de
enfermedades de declaracion obligatoria y brotes epidémicos en el Departamento de
Salud y se incorpora la infecciéon por el VIH como una enfermedad de notificacidon
obligatoria en Cataluia. Este cambio en la legislacion surgid a partir de la necesidad de
informacién valida y exhaustiva sobre los nuevos diagndsticos de VIH para permitir
dirigir intervenciones preventivas, programar con mayor precision la provisidon de
servicios sanitarios, incluyendo el tratamiento antirretroviral, y mejorar el disefio de

programas y politicas sanitarias.

A pesar que a nivel mundial se reportan cambios en la legislacidn relativos a la
notificacion de los nuevos diagnosticos del VIH, no existen estudios que comparen el
cambio de la notificacién de manera voluntaria a obligatoria. Por tanto el objetivo de
este estudio fue evaluar el impacto de la introduccidén del decreto 67/2010 en la
notificacién de los nuevos diagndsticos por VIH, una vez el VIH es incorporado como
infeccion de notificacién obligatoria al registro de vigilancia epidemioldgica de la

ciudad de Barcelona; ciudad con una epidemia concentrada en grupos de riesgo.

En el estudio se analizaron los nuevos diagndsticos de VIH que se notificaron en
el registro epidemioldgico de la ciudad de Barcelona entre el 2001 y el 2011, y se
realizd un andlisis descriptivo comparando el nimero de casos notificados y las
caracteristicas epidemioldgicas de los casos declarados en dos periodos de tiempo
diferentes; periodo de notificacion voluntaria (2001-2009) y periodo de notificacién
obligatoria (2010-2011). Para evaluar las tendencias se realizé un andlisis de series
temporales, ajustando los cambios en el tiempo mediante un modelo de regresion de
Poisson. Para evaluar el impacto y la magnitud del efecto de la entrada en vigor del
decreto, se incluyd una variable ficticia al analisis de series temporales que indico el

inicio del periodo de notificacion obligatoria. El analisis se realizd sobre el niUmero total
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de casos notificados y se estratificd por caracteristicas socio-demograficas, modo de

transmisién y tipo de centro que notificaba los casos.

En total, se registraron 4510 casos de infeccidn por el VIH durante el periodo de
estudio, 81,9% eran hombres y 74,5% mayores de 30 afios. Entre los hombres, el
55,6% eran HSH, y entre las mujeres, la ruta mas comin de transmisidon fue la HTS
(65,4%). El promedio anual de notificaciones durante el periodo 2001-2009 fue 376,6,
mientras que para el periodo 2010-2011 fue de 560, lo que representa un aumento del
33% en el numero anual de notificaciones (p<0,001). Las caracteristicas
epidemioldgicas de los casos al ser analizadas por periodo no cambian, sin embargo se
observaron algunos cambios. Primero, después de la entrada en vigor del decreto la
proporcién de personas menores de 30 afios aumento de un 8,1% a 29,5% (p <0,001).
Segundo, se observd una disminucién de la proporcién de personas autdéctonas
notificadas con un nuevo diagnéstico de VIH, con un aumento de la proporcién de
personas de origen extranjero, especialmente inmigrantes provenientes de América
Latina y el Caribe. Tercero, la proporciéon de casos que referian como via de
transmisién la sexual aumentdé del 64,2% al 80,4% (p <0,001) en los HSH, mientras que
entre las PID disminuyd del 12,9 al 9,5%. Finalmente, el andlisis de series temporales
mostré que el decreto aumento 2,8 veces (IC 95% 2.4-3.3) la probabilidad de que un
caso fuera reportado durante el periodo de notificacién obligatoria, con respecto al

periodo anterior.

En conclusidn, si bien el sistema voluntario de notificacion del VIH se evidencia
como util describiendo las tendencias globales de la infeccién; la notificacidn
obligatoria del VIH evidencia un aumenté en el nimero de nuevos diagndsticos
notificados, asi como un cambio visible en las proporciones relativas a las
caracteristicas epidemioldgicas de la infeccion. Por lo que se evidencia, una mayor
proporcion de HSH, y la aparicion de ciertos grupos que antes no eran especialmente
evidentes, como son los individuos menores de 30 afios. Por tanto, con la inclusiéon del
VIH como enfermedad de notificacidén obligatoria la informacién que se recoge a partir
de la vigilancia epidemioldgica es mas exhaustiva y de una calidad superior a la

obtenida con el sistema de notificaciéon voluntaria, lo cual sirve para mejorar la
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evaluacidn y el disefio de programas de prevencion que permitan un control mas eficaz

de la epidemia por el VIH a nivel local.
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Abstract

communicable disease for the city. The data used in this

values in the period of mandatory notification (p<0001).

recuced the levels of missing data a ded a

Background: In Catalonia, a law was passed in 2010 to incorparate HIV infection as a mandatory disease and to
recuce under-reporting, perform follow-up and to improve prevention. Currently, there are studies that describe the
surveillance of new diagnoses of HIV infection. However,
voluntary to mandatory notification. This study evaluates the impact of mandatory notification on the registered
cases of newly diagnosed HIV infections in a city with a concentrated epidemic.

Methods: We analysed newly diagnosed HIV infections that were included in the city register. A descriptive analysis
compared the number and the epidemiolagical characteristics of cases that were declared in two different periads
{when notification was voluntary in 2001-2009 and when mandatory in 2010-2011). Time series analysis was
conducted, evaluating trends and changes by fitting a Poisson regression madel. The Epidemiology Service from
the Public Health Agency was respensible far gathering and analyzing data and producing reports on

Results: Overall, 4510 cases of HIV infection were registered, 81.9% were men and 74.5% of them aged over 30.
Among men, 55.6% were men who had sex with men (MSM), and among wormen, the most common route of
transmission was heterosexual (HTS) with 854%. An annual average of 560 cases was registered between 2010

and 2011. This represents an increase of 33% from the annual average over the previous period (p<0.001). Time
series analysis showed that the probability of notification was 2.8 (95% confidence interval 24-3.3) tirmes higher
with mandatory netification than in the earlier period. There was a statistically significant decrease of missing

Conclusions: Mandatory notification of HIV has resulted in an increase in detection of newly diagnosed infections,
data and has provided a rmore realistic picture of the epidemiclogy of HIV. This

information also helps to improve the suitability of interventions aimed at HIV prevention and control.

Keywords: Mandatory reporting, Disease notification, Population surveillance, HIV
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Background

With the introductien of highly active antiretroviral treat-
ments (HAART) in 1996, when HIV tests were largely
available, the Acquired Immunedeficiency Syndrome
(AIDS) ceased to be a good epidemioclogical marker for
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HIV infection [1]. A change occurred in the natural course
of the infection, prolonging the period between infection
and development of AIDS, as well as an important reduc-
tion in mortality [1]. As a consequence, data from AIDS
registries no longer reflected the magnitude nor the char-
acteristics of the epidemic [1,2]. Since 1999, the World
Health Organisation (WHO) has promoted the implemen-
tation of population-based surveillance systems, for the
new HIV cases in developed countries [3]. Since the notifi-
cation is used in only some areas, this does not allow

@ 2013 Reyes-Urueria et al, licensee BioMed Central Ltcl. Thisis an Open Access article distributed under the terms of the
Creative Commons Attribution License thttpy//areativecommons.orgflicenses/y/2.0), which permits unresticted use,
distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is propery dted,
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describing the general epidemiological characteristics of
the infection [4].

Despite being one of the most affected Western
European countries in terms of HIV infection rates, Spain
does not have state-wide population-level data on HIV
infection [2,5,6]. Epidemiclogical surveillance has been
cartied out voluntarily, based on the notification of new
diagnoses of HIV infection by the various Autonomous
Communities [7] and among them, Catalonia, which
began notification of new cases in January 2001. It should
be taken into account that levels of under-reporting could
be around 15 to 30% [8]. Moreover, voluntary notification
systems cannot ensure the elimination of duplicates and
there is no follow-up until the development of AIDS or
death. In 2010, Catalonia passed a law which incorporates
HIV infection as an individually name-based mandatery
disease [9] with the aim of reducing under-reporting,
performing follow-up and improving prevention in the
same way that AIDS had been since 1987 [10,11].

A total of 28 of the 30 countries belonging to the
European Union were netifying new cases of HIV in 2009.
In 2000, 13 of these countries had national notification
systems and in 8 of them, notifications were mandatery
[12,13]. Despite the existence of these reporting systems,
there are no studies published evaluating the impact of the
change from voluntary to mandatory notification.

The objective of this study was to evaluate the impact of
mandatory notification on the numbers of new diagnoses
of HIV infections reported in a large city with a concen-
trated epidemic; comparing the epidemioclogical character-
istics of those cases registered before to those registered
after the mandatory notification came into effect.

Methods

Study design and study population

The city of Barcelona is situated in the northeast of
Spain. It had a population of 1,619,337 inhabitants in
2010 [14]. AIDS rates were 46.7 per 100,000 inhabitants
in 1994, before the introduction of HAART, and 4.5 per
100,000 inhabitants in 2010 [10,11]. This city has a low-
level of concentrated epidemic (where high levels of in-
fection are found only in specific groups) and estimates
that HIV prevalence is mainly based on data collected
from populations most at risk — especially men who
have sex with men (MSM) [3].

We analysed registered cases of new diagnoses of HIV
infection in Barcelona over the period from 1 January
2001 to 31 December 2011, excluding AIDS diagnoses.

A structured questionnaire was used to collect clinical
and epidemiological information: sex, age, region of birth,
route of transmission, CD4 cell count and reporting
centre. Doctors reported new diagnoses of HIV. The
Epidemiology Service from the city’s Public Health Agency
was responsible for gathering and analyzing data and
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producing reports on communicable disease for the city,
therefore the data used in this study is epenly available.
Other changes, such as testing policy, campaigning to pro-
mote HIV testing or change of case definition, were not
accompanied in the switch from voluntary to mandatery
notification.

Statistical methods

A descriptive analysis was carried out, comparing the
number and epidemiclogical characteristics of cases regis-
tered voluntarily from 2001 to 2009, with those corre-
sponding to the period of mandatory notification frem
2010 to 2011, by means of the chi-squared test. A Poisson
regression model was fitted to analyse the time series.
Quarter was considered as a unit of time, taking the first
period as reference. In order to test trend, a linear compo-
nent was fitted, adding a quadratic function that allows fer
attenuation of trend over time. A dummy variable indicat-
ing the mandatory period was then included, in order to
evaluate the magnitude of the effect of the law coming
into force on the number of newly notified diagnoses.
Finally, an interaction term was included to allow a change
in the incidence trend in the second period. The analysis
was conducted on the total number of cases, as well as
stratified by demographic variables, transmission route
and reporting centre. Furthermore, interactions between
quarter and the stratifying variables were tested. The likeli-
hood test was used to compare models, and only statisti-
cally significant results were included in the final models.
95% confidence intervals (CI) and p-values < 0.05 were
considered statistically significant. All analyses were car-
ried out with SPSS version 18 [15] and STATA version
110 [16].

Results

During the study period, 4510 new diagneses of HIV
infection were notified, representing an average of 410
cases annually. The epidemiological characteristics of new
diagnoses reported are showed in Table 1. 81.9% were
men, and 74.5% were aged over 30 years. By sex, only 43%
of the men and 32.5% of the women were born in Spain.
Among men, 45.5% were MSM, 10.8% were heterosexuals
(HTS), and 9.3% were intravenous dmug users (IDU).
Among woemen, the most commen route of transmission
was HTS (65.4%), followed by IDU (15.2%). At the time of
their diagnosis, 39.3% had CD4>350 cell/ul, 14.7% be-
tween 350 and 200 cell/ul, 12.9% under 200 cell/ul and
33.3% unknown. The most common reporting centre was
a hospital, accounting for 64.6% of all reported cases.

The annual average of notifications over the period
2001-2009 was 376.6, while that for 2010-2011 was
560, representing a 33% increase in the annual number
of notifications (p <0.001). The epidemiological charac-
teristics of the cases by period are showed in Table 1. It
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Table 1 Epidemiological characteristics of HIV new diagnoses reported in Barcelona (2001 - 2011) (Continued)

<00 cellgil 580 129 436 129 14 129
Unknowr (17 EA 1226 32 it DAL

Reporting centre Hospital 415 G4 2060 603 85 763 <0001
Prmary cae 5% 4 1330 392 i %7

Comparisen between voluntary nofificaiion period with mandatory notification period, (200°-2009 versus 2010-20"1).
FTS: Feterosexual conzacs, MSM: Men having sex with men, IDU: Injecting drug Users.
“(hi' test
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was observed that there was a change in the percentage
composition by sex, with an increase in the proportion of
notifications corresponding to men. The majority of cases
were aged over 30 years. However, a change was seen in the
propertion of netifications among individuals aged under
30, which rose from 8.1% to 29.5% (p<0.001). With regard
to region of birth, those born in Spain presented a decline
in notifications, which led to an increase in the relative pro-
portions of fereign-born individuals, the most common of
which were pecple born in Latin American and Caribbean
countries. The rate of notification corresponding to cases of
sexual transmission rose from 64.2% to 80:4% (p<0.001),
particularly ameng MSM whereas among IDU, there was a
decline from 12.9 to 9.5%. There was a significant decline
in the proportien of missing values for most of the vari-
ables during the period of mandatory notification, espe-
cially region of birth and route of transmission, comparing
with the voluntary peried (p<0.001).

As shown in Table 2, the probability of notification in-
creased by 2.8 times (CI 2.4-3.3) with the introduction
of mandatory HIV notification, compared te the period
when notification was voluntary. Figure 1 shows a rise in
the number of cases of HIV notified up to the year 2006,
a year in which a change in the trend may be seen, after
which cases began to decline. With the introduction of
mandatory notification, an increase is observed in the
level of cases notified. Howevet, the decreasing trend of
series of quarters is not altered by the change in notifica-
tion, since the interaction between the trend and the law
coming into force was not significant.

Figure 2 illustrates the increase in HIV notified cases,
following the introductien of the law, in terms of sex,
age, region of birth, route of transmission and reperting
centre. Only the interaction between sex and quarter

was ctatictically clonificant (n <0.001)
was sianshicany signimncant \p <UL,

the trend differs between men and women and that, in
men, the decrease in HIV reporting was greater than in
women in the period of voluntary netification.

suggesting that

Discussion

In Barcelona, AIDS has been a mandatory notified disease
since 1986, and HIV was included in the registry as a
voluntary notifiable disease only until 1996 [8]. During the
HIV/AIDS epidemic there was, and continues to be, con-
troversy over whether HIV infection should be notified.
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Figure 1 Evolution of new HIV diagnoses netified in Barcelona,
between January 2001 and December 2011.

Period effect model

Start of mandatory reporting ‘

Following a long debate over many vears, in 2010 Catalonia
passed a law making a mandatory registry of HIV infection
[8]. Such a mandatory registry permits better characterisa-
tion of the infection, avoidance of duplication, the study of
sexual partners, effectiveness of therapy, and follow-up of
cases of infection until the appearance of AIDS, or death
[17]. However, some studies have suggested that the intro-
duction of this type of notification could diminish the
number of persons who undergo the test; however these
predictions have not been reflected in significant declines
in testing in the United States [18].

In our study, both the results of bivariate analysis and
of time series analysis showed that the introduction of
mandatery notification of new diagnosis of reported
HIV infection led to an increase in such notification of
almost three times. This increase in the completeness of

o nrecise descrintion of the
€ precise cescripiion of ine

epidemiological situation regarding HIV infection. The

notification results in a mor
epidemiological characteristics are similar in beth pe-
riods, although some proportions have changed, new
diagnoses being more common among men with higher
risk of sexual transmission; particularty MSM and those
aged over 30 years. There is a notable percentage in-
crease of groups at risk following the introduction of the
law, such as individuals aged under 30 and people born
outside Spain. Regarding the notifying centre, hospitals
are the main sources of notifications in both periods.

Table 2 Effect of the introduction of mandatory notification of new HIV diagnoses in Barcelona

RR Cl 95% P-value
Linear Trend 109 1.08-1.10 <0001*
Quadracticadjustmentterm 099 099099 <0001*
Indicator of introduction of mandatery notification 279 239325 <0001*

Poisson Regression N cases= o+, (Quarter from origen) + p,(Quarter from origen)” + Ba{mandatory notification indicator).

RR: relative risk, CI: confidence interval.
Poisson Regression.
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Comparison of the epidemiological characteristics against
data available at national level (2003-2010) revealed differ-
ences with respect to the proportions in the different
categories of transmission. It is impertant to stress that
national-level data cover 71% of the population
(32,843,416 inhabitants in 2010) [19], making it difficult to
extrapolate to the rest of the country, since the degree and
patterns of HIV transmission differ between the different
Autonomous Communities. It should also be noted that
amongst them, the notification of new cases of HIV is vol-
untary and that some proportion of these cases have prob-
ably nat been notified [19]. This reveals the need to have a
notification system that permits more exhaustive surveil-
lance of the epidemic, in order to obtain appropriate qual-
ity and quantity of information. Thus, this information
will allow the estimation of the magnitude of the infection
and te monitor its trends [20], especially in the large cities,
which is where cases tend to be concentrated. Comparing
with the data of HIV diagnoses that were reported by the
EU/EEA countries in 2011 (rate of 5.7 per 100000 in the
populatien), 10% of all HIV diagnoses were reported

among young people aged 15 to 24 years, and 30% among
MSM [21]. These trends are similar to those observed in
Barcelona, describing a concentrated epidemic especially
by sexually transmitted infection, mainly in MSM.

Studies with regard to the switch from veluntary to
mandatory notification were not possible to find. However,
in other settings, it has been cbserved that appropriate
and exhaustive systems of surveillance of transmissible in-
fections, not only HIV, generate more precise information
at population level, presenting a more realistic picture of
the infection situation [22,23]. Accurate information has
helped large scale efforts in eradicating smallpex [24] and
reducing dracunculiasis in Asia and Africa [25,26].

Reporting of HIV infection must be interpreted with
caution however, taking into account other available epi-
demiological data, because these reperts do not provide
a direct measurement of the incidence or prevalence of
HIV infection [12,13]. The proportion of HIV infected
individuals, whe are diagnosed and reported, varies
according to the phase of the epidemic [27], HIV testing
patterns [28], and characteristics of surveillance systems.
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Therefore, new diagnoses of HIV infecticn, reported into
a registry, varies despite of their mandatory or voluntary
state. But with a mandatory notification registry, all
cases that have been diagnosed are reported, despite
their infection state. HIV mandatory reporting is helping
to improve assessment of the scale and extent of recent
HIV transmission in the population [12], to visualize a
better picture of HIV endemic situation in the city and
to describe the epidemiological characteristics of emer-
ging risk groups. It is important to stress that with
mandatory notification, elimination of duplicate reports
and the ability to match reports of HIV infection with
other data sets are accomplished [12]. These are two
characteristics [3], which are essential requirements, for
an effective HIV reporting system. Another important
advantage of mandatory notification is that it is possible
to recover data by active surveillance; therefore there
might be a decrease in missing data as it was observed
in our analysis.

Strengths and limitations

Time series analysis has permitted the description and
estimation of the evolution in trends affecting the notifi-
cation of new diagnoses of HIV infection [29,30]. Thus,
while on the one hand we observe an increase in the
number of mandatory notifications, the slope of the
overall trend persists in both periods.

Among the limitations of this study, one is the short
period of follow-up of mandatory netification. This raises
the issue of the need to continue its evaluation, in order to
determine whether the changes and the rise in number of
notifications persist over time.

Ancther aspect to be taken into account is that the
analysis was conducted with the start date of mandatory
netification as January 2010, despite the fact that the law
only came into force in July 2010, and the publication of
the 2010 manual of notifiable diseases and mandatory
notification of HIV infection was also included [31].
Consequently, seme centres, not notified when this was
voluntary, began to do so at the beginning of 2010. We
decided that the first two quarters of 2010 were included
in the analysis, as the impact of mandatory notification
starts from the second quarter of this year, despite the
law only coming inte force in July 2010.

Conclusions

In conclusion, while the voluntary system of notification
was useful in order to describe global trends of the in-
fection, HIV mandatory notification increased the num-
ber of new diagnoses notified, made visible a change in
the relative proportions of epidemiological characteris-
tics of the HIV infection, such as greater representation
of men (particularly the MSM group), has led to the ap-
pearance of certain groups that were formerly not so

Page 7 of 8

strongly represented, such as individuals aged under 30
years. This information, more exhaustive and of a higher
quality than that cbtained with the voluntary notification
system, will serve to improve evaluation and design of
prevention programmies allowing more effective control
of HIV infection.
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RESUMEN

El estudio que se presenta a continuacion describe la prevalencia auto-
reportada tanto de la infeccidn por el VIH como por el virus de la hepatitis C (VHC) en
un grupo de personas que consume drogas. A través de la historia de las epidemias del
VIH y de la HVC, la poblacion de usuarios de drogas se ha identificado como uno de los
grupos claves y mas vulnerables frente a las infecciones por estos dos patdgenos,
especialmente si su consumo es por via parenteral. Entre los consumidores de drogas
no inyectadas, la principal via de transmision es la sexual, riesgo que se ve aumentado
en las mujeres y los HSH co-infectados por el VHC u otras ITS. En Espafia, la prevalencia
de infeccidén por el VIH en las PID parece estar disminuyendo, aunque sigue siendo
elevada en comparacion con otros paises europeos. Por el contrario, la prevalencia del
VHC entre las PID se ha mantenido estable o ha aumentado ligeramente en los ultimos

anos.

Por tanto aunque las prevalencias de las infecciones por VIH y el VHC se han
mantenido estables en los ultimos afios en Catalufa, los usuarios de drogas siguen
siendo considerados un grupo vulnerable frente a la infeccidén por estos dos virus, y
una de las poblaciones claves en donde se tienen que orientar las diferentes
intervenciones preventivas. Por tanto los objetivos de este estudio fueron, estimar la
prevalencia auto-reportada tanto del VIH, como del VHC y describir los factores de
riesgo asociados a la infeccién por estos virus, en un grupo de usuarios de drogas

reclutados en Catalufia durante el afio 2012.

El estudio selecciono a los participantes en tres entornos diferentes de atencién
de salud: 1) Centros de tratamiento ambulatorio de abuso de sustancias (CAS); 2)
Centros de reduccién de dafios (CRD); y 3) Comunidades terapéuticas. El muestreo se
calculé para lograr una buena cobertura geografica, y a cada centro se le asigné un
numero de participantes minimo a reclutar de acuerdo con su actividad, calculando
una n muestral mas amplia para los centros mas pequenos, especialmente los CRD. La
informacién fue recogida a través de un cuestionario estructurado anonimizado que

incluyo preguntas relacionadas con las caracteristicas socio-demograficas, los patrones
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de consumo de drogas, historia penitenciaria y el estado serolégico auto-reportado por
del VIH y del VHC. El andlisis estadistico identifico los factores asociados al auto-
reporte del VIH, el VHC y la co-infeccion. El analisis descriptivo incluyd caracteristicas
socio-demograficas, patrones de consumo de drogas y antecedentes penitenciarios.
Las asociaciones se determinaron usando una regresion de Poisson con varianza

robusta.

De un total de 512 participantes, el 39,65% declaré ser seropositivo para el
VHC, 14,84% para el VIH, y 13,48% reporto estar co-infectado. De las 224 PID, 187
(83,48%), 68 (30,36%) y 66 (29,46%) informaron ser positivos para el VHC, el VIH y la
co-infeccion, respectivamente. Una mayor proporcion de casos infectados por el VIH
se observo entre las mujeres, (18,33% frente a 13,78% de los hombres). La prevalencia
de VHC, VIH y co-infeccion fue mayor entre los participantes con inicio temprano de
consumo de drogas, personas con largos periodos de inyeccién o desempleados. Entre
las personas que negaron consumir drogas inyectadas, 16 reportaron ser positivos
para el VIH, 8 para la VHC, y tres para la co-infeccién. De estos, solo dos personas
declararon haber intercambiado sexo por dinero. Para aquellos que reportaron una
prueba negativa, el tiempo mediano desde la Ultima prueba de VIH fue de 11.41 meses

(rango intercuatilico (RIQ) 4-12) y para la prueba de HCV fue de 4.5 meses (RIQ 2-7).

En conclusidn, en este estudio de usuarios de drogas en Catalufia, se observd
una alta prevalencia auto-reportada de VHC, con una prevalencia moderada de auto-
reporte de VIH y co-infeccion. Como era de esperar, estas infecciones estaban
fuertemente asociadas con el uso de drogas parenterales y la duracién del consumo de
drogas. Sin embargo, se evidencio primero que: que las mujeres eran mas propensas a
declarar ser sero-positivas por el VIH o estar coinfectadas, que los hombres, y segundo:
gue una proporcién importante de usuarios de drogas que referian nunca haberse
inyectado alguna drogas desconocian su estado seroldgico (35,31%), tercero, el 9,44%
de usuarios de drogas que declararon no haberse inyectado drogas nunca refirieron
ser positivos para VIH, VHC o co-infeccién. Por tanto, en Catalufia, el VIH, el VHC y la
co-infeccion siguen siendo un gran problema especialmente entre los PID, sin

embargo, las mujeres y los usuarios de drogas que nunca han usado drogas inyectadas
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son grupos con un riesgo significativo de infeccion; que necesitan estrategias y

programas preventivos que se adapten a sus necesidades.
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Abstract

recruited in Catalonia- Spain, during 2012,

Background: The study’s aim was to estimate the self-reported prevalence of Human Immunodeficiency Virus (HIV)
and Hepatitis C Virus (HCV), and to describe their associated risk factors in a population of users of illicit drugs

Methods: Cross-sectional study. People with illicit drugs use were selected in three different types of healthcare
centres. The guestionnaire was a piloted, structured ad hoc instrument. An analysis was made to identify factors
associated to self-reported HCV, HIV and co-infection. Carrelates of reported infections were determined using
univariate and multivariate Poisson regression (with robust variance).

Results: Among 512 participants, 32.65 % self-reported positive serostatus for HCV and 14.84 % for HIV, co-infection
was reported by 1348 %. Among the 224 injecting drug users (IDUs), 187 (8348 %), 68 (30.36 %) and 66 (2946 %)
reported being positive for HCV, HIV and co-infection, respectively. A higher proportion of HiV-infected cases was
chserved among women, (1833 % vs. 13.78 % in men). Prevalence of HCV, HIV and co-infection were higher
amang participants with early onset of drug censumption, long periads of drug injection or who were
unemployed. A positive serostatus was self-reported by 21(7.34 %) participants who did not report any injection;
amang them 16 and eight, reported being pasitive for HCV and HIV, respectively; three reported co-infection. Only
two people declared exchanging sex for money. For those that reported a negative test, the median time since the

last HIV test was 11.41 manths (inter-guartile range (IQR) 4-12) and for the HCV test was 4.5 months (IGR 2-7).

Conclusions: Among drug users in Catalonia, HIV, HCV and co-infection prevalence are still a big issue espedially
armong IDUs. Women and drug users who have never injected drugs are groups with a significant risk of infection;
this might be related to their high-risk behaviours and to being unaware of their serological status.

Keywords: Drug users, lllicit drugs, HIV, Hepatitis, Spain, Risk Factors

Background

Drug dependence is a complex chronic condition, which
is often related to health problems, such as the risk of ac-
quisition of blood-borne pathogens. People who use
drugs, especially by injection, have been among the first
and largest transmission group for new human immuno-
deficiency virus (HIV) infections [1], and are still a key
transmission group for hepatitis C virus (HCV) [2]. These
infections are ameng the most costly consequences of
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illicit drug use, having a high impact on individuals and
on healthcare systems [3].

Epidemiological studies have described different trans-
mission risk factors for HIV/HCV among drug users.
Injecting drugs is the leading source of infection, and
among non-injecting users it is sexual contact [4].
Among injecting drug users (IDUs), HIV has a global
prevalence of approximately 11.5 % and HCV of 51.0 %
(5], mainly as a result of sharing contaminated syringes
and other injecting equipment [6, 7]. Unprotected sex is
one of the most important risk factors for HIV in drug
users who have never injected drugs [4], with an in-
creased risk of infection by HCV among wemen and

© 2015 Reyesruefia et al. Open Access This article is distributed under the terms of the Creative Cormmons Attribution 4.0
Internatioral License thitpr/fereativecornmons.org/licenses/by/4.0/), which permits urrestricted use, distribution, and
reproduction in any medium, provided you give appropriate credit to the original author(s) and the source, provide a link to

the Creative Cornmons license, and indicate if changes were made. The Creative Cornmons Public Domain Dedication waiver
thittp//ereativecommons.org/publicdormain/zero/1.0/) applies to the data rmade available in this artide, unless othenwise stated
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men who have sex with men who are co-infected with
HIV or other sexually transmitted diseases [8]. Other
sex-related factors associated with the increased risk of
blood-borne infections (BBI) include a history of a sexu-
ally transmitted disease [9], sex with an IDU partner
[10], exchanging sex for money or drugs [11] and num-
ber of sex partners [12].

Data from surveillance systems and cohort studies
suggest that prevalence of both infections are high
among IDUs. HCV is five times more prevalent than
HIV, and has remained unchanged even in communities
where the rate of HIV infections has fallen [13]. In
Spain, HIV prevalence in IDUs seems to be decreasing,
although it is still high compared with other European
countries [14]. In contrast prevalence of HCV among
IDUs has remained stable or increased slightly in recent
years [3]. In Catalonia, a Spanish Autonomous Coemmu-
nity, one study showed that during 2006, prevalence of
HIV and HCV ameng IDUs were 581 and 80.1 %, re-
spectively [15], with 50.3 % of co-infection.

In view of the above facters, drug users constitute a vul-
nerable group needing continual surveillance, especially
because they constitute a key group in which te focus pre-
ventive interventions that can reduce transmission of BBL
The objective of this study was to estimate the prevalence
of self-reported HIV and HCYV, and to describe factors as-
sociated with them, in a large sample of consumers of
illicit drugs recruited in Catalonia- Spain, during 2012.

Methods

Study design and population

Cross-sectional study in Catalonia, Spain, where partici-
pants were selected from three different drug healthcare
settings: 1) Substance abuse outpatient treatment centres
(OTC), 2) Harm Reduction facilities (HRF) and 3) Thera-
peutic communities (TC). Sampling was planned to
achieve good geographical coverage. Each centre was
assigned a number of participants to be recruited, accord-
ing to their activity, over-sampling the smallest, especially
in HRE. In the OTC this was done only for those having
more than 45 annual patients; and in each OTC a con-
venience sample was selected taking into account whether
first treatment and time in treatment. In the HRF, individ-
uals were paid 10€ for their participation. All participants
who agreed to participate signed a consent form. The
study was approved by the IMIM-Hospital del Mar
Medical Research Institute ethical committee. Field-work
was conducted from April to June 2012. Serclogic testing
was not used; therefore infection prevalence calculated in
the analysis are based on self-reported data.

Questionnaire
The questionnaire was a piloted, structured ad hoc instru-
ment. The questionnaire was anonymised and included
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questions related to socio-demographic characteristics
(age, sex, country of birth, marital status, educational level
and employment status), patterns of drug consumption
(drugs, periods of consumption and whether or not inject-
ing), prison history (ever been convicted of a crime or
imprisoned) and self-reported HIV and HCV serological
status. Information on HCV and HIV serological status
was retrieved from questions asking whether they had ever
had a blood test for HIV/HCV (one at a time) and, if so,
when was the last test and whether a positive result was
ever given. Injecting drug users were defined as individuals
reporting any drug injection at least once in their lifetime.

Statistical analysis

An analysis was made to identify factors associated to
self-reported HIV, HCV and co-infection. Self-reported
co-infected individuals were included in the total num-
ber of infected individuals for self-reported HIV and
self-reperted HCV when analysed separately. Only sub-
jects reporting positive serology were considered as such
and were compared to subjects either negative or with
unknown serostatus. The descriptive analysis included
socio-demographic characteristics, pattern of drug con-
sumption and prison history. Comparisons were made
to provide insight into which factors were linked to self-
reported bleod borne infections. Correlates were deter-
mined using a Poisson regression with rebust variance.
Poisson regression was used instead of logistic regression
because of the high prevalence of infections and because
it allows for direct estimation of self-reported prevalence
ratios (PRs), along with 95 % confidence intervals [Cls].
The chi-square test for categorical variables was used to
compare self-reported BBI differences among IDUs and
drug users who have never injected drugs.

Multivariate models were constructed to identify inde-
pendent correlates of self-reported infection for each
HIV/HCYV self-reported infection and co-infection. The
covariates included into the model were: age, sex, coun-
try of birth, current marital status, educational level,
current employment status, injecting drug user, and
prison history. Models included covariates determined to
be statistically important on the basis of associations with
self-reported infection in the univariate analysis (p <0.20)
and only the statistically significant ones were retained.
The level of significance was set at p value <0.05. Data
analysis was performed using PASW Statistics for
Windows, version 18.0.

Results

Forty seven centres were included for the sampling of
participants (22 OTC, 13 HRF and 12 TC). A total of
558 individuals with illegal drugs use were approached
for the study: 362 in OTC, 99 in HRE and 97 in TC.
Forty-twe people refused to participate, due to: lack of
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time (45 %), were not interested (19 %) and unknown
reasons (31 %). In addition, four questionnaires were ex-
cluded because they were incomplete (two of them
didn’t report any information related to their serostatus).

A total of 512 individuals were studied, with a median
age of 39 years, 76.56 % were male, 57.81 % had used
hercin and 93.42 % had used cocaine. Qverall, 210 sub-
jects (41.02 %) self-reported being positive either for
HIV and/or HCV: the prevalence of HCV was 39.65 %,
for HIV it was 14.84 %, co-infection being reported by
1348 % subjects. For all proportions, the denominator
includes 83 participants who didn’t know their serosta-
tus (either never been tested or results unknown).
Tables 1, 2 and 3 show the comparisons of socio-
demographic and drug consumption characteristics of
self-reported HIV, HCV and co-infection.

The three self-reported serological status groups
shared similar associations. The median age of self-
reported infected subjects was 41 years fer HIV and
42 years for HCV and HIV/HCV co-infection. The
prevalence of self-reported HIV was 1833 % among
women and 13.78 % among men (p=<0.001). Among
self-reported HCV cases, a higher propertion was found
among men (40.56 %), compared to women (36.67 %),
whereas for self-reported co-infection cases, the propor-
tion was slightly higher for women (14.17 % vs 13.27 %
for men).

The prevalence of HIV, HCV and co-infection in-
creased with early onset of drugs consumption. In the
univariate analysis for the three self-reported serostatus
scenarios, long perieds of drug injection were found to
be associated to self-reported infection (participants with
longer periods of injection being more likely to self-
report infection). Self-reported infections among partici-
pants who started drug consumption more recently
(2001-2012), [51(9.96 %)] were much less common, with
only a few cases of HIV [3(3.95 %)}, HCV [2(0.99 %)]
and co-infection [1(1.45 %)]. In the multivariate analysis
heroin use was only found to be significant for self-
reported HCV infection. Nevertheless, 10 HCV positive
participants did not report heroin consumption, just
cocaine.

Table 4 describes self-reported serostatus according to
informed parenteral use ever. From the 510 subjects
with known history of parenteral use, 224 (43.92 %) indi-
viduals reported having injected drugs at least once, and
of these, 187 (83.48 %) individuals self-reported to be
positive for HCV and 68 (30.36 %) for HIV, 66 (29.46 %)
individuals were co-infected. Among the drug users who
reported never having injected drugs (N =286, 56.08 %),
164 (57.34 %) participants self-reported being negative
for both infections the last time they were tested, and
101 (35.44 %) were unaware of their serostatus either for
one infection or bath. Twenty-one (7.34 %) participants
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self-reported a positive serostatus for HIV and/or HCV
but did not report any parenteral use. Among these 21
individuals, 16 self-reported being positive for HCV, and
eight for HIV, three reported co-infection. Only two
people declared exchanging sex for money. For those that
reported a negative test, the median time since the last
HIV test was 11.41 months (inter-quartile range (IQR) 4-
12) and for the HCV test was 4.5 months (IQR 2-7).

Discussion

In this study of drug users in Catalonia, a high preva-
lence of self-reported HCV (39.65 %) was observed, with
moderate prevalence of self-reported HIV (14.84 %) and
co-infection (13.48 %). As expected these self-reported
infections were strongly associated with parenteral drug
use and length of drug consumption. However, women
were more likely to report being HIV infected or co-
infected, and there was a high propertion of drug users
who have never injected drugs who were unaware of
their serological status. A small proportion (7.34 %) of
drug users reporting never having injected drugs re-
ported being infected.

These results are in line with those of other studies
which suggest that despite the introduction of preventive
interventions (screening, counselling, needle and syringe
exchange programs, methadone programs and other
treatments for substance abuse), transmission persists
and prevalence of blood borne infections, particularly
HCYV, continues to be notable in high-risk groups [16],
such as drug users especially IDUs. Currently in Spain,
the route of HIV transmission for 28 % of all Acquired
Immunodeficiency syndrome (AIDS) cases is IDU [17],
and in Europe and the USA, IDU's account for more
than 60 % of new HCV infections [4, 17].

Our results showed that women who use drugs had a
higher likelihoed to self-report HIV infection, than men
who use drugs, but unfortunately, sexual transmission
factors were not collected. Some studies have reported
that wemen who use drugs more often engage in risky
sexual behaviours, being more likely than men to have
unprotected sex, to have multiple sex partners, to engage
in sex for money or drugs, to use a greater variety of
drugs than men and to be at a higher risk of suffering
violence and marginalization [18-21]. Despite a decrease
in the HIV/AIDS epidemic among IDUs, significant gen-
der differences persist. Women in drug care facilities
constitute a minority, and their gender specific needs
may often be overlooked. Therefore, in the implementa-
tion of HIV prevention strategies, it is crucial to con-
sider a gender perspective when focusing needs of drug
CcOonsumers.

Comparing our study with others conducted in Catalonia
[15, 16], prevalence of BBI are similar. However, we have
found a large number of individuals with unknown
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Table 1 Sacia-demagraphic and drug cansumptian variables assaciated ta selfreparted HIV, from drug users in Catalonia, 2012

Total HIV positive HIV negative  Bivariate analysis®  Multivariate analysis®
n=512 =76 (%) n=436 (%)  PR(35 % CN PR (95 % (1)
Age, median {QR) 39 [35-441 41 [37-45] 36 [32-43] 1{1.02-1.06) 1.007 {0.98-1.04)
Sex
Men 392 (76.56) 5411378 338 {86.22) 1 1
Women 190 (7344) 27 (1833) 98 (8167) 137 (0.84-2.08) 196 (1.27-3.04)
Country of birth
Spain 462 190.23) 67 114.50) 395 {85.50) 1
Other countries 48{9.38) 8 {16.67) 40 (8333) 1.15 {0.59-2.26)
Unknown 2{039) 1 {50) 14{50) -
Current marital status
Single 275 {5371) 46 (1673) 229(8327) 1
Married 190 (7344) 18 (15) 107 {85) 0.89 {(0.54-1.47)
Diivorced BY{1738) 12 (1348) 77 (86.52) (.80 (0.44-1.44)
Unknown 28 {547 - 28 (100) -
Educational level
Primary education or less 155 (30.27) 28 {1806) 127 {8194) 1
Secondary education 203 {3965) 27 (1330) 176 {86.70) 0.73 (0.45-1.19)
Undergraduate education 154 (30.08) 21 (1364 133 {86.36) 0.75 (0.45-1.26)
Current employment status
Current regular job 111 {2168) 2 {1.80) 109 {98.20) 1 1
Unemployrment 277 (54.1) 18 (1379) TRO(R628) 775 (1.9-31.59) 5.00{126-19.97)
Disabled or retired 99 {19.34) 15 (35.35) 64 (6465) 1908 (4.03-80.94) 897 (2.74-3560)
Others, including never has worked and worked at home 25 {4.88) 144 24 {96) 2.26 (0.21-23.96) 1.71{0.22-12.99)
Number of years by Injecting drug consumption
Nan-injecting users 286 (55.86) 8 {2.80) 278 {9720 1 1
Injection for <6 years 581133 10 (17.24) 48 (82.76) 619 (255-15.000 488 (2.08-11.46)
Injection for 6 to 12 years 27{5.27) 7{25.93) 201(7407) 930 (365-2368 773 {3.08-1937)
Injection 13 ta 22 years 68(13.28) 29 (4265) 39 (57.35) 1530 (732-31.96) 1210 {5.76-2541)
Injection for »22 vears 52 {106) 18 (3462 34 (6538) 1247 (570-27.05) 773 {3.08-1937)
Injection for unknown time 21440} 4 {19.05) 17 [80.95) £.52 (213-19.98) 430 {1.19-1557)
Years after starting drug use, median {IQR) 85 [24-13771 17 [480-22751  0[0-448] 1.05 (1.03-1.08)
Period of onset of the 1% drug use
2001-2012 57 {9.96) Bi5RE 48 19412 1
1991-2000 199 (3887) 15 (7.54) 184 {9246) 1.28 {0.38-4.24)
1981-1990 195 (38.09) 44 (22.56) 151 (7744) 382 (1.24-11.79
1953-1980 64(125) 13 (2031) 51 (7969 345 (1.04-1147)
Unknown period 3{059) 143333) 2{6667) 567 (0.81-39.46)
Heroin use
No 216 (4219) 5{231) 211 {9769) 1
Yes 296 {57.81) 71 (2399 225 {76.01) 1046 {4.30-25.46)
Prison History
No 393 (76.56) 45 {1145) 348 {BR55) 1
Yes 119 (23.24) 31 (2605) B8 (73.95) 3.52(1.95-637)

HIV human immunodeficiency virus, QR interquartile range, PR prevalence ratio, ¢ confidence intervals

Univariate Poisson regression models with robust variance

PMultivariate Poisson regression model included covariates determined to be statistically important on the basis of associations with infection in the univariate

analysis (p< 0.2
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Table 2 Socio-demographic and drug consumption variables associated to self-reported HCV, from drug users in Catalonia, 2012

HCV positive HCV negative Bivariata analysis® Multivariate analysis®
=203 (%) =309 (#) PR {95 % C|) PR (95 % CI)

Age, median (IQR) 47 137-46] 35 [31-41] 1.05 {1.04-1.06) 1.02 {1.01-1.03)
Sex

Men 159 (40.56) 233 (59.44) 1 1

Worren 44 (3667) 76 {63.33) 0.9 (0.69-117) 1.15 {0.99-1.36)
Country of birth

Spain 179 (3874) 283 (61.26) 1

Other countries 22 {4583) 26 {54.17) 1.19 {0.86-1.65)

Unknown 2 {100) -
Current marital status

Single 112 (40.73) 163 {59.27) 1

Married 51 {42.50) 69 (57.50) 1.04 {0.8-133)

Divorced 33 (37.08) 56 {62.92) 09 (0.66-122)

Unknown 7 {(25) 21{75) -
Educational level

Primary education or less 71 {4581) 84 {54.19) 1

Secondary education 80 {3941) 123 {50.59) 0.86 {0.67-1.09)

Undergraduate education 52 {3377) 102 (66.23) 0.73 {0.55-0.97)
Current ermployrment status

Current regular job 17 {1532) 94 {84.68) 1 1

Unemploymerit 109 {39.35) 168 (60.65) 2,62 {1.65-4.15) 1.52 {1.15-2.56)

Disabled or retired 89 {69.70) 30{30.30) 463 {2.93-7.32) 1.77 {1.30-2.40)

Others, including never has worked and warked at home 8 (320) 17 63.0) 213 {1.04-4.37) 1.51{1.12-2.06)
Number of years by injecting drug consumption

Non-injecting users 16 {5.59) 270 {9441 1 1

Injection for <6 years 35 {6034) 73 (39.66) 1082 {65.44-18.) 588 (3.27-13.74)

Injection for 6 to 12 years 23 (85.19) 4{14.31) 1528 {9.25-2523) 788 (4.46-13.94)

Injection 13 to 22 years 63 (9265) 5 {7.35) 16,62 {10.28-26.88) 7.77 (4.40-13.74)

Injection for 22 years 53 (100) - 17.94 {11.14-7888) 798 {4.49-1419)

Injection for unknaiwn time 14 {6667) 7333 1142 {5.45-2021) 589 (3.14-11.03)
Years after starting drug use, median {1QR) 26 [20-30] 17 12-23] 1.07 {1.05-1.08) 5.80 {3.09-10.91)
Period of onset of the 17 drug use

2001-2012 7 (392) 49 (96.08) ]

1991-2000 46 (2312) 153 (76.88) 587 {1.47-23.36)

1981-1990 111 (56.92) B4 {43.08) 1444 {3.69-5649)

1953-1980 43 (67.19) 21 {32.81) 17.13 (4.36-6737)

Uniknown period 1{3333) 7 {66.67) 8.5 {1.04-69.35)
Heroin use

No 10 {483) 206 (95.37) 1 1

Yes 193 (65.20) 103 (34.80) 1421 {7.72-2619) 286 {1.42-5.75)
Prison history

No 124 (31.55) 269 [6BA45) 1

Yes 79 {6639) 40 (3367) 335 (7.41-4.65)

HCV Hepatitis C virus, /QR interquartile range, PR prevalence ratio, ¢/ confidence intervals
Wnivariate Poisson regression models with robust variance

PMultivariate Poisson regression model included covariates determined to be statistically important on the basis of associations with reported infection in the

univariate analysis {p < 0.2)
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Table 3 Sacio-demographic and drug cansumption variables assaciated to self-reported ca-infection (HV/HCV). Drug users in

Catalonia, 2012

Positive Co-infection
HIV/HCY

Negative Co-nfection
HIVHCY

Bivariate analysis®

Multivariate analysis®

n—69 (%) - 443 (%) PR 195 % Cly PR (35 % CI)
Age, median (ITR) 42 [37 45 3732 43] 1.05 {103 1.07) 107 (.95 1.04)
Sex
Men L 340 (86.73) : 1
Women 17 (14.17) 103 {8583) 1.06 {064 1.77) 162 (1.01 260
Country of birth
Spain §1(13.20) 401 (3680) 1
Cther courtries 7 {1458 41 (8542) 111 (054 2.29)
Unknown 1(50) 1 (50)
Current marital status
Single 4201529 233 (8473) 1
Married 18(15) 102 {85) 057 {059 162)
Divorced 9101 80 (85.89) 066 {033 129
Unlknowm 28{100)
Educational level
Primary education or less 24 (15.48) 131 (8452) il
Secondary education 25(12.32) 178 (8768) 079 (047 133)
Undergraduate education 20 (12.59) 134 (87.01) 052 (083 048)
Cument employmert status
Current regular job 1{0.50) 10 (39.10) i 1
Unemployment 34 (12.27) 23 (8773) 13.87 (192 10011 816 (117 56.52)
Disabled or retied 33 (33.33) €6 (6667} 37.67 (525 27038) 14101158 100.48)
Others, including never has werked and 1) 24 (96) 452 {029 65.84) 324 (0.28 37.89)
worked at home
Rurmber of years by injecting drug consumption
Non-imjecting users 3(1.05) 283 (9895) 1 1
Imjection for <6 years 10 (17.24) 48 (82.76) 1645 (468 58.0%) 13.04 3.80 4478)
Injection for 6 1o 12 years 7(2593) 20 (7407} 24.30 (680 5043) 19:50 {539 70.55)
Imjection 13 to 22 years 28 41.18) 40 (5882) 3935 (1234 12578) 2907 (9.06 9324)
Injection for >22 years 18 (3462) 34 (6538) 33.12 (1012 10842) 2277 (690 7519
Injection for unknown time 3 {1429) 18 (8571) 13.05 (2.80 60.88) 698 (125 39.06)
Years after sarting drug use, median (QR) 26 [21 30] 2014 271 106 (104 1.09)
Pericd of onser of the 1% drug use
2001 2012 1(1986) 50 {98.04) 1
1991 2000 12 (603) 187 (5397) 306 (041 22.99)
1981 1990 42 (2154) 153 (7846) 1093 (154 77.51)
1953 1980 13 (2031) 51 (79.69) 1036 (140 76.58)
Unknown period 1(3333) 2 (66.67) 17.00 (137 21037)
Heroin use
Mo 2(083) 214 (59.07) 1
Yes 67 (22.64) 229(7736) 2467 (611 59.60)
Prison history
No 35 (992) 354 (50.08) 1
i 30 (25.21) 89 (74.79) 350 (204 745)

HCY Hepatitis C virus, HY human immunodeficiency virus, /OR interquartile range, PR prevalence ratio, (J confidence intervals
*Univariate Poisson regression models with robust variance
"Multivariate Poisson regression model included covariates determined to be statistically important on the basis of associations with co-infection in the univariate

analysis (p<0.2)
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Table 4 Self-reported HCY and/or HIV positive, negative and unknown sercstatus by parenteral use®. Catalonia, 2012
Injecting drug users Non-njecting users Total pvalug®
n=224 O n=286 0 n=510" ("
HCV 187 (8348) 16 (559 203 (3980) <0001
HIV 68 (30.36) 8 (280 76 (14.90) <0001
HCV + HV 66 (294g) 30105 69 (1353) <0001
Negative self-report of HOV and HIV 26(11.61) 164 (57.34) 190 {37.25)
Unknown serostatus for HOV 3(1.34) 24 (839 27 (5.29)
Unknown serostatus for HIY 4179 23 (804) 27 (5.29)
Unknown serostatus for HCY and HW 2 {089 54 {18.88) 56 {1098)

HIY human immunodeficiency virus, HCY Hepatitis C virus
First three rows in the table are not mutually exclusive
°Chi square test

“Paercentages are the proportion among injecting drug users (IDUs). They do not add up to 100 because co-infected individual count in several categories
“Percentages are the proportion among drug users who have never injected drugs, They do not add up to 100 because co-infected individual count in

ecte

several categories

®Percentages are the proportion among the total. They do not add up to 100 because co-infected individual count in several categories
Two cases were not included into the analysis due to missing information related with history of drug injection. One reported negative serostatus and the other

one unknown HIV serostatus

serostatus, especially among drug users who have never
injected drugs. In the literature, researchers and policy-
makers have a tendency to fecus BB intervention on IDUs,
ignoring the risk of individuals who use drugs by cther
routes. Although cne of the most important predictors for
BBI seroconversion is starting injection [22], many 1isks
have been described among drug users who have never
injected drugs, such as high levels of mixing or “bridging”
with the IDU population [23], and high levels of unpro-
tected sex [24, 25]. Since 2008 the Catalan Surveillance sys-
tem for HIV and HCV (in persons who inject drugs)
recruits from harm reduction centres IDUs having injected
drugs in the previous 6 months. There is no formal behav-
ioural surveillance system for drug users who den't inject.
Therefore behavioural surveillance should regularly moni-
tor rates of transmission from IDUs te drug users who
have never injected drugs, by including non-injecting users
in the surveillance system, in order to enable the imple-
mentation of timely interventicns. In fact, the literature
describes that behavioural surveillance systems should be
integrated in prevention programs that reduce the
likelihood of switching from non-injecting routes to
drug injection [26-28]. Alse, it is important to offer
periodic/follow-up and testing access to persons with
ongoing risk factors for exposure to BBIs, and to
offer information to infected persons; particularly to
these who use drugs by injection, about precautions
to avoid exposing others to infected blood.

Strengths and limitations

One of the strengths of this study is the large sample size
and the fact that data were collected from different types
of centres and in towns of different sizes in Catalenia, thus
contributing to the study’s external validity. Results might
reflect changes in the epidemiology of HIV and HCV in

drug users seeking treatment for substance abuse or safe
injecting places in urban areas. However, as the sample
was recruited only from healthcare centres, we cannot ex-
trapolate our results to drug users who do not access these
centres. Nevertheless, our results do not differ greatly
from those of studies with street-recruited participants
(i.e. not selected from therapeutic centres) [13].

Among other limitations of this paper we must men-
tion, first, that it is not possible to make causal infer-
ences due to the study design. However in order to
achieve a more precise assessment of the association in
this type of study design, we used a Poisson regression
model. Second, the rate of BBI positivity may be an
underestimate, first because there was a high proportion
of individuals who reported not having had a serological
test in the last six months and second because it was
based on self-reported serostatus, and thus subject to re-
call and social desirability biases. In order to reduce the
latter, we stressed to participants that their anonymity was
guaranteed. Besides, different studies have shown that the
main results in cross sectional studies are not seriously af-
fected by these forms of bias, and that the results obtained
may be valid despite being self-reported [29]. Third, it is
important to mention that it was not possible to confirm
serclogical status among positive cases, and that among
negative cases there is still quite a high chance that they
could be infected without knowing it. Even so, prevalence
of infection obtained in this study does not differ greatly
compared to other studies among IDUs [15] .

Conclusions

Among drug users in Catalonia, prevalence of HIV, HCV
and co-infection is still a big issue, especially among IDUs.
However, women and drug users who have never injected
drugs are groups with a significant risk of infection; this
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might be related to their engaging in high-risk behaviours
and to ignorance of their serclegical status. Therefore, it is
crucial to strengthen behavioural surveillance systems in
order to ascertain the serostatus of target populations
such as drug users who have never injected drugs, offering
rapid testing, ensuring access to health care and planning
preventive strategies adapted to the profile of specific sub-
populations with a gender-sensitive approach.
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RESUMEN

La migracién se ha identificado como un factor clave de la epidemia del VIH, al
unir epidemias separadas geograficamente e intensificar la transmision mediante la
introduccion de comportamientos de riesgo que aumentan la vulnerabilidad a la
misma. En el 2014, los migrantes constituyeron una proporcidn considerable (37%) de
nuevos diagnosticos de VIH en la unién Europea, con un alto porcentaje de retraso
diagnodstico y una progresion mas lenta a través de la cascada de servicios del VIH. Por
estos motivos y dada su mayor vulnerabilidad, los migrantes han sido reconocidos
como un grupo prioritario en el disefio de programas de prevencion y atencion del VIH
en Europa. Por tanto siguiendo las indicaciones de priorizacién de la informacioén en
esta poblacién, el objetivo de este estudio fue describir las diferencias entre los
migrantes y la poblacién de origen espafiol en el momento del diagndstico a través de
la progresion de la cascada de servicios del VIH en Catalufia, para comprender mejor

las necesidades preventivas de esta poblacion.

Para responder a los objetivos del estudio se realizé un andlisis descriptivo y
comparativo utilizando multiples fuentes de informacion del Sistema Integrado de
Vigilancia del VIH de Catalufia, para evaluar conductas de riesgo, acceso a cribado del
VIH, tendencias del VIH y las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas una vez
diagnosticados comparando migrantes con poblacién local. La informacion estd
estructurada de acuerdo el marco conceptual que describe la cascada de servicios de
VIH seguln las directrices de la OMS. Las fuentes de informacion usadas, incluyen:
estudios de monitorizacién conductual en TS, PID y HSH, el sistema de vigilancia
epidemioldgica del VIH de Cataluna y la cohorte de pacientes VIH positivos en
seguimiento clinico en alguno de los hospitales de Cataluiha que se encuentra

vinculado a la cohorte PISCIS.

A partir del andlisis de las fuentes de informacidn, se evidencio que existen
evidentes diferencias entre los inmigrantes y las poblacion local en cada uno de los
pasos de la cascada de atencién del VIH, ya que los inmigrantes tienen mayor numero

de barreras para acceder a los servicios cribado del VIH, asi como menores tasas de
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retencion en la atencién en tratamiento ART. Por lo tanto, se han identificado
diferentes necesidades preventivas tanto para evitar la infeccién por VIH, como para
realizar el diagndstico temprano, garantizando acceso a la atencién y al tratamiento

oportuno.

En conclusion, las diferencias en salud son evidentes entre los migrantes y los
espanoles, ya que los migrantes tienen un mayor nimero de barreras para acceder a
los servicios de pruebas de VIH, asi como menores tasas de retencidn en la atencion
sanitaria, y menor proporcién de personas en tratamiento ART. Una de las grandes
conclusiones del estudio, es que las disparidades en salud son evidentes al comparar
con los espafioles, pero se asocian al solapamiento de factores de riesgo y cambian
segun la region de la que provengan los inmigrantes. Por tanto, los programas eficaces
de deteccién y tratamiento del VIH en personas inmigrantes deben integrarse en un
marco de prevencion combinado equilibrado que incluya intervenciones biomédicas,
conductuales y estructurales que sean estables en el tiempo y aborden la compleja
interaccion de los determinantes subyacentes de la transmision del VIH adaptandose

especialmente a las necesidades de esta poblacion.
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INTRODUCTION

Population mobility has been identified as a key
driver of the HIV epidemic [I], by both linking
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geographically separate epidemics [1] and intensifving
transmission through the introduction of risk beha-
viours that increase vulnerability to HIV infection
[1-3]. Moreover, this can be exacerbated by other fac-
tors such as family fragmentation, adaptation to the
host culture, language barriers, poor living condi-
tions, job insecurily, unequal access to preventive,
diagnostic and treatment services in host communities
[4-6].
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In 2014, migrants constituted a considerable pro-
portion (37%) of new HIV diagnoses in the EU/
EEA [7] and the evidence increasingly indicates that
a high proportion of these acquired HIV after migra-
tion [8, 9]. Although attention in recent years has
focused on migrants from high prevalence countries
with generalised epidemics, there is evidence that
specific migrant groups from other regions with
more concentrated epidemics, such as men who have
sex with men (MSM) from Latin America, are also
highly vulnerable to HIV [4, 10-12]. Late presentation
for HIV diagnosis among migrants is also a key con-
cern. A higher proportion of HIV-positive male and
female migrants from low- and middle-income regions
present late for HIV diagnosis as compared with
native-born populations [10]. Migration has also
been assoctated with slower progression through the
HIV carc cascade; with incrcased risk of non-
adherence to antiretroviral therapy (ART), loss lo
follow-up, deterioration in CD4 count, HIV-related
death and development of drug resistance [13].

Because of their increased vulnerability, migrants
have been recognised as a priority group when design-
g programmes for HIV prevention and care
Europe [10, 14]. To better understand the metrics

and determinants that can :
can

of such programmes, this study aims to describe differ-
ences between migrants and the Spanish-born popula-
tion at diagnosis and as they progress through the
HIV care in Catalonia, Spain.

MATERIALS AND METHODS

We undertook descriptive and comparative data ana-
lysis to identify differences between migrants and
Spanish-born people along the HIV care cascade.
using multiple sources of information from the inte-
grated Catalan sexvally transmitted infection (STI)/
HIV Surveillance System (SIVES). Determinants of
sexual risk and HIV test-seeking behaviours, HIV
trends and clinical and epidemiological characteristics
were all assessec. Migrants were defined as individuals
born in a country other than Spain and aged 18 or
over. Region of ongin was determined by the country
of birth and was classified as follows: Western Europe
and North America, Eastern Europe, sub-Saharan
Africa (SSA), North Africa, and Latin America and
the Caribbean. The Spanish-born population was
defined as people who reported their place of birth
Spain. HIV and AIDS cases were defined according
to the criteria of the Furopean Centre for ATDS/

HIV Epidemiological Surveillance [15]. Retained in
care was defined as the proportion enrolled in the
PISCIS cohort during the study period and who had
at least one visit in the year following after their enrol-
ment. Late presentation was defined as a CD4 count
of <350 cells/ul or AIDS, and advanced HIV infection
as a CD4 cell count below 200 cellsiml or ATDS at the
time of HIV diagnosis, in line with the European Late
Presenter Consensus Working Group [16]. Viral load
suppression was defined as the proportion of patients
on ART and who had <50 copies/ml on the last meas-
urement of the year. Loss to follow-up was defined as
a patient who had been followed up at the HIV clinic,
who had not had contact with the health facility for 1
year or more since their last recorded expected date of
return or if there was one year or more between the
expected date of return and the next clinic visit,

Sources of data

A full description of the information systems that
form part of SIVES is available elsewhere [17]. This
paper is structured in accordance with the conceptual
depiction of the HIV cascade of services as described
in WHO’s Consolidated strategic information guide-
lines for HIV [18].

People at risk and reached by prevention activities

Sexual behaviour, risk practices for HIV transmission
and knowledge of transmission routes were measured
using data from behavioural monitoring studies con-
ducted on people who inject drugs (PWID) [19], female
sex workers (FSW) [20], MSM (from the ITACA cohort
of HIV-negative MSM who attend a community centre
[12], and the EMIS Project [21]). Information was avail-
able lor different periods in each of the sources and data
extraction was undertaken accordingly, collecting
information on testing frequency, access to healtheare,
drug consumption, condom use and knowledge about
HIV transmission routes. This last item was built
[rom responses given Lo questions aboul knowledge of
HIV transmission. Data on testing activity from 2002
to 2014 were extracted from community-based volun-
tary counselling and testing services (CBVCT), which
perform voluntary, free and anonymous HIV antibody
testing [22]. The rapid HIV test used by CBVCT ser-
vices is Determine HIV 1/2, Abbott Laboratories,
Abbott Park, 11, USA. We calculated the total number
of people tested and the number of reactive test results
by risk group and region of origin.
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for men).

The prevalence of HIV, HCV and co-infection in-
creased with early onset of drugs consumption. In the
univariate analysis for the three self-reported serostatus
scenarios, long periods of drug injection were lound to
be assaciated to self-reported infection (participants with
longer periods of injection being more likely to self-
report infection). Self-reported infections among partici-
pants who started drug consumption more recently
(2001-2012), |51(9.96 %)] were much less common, with
only a few cases of HIV [3(3.95 %)], HCV [2(0.99 %)]
and co-infection [1(1.45 %}]. In the multivariate analysis
heroin use was only found to be significant for self-
reported HCV infection. Nevertheless, 10 HCV positive
participants did not report heroin consumption, just
cocaine.

R P “ ve

freatments for substance abuse), transmission persists
and prevalence of blood borne infections, particularly
HCYV, continues to be notable in high-risk groups [16],
such as diug users especially IDUs. Currently in Spain,
the route of HIV transmission for 28 % of all Acquired
Immunadeficiency syndrome (AIDS) cases is IDU [17],
and in Europe and the USA, IDU’s account for more
than 60 % of new HCV infections (4, 17].

Our results showed that women who use drugs had a
higher likelihood to self-report HIV infection, than men
who use drugs, but unfortunately, sexual transmission
factors were not collected. Some studies have reported
that women who use drugs more often engage in risky
sexual behaviours, being more likely than men to have
unprotected sex, to have multiple sex partners, to engage
in sex for money or drugs, to use a greater variety of
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Table 4 Self-reported HCV and/or HIV positive, negative and unknown serostatus by parenteral use®. Catalonia, 2012
Injecting drug users Mon-injecting users Total prualue®
n=24 (% n=285 )" n=510" @
HOV 187 (83.48) 16{559) 203 (3980) <000
HIV 68 (30.36) 8 (280) 76 {1450) <0001
ROV + HV 66 (29.46) 3{10s) 89 1353) <0001
Negative self-report of HOV and HIV (1160 164 (5734) 190 (37.25)
Unknown sercstatus for HOV 3039 241839 7.2

injected drugs, such as high levels of mixing or “hridging”
with the IDU population [23], and high levels of unpro-
Lected sex [24, 25]. Since 2008 the Catalan Surveillance sys-
tem for HIV and HCV (in persons who inject drugs)
recruits from harm reduction centres IDUs having injected
drugs in the previous 6 months. There is no formal behav-
ioural surveillince system for drug users who don't inject.
Therefore behavioural surveillance should regularly moni-
tor rates of transmission from IDUs to drug users who
have never injected drugs, by including non-injecting users
in the surveillance system, in order to enable the imple-
mentation of timely interventions. In fact, the literature
describes that behavioural surveillance systems should be
integrated in prevention programs that reduce the
likelihood of switching from non-injecting routes to
drug injection [26-28]. Also, it is important to offer
periodic/follow-up and testing access to persons with
ongoing risk factors for exposure to BBls, and to
offer information to infected persons; particularly to
those who use drugs by injection, about precautions
to avoid exposing others to infected blood.

Strengths and limitations

One of the strengths of this study is the large sample size
and the fact that data were collected from different types
ol centres and in towns of different sizes in Catalonia, thus
confributing to the study’s external validity. Results might
reflect changes in the epidemiology of HIV and HCV in

Among other limitations of this paper we must men-
tion, first, that it 1s not possible to make causal infer-
ences due to the study design. However in order to
achieve a more precise assessment of the association in
this type of study design, we used a Poisson regression
model. Second, the rate of BBI positivity may be an
underestimate, first because there was a high propartion
of individuals who reported not having had a serological
test in the last six months and second because it was
based on self-reported serostatus, and thus subject to re-
call and social desirability biases. In order to reduce the
latter, we stressed to participants that their anonymity was
guaranteed. Besides, dillerent studies have shown that the
main results in cross sectional studies are not seriously af-
fected by these forms of bias, and that the results obtained
may be valid despite being self-reported [29]. Third, it is
important to mention that it was not possible to confirm
serological status among positive cases, and that among
negative cases there is still quite a high chance that they
could be infected without knowing it. Even so, prevalence
of infection obtained in this study does not differ greatly
compared to other studies among 1DUs [15] .

Conclusions

Among drug users in Catalonia, prevalence of HIV, HCV
and co-infection is still a big issue, especially among 1DUs.
However, women and drug users who have never injected
drugs are groups with a significant risk of infection; this
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might be related to their engaging in high-risk behaviours
and to ignorance of their serological status. Therefore, it is
crucial to strengthen behavioural surveillance systems in
arder to ascertain the serostatus of target populations
such as drug users who have never injected drugs, offering
rapid testing, ensuring access to health care and planning
preventive strategies adapted to the profile of specific sub-
populations with a gender-sensitive approach.
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RESUMEN

La proporcién de personas infectadas por el VIH no diagnosticadas continua
siendo un obstaculo para los esfuerzos dirigidos a reducir la incidencia del VIH, dado
gue permanecen sin saber su estado seroldgico durante un largo periodo de tiempo
aumentado el riesgo de transmitir el virus a otros, dando lugar a la mayoria de las
nuevas transmisiones del VIH. Ademas, los individuos no diagnosticados también
corren el riesgo de tener un diagndstico tardio, por lo que no se benefician del inicio
oportuno del tratamiento ATR, sufriendo una mayor morbilidad relacionada con el VIH
y aumentado 11 veces el riego de morir si se compara con aquellas personas que son

diagnosticadas tempranamente.

En el 2015, se estimé que alrededor de un 15-16% (122.000/810.000) de
personas infectadas por el VIH, desconocian su estado serolégico en la Unién Europea
y el Espacio Econémico Europeo (UE/EEE). En Catalufia en estudios anteriores se
calculé la cascada de servicios del VIH, pero el porcentaje de personas no
diagnosticadas se baso en estimaciones regionales, dando lugar a bastante incerteza.
Actualmente, ECDC ha creado un modelo, el cual utiliza datos de vigilancia disponibles
de forma rutinaria para estimar la proporciéon de VIH no diagnosticado, el tiempo
desde la infeccion al diagndstico y la incidencia anual estimada. Por lo tanto, el
objetivo de este estudio fue proporcionar una estimacién de la poblaciéon de VIH no

diagnosticada en Catalufia, teniendo en cuenta tanto los HSH y la regién de origen.

Este estudio utilizo como principal fuente de informacién el sistema de
vigilancia epidemioldgica del VIH de Cataluia entre 2001 y 2013. Los datos utilizados
para calcular el nUmero de personas viviendo con el VIH, el nimero de personas no
diagnosticadas y diagnosticadas y el tiempo transcurrido entre la infeccion y el
diagnéstico fue el numero anual de nuevos diagndsticos de VIH, estratificados por
numero de CD4+, ajustados por retraso en la notificacidon e infra-notificacion de casos.
Para calcular las personas en tratamiento ART y en supresion viral se uso datos de la
cohorte PISCIS. Cada uno de estos pasos de la cascada fue analizado por regién de

origen y por HSH.
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El nimero total estimado de persona viviendo en Cataluia en el 2013 fue de
34.729 (IC del 95%= 32.740 - 36.827), con un 12.3% (IC del 95%= 11.8 - 18.1) de
personas infectadas no diagnosticadas. Al comparar por regidn de origen, se observé
gue entre los espafioles en el 2013, 27.648 (IC del 95%= 25,365 - 29,379) vivian con el
VIH y sélo el 5,8% (IC del 95%= 5,8 - 6,6) estaban no diagnosticados. Por el contrario,
para el mismo afo entre los inmigrantes el nimero personas viviendo con el VIH en
Cataluia fue de 7.081 (IC del 95%= 6.492 -7.616), pero con cuatro veces la poblacién
no diagnosticada (23.4%, IC del 95%= 22.7 - 25.1) en comparacién con la poblacion
local. Al estratificar por region de origen entre los HSH, 8.458 (8.101, 9.079) HSH
espafoles vivian con el VIH en el 2013, con un 16.4% (14.2, 17.7) sin diagnosticar,
mientras que en los HSH inmigrantes el niumero total de personas viviendo era de
2.538 (2.334, 2.918) con una proporcion sin diagnosticar de 32.3% (28.4, 34.4) no
diagnosticados, respectivamente. Por ultimo, la cascada de atencién del VIH en HSH
segun region de origen, evidencia que los HSH inmigrantes experimentan mayores
pérdidas debido a la gran diferencia en la proporcion de no diagnosticados, en
comparacion con los HSH espafioles, resultando en una menor proporcion de personas
retenidas en la atencién (70% vs 50%) y menor proporcion de personas en supresion

viral (65% vs. 46%).

En conclusidn, en Catalufia se estima que hay un 12% de personas infectadas
que desconocen su estado seroldgico, siendo mayor la proporcidn en HSH,
especialmente inmigrantes. Por tanto, los HSH y especialmente los HSH inmigrantes,
son poblaciones claves y vulnerables a quienes se les debe adaptar estrategias de
cribado del VIH que tengan una mejor cobertura, se adeclen a sus necesidades
preventivas y disminuyan las barreras de acceso al cribado, llegando a las sub-
poblaciones ocultas a las cuales no estamos llegando con los métodos de cribado
tradicionales, con el fin de controlar la cadena de transmision, reducir el motor que
genera la epidemia local e impactar efectivamente en la reduccién de casos incidentes
en Catalufia. Por otro lado es indispensable, asegurar un correcto y oportuno acceso a
la atencidn sanitaria y al tratamiento ART a aquellas personas recién diagnosticadas,
reduciendo las barreras de acceso al sistema especialmente en poblacién inmigrante y

HSH.
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Abstract

Background: Undiagnosed HIV continues to be a hindrance to efforts aimed at
reducing incidence of HIV. The objective of this study was to provide an estimate of the
undiagnosed HIV population in Catalonia.

Methods: To estimate HIV incidence, time between infection and diagnosis, and the
undiagnosed population stratified by CD4 count, we used the ECDC HIV Modelling Tool
version 1.2.2. This model uses data on new HIV and AIDS diagnoses from the Catalan
HIV/AIDS surveillance system from 2001 to 2013. Data used to estimate the proportion
of people enrolled, on ART and virally suppressed in the HIV care cascade were derived
from the PISCIS cohort.

Results: The total number of people living with HIV in Catalonia in 2013 was 34,729
(32,740, 36,827), with 12.3% (11.8, 18.1) of whom were undiagnosed. By 2013, there
were 8,458 (8,101, 9,079) Spanish-born MSM and 2,538 (2,334, 2,918) migrant MSM
living with HIV in Catalonia. A greater proportion of migrant MSM than local MSM was
undiagnosed (32% vs. 16%). In the subsequent steps of the HIV care cascade, migrants
MSM experience greater losses that the Spanish-born MSM; in retention in care (74%
vs. 55%), in the proportion on cART (70% vs. 50%) and virally suppressed (65% vs.
46%).

Interpretation: By the end of 2013, there were an estimated 34,729 people living with
HIV in Catalonia, of whom 4,217 were still undiagnosed. This study shows that the
Catalan epidemic of HIV has continued to expand with the key group sustaining HIV
transmission being MSM living with undiagnosed HIV.

Key words: Migrant; HIV; Epidemiology; Information System; Health Services; Cascade;

Vulnerable Population; Surveillance
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Introduction

Undiagnosed HIV continues to be a hindrance to efforts aimed at reducing incidence of
HIV. People who remain unaware of their HIV status for a long time have an increased
risk of transmitting the virus to others [1]. Some studies have shown that undiagnosed
individuals may give rise to most new HIV transmissions [1,2], due to higher
infectiousness because of elevated viral load at the time of HIV seroconversion [3] or
poor decisions related to their risk behaviours [4]. Furthermore, undiagnosed
individuals are also at risk of delayed diagnosis as they do not benefit from timely
initiation of combination antiretroviral treatment (cART), experience higher HIV-
related morbidity and higher mortality, being 11 times more likely to die within a year

of being tested than if they had been tested after they were first exposed [5].

In 2015, it was estimated that around 15-16% (122,000/810,000) of people living with
HIV (PLHIV) were unaware of their infection in the European Union and the European
Economic Area (EU/EEA) [6,7], with proportions ranging from 10% in Sweden [8], 12%
in both the Netherlands and Italy [9,10], 17% in UK [11] to 34% in France [12].
Numbers reported from the US are similar to those in Western Europe, with 16.4% of
the HIV-infected individuals being undiagnosed in 2013 [13]. In previous work on the
Catalan HIV care cascade, we were not in the position to estimate this step, relying on
average European estimates [14]. The availability of the ECDC model [15] means we
now have a tool that is readily available and uses routinely available surveillance data
to estimate undiagnosed HIV, time from infection to diagnosis and estimated annual

incidence.

Estimates of the number of people in a country or region who have undiagnosed HIV
are of paramount importance for understanding the burden of HIV, stimulating the
early identification and treatment such people, and informing strategic plans for the
future delivery of cART [16]. Therefore the objective of this study was to provide an
estimate of the undiagnosed HIV population in Catalonia, taking into account both
men who have sex with men (MSM) and region of origin, using an ECDC model that

uses routinely available surveillance data.
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Methods

We undertook descriptive and comparative data analysis to identify differences in
MSM stratified by migrant and Spanish-born populations. Migrants were defined as
individuals born in a country other than Spain and aged 18 or over. Late diagnosis and
advanced HIV infection were defined as a CD4 cell count below 350 cells/ml or AIDS
and CD4 cell count below 200 cells/ml or AIDS at the time of HIV diagnosis,

respectively [17].

The primary data source was the unified Catalan HIV/AIDS surveillance system from
2001 to 2013 [18]. We extracted information on the date of HIV diagnosis, sex, age,
transmission mode (people who inject drugs (PWID), heterosexual men, heterosexual
women and MSM), CD4+ cell count and clinical stage at diagnosis (presentation with
late and/or advanced HIV disease). Data used to calculate the number of PLHIV, the
number of undiagnosed and diagnosed population and the time between infection and
diagnosis, were the annual number of new HIV diagnoses by CD4+ count stratum
adjusted for delay in reporting and under-notification, the annual number of new AIDS
cases, and the annual number of concurrent HIV and AIDS diagnoses (an AIDS

diagnosis within 6 weeks of HIV diagnosis).

Data used to estimate the proportion of people enrolled, on ART and virally
suppressed in the HIV care cascade were derived from the PISCIS Cohort, which
includes data on over 17000 HIV-positive people seen for follow-up (coverage around
80%) in all of the participating centres in Catalonia and is fully described elsewhere
[19]. Each of these steps were analysed by region of origin and by MSM who were
under active follow-up on the cohort. Therefore, loss in retention under the care
cascade was defined as a patient who had been followed up at the HIV clinic, who had
not had contact with the health facility for one year or more since their last recorded

expected date of return.

Written informed consent and ethical approval was not obtained, as the data used

were aggregate anonymized surveillance and HIV care information.
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Statistical analysis

Differences in the distribution of sex, age, transmission mode and presentation with
late and/or advanced HIV disease, were assessed by region of origin, using Pearson’s

chi-squared test for categorical variables and Student's T test for continuous variables.

To estimate HIV incidence, time between infection and diagnosis, and the undiagnosed
population by CD4 count strata and its 95% confidence intervals (Cl), we used the ECDC
HIV Modelling Tool version 1.2.2 [15], which is based on a multi-state back-calculation
model that uses surveillance data on new HIV and AIDS diagnoses and that models the
HIV incidence curve by cubic splines. The model is described in detail elsewhere
[16,20]. We considered five distinct historical periods for which CD4 stratum-specific
diagnosis rates were estimated: (1) 1980-1984, during which the first AIDS cases were
diagnosed; (2) 1985-1998, when serological testing for HIV became widely available;
(3) 1999-2001, the start of the era of combination antiretroviral therapy (cART); (4)
2002-2013. Annual numbers of HIV diagnoses were available from 2001 onwards. The
CD4 count at the time of diagnosis was defined as the first CD4 count after diagnosis
and before start of treatment. Overall, 81.6% of the patients diagnosed from 2001
onwards had a CD4 count available at the time of diagnosis. The estimated annual
numbers of diagnoses by CD4 count stratum were then fitted to the observed
numbers. The number of HIV-infected who were still alive by the end of 2013 was
estimated by subtracting the cumulative number of people who died from the

cumulative number of HIV infections. The number of deaths among diagnosed people

The subsequent step of linked to care was calculated by applying to the preceding
stage a proportion estimated from surveillance data. The proportions retained in care,
on cART and virally suppressed were derived from the PISCIS cohort. A fuller
description of the methods used has been published elsewhere [14]. The level of
significance was set at p value <0.05. Data analysis was performed using Stata 12.

CollegeStation,TX:StataCorplLP.
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Results

There were 10,150 new HIV diagnoses in adults (>18 years of age) reported to the
Catalan National Surveillance System from 2001 to 2013, 60% of the cases were

Spanish-born, 80.2% were men, and the median age was 35 years old.

The epidemiological profile of migrants was different to that of the Spanish-born
population (Table 1); there was a higher proportion of women (24.6% and 16.7%,
respectively) and they were younger at diagnosis (median age of 33 vs. 37,
respectively). In both migrants and the Spanish-born group, the most frequent at-risk
population was MSM (40% and 43%, respectively). In the Spanish-born population, the

proportion of late diagnoses was lower (50.4%) than in migrants (54.0%).

Between 1980 and 2013, a cumulative number of 41,364 (95% Cl= 35,299, 44,990)
infections in the Catalan population were estimated to have occurred. The number of
new HIV infections peaked around 1988 with 3,124 (3,031, 3,159) (figure 1A), declining
nearly sevenfold, from 2,674 (2,388, 2,663) in 1990 to 391 (188, 372) in 1999. From
2011 the number of new infections stared to peak up again reaching levels comparable
with those in the mid-1990s, with the highest number in 2013, 1,120 (461, 1,324). In
2013, the number of new infections among the Spanish-born population reached a
number of 744 (546, 934) (Figure 2A), while among the migrants was 376 new
infections (281, 471) (Figure 2C). Finally among MSM, in both Spanish-born and
migrants there was a clear stepping increase in the number of new infections from
2001, reaching the highest number in 2013, with 404 (322, 480) and with 227 (163,
310), respectively (Table 2).

The mean time between infection and diagnosis if diagnosis rates remain the same as
in the year of infection is shown in Figure 1B. Between 1980 and 1983, when HIV could
only be diagnosed once AIDS symptoms appeared, the average time between infection
and HIV diagnosis for people infected in this period, were conditions to have remained
as they were in this period, would have been 11.6 years. This decreased to 4.7 years
(95% Cl= 4.4, 5.0) in the period 1984-1998. From 2000 onwards, the time to HIV
diagnosis steadily decreased to 3.9 (95% Cl= 3.6, 4.6) years on average for the whole

population in 2013. By region of origin, in both Spanish-born people and migrants,
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there was a similar decreasing trend in the average time from infection to diagnosis
until it reached 3.6 years (95% Cl= 3.4, 3.8) and 4.7 years (95% Cl= 4.6, 5.01),

respectively in 2013.

Figure 1C shows the estimated total number of PLHIV in Catalonia from 1980 to 2013,
including those not yet diagnosed. Overall, there was an increasing trend throughout
the time period, reaching the highest number of people in 2013, a total of 34,729
(32,740, 36,827) PLHIV in Catalonia. Of these, 4,271 (3,737, 6252) were undiagnosed, a
proportion of 12.3% (11.8, 18.1). Comparing the trend in the number of PLHIV
between migrant and Spanish-born groups (Figure 2B and Figure 2D), it was observed
that among locals there was a progressive but not very pronounced rise from 1991 to
reach the highest number in 2013 with 27,648 (25,365, 29,379) PLHIV, just 5.8% (5.8,
6.6) of whom were undiagnosed (1,603, 95% Cl= 1,421, 1,819). Conversely, among
migrants the number of PLHIV rose steeply since the beginning of the epidemic, also
reaching a peak in 2013 with 7,081 (6,492, 7,616), but with four times the undiagnosed
population (23.4%, 22.7, 25.1) compared to the local population. Among (Figures 3A
and 3B) both local and migrant MSM there has been a large increase in the number of
MSM living with HIV in the last 10 years, with a higher increasing slope among migrant
MSM. By 2013, there were 8,458 (8,101, 9,079) Spanish-born MSM and 2,538 (2,334,
2,918) migrant MSM living with HIV in Catalonia, with 16.4% (14.2, 17.7) and 32.3%

(28.4, 34.4) undiagnosed, respectively.

Finally, figure 4 shows the differences in the HIV care cascade in MSM by origin. As a

e of the total PLHIV, migrant MSM have a

ge of th I PLHIV, migrant MSM h reater proportion

o n indiasnosed
gr proportion a osed

undiagn
(32% vs. 16%) that local MSM. In subsequent steps in the HIV care cascade, migrant
MSM experience greater losses due to the big different in the proportion of
undiagnosed, when compared to the Spanish-born MSM, with lower proportion
retained in care (74% vs. 55%), on cART (70% vs. 50%) and virally suppressed (65% vs.

46%).
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Discussion

Our study shows that by the end of 2013, there were an estimated number of 34,729
people living with HIV in Catalonia, Spain, of whom 4,271 were still undiagnosed. The
annual number of infections around 2011 was estimated to be at similar levels as in
the early phase of the HIV epidemic followed by a constant increasing trend in the
recent years. Meanwhile, testing rates have increased such that the average time from
infection to diagnosis has decreased to 3.9 years. This study also shows that migrants
had a very high proportion of undiagnosed compared to Spanish-born population,
which implies that many more migrants will need to be tested to find those
undiagnosed and to reduce their time between infection and diagnosis. Finally, as it
has been described by other sources of information from Catalonia [18], this study
found that the Catalan epidemic of HIV has continued to expand during the past
decade with the key group sustaining HIV transmission being MSM living with
undiagnosed HIV and in the asymptomatic stage, especially migrants MSM, who are

clearly identified as a priority group to target testing strategies.

The estimated overall prevalence of undiagnosed HIV-infected people in Catalonia
(12.3%) is within the range of those recently obtained in other countries by 2013: 10%
in Italy, 12% in Austria, 16% in Belgium and France, 17% in Germany, 18% in Spain and
19% in United Kingdom [7]. Nevertheless we think that some underestimation may
have occurred due to two facts; first, that the method that we applied uses data on
case reports, which may be subject to underreporting, which can be ranged between
and can lead to underestimates HIV incidence and may also affect
estimates of diagnosis rates, and thus lower the percent undiagnosed; and second, by
the fact that we could not feed the model with migration data. As Catalan epidemic is
highly influence by migration we believe that this lower the estimates of the annual

number of new HIV infections and therefore undiagnosed HIV-infected individuals.

In line with our results, other studies also had identified among migrants a great
proportion of undiagnosed [23,24]. In Catalonia this could be explained by the fact that
migrants experienced a higher number of barriers to access HIV testing services than

the Spanish-born population and that these needs might drive primarily by shared risk
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factors [25]. This also can be due to the fact that migrants face cultural and linguistic
barriers, as well as, legal and administrative impediments to accessing health services
and thus HIV testing facilities [26]. In Europe the HIV testing uptake among migrants
range from 23% to 64% [26]. This difference can differ by sex, as higher proportion of
migrant women have been tested for HIV compared with men; this is partially owing to
women’s acceptance of routine HIV screening during antenatal care. However, beyond
this, several studies support a gender difference in HIV testing uptake, with migrant
men being not only less exposed to HIV testing but also less willing to be tested [26].
However, this lower rate of HIV testing among migrant men might be more
representative of migrant heterosexual men that MSM migrants, as these later
perceive themselves as being at higher risk for HIV, and thus being more likely to have
ever been tested for HIV than the local MSM [27,28]. Although, it has been found that
untested migrant MSM are particularly hard to reach [28], which in line with our

estimates.

Our results suggest that the Catalan HIV epidemic has been sustained by the HIV
transmission among undiagnosed MSM, as it has been described in other studies in
Catalonia [29,30]. Consistent with this, in the United Kingdom, using the same model it
has been estimated that around two in three new infections were attributable to MSM
living with undiagnosed HIV [31], and in Switzerland that around 82% of new cases
among MSM were acquired from HIV undiagnosed men [32]. This finding can be
explained by an increase in risky sexual behaviours [33,34], including high prevalence
of unprotected anal intercourse and increasing numbers of sexual partners [35]. This is
also supported by a recent survey that reported that 37% of MSM recruited in gay
venues had not tested for HIV in the past 12 months [33]. It has also been described
that a great proportion of undiagnosed MSM have acquired the infection recently,
which made them to be most infectious and the maintenance group of the HIV
epidemic [35]. The risky sexual conducts among migrant MSM have been also
described, with higher prevalence of unprotected anal intercourse than Spanish-born
MSM [36,37] and specifically among Latin American MSM, high HIV prevalence rates
among those diagnosed with syphilis and gonorrhoea, as well as, with high prevalence

and incidence rates of STls in those newly diagnosed with HIV [36]. While limited
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resources should be allocated primarily to promote testing in high-activity MSM, as
they are the key group sustaining the epidemic, there is also a case for encouraging all
MSM including migrants MSM to test regularly for HIV, this includes design long term
sustainable outreach-based HIV interventions to reach as many MSM as we could for

HIV testing.

Biomedical and behavioural interventions, targeting both HIV-infected and HIV-
uninfected MSM, should be used. In this regard, it will be essential to use interventions
with proven efficacy , such as treatment as prevention, test and treat interventions, in
combination with pre-exposure prophylaxis, and to implement effective behavioural
interventions that prevent an increase in risky behaviours, all of these intervention
must be integrated in a well-designed strategy of combination prevention, as it has
been described in other studies [38]. Besides, in order to reduce the fraction of
undiagnosed should be considered implementing and scaling up innovative
approaches to promote greater access to and uptake of HIV testing by those most at
risk, including community-based testing, home sampling, as well as indicator-

condition- guided testing.

These results must be interpreted in light of several key methodological limitations.
The use of the HIV Modelling Tool facilitated the standardisation of estimates for
PLHIV, however available information is partial and not representative of the different
subpopulations of migrants and MSM across all Catalonia. Despite this limitation, this
analysis allowed us to calculate the first step of the HIV care cascade by region of
origin and among MSM in Catalonia. The various subg:
study may not necessarily explain complex differences in global HIV epidemic dynamics
among migrants and MSM, but they do demonstrate that the key group sustaining HIV
transmission is MSM living with undiagnosed HIV and that among migrants testing
coverage will need to be intensify and increase to find those undiagnosed. Although
the use of PISCIS cohort data improved the consistency of the estimates, we are
unable to link surveillance and cohort datasets to maximise internal consistency,
therefore we are unable to distinguish between those diagnosed and those linked to
care (enrolled in the cohort), although linkage to care is expected to be high given the

Catalan healthcare system characteristics and the high cohort coverage. Additionally,
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using a single VL measurement may also over-estimate durable viral suppression,
however, they provide a snapshot of the continuum in 2013 which is simple to
interpret and communicate to policy-makers, as it has been described by other authors
[7,39]. Finally, linking surveillance and cohort dataset to population migration and
death registries is weak in Catalonia; therefore this information is poorly crossed
between datasets; which it can lead to misclassification of vital status or out- migration
that might over-estimate the number still alive and living in Catalonia. Also, lack of
reliable in-migration data complicated modelling of HIV incidence and the separation
of earlier infections from new infections occurring after arrival within Catalonia. This
demonstrates the urgent need to systematically incorporate longitudinal linked data
across the different registries in the HIV information system aimed at monitoring and

evaluate the HIV epidemic and its response at the local level.

In conclusion, our study suggests that about 4,271 individuals living with HIV remained
undiagnosed in Catalonia in 2013, with the greatest proportion among migrants and
MSM from abroad and local. New screening strategies to further increase the offer and
uptake of HIV testing and to reach out undiagnosed individuals are needed in order to
reduce HIV transmission, targeting key population like migrants and MSM to ensure
timely access to HIV care, to finally achieve global 90-90-90 targets to reduce HIV

incidence and the number of persons remaining undiagnosed in Catalonia.
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Table 1. Baseline epidemiological characteristics of people aware of their HIV infected

people notified to the surveillance system by origin, Catalonia, 2001-2013.

Spanish-born

ponulatian Migrants Total ——
n (%) n (%) n (%)

HIV cases 6089 (59.9) 4061 (40.0) 10150 (100) <0.001
Sex <0.001
Men 5072(83.3)  3061(75.4) 7879 (80.2)

Women 1016 {16.7) 999 (24.6) 1950 (19.8)
Age {median) 37,00 33,00 35,00 <0.001°
Age group <0.001
<20 79(1.3) 81(2.0) 160 (1.6)

20-39 3586 (58.9)  3058(75.3) 6644 (65.4)

40-49 1443 (23.7) 703 (17.3) 2146 (21.2)

>=50 980 (16.10) 219 (5.4) 1200 (11.9)
Risk population <0.001
PWID 986 (16.2) 276 (6.8) 1263 (12.5)

Heterosexual men 1206(19.8) 926 (22.8) 2132 (21.0)

MSM 2618 (43.0) 1624 (40.0) 4243 (41.8)

Heterosexual women 737(12.1) 849 (20.9) 1586 (15.6)

Unknown 542 (8.9) 386 (9.5) 928 (9.1)
late diagnosis 3069 (50.4) 2193 (54.0) 5262 (51.8) <0.001
Advanced HIV 2003 (32.9) 1336(32.9)  3339(32.9) 0.933

PWID: people who inject drugs; MSM: men who have sex with men
2 Pearson’s chi-squared test.
Student's t—test.
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Table 2. Estimated annual number of new HIV infections and estimated average time
from infection to HIV diagnosis by year of infection by origin in men who have sex with
men, Catalonia, 2001-2013.

Incidence
Spanish born MSM Migrants MSM
Year N 1C95% N 1C95%

2001 134  (108-159) 52 (39-69)

2002 151 (127-172) 74 (63-90)

2003 163  (138-181) 9  (87-113)
2004 172 (156-188) 126  (113-141)
2005 181  (164-196) 152 (137-167)
2006 191  (174-210) 176  (159-192)
2007 204  (190-222) 195  (178-212)
2008 222 (209-238) 209 (195-225)
2009 245  (231-260) 219 (205-237)
2010 274 (255-296) 225 (204-249)
2011 310 (275-347) 228 (196-261)
2012 353 (298-408) 228  (183-283)

2013 404  (322-480) 227  (163-310)
MSM: men who have sex with men; 1C95%: Confidence interval
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Figure 1. Model outcomes for the total population in Catalonia, 1980-2013. A. Annual
number of new HIV infections, B. Average time from HIV infection to diagnosis by year
of infection. C. Total number of people living with VIH, including diagnosed and
undiagnosed HIV infections.
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Figure 2. Model outcomes by region origin in Catalonia, 1980-2013. A. Annual number
of new HIV infections among Spanish born-population B. Total number of Spanish born
people living with VIH, including diagnosed and undiagnosed HIV infections. C. Annual

number of new HIV infections among migrants. D. Total number of migrants living with
HIV, including diagnosed and undiagnosed HIV infections.
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Figure 3. Model outcomes for the men who have sex with men by origin in Catalonia,
1980-2013. A. Total number of Spanish born men who have sex with men living with
VIH, including diagnosed and undiagnosed HIV infections. B. Total number of migrant
men who have sex with men living with VIH, including diagnosed and undiagnosed HIV
infections.

A B

ey
> o 0
T i /
< ~
; 7 o ,/
2 o y
£ ; o
H 7~ — " /
5 # N s v
= /
8 / /
2 I el /
£ / »
o /
5 / /
a / s
3 Y b m—
= £
3 p

3 2 b= ;s 1 1 i) 1% 16 15 ) s m
1 1% 8 b 200 i) 010
Calendar year

Total number of men who have sex with men living with HIV by origin in Catalonia
Total number of men who have sex with men diagnosed with HIV by origin in Catalonia
Total number of men who have sex with men undiagnosed with HIV by origin in Catalonia

109



RESULTADOS

‘PEO| [R4IA A ‘AdBIBY]Y [BIACHIIIIUR PAUIGWIOD (LYY ‘ATH YM Suini| 3|doad :AIH1d

uojssaiddns
N Lyv2u0 pauelay  pasouseig AHW uoissauddns A L¥WIUO pauielay  pasouselq AlHd

adejuadiad

"UBW Y}IM X3S BABY OYM UBW SIURISIN g usWw
UM X3S BABY OUM UBLW Ulog-ysiueds "y "€ T0Z ‘Bluojele) ul uidLio jo uoidal Aq uawl Yiim Xas aAey oym UsW Jo 31ed AJH JO apedse) *y ainsi4

110



111



DISCUSION

112



I.Discusion global

Ya que la discusién especifica de cada uno de los estudios que conforman esta
tesis se encuentra en los articulos presentados previamente, a continuacién, se

presenta la discusion global de los resultados obtenidos.

En las ultimas dos décadas, en Catalufia se ha producido un proceso de
integracion de los sistemas de informacion y vigilancia epidemiolédgica, que ha
permitido generar informacién estratégica para describir la epidemia del VIH, dirigir
programas de prevencion, de promocion y de investigacion, y ofrecer informacién para
orientar las decisiones de politicas y programas. Sin embargo, la epidemia del VIH a
nivel local no disminuye e incluso aumenta en grupos claves y vulnerables, siendo un
problema de salud publica prioritario. Por tanto, uno de los grandes retos de la
vigilancia epidemioldgica a nivel local es la de mejorar la integracion de las diferentes
fuentes de informacién de una manera mas eficaz, para centrar los recursos en las
necesidades preventivas de estas poblaciones e impactar efectivamente en la

epidemia.

Una de los grandes modificaciones, e incluso logros del sistema de vigilancia
epidemioldgico local, ha sido la aprobacion del Decreto 67/2010, de 25 de mayo, por el
cual se regula el sistema de notificacién de enfermedades de declaracidén obligatoria y
brotes epidémicos que incorpora la infeccion por el VIH como una enfermedad de
notificacién obligatoria en Cataluia. A partir de este cambio en la legislacién se ha
obtenido informacidn mas exhaustiva, ayudando a mejorar la evaluacion de la escala 'y
el alcance de la transmision del VIH en la poblacion y a visualizar mejor la situacion
endémica local. Adema3s, con la notificacidn obligatoria de los nuevos diagndsticos es
posible generar informacion con mayor calidad, cantidad y precisidon ya que se puede
recuperar los datos perdidos mediante vigilancia activa. Asimismo, desde la
integracion del VIH como EDO ha aumentado el nimero de casos notificados y
claramente ha identificado al grupo de HSH y jovenes menores de 30 afos, como
grupos prioritarios donde es preciso enfocar las estrategias tanto de prevencién de la

infeccion, como de diagndstico precoz. El reto actual es disponer de sistemas
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integrados de vigilancia que incluyan la infeccion por el VIH y la del evento sida como
componentes esenciales de un sistema de vigilancia longitudinal de casos de infeccidn
por el VIH para poder usar el sistema de notificacién de nuevos diagndsticos como una

cohorte de seguimiento de pacientes.

Por otro lado, en Catalufia la monitorizacién de las conductas de riesgo en las
poblaciones claves y a riesgo, ha sido implementada con éxito no solo por enfocarse en
los diferentes grupos prioritarios, sino por vincular a la evaluacion de indicadores de
conductas, muestras bioldgicas. A partir de este sistema de vigilancia de segunda
generacién, se ha identificado subgrupos de poblaciéon especialmente vulnerables,
como son las PID, y aunque las prevalencias de las infecciones por VIH y el VHC se han
mantenido estables en los Ultimos afios en esta poblacion, los usuarios de drogas
siguen siendo considerados un grupo vulnerable frente a la infeccidon por estos dos
virus, por tanto es aun una de las poblaciones claves en donde se deben seguir

orientado las diferentes intervenciones preventivas.

Los resultados de esta tesis coinciden con los de otros estudios a nivel local que
sugieren que a pesar de la introduccién de intervenciones preventivas, como son el
cribado del VIH y el VHC, el asesoramiento, programas de intercambio de agujas y
jeringuillas, programas de metadona y otros tratamientos para el abuso de sustancias,
la transmisidn persiste y la prevalencia de infecciones transmitidas por via parenteral
sigue siendo notable en este grupo. Una de las caracteristicas identificadas y que debe
tenerse en cuenta en la orientacién de estrategias preventivas en este grupo, es la
perspectiva de género. Ya que a partir de los datos de unos de los estudios que hacen
parte de esta tesis, se identifico que las mujeres que consumen drogas tienen una
mayor probabilidad de auto-reportar estar infectadas por el VIH, que los hombres.
Esto puede estar explicado porque, las mujeres que usan drogas tienden a tener una
mayor proporcién de comportamientos sexuales de riesgo, como son mayor numero
de relaciones sexuales sin proteccién, suelen tener multiples parejas sexuales, e
intercambiar sexo por dinero o drogas, y ademas, usar una variedad mas grande de
drogas que los hombres, y estar en mayor riesgo de sufrir violencia y marginacion.

Aparte, las mujeres en las instalaciones de atencion de drogas constituyen una
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minoria, y sus necesidades especificas de género a menudo pueden pasar

desapercibidas.

Otra de las poblaciones identificadas como clave, es la de los usuarios de
drogas que niegan el consumo por via parenteral. Primero, porque es una poblacion
que tiene una probabilidad mds alta de iniciar el consumo de drogas por via inyectada,
y de asumir conductas sexuales de riesgo que la poblacidén general y por tanto mayor
riesgo de infeccion por el VIH y el VHC, y segundo, porque tienen una mayor
probabilidad de acceder tardiamente al cribado por estos virus, ya que se consideran
poblacion sana que no suele buscar asistencia sanitaria a menos que sea prioritario.
Ademas, es considera como una poblacion puente entre la poblacion general y las PID.
En Catalufia no existe un sistema formal de vigilancia de conductas para los usuarios de
drogas que no se inyectan, por lo que se deberia considerar incluir a esta poblacién
como un grupo clave en el sistema de vigilancia conductual, con el fin de permitir la
aplicacion de intervenciones preventivas oportunas y evitar su infeccion. De hecho, la
literatura describe que los sistemas de vigilancia de conductas que incluyen a esta
poblacién, dirigen de una manera mas precisa los programas preventivos destinados a
reducir la probabilidad de cambiar el consumo de drogas, de no inyectables a la
inyeccion de drogas y ademas, crear programas de acercamiento de la prueba a esta

poblacién para evitar su diagnostico tardio.

Como se ha descrito previamente, la migracidon se ha identificado como un
factor clave de la epidemia del VIH, al unir epidemias separadas geograficamente e
intensificar la transmisidon mediante la introduccién de comportamientos de riesgo que
aumentan la vulnerabilidad a la misma. En Catalufia, al integrar diferentes fuentes de
informacidn, tanto de vigilancia conductual, como de registro de nuevos diagnésticos y
estudios longitudinales, se ha identificado a los inmigrantes como una poblacion no
solo vulnerable a la infeccién por el VIH, sino a riesgo de acceder tardiamente al
diagnostico precoz, a la vinculacion al sistema sanitario y al tratamiento ART. Las
disparidades en salud son evidentes al comparar con los espaioles, pero se asocian en
gran medida al solapamiento de factores de riesgo y cambian segun la region de la que
provengan los inmigrantes. Por ende, los programas efectivos de deteccion vy

tratamiento del VIH en personas inmigrantes deben integrarse en un marco de
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prevencion combinado equilibrado que incluya intervenciones biomédicas,
conductuales y estructurales que sean estables en el tiempo y aborden la compleja
interaccion de los determinantes subyacentes de la transmision del VIH, adaptandose

especialmente a las necesidades de esta poblacion.

Finalmente, a partir de la informacién de casos notificados ha sido posible
elaborar modelos de la epidemia basados en calculos retrospectivos, determinado el
nimero estimado de personas que viven con el VIH y el nimero de casos que
desconocen su estado seroldgico. En Cataluna para el 2013, se ha estimado que el
numero total de personas viviendo en Catalufia en el 2013 fue de 34.729 (IC del 95%=
32.740 - 36.827), con un 12.3% (IC del 95%= 11.8 - 18.1) de personas infectadas no
diagnosticadas. Esta proporcion de personas infectadas que desconocen su estado
serologico, es mayor cuando se estratifica por region de origen y se analiza por HSH. A
partir de estas estimaciones se ha podido observar que la epidemia en Catalufia ha
continuado expandiéndose durante la ultima década gracias a los HSH, que son el
grupo clave que sostiene la transmision del VIH, ya que una gran proporcidén que vive
con el VIH, desconoce su estado seroldgico y se encuentra en la fase asintomatica de la

infeccion.

Asimismo, sigue siendo evidente que los inmigrantes, en este caso los HSH,
también tienen una peor progresidn a través de la cascada de atencién del VIH, que los
HSH espafioles. Poniendo en evidencia la necesidad por un lado de incrementar las
estrategias de cribado en esta poblacion, disminuyendo las barreras de acceso al test,
llegando a las sub-poblaciones ocultas a las cuales no estamos llegando con los
métodos de cribado tradicionales, con el fin de controlar la cadena de transmision,
reducir el motor que genera la epidemia local e impactar efectivamente en la
reduccion de casos incidentes. Por otro lado es indispensable, asegurar un correcto y
oportuno acceso a la atencién sanitaria y al tratamiento ART a aquellas personas
recién diagnosticadas, reduciendo las barreras de acceso al sistema especialmente en

poblacion de HSH inmigrante.

Finalmente, cabe destacar que la integracion de las diferentes fuentes de

informacién del sistema de vigilancia epidemioldgica del VIH debe ser dinamico y debe
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incorporar metodologias novedosas que permitan obtener resultados que no se
podian obtener previamente utilizando solo el seguimiento de las tendencias. Por
tanto, es muy importante que el sistema de vigilancia se vaya adaptando a los retos
gue implica el seguimiento de la epidemia, incorporando nuevos métodos de analisis,
modelizacion y prediccidn para obtener informacion estratégica y de calidad que
identifique de una manera mas eficaz las necesidades preventivas de las poblaciones a
riesgo y vulnerables, pudiendo impactar de una manera mas efectiva en la epidemia

local y controlarla definitivamente.

ll.Limitaciones y fortalezas

e Las fuentes de informacion utilizadas tienen una proporcion de datos incompletos,
con informacién disponible parcial y no representativa de todas las diferentes sub-
poblaciones claves y vulnerables, y ademas usan diferentes métodos de analisis, lo
que dificulta la generalizacion de los datos a la poblacidn total. A pesar de esta
limitacién, estos son los primeros estudios que han utilizado tantas fuentes de
informacién diferentes con base poblacional para describir las diferencias entre las
poblaciones a riesgo y vulnerables a medida que avanza a través de la cascada de

prevencion y atencién del VIH.

e Los diversos analisis de subgrupos realizados pueden no explicar necesariamente
diferencias complejas en la dinamica de la epidemia de VIH global entre las
diferentes sub-poblaciones, sin embargo si demuestran que aun existen altas tasas
de prevalencia de VIH entre los diferentes grupos, como son los inmigrantes y los

HSH e identifican necesidades preventivas no descritas previamente.

e Es importante tener en cuenta que los resultados obtenidos no se pueden
extrapolar a las diferentes poblaciones a riesgo, especialmente, en el caso de los
personas usuarias de drogas, ya que el reclutamiento no fue aleatorio y fue

realizado en centros de tratamiento ambulatorio de abuso de sustancias; centros de
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reduccion de danos y comunidades terapéuticas. Sin embargo, nuestros resultados
no difieren al comparar con estudios que han realizado reclutamiento de

participantes en la calle.

En el caso de la encuesta de conductas no es posible hacer inferencias causales
debido al disefio del estudio. Sin embargo, con el fin de lograr una evaluacién mas
precisa de la asociacidn en este tipo de disefio se utilizé un modelo de regresién de

Poisson.

Es posible que la tasa de auto-reporte de infeccion del VIH y la VHC este
subestimada, en primer lugar porque hubo una alta proporcién de individuos que
informaron no haber tenido una prueba seroldgica en los ultimos seis meses vy
segundo porque se baso en el auto-reporte, por tanto los resultados de la encuesta
estan sujetos a sesgos de memoria y deseabilidad social. Con el fin de reducir este
ultimo, se le explico a los participantes que su anonimato estaba garantizado.
Ademas, diferentes estudios han demostrado que los principales resultados en
estudios transversales no se ven seriamente afectados por estas formas de sesgo, y

gue los resultados obtenidos pueden ser validos a pesar de ser auto-reportados.

Es importante mencionar que no fue posible confirmar el estado serolégico de los
participantes de la encuesta de conductas, ya que la encuesta no se asociaba a
ninguna muestra biolégica. Aun asi, la prevalencia de la infecciéon obtenida en este
estudio no difiere mucho en comparacién con otros estudios en personas que
consumen drogas y que han asociado muestra bioldgica a la encuesta de

comportamientos.

El uso de la herramienta de modelizacién del VIH facilita la estandarizacién de las
estimaciones, sin embargo la informacion disponible es parcial y no representativa
de las diferentes sub-poblaciones de migrantes y HSH en toda Cataluia. A pesar de
esta limitacidn, este andlisis ha permitido calcular el primer paso de la cascada de
atencion del VIH por regidén de origen y entre HSH en Cataluifia que antes no se
tenia.
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e Aunque el uso de datos de cohortes PISCIS mejoréd la consistencia de las
estimaciones, no fue posible la vinculacidon de las diferentes fuentes de informacién
para identificar individuos, por lo que no fue posible distinguir entre los
diagnosticados y los vinculados a la cohorte. En todo caso, la vinculacién a la
atencidn se espera que sea alta teniendo en cuenta las caracteristicas del sistema

de salud catalan y la alta cobertura de la cohorte PISCIS.

e La integracién de datos de vigilancia, de estudios transversales y de de la cohorte,
con fuentes de informacion que describen movimientos migratorios y con el
registro de defuncidon es débil, esto puede conducir a una clasificacion errénea del
estado vital o del estado migratorio de los extranjeros, llevando a una
sobreestimacion del nimero de personas que viven con el VIH en Catalufia. Sin
embargo como se ha dicho previamente esta es la primera estimacién de poblacion

no diagnosticada que se ha calculado en Cataluiia.
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La integracion de las diferentes fuentes de informacion relacionadas con el VIH en
Cataluia ha proporcionado durante las dos ultimas décadas informacion vital que
ha permitido describir las tendencias de la infeccidn, definir grupos a riesgo,
poblaciones vulnerables y comportamientos que generan riesgo de infeccion y

transmision en la comunidad.

La notificacién obligatoria del VIH ha permitido obtener informacion mas
exhaustiva y precisa de la situacién endémica local, ademads, que ha concedido la
posibilidad de generar informacion con mayor calidad y menor niumero de datos

perdidos, ya que permite recuperar los datos faltantes mediante vigilancia activa.

La epidemia local en Catalufia estd centrada en grupos a riesgo y poblaciones
vulnerables, entre estas se encuentran los HSH, las PID y los inmigrantes que

aportan la mayoria de casos.

Una de las caracteristicas identificadas y que debe tenerse en cuenta en la
orientacién de estrategias preventivas en la poblacion de PID, es la perspectiva de
género, ya que las mujeres que consumen drogas tienen una mayor probabilidad

de auto-reportar estar infectadas por el VIH, que los hombres.

Los usuarios de drogas no inyectadas son una poblacién clave y a riesgo de
infeccion tanto por el VIH como por el VHC, ya que son una poblacion puente con
una alta probabilidad de iniciar el consumo de drogas por via inyectada, y de

asumir conductas sexuales de riesgo.

Los inmigrantes son una poblacion vulnerable a la infeccion por el VIH, y esta a

riesgo de acceder tardiamente al diagndstico precoz, a la vinculacién al sistema

sanitario y al tratamiento ART.
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Las disparidades en salud son evidentes al comparar los inmigrantes con los
espafioles, pero se asocian en gran medida al solapamiento de factores de riesgo y

cambian segun la region de la que provengan los inmigrantes.

Existen diferentes barreras de acceso al cribado de VIH en la poblacién

inmigrantes, que varian en funcién del grupo a riesgo al cual pertenecen.

En Cataluna para el 2013, se ha estimado que el numero total de personas
viviendo en Cataluiia fue de 34.729 (IC del 95%= 32.740 - 36.827), con un 12.3%

(ICdel 95%=11.8 - 18.1) de personas infectadas no diagnosticadas.

La proporcion de personas infectadas por el VIH que desconocen su estado
seroldgico, varia por region de origen y entre los HSH. Asi, los inmigrantes tienen
una proporcion estimada de no diagnosticados del 23,4%, pero si se estima en el
subgrupo de HSH migrantes, la proporcién de no diagnosticados aumenta al

32,3%.

A partir de las estimaciones de poblacion viviendo con el VIH y del total de
poblacién no diagnosticada se ha podido observar que la infeccién en Cataluiia ha
continuado expandiéndose durante la ultima década gracias a los HSH, grupo a
riesgo que sostiene la transmisidon del VIH, ya que tiene una gran proporcién de
personas que viven con el VIH que desconocen su estado seroldgico y se

encuentran en la fase asintomatica de la infeccion.

Los inmigrantes, y especialmente los HSH migrantes, tienen una peor progresién a

través de la cascada de atencién del VIH, que los HSH espafioles.
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La vigilancia epidemioldgica en Cataluifia debe seguir integrando las diferentes
fuentes de informacién pero de una manera mas eficaz, que permita hacer un
uso exhaustivo de la informacién, centrando los recursos en las necesidades

preventivas de las poblaciones claves y vulnerables.

Existe una necesidad urgente de incorporar sistematicamente datos
longitudinales enlazados entre los diferentes registros del sistema de
informacién sobre el VIH. Por lo tanto, se recomienda explorar la posibilidad de
incluir identificadores individuales en las diferentes fuentes de informacién que
permitan vincular las fuentes de informacidon de una manera mas precisa y hacer

seguimientos de individuos a lo largo del tiempo.

Se recomienda seguir incorporando metodologias novedosas que permitan
obtener resultados que no se podian obtener previamente, cuando solo se
utilizaba el seguimiento de las tendencias del VIH, ya que el sistema de vigilancia
epidemiologico del VIH en Catalufia se debe ir adaptando a los retos que implica
el seguimiento de la epidemia, incorporando nuevos métodos de analisis,

modelizacion y prediccidn para obtener informacidn estratégica y de calidad.

Se recomienda disponer de un sistema integrado de vigilancia que incluyan la
infeccion por el VIH y la del evento sida como componentes esenciales de un
sistema de vigilancia longitudinal de casos de infeccién por el VIH para poder
usar el sistema de notificacion de nuevos diagndsticos como una cohorte de

seguimiento de pacientes.

En las estrategias preventivas dirigidas a la PID se debe tener en cuenta la
perspectiva de género, ya que las mujeres en las instalaciones de atencion de
drogas constituyen una minoria, y sus necesidades especificas de género a

menudo pasan desapercibidas.
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En el sistema de vigilancia conductual de Catalufia no existe un sistema formal de
vigilancia de los usuarios de drogas que no se inyectan, por lo que se deberia
considerar incluir a esta poblacién como un grupo clave en el sistema de
vigilancia conductual, con el fin de permitir la aplicacion de intervenciones
preventivas oportunas y evitar su infeccion, pudiendo dirigir de una manera mas
precisa los programas preventivos destinados a reducir la probabilidad de
cambiar el consumo de drogas, de no inyectables a la inyeccion de drogas y
ademas, crear programas de acercamiento de la prueba a esta poblacidn para

evitar su diagndstico tardio.

Es fundamental crear programas efectivos de deteccion y tratamiento del VIH en
personas inmigrantes que se integren en un marco de prevencidn combinada,
gue incluya intervenciones biomédicas, conductuales y estructurales que sean
estables en el tiempo y aborden la compleja interaccién de los determinantes
subyacentes de la transmisiéon del VIH, adaptandose especialmente a las

necesidades de esta poblacidn.

Por otro lado es indispensable, asegurar un correcto y oportuno acceso a la
atencién sanitaria y al tratamiento ART a aquellas personas recién
diagnosticadas, reduciendo las barreras de acceso al sistema, asegurando una

atencién continuada, especialmente en poblacidén inmigrante.

Se ha demostrado que las estrategias preventivas destinadas no solo a evitar la
infeccion por el VIH, sino a disminuir la proporcion de personas no
diagnosticadas entre los HSH no han sido efectivas a nivel local. Dada la
limitaciéon de recursos, es imprescindible enfocar las estrategias preventivas a
mejorar el acceso al test y promover la prueba regularmente en esta poblacién,
llegando a las sub-poblaciones ocultas a las cuales no estamos llegando con los
métodos de cribado tradicionales. Es indispensable en estas estrategias incluir

una adaptacion a la poblacion de HSH inmigrantes.
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