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ABREVIATURAS

AAD: Antivirales de accion directa.

AAR: Anoscopia de alta resolucion.
ADN-VHB: ADN del virus de la hepatitis B.
ADN: Acido desoxirribonucleico.

ADNccc: ADN circular covalentemente
cerrado.

AEEH: Asociacion Espafiola para el Estudio
del Higado.

AgHBs: Antigeno de superficie de hepatitis del
virus de la hepatitis B .

ALT: Alanina aminotransferasa.

Anti-HBc: Anticuerpos frente a las proteinas
del core del VHB.

Anti-HBe: Anticuerpos frente al antigeno e del
VHB.

Anti-Hbs: Anticuerpo frente al antigeno de
superficie del virus de la hepatitis B.
Anti-VHA: Anticuerpos frente al VHA.
Anti-VHC: Anticuerpos frente al VHC.
Anti-VHD: Anticuerpos frente al VHD.
Anti-VHE: Anticuerpos frente al VHE.
APRI: AST to Platelet Ratio Index.

ARN: Acido ribonucleico.

ASC-H: Células escamosas atipicas que no
excluyen alto grado.

ASC-US: Células escamosas atipicas de
significado indeterminado.

AST: Aspartato aminotransferasa.

BGN: Bacilo Gram negativo.

BLV: Bulevirtida.

CCAA: Comunidades Autbnomas.

CDC: Centers for Disease Control and
Prevention.

CE-IVD CE: Certificado CE de producto
sanitario para diagndstico in vitro (CE-IVD).
CHC: Hepatocarcinoma.

CLIA: Inmunoensayo de microparticulas
quimioluminiscentes.

CMV: Citomegalovirus.

CT: Chlamydia trachomatis.

Doxy-PEP: Profilaxis post-exposicion con
doxiciclina.

DU: Dosis unica.

ECDC: Centro Europeo para la Prevencion y el
Control de las Enfermedades.

ElA: Enzimoinmunoensayo.

EMA: Asociacion Agencia Europea de
Medicamentos.

EPI: Enfermedad Pélvica inflamatoria.

ESI: Educacion sexual integral.

ET: Elastografia hepatica de transicion con
vibracién controlada.

FA: Fosfatasa alcalina.

FDA: Food and Drug Administration.

FIB-4: Indicador de fibrosis en funcién de
edad, ALT, AST y plaquetas.

FTC: Emtricitabina.

GBHSH: Gays, bisexuales y otros hombres
que tienen sexo con hombres.

GEHEP: Grupo de Estudio de Hepatitis
Viricas.

GeSIDA: Grupo de Estudio del SIDA.

GGT: Gamma glutamil transferasa.

GLE: Glecaprevir.

GV: Gardnerella vaginalis.

HBcAc: Anticuerpos frente al core del VHB.
HBsAg: Antigeno de superficie del VHB.
HCRA: Hepatitis C de reciente adquisicion
hr: Alto riesgo.

HSH: Hombres que tienen sexo con hombres.
HSIL: Lesion escamosa intraepitelial de alto
grado.

HSM: Hombres que tienen sexo con mujeres.
IFN-PEG: Interferdn pegilado.

IM: Intramuscular.

ITS: Infecciones de transmisién sexual.
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IV: Intravenoso.

kPa: Kilopascales.

LGV: Linfogranuloma Venéreo.

LSIL: Lesién escamosa intraepitelial de bajo
grado.

MD: Monodosis.

MG: Mycoplasma genitalium.

MO: Microorganismo.

Mpox: Infeccion por el virus de la viruela
simica.

MT: Mujer transgénero.

MU: Millones de unidades.

NG: Neisseria gonorrhoeae.

NILM: Negativo para lesion intraepitelial o
malignidad.

NTCP: Polipéptido cotransportador de Na+-
taurocolato.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.
ONG: Organizacion no gubernamental.
ONUSIDA: Programa conjunto de las
Naciones Unidas sobre el VIH/SIDA.
OPMM: Orina de primera miccion de la
manana.

PAC: Porcentaje Anual de Cambio.

PCR: Reaccion en cadena de la polimerasa.
PEP: Profilaxis post-exposicion.

PGB: Penicilina G benzatina.

PIB: Pibrentasvir.

PID: Personas que usan drogas inyectadas.
PMN: Polimorfonucleares.

PO: Via oral.

POC: Point of care.

PPE: Profilaxis post-exposicion.

PrEP: Profilaxis pre-exposicion frente al VIH.
PRV: Pruebas rapidas de VIH.

PVIH: Personas con VIH.

PVVIH: Personas que viven con el VIH.
qHBsAg: Antigeno de superficie del VHB
cuantitativo.

RBV: Ribavirina.

RIC: Rango intercuartilico.

RVS: Respuesta viral sostenida.

SA: Sexo Anal.

SIDA: Sindrome de inmunodeficiencia
adquirida.

S0O: Sexo Oral.

SOA: Sexo Oroanal.

SOF: Sofosbuuvir.

TAAN o NAAT: Técnica de amplificacion de
acidos nucleicos.

TAF: Tenofovir alafenamida fumarato.

TC: Test de curacion.

TDF: Tenofovir disoproxil fumarato.

TDO: Tratamiento directamente observado.
TMA: Amplificacién mediada por transcripcion.
TP: Treponema pallidum.

TSH: Hormona estimulante de la tiroides.
TV: Trichomonas vaginalis.

UDI: Usuarios de drogas intravenosas.
UG: Uretritis Gonocécica.

UNG: Uretritis No Gonocécica.

VEL: Velpatasvir.

VHA: Virus de la hepatitis A.

VHB: Virus de la hepatitis B.

VHC: Virus de la hepatitis C.

VHD: Virus de la hepatitis D.

VHE: Virus de la hepatitis E.

VHS: Virus herpes simple.

VIH: Virus de la inmunodeficiencia humana.
VO: Via oral.

VOX: Voxilaprevir.

VPH: Virus del papiloma humano.
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1. INTRODUCCION

Las infecciones de transmision sexual (ITS) se caracterizan porque su principal modalidad de ad-
quisicion es a través de la via sexual, describiéndose mas de treinta agentes causales diferentes
entre bacterias, virus y parasitos.

Su elevada morbilidad y la posibilidad de producir secuelas, tanto a medio como a largo plazo,
consumen importantes recursos sanitarios y humanos ya que los costes socioecondmicos de estas
infecciones figuran entre las diez principales razones o motivos de consulta.

Por este motivo, el abordaje de estas infecciones es un desafio que ha suscitado el interés de dis-
tintas entidades internacionales, que han dispuesto estrategias y planes globales para acompafar
a los paises en este gran reto.’

Los profesionales de la salud desempefian un papel critico en su diagndstico, prevencién y trata-
miento y deben tener unos conocimientos basicos, pero suficientes para el correcto manejo de las
mismas, tanto en su abordaje, busqueda de contactos y seguimiento.

La actualizacién 2024 del “Documento de Consenso sobre el Diagndstico y Tratamiento de las Infec-
ciones de Transmisién Sexual en adultos, nifios y adolescentes” representa un avance significativo
en la atencion clinica en nuestro pais. Este logro es el resultado de la colaboracion entre diversas
sociedades y asociaciones cientificas; enfermeria y profesionales del ambito comunitario, lo que ga-
rantiza un enfoque multidisciplinario respaldado por las mejores practicas. Uno de los aspectos mas
importantes a destacar, es que la elaboracion de estas guias se ha producido conjuntamente con el
Ministerio de Sanidad, a través del convenio de colaboracion suscrito con la Sociedad Espaiola de
Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC) 2 y vehiculizado mediante la Division de
Control de VIH, ITS, Hepatitis Virales y Tuberculosis del Ministerio de Sanidad, lo cual implica que
las presentes guias tienen como objetivo convertirse en el documento de referencia a nivel nacional
para el abordaje de las ITS en nuestra poblacion.

Una de las principales novedades de esta edicion es la unificacion de todos los procedimientos
microbiologicos dentro de cada capitulo. Esto elimina la necesidad de consultar documentos adicio-
nales, facilitando asi el acceso a una informacién completa sobre el manejo clinico y microbioldgico
en un unico recurso. La revision de los capitulos siempre ha sido colaborativa e incluy6 la participa-
cion de un/a microbidlogo/a, lo que ha enriquecido aun mas su contenido. Otro avance importante
ha sido la priorizacion del enfoque etiolégico sobre el manejo sindromico, aunque este ultimo se
mantiene para su aplicabilidad en diversos contextos, como atencion primaria, urgencias y otras si-
tuaciones donde no se disponga del diagndstico molecular de manera excepcional. En esta edicion,
la integracion transversal de la perspectiva pediatrica en cada capitulo ha sido un aspecto nove-
doso, lo que garantiza que se tomen en cuenta las particularidades de esta poblacion. Ademas, se

Viedidas Patologia ITS en
. generales de Capitulos - Hepatitis . Agresiones .
Introduccion prevencion y | sindromicos Sifilis virales relacionada sexuales nifos y

control con el VPH adolescentes




Documento de Consenso sobre diagndstico y tratamiento de las infecciones de transmision sexual en adultos, nifios y adolescentes

ha afiadido un capitulo independiente que profundiza especificamente en las necesidades de este
grupo. Del mismo modo, en cada capitulo correspondiente se han destacado las especificidades
en el manejo, diagndéstico y tratamiento en personas gestantes. Todos estos factores contribuyen a
consolidar una guia integral y multidisciplinar.

Para mejorar la experiencia del lector y optimizar el aprendizaje, se ha incorporado un enfoque
innovador: cada capitulo se abre con mensajes clave que destacan los aspectos mas importantes
de cada capitulo. Esta estructura permite al lector acceder rapidamente a la informacién esencial,
facilitando una comprension agil y eficaz de los temas mas relevantes.

La creacion y actualizacion independiente de nuevos capitulos ha sido fundamental, destacando los
capitulos de ulceras anogenitales; vulvovaginitis; proctocolitis; enfermedades caracterizadas por mani-
festaciones cutaneas (que abarca desde patologia no infecciosa hasta infecciones emergentes como
el mpox). La incorporacion y actualizacion del capitulo sobre hepatitis sigue las directrices del Grupo
de Estudio de Hepatitis Viricas (GeHEP) de la SEIMC. El nuevo capitulo sobre agresiones sexuales
incluye un glosario de términos legales y pautas para el manejo meédico-legal, asi como recomenda-
ciones para el tratamiento antirretroviral, en consonancia con las del Grupo de Estudio de SIDA (GeSI-
DA) de la SEIMC. De particular relevancia es la actualizacién del capitulo sobre el virus del papiloma
humano, afadiendo recomendaciones para el cribado de la displasia anal en diversas poblaciones de
acuerdo a la ultima evidencia disponible. Por ultimo, la inclusién de un capitulo dedicado al abordaje
de las ITS desde el Tercer Sector, permitira al lector comprender el importante papel realizado por las
entidades comunitarias en materia de prevencion y control de ITS en nuestro medio.

Objetivo

El objetivo de este documento es dar a conocer a los profesionales sanitarios la situacion actual y
ofrecer las herramientas para un adecuado manejo de las ITS, que por su relevancia, necesitan una
mayor atencién, tanto en poblacion general como en poblaciones especiales.

Este documento actualiza el “Documento de consenso sobre diagnéstico y tratamiento de las infeccio-
nes de transmision sexual en adultos, nifios y adolescentes” publicado en marzo de 2017 por el Plan
Nacional sobre el Sida (PNS), el Grupo de Estudio de ITS (GelTS) y el Grupo de Estudio de Sida (Ge-
SIDA). Estas recomendaciones hay que valorarlas como una fuente de orientacion clinica, debiendo
considerar siempre las circunstancias clinicas de cada persona y el contexto en el que se desarrollan.

El Panel redactor del documento esta integrado por clinicos expertos en infecciones de transmisién
sexual designados por los coordinadores y miembros de la Junta Directiva del Grupo de estudio de
ITS de la SEIMC (GelTS), que han aceptado participar voluntariamente y emitir una declaracién de
conflictos de interés. Estos expertos se han distribuido en grupos formados por redactores y reviso-
res que se han encargado de actualizar una seccion del documento. Tres miembros del Panel han
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actuado como coordinadores y su cometido ha sido ensamblar todas las secciones del documento
y encargarse de la redaccion y edicion final del mismo. Los redactores de cada grupo han revisado
los datos mas relevantes de las publicaciones cientificas (PubMed y Embase; idiomas: espanol e
inglés) y de las comunicaciones a los congresos mas recientes hasta diciembre de 2023. El texto
elaborado por el redactor se ha sometido a la consideracion de sus revisores incorporandose las
aportaciones aceptadas por consenso. Una vez ensambladas todas las secciones, el documento
se ha discutido y consensuado en una reunion del Panel. Tras la incorporacion de las modifica-
ciones aprobadas en dicha reunion, el documento se expone durante 15 dias en la pagina web
de la SEIMC para que profesionales, pacientes o quien esté interesado pueda hacer sugerencias
que, tras su estudio y deliberacion, pueden ser integradas en el documento final, de acuerdo a las
normas de publicacion de documentos cientificos de SEIMC. El Panel considera que en el caso de
aparecer nuevas evidencias relevantes que impliquen cambios seran incorporadas al documento en
las paginas web y, a ser posible, en la publicacion.

Las recomendaciones de estas guias se basan en la evidencia cientifica y en la opinién de exper-
tos. Cada recomendacion se califica con una letra que indica su fuerza [A (debe ofrecerse siempre),
B (en general debe ofrecerse) o C (debe ofrecerse opcionalmente)] y un nimero que expresa las
pruebas que sustentan dicha recomendacion [l (resultados obtenidos a partir de uno o0 mas ensa-
yos clinicos aleatorizados de aspectos clinicos o de laboratorio 0 un metaanalisis); Il (de uno o mas
ensayos no aleatorizados o datos observacionales de cohortes); y Il (en la opinidon de expertos)].

GelTS, la Division de control de VIH, ITS, Hepatitis Virales y Tuberculosis del Ministerio de Sanidad
y GeSIDA, junto a otros grupos de trabajo de SEIMC, seguiran actualizando este documento perio-
dicamente en funcién de la evolucion de los conocimientos. No obstante, se recuerda que, dado que
éstos cambian muy rapidamente, es conveniente que los lectores consulten también otras fuentes
de informacion.

Creemos que, gracias a la colaboracion y el trabajo conjunto entre sociedades cientificas, sociedad
civil y administracion publica, hemos consolidado esta actualizacion de nuestras guias como refe-
rente a nivel nacional e internacional por su caracter multidisciplinario. Ademas, esta guia mantiene
un enfoque enmarcado en los derechos sexuales, la equidad, el acceso universal y el respeto a la
identidad de género, contribuyendo a la reduccién de las desigualdades sociales, la humanizacion
de la atencién y la disminucién de la morbimortalidad, y ayudando a eliminar el estigma asociado a
las infecciones de transmision sexual.

Los coordinadores de esta guia expresan su mas profundo agradecimiento a todos los colabora-
dores, asi como a los diferentes grupos de estudio, sociedades y asociaciones cientificas que han

hecho posible este documento de consenso. Su tiempo y esfuerzo son invaluables.

Mar Vera, Javier Gomez, César Sotomayor
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MENSAJES CLAVE

1. Una completa anamnesis basada en preguntas claras, respetuosas y sin prejuicios
en un entorno de confianza es clave para estimar el riesgo de exposicion a ITS y poder reali-
zar un abordaje correcto de las ITS.

2. La completa anamnesis debe basarse en 5 aspectos concretos, tales como: historia
clinica actual, historia previa de ITS, practicas y comportamientos sexuales, medidas de pro-
teccion frente ITS/VIH y ofrecer la posibilidad de realizar preguntas sobre salud sexual o ITS.

3. La anamnesis sexual y exploracién fisica en el adolescente (mayoria de edad sanitaria
a los 16 afios y menor maduro generalmente desde los 12 afios) debe realizarse en ausen-
cia de sus padres o tutores para favorecer la intimidad. Por otra parte, deberia incluirse
la sexualidad en las entrevistas de salud de todo adolescente. La sospecha de ITS en nifios
prepuberales debe orientarse a descartar violencia sexual.

4. El cribado de ITS esta indicado tanto en personas que lo solicitan como en personas
que presentan practicas sexuales que se identifican con situaciones de riesgo de ad-
quirirlas. El mayor o menor riesgo de adquirir una ITS condiciona la periodicidad del cribado.

5. El riesgo de adquirir una ITS afecta a cualquier persona sexualmente activa, pero existe
un mayor riesgo asociado con algunas practicas conductuales relacionadas con la vida sexual:
el numero de parejas sexuales, el tipo de pareja sexual (estable o casual, nueva pareja reciente,
pareja con ITS, parejas anénimas, etc), el uso inconsistente de medidas de proteccion, el uso
sexualizado de drogas, el antecedente reciente de otra ITS o la practica de sexo transaccional,
entre otros.

6. El cribado de ITS en poblacién asintomatica debe incluir siempre serologia de VIH,
sifilis y hepatitis en funcion de antecedentes (VHA y VHB/VHD) y criterios de riesgo
(VHC), asi como la realizacion de técnicas moleculares para la deteccién de gonococo y cla-
midia en las localizaciones determinadas por las practicas sexuales (faringe, vagina, recto y
orina).

7. Para facilitar el cribado de ITS en poblacién asintomatica adulta se deberia promover
la realizacién de autotomas en entornos sanitarios de muestras faringeas, vaginales, prime-
ra fraccion de orina (varones) y rectales (segun evidencia de riesgo).

8. Desde la perspectiva de coste-efectividad, para el analisis microbioldgico de muestras geni-
tales y extragenitales en el cribado asintomatico de ITS, los laboratorios deberian explorar
la posibilidad de agrupamientos de muestras de diferentes localizaciones de un mismo
paciente.
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2.1 Anamnesis sexual y valoracion del riesgo de adquisicion de ITS

2.1.1 Anamnesis sexual en poblacién adulta

Para poder realizar un abordaje correcto de las ITS es necesario que, de forma rutinaria, los profe-
sionales de la salud incluyan como parte de la historia clinica, la valoracién de los habitos y conduc-
tas sexuales que pueden exponer a las personas a la adquisicién o transmision de ITS, incluyendo
el VIH. Para ello es de vital importancia la realizacién de preguntas claras, respetuosas y sin pre-
juicios, que incluya las practicas sexuales que efectua, asi como la valoracion social y del entorno.
Todo ello encaminado a obtener una historia sexual completa, (sin olvidar la historia ginecolégica en
las mujeres). Es importante conocer en la anamnesis sexual, su identidad de género, qué genitali-
dad/anatomia tiene la persona y qué practicas sexuales efectua.

Hay cinco aspectos concretos en la anamnesis de las ITS que debemos considerar y que resumimos
a continuacion. Estos aspectos son orientativos y siempre deben adaptarse a las circunstancias de
la persona y al entorno. Hay que recordar siempre que debe iniciarse la entrevista preguntando cual
es el motivo de la consulta.

1. Historia actual detallada.
Signos y sintomas que pueden orientar el posterior abordaje diagnéstico y terapéutico:

a. Signos y sintomas anogenitales:

I. Presencia/ausencia de exudado o secrecion anogenital (incluyendo uretral, vaginal,
y/o rectal); disuria; prurito; dolor espontaneo o dispareunia; metrorragias o sangrado
postcoital; dolor pélvico o abdominal; dolor o inflamacion testicular; o bien clinica
anal o perianal.

Il. Presencia/ausencia de lesiones anogenitales de cualquier tipo, especialmente lesiones
erosivas o ulcerativas, presentes en el momento de la consulta o en los dias previos;

lll. Presencia/ausencia de adenopatias, fundamentalmente en localizaciones inguinal o
cervical y constatar, en caso de que las haya, si son dolorosas o indoloras.

b. Signos y sintomas dermatoldgicos: rash o exantema localizado, o bien lesiones localiza-
das de cualquier tipo, sobre todo de reciente aparicion, y sus caracteristicas.

c. Evaluar lesiones en cavidad oral y/o faringea.
d. Otros signos y sintomas en localizaciones menos frecuentes: conjuntivitis, artritis mono
o pauciarticular, pérdida reciente de visién o audicién, presencia de acufenos o cualquier

sintoma neuroldgico.

e. Sintomas sistémicos: fiebre, pérdida de peso, etc.
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Para completar la anamnesis, no olvidar preguntar y anotar:
» La fecha de aparicion, evolucion y duracién de la sintomatologia antes referida.
» Si ha recibido algun tipo de tratamiento y la respuesta al mismo.
+ Signos y sintomas comunicados por las parejas sexuales.

2. Historia previa de ITS.
Aproximacion dirigida mediante las siguientes preguntas orientativas:

a. ¢Alguna vez te has hecho pruebas para detectar VIH y otras ITS?
¢SAlguna vez te han diagnosticado una ITS? ;Has recibido tratamiento empirico o dirigido
para una ITS? En caso afirmativo, qué tratamiento ha sido, duracion y respuesta al mismo.

b. ¢Alguna de tus parejas sexuales ha tenido una ITS?

c. ¢Alguna vez has sospechado que podrias haberte infectado de una ITS, pero no te hiciste
ninguna prueba?

3. Historia sobre practicas y comportamientos sexuales.

De modo orientativo podemos basar las preguntas en las siguientes consideraciones e introducir la
entrevista comentando lo siguiente: “Para evaluar el riesgo de adquirir una ITS, necesito hacer pre-
guntas mas especificas sobre el tipo de actividad sexual que has tenido recientemente”:

a. ¢ Tienes relaciones sexuales? En caso afirmativo ¢ qué tipo de relaciones sexuales tienes?
I. ¢Penetracion vaginal?
Il. ¢Relaciones oro-genitales (sexo oral)?
lll. ¢ Penetracion anal? En caso afirmativo ;insertiva o receptiva?
IV. ¢ Tienes o has tenido sexo en grupo?

b. ¢, Tienes pareja(s) sexual(es) habitual(es)? En caso afirmativo, vuestra relacion es ;abierta?
;cerrada?

c. ¢Cuando has tenido tu ultima relacion sexual?

d. ¢ Cuantas parejas sexuales sueles tener por ejemplo en un mes? ;y en el tltimo mes? ;y en
los dltimos 3 meses?

e. ¢Cual es el sexo biolégico asignado al nacimiento (SBAN) de tus parejas sexuales?

f. ¢Has mantenido relaciones sexuales con alguna persona diagnosticada de una ITS o con
sintomas de ITS?
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g. ¢/Has mantenido relaciones sexuales bajo la influencia del alcohol u otras sustancias recrea-
tivas? ;si las utilizas, qué sustancias son? ;el uso es oral, inhalado, fumado, inyectado u
é é
otro como rectal?

h. ;s Te han pagado o pagas por mantener relaciones sexuales? En caso afirmativo, ;cuando
fue la dltima vez?

4. Prevencion frente a las ITS.
a. Frecuencia en el uso del preservativo. Por ejemplo, de cada 10 encuentros sexuales ;en
cuantos utilizas preservativo de forma consistente? En caso afirmativo, ;desde el principio o solo
para la eyaculacion? En qué tipo de practicas: penetracién vaginal, anal u oral.

b. ;Has tomado o tomas profilaxis pre-exposicion frente al VIH (PrEP) o algun otro tipo de profi-
laxis frente a las ITS?

c. ¢ Te haces cribados periodicos de ITS? En caso afirmativo:
i. ¢Cuando fue tu ultimo cribado?
ii. ¢Qué pruebas te pidieron?
iii. ¢Conoces los resultados de dichas pruebas?

d. ¢ Estas vacunada/o frente al VPH, Mpox, VHB o VHA?

5. Preguntas adicionales.

¢Hay algo relacionado con tu salud sexual que quieras comentar o sobre lo que tengas preguntas?
Ademas de lo anterior y segun el contexto concreto podemos introducir preguntas mas especificas
sobre las relaciones como la utilizacion de objetos o juguetes sexuales o preguntas sobre determina-
das practicas.

A pesar de estas sugerencias, la precision de la anamnesis para determinar el riesgo de padecer una
ITS puede ser limitada debido a la posibilidad de que la persona evite referir datos delicados durante
la entrevista. Por ello es muy importante entrevistar al paciente a solas, explicando que es necesario
realizar preguntas sobre su vida sexual para una adecuada evaluacion, siempre garantizando la con-
fidencialidad (ver apartado 2.1.3 para una orientacion mas detallada de preguntas que nos permitan
inferir riesgo de ITS). Nuestra actitud debe ser empatica y sin prejuicios, realizando preguntas abier-
tas, utilizando un lenguaje claro y comprensible para todos los pacientes y dejando espacio para el
dialogo.

Tras la historia clinica es fundamental realizar una exploracién fisica completa con especial atencion
a los signos que nos orienten hacia la presencia de una ITS.
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2.1.2 Anamnesis sexual en poblacién infantil y adolescentes
a. En el caso de niflos/as prepuberales la anamnesis con respecto a las ITS requiere de un
estudio detallado que debe orientarse en primer lugar y de forma exhaustiva en descartar
un caso de violencia sexual (ver capitulo 7 y 8).

b. En el caso de adolescentes hay que tener en consideracion el uso irregular de métodos
de barrera en las relaciones sexuales a edades mas tempranas. Ademas, el impacto en
el cambio en las relaciones sociales y la dificultad para el acceso al sistema de salud que
garantice su intimidad, son causas de alta prevalencia de muchas ITS en este grupo eta-
rio. La anamnesis debe permitir estimar el riesgo de relaciones sexuales no consentidas o
la posibilidad de embarazo.

Por ello, es necesario incluir la sexualidad en la entrevista de salud de todo adolescente, con pregun-
tas abiertas, sin prejuicios, para valorar el riesgo de adquisicion de ITS y para promover una salud
sexual integral y una toma de decisiones adecuadas. Es fundamental realizar la parte principal de la
anamnesis sexual y la exploracion fisica sin la presencia de los padres/tutores, para favorecer la inti-
midad, siempre dentro de un clima de confianza y sin juzgar.

En el trato con los adolescentes es fundamental tener en cuenta que, en Espafia, la mayoria de edad
sanitaria se considera a los 16 afnos. El ordenamiento juridico espafiol reconoce la plena titularidad de
los menores, segun madurez, a partir de los 12 afios. Entre los 12 y los 15 afios se valorara al menor
segun el concepto de “menor maduro”; es decir, menor de edad con capacidad suficiente para tomar
sus decisiones en relacion a una actuacion concreta, recayendo en el médico la valoracién de la ma-
durez para una situacion concreta. Esta responsabilidad obliga a una reflexion compartida con el me-
nor, asegurando su confidencialidad, y consensuando con el menor aquello que pueda ser compartido
con los padres/tutores legales. Siempre buscando el mayor beneficio para persona menor, teniendo
en cuenta que nuestro paciente es persona adolescente.

2.1.3 Valoracion del riesgo de adquisiciéon de ITS

En el contexto de la realizacion de la historia clinica es necesario que hagamos una valoracién individua-
lizada del riesgo de adquisicion de una ITS de cada persona que nos permita reducir las “oportunidades
perdidas” en la deteccion de nuevas infecciones. Esto no sélo nos permitira decidir de forma mas ade-
cuada las pruebas diagnosticas a realizar, asi como los tipos de muestras a recoger, sino que ademas
debe ser una oportunidad para la sensibilizacién que nos permita reforzar la prevenciéon primaria, la
educacion sanitaria, la informacion, el consejo asistido, y ofrecer vacunaciones.

Las preguntas propuestas en la fase de anamnesis deben estar orientadas a inferir el riesgo de adqui-
sicion de una ITS. Es facil suponer que cualquier respuesta afirmativa en las 10 preguntas clave que
se describen a continuacion (que no excluye el cuestionario amplio descrito en la fase previa) indica
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ya un riesgo de adquisicion de VIH y otras ITS, que aumenta proporcionalmente al incrementarse el
numero de respuestas afirmativas:

Multiples parejas sexuales o pareja sexual con multiples parejas concurrentes
Practicas sexuales con una persona diagnosticada o recién tratada de una ITS
Nueva pareja sexual en los ultimos 12 meses
Antecedentes de ITS
Practicas sexuales con personas trabajadoras del sexo
Consumo de alcohol u otras sustancias asociadas a practicas sexuales (ej: chemsex)
Uso inconsistente del preservativo con parejas sexuales
Uso de redes sociales y apps para la busqueda de encuentros sexuales.
. Sexo en grupo, swinging, orgias, sesiones, chills, etc..
0. Ademas, debemos tener en cuenta las poblaciones de espeC|aI vulnerabilidad para
la adquisicion de ITS:

» Adolescentes y jovenes: Son un grupo especialmente vulnerable, ya que tienen

—‘¢°9°.\‘.°’.U’.4>.°’!\’.—‘

mas probabilidades de participar en conductas sexuales de alto riesgo. Sin embar-
go, se estima que alrededor del 10% realiza cribados periddicos de ITS. El grupo
de edad de los menores de 25 afos esta incluido en las guias de ITS principales
como grupo de especial interés epidemioldgico.

* Hombres gays, bisexuales y otros hombres que tienen sexo con otros hombres
(GBHSH)

+ Victimas de violencia sexual

» Personas transgénero

» Personas privadas de libertad

2.2 Cribado de ITS en diferentes poblaciones

2.2.1 Cribado de ITS en poblacién general.

La implementacion de estrategias proactivas de cribado de ITS es de especial relevancia, pues en la
mayoria de las ocasiones estas infecciones cursan de manera asintomatica o subclinica durante pe-
riodos largos de tiempo. Al diagnosticar la presencia de una ITS en una persona asintomatica no solo
podemos tratar la infeccidn y evitar complicaciones posteriores de salud sexual y reproductiva, sino
gue también conseguimos minimizar la transmision durante los contactos sexuales.

Se recomienda ofrecer y/o realizar un cribado de ITS cuando se cumpla cualquiera de las siguientes
condiciones:
» Persona que solicita voluntariamente un cribado de ITS.
* Persona sexualmente activa con relacion cerrada, al inicio de cada nueva relacion,
tras cambio de pareja sexual
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» Persona sexualmente activa con multiples parejas (en relaciones abiertas o cerra-
das) tras el ultimo cribado.

» Personas embarazadas segun guias de referencia (ver apartado de poblaciones es-
peciales).

» Persona que durante la anamnesis se sospeche de un riesgo elevado de adquirir
una ITS (ver apartados de anamnesis y valoracion del riesgo).

En aquellas personas que cumplan alguna(s) de las situaciones anteriores, el cribado completo de ITS
deberia ser, desde la perspectiva del profesional sanitario, una accién de buena praxis.

2.2.2 Periodicidad del cribado.

La frecuencia con la que se recomienda repetir el cribado de ITS en una persona asintomatica de-
pendera de su mayor o menor probabilidad de exposicién para adquirir una ITS. En concordancia con
otras guias internacionales, como BASHH, al menos tres grupos podrian beneficiarse de este cribado
en funcion de la probabilidad de exposicién a la adquisicion de una ITS:

a. A cualquier persona con una pareja unica de larga duraciéon y mutuamente exclusiva: se
recomienda testar al comienzo de la relacion.

b. Personas sexualmente activas: se recomienda un cribado anual y tras cambiar de pareja
hasta un maximo de una vez al trimestre.

c. Personas sexualmente activas con riesgo elevado de ITS (usuarios de PrEP, mas de 10
parejas sexuales en los ultimos 12 meses, multiples o anénimas parejas sexuales desde
la ultima ITS, uso sexualizado de drogas o primer afio tras una ITS): podria recomendarse
cada 3 meses.

Es importante destacar que tener VIH o pertenecer al subgrupo de GBHSH, personas trans u otras
poblaciones diversas no se puede utilizar de forma aislada como criterio para valorar el riesgo de ad-
quisicion de ITS, salvo que coexistan otros factores asociados.

2.2.3 Como realizar el cribado de ITS bacterianas y qué localizaciones
deberian ser cribadas

El cribado de ITS en poblacion asintomatica debe plantearse desde un abordaje integral. Si bien la
estrategia de muchas plataformas diagndsticas esta basada en la amplia disponibilidad de paneles de
deteccion para multiples patdégenos simultaneamente, la significacion clinica de algunos de ellos es
dudosa y deben interpretarse con cautela.

El consenso actual para la generalizacion del cribado en poblacion asintomatica debe incluir la rea-
lizacion de ensayos seroldgicos para el despistaje de VIH, sifilis y hepatitis virales (VHB, VHC) y la
realizaciéon de técnicas basadas en amplificacion de acidos nucleicos (TAAN) para el diagndstico de
N. gonorrhoeae (NG) y C. trachomatis (CT). Se incluira el despistaje serolégico de marcadores vacu-
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nales de VHA en aquellos contextos epidemioldgicos donde sea posible la transmision fecal-oral de
dicha enfermedad. Por el contrario, pese a que la informacion podria estar disponible en los sistemas
de paneles para multiples patégenos, la mayoria de las guias internacionales no recomiendan de ruti-
na el cribado de Trichomonas vaginalis (TV), Mycoplasma genitalium (MG), Gardnerella vaginalis (GV)
en poblacion asintomatica o infeccion por el virus del papiloma humano (VPH) en poblacién general
(para cuya patologia existen programas especificos de cribado).

La siguiente tabla muestra qué patdégenos y qué ensayos microbiolégicos se han de considerar en el

cribado de ITS de personas asintomaticas:

Pruebas en sangre (suero)

no existe historia previa
(seguido de pruebas
no-treponémicas, en caso
reactivo) y Serologias
no-treponémicas (RPR o
VDRL) en pacientes con
sifilis previa tratada.

Patégeno Poblacion recomendada Prueba recomendada Observaciones
VIH. Todos. ELISA 4G. Requiere test Repetir si existe riesgo de ex-
confirmatorio, bien por posicion reciente (actualmen-
WB1 o TAAN si sospecha | te, la tasa de deteccion del
de infeccién primaria. ELISA 4G es del 95% con una
ventana de 2 a 4 semanas;
con un plazo de 6 semanas, el
porcentaje es practicamente
del 100%).
Valorar TAAN en pacientes
que inicien PreP.
T. pallidum. Todos. Serologia treponémica si

VHB (si no historia
previa conocida de
infecciéon o inmunidad
o de pauta vacunal

GBHSH, personas frans,
parejas multiples, trabaja-
dores sexuales, PVIH, PID,
agresion sexual, pareja

Serologia AcHBc (Ig-
G+IgM) +/- AcHBs.

En caso de AcHBc positivo

Inmunizar si no se ha do-
cumentado seroconversion
previa.

sonas trans, personas que
viven con VIH (PVVIH),
usuarios de drogas por via
parenteral UDVP...).

completa). con VHB, procedentes de | incluir HBsAg.
areas endémicas.
No se recomienda en Cribado primario serologia
poblacién general, solo a de anticuerpos (AcVHC).
poblacion con algun crite- | Si AcVHC positivo realizar
VHC rio de riesgo (GBHSH, per- | cualquier estrategia que

permita la deteccion del
paciente virémico en un
solo paso (ARN-VHC o
Ag-VHC).

VHA (si no historia
previa conocida de infec-
cion o inmunidad o de
pauta vacunal completa).

GBHSH, personas trans
que tienen sexo con hom-
bres, PID, personas con
VHB/VHC, PVIH.
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Pruebas moleculares (TAAN) en muestras genitales y extragenitales

Pruebas en sangre (suero)

Patégeno Poblacion recomendada Prueba recomendada Observaciones

NG/CT2. Varones cis / personas con | Primer chorro miccional de | En mujeres cis el hisopo

pene. la mafiana o al menos sin | vaginal es mas sensible que la
orinar en las 2-4h previas. | muestra de orina. Si colposco-
pia, se puede recoger mues-
Mujeres cis / personas con | Toma vaginal (promover tra endocervical en lugar de
vagina. autotoma si autorizada)®. vaginal.
GBHSH. Exudado faringeo y/o En GBHSH se recomienda
rectal* (promover autotoma | muestrear en 3 sitios anato-
si autorizadas). micos (orina, faringe, recto)*.
Algunos sugieren analisis
mediante agrupamiento de
muestras de un mismo pacien-
te (“pooles”)®.

MG. NO se recomienda criba- Primer chorro miccional de | Considerar solo en caso de

do. la mafana, o al menos sin | contacto de pareja habitual con
orinar en las 2-4h previas. | intencion terapéutica.
Toma vaginal (promover
autotoma si autorizada).

T. pallidum. Las pruebas TAAN no debe-
rian ser realizadas en pobla-
cion asintomatica.

Observaciones

Muestras extragenitales

Patégeno Poblacion recomendada Prueba recomendada Observaciones

NG/CT2. No se recomienda cribado | Exudado faringeo y/o exu- | En GBHSH se recomiendo

en mujeres cis, salvo en dado rectal. muestrear en 3 sitios anatémi-
caso de mujeres con prac- cos (orinaluretra, faringeo, rec-
ticas anales receptivas, y/o tal)*. Algunos grupos sugieren
sexo oral y/o alto riesgo analisis mediante agrupamien-
de adquisicion por pareja to de muestras (“pooles”)®.
diagnosticada de ITS.
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Tabla 1. Recomendaciones para realizar un cribado de ITS de agentes patégenos transmi-
tidos por sangre y fluidos corporales en poblacién asintomatica, segin guias BASHH. '"WB
Western-Blot. ?Todas las CT de origen rectal o faringeo en poblacion HSH deberan ser genotipadas
para identificar la presencia de los genotipos asociados a linfogranuloma venéreo. *En mujeres cis
el hisopo vaginal es mas sensible que la orina. Por otra parte, si se hace examen con espéculo esta
indicado tomar muestra endocervical en lugar de vaginal. En “HSH y personas trans sin practicas
anales receptivas puede ocurrir la infeccion rectal si existe una infeccion genital. 5Si se opta por es-
trategia de agrupamientos de muestras todas las CT positivas deberan ser genotipadas para LGV.

En situaciones en las que se cuente con la debida autorizacion, la recoleccion de muestras mediante
autotoma de exudado vaginal, rectal y faringeo se considera como una alternativa valida a la toma
realizada por el personal sanitario, especialmente en individuos asintomaticos y en un contexto sani-
tario.

Segun la valoracion del riesgo (que permite inferir que personas pueden ser beneficiaria de un criba-
do) y las recomendaciones descritas en la tabla anterior, se presenta una descripcion detallada de los
tipos de muestras y como realizar la toma de muestra en la poblacién asintomatica.

* Muestras genitales:

- Primera fraccion de orina (PFO), 15-20 mL iniciales, (preferido a exudado ure-
tral) o al menos 2-4 horas sin orinar, para infeccion uretral asintomatica en per-
sonas con pene, independientemente del uso de métodos de barrera.

- Exudado vaginal para infeccion endocervical, independientemente del uso de
meétodos de barrera, mediante autotoma. Si se efectiia una colposcopia, se pue-
de utilizar una muestra endocervical recogida por personal sanitario.

* Muestras extragenitales:

- Exudado rectal mediante autotoma para la infeccion rectal, indicado en HSH,
personas trans y otras personas con practicas anales receptivas.

- Exudado faringeo recogido por personal sanitario o autotoma si posibilidad de
instruccioén, para la sospecha de infeccion en esta localizacion. No esta indicado
el cribado de CT en faringe. Cualquier resultado positivo de NG en faringe por
TAAN deberia confirmarse con una segunda técnica.

- No se recomienda cribado extragenital en mujeres cis salvo indicadores de ries-
go como diagndstico de NG o CT en pareja sexual o trabajadores/as sexuales.

El andlisis de las muestras genitales/extragenitales para el diagndstico de ITS asintomaticas puede
efectuarse de forma individual o por agrupamiento de muestras (“pooles”) mediante diferentes estra-
tegias.
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Para el cribado asintomatico en grupos con alta incidencia de ITS (GBHSH, personas trans, trabaja-
dores sexuales...) se puede agrupar en un mismo ensayo de TAAN las muestras genitales y extra-
genitales de un mismo individuo. De realizarse asi, se deben cumplir que todas las CT deberan ser
genotipados para descartar la presencia de LGV y que los pacientes con NG positiva deberan ser
tratados con 1g de ceftriaxona, por el riesgo de gonococia faringea.

Se asume que el desconocer la localizaciéon anatdomica de la infeccion puede ser irrelevante de cara a
ofrecer un tratamiento empirico o establecer estrategias de cribado de contactos.
* En el cribado de grupos con baja incidencia de ITS, si bien existen experiencias
sobre esta estrategia, aun existen dudas acerca de la pérdida de sensibilidad, y del
numero de muestras por agrupamiento. Por tanto, se requiere un mayor nivel de
evidencia y procedimientos mas definidos para apoyar esta propuesta.

2.2.4 Dénde realizar el cribado
Todo contacto con el sistema sanitario brinda una oportunidad, si las circunstancias lo permiten, para
identificar el riesgo y ofrecer un cribado.

Una coordinacion adecuada entre los diferentes niveles asistenciales y laboratorios de diagndstico
reducira el numero de oportunidades perdidas para cribar las ITS. Si bien existen circunstancias o
poblaciones de dificil acceso (trabajadores sexuales, personas trans o poblacién migrante, como
ejemplo) en las que debe realizarse un esfuerzo para garantizar la oferta del cribado asintomatico
en los lugares frecuentados por estas personas, focalizado en propuestas de descentralizacién del
diagnéstico basados en la implementacion de estrategias de point-of-care (POC) o spot de sangre
seca (DBS acrénimo del inglés “dried blood spot”), pero siempre bajo supervision y control logistico
de los profesionales sanitarios.
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AMBITO

FORTALEZAS

DEBILIDADES

Atencion Primaria

- Constituye la puerta

de entrada al sistema
sanitario, por lo que es un
entorno ideal para realizar
cribados.

- El enfoque de la atencion
al paciente es global y
transversal, lo que facilita
el ofrecimiento de un
cribado de ITS indepen-
dientemente del motivo
de consulta en funcion de
las conductas que incre-
mentan la probabilidad de
adquisicion de las ITS.

- Los equipos de AP
conocen el entorno y las
condiciones de vida del pa-
ciente, y realizan acciones
comunitarias y educacion
para la salud, actividades
cruciales para controlar la
transmision de las ITS.

- No todos los centros de AP disponen de ceftriaxona para
administrar via IM a los pacientes diagnosticados de infec-
cién gonocécica, por lo que algunos facultativos remiten a
los pacientes a la consulta de centros hospitalarios para
realizar estudio y tratamiento.

- Algunos pacientes pueden ser mas reacios a consultar
sobre ITS al mismo profesional que atiende a su familia.

- La recogida de muestras para cribado y diagnéstico de
ITS no esta siempre disponible en los centros de AP, espe-
cialmente en horario de urgencias.

- Existe una carencia de formacién especifica en el manejo
de las ITS. Esto, unido a la sobrecarga asistencial, puede
dificultar su atencion.

Atencion Hospitalaria y
clinicas especializadas
en ITS

- Disponibilidad tanto de
recogida de muestras
como de administracion de
tratamientos especificos
durante la consulta, lo que
optimiza las acciones reali-
zadas en un solo acto.

- Profesionales especia-
listas en ITS, que prac-
ticamente aseguran el
seguimiento de protocolos
y guias actualizadas.

- La accesibilidad mas limitada a las consultas de AH espe-
cialmente para poblaciones con barreras legales, burocrati-
cas o linguisticas.

- No todas las especialidades tienen la misma percepcion
del riesgo de una ITS entre sus pacientes, aumentando las
oportunidades perdidas.

Tabla 2. Principales fortalezas y debilidades de diferentes entornos asistenciales en cuanto al criba-
do de ITS, basado en la experiencia de los autores. AP: Atencién Primaria; AH: Atencion Hospitalaria
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2.2.5 Poblaciones especificas

En funcion de los determinantes sociales de la salud, existen determinados colectivos de especial
interés epidemioldgico donde se puede concentrar una mayor transmision de ITS entre estas pobla-
ciones. La identificacion de estas poblaciones clave, permite establecer estrategias de cribado de
manera mas eficientes:

2.2.5.1 Migrantes y refugiados

La poblacion migrante puede tener barreras de acceso al sistema sanitario de diversa indole (admi-
nistrativa, econémica, linguistica, cultural, etc.). Diversos estudios y experiencias apuntan a que los
programas de educacion para la salud y la asistencia sanitaria adaptada linguistica y culturalmente
a estos colectivos mejora la relaciéon con nuestro sistema sanitario, sus conocimientos, actitudes
y practicas, facilitando la adherencia al seguimiento médico y al tratamiento. Si existe una barrera
idiomatica o diferencias culturales entre el sanitario y el paciente, se recomienda colaborar con me-
diadores interculturales para mejorar la comunicacion.

Se recomienda el cribado de VIH y la sifilis en migrantes y refugiados que provengan de areas de
alta prevalencia de VIH (>1%). En cuanto al resto de ITS, se tendran en cuenta factores de riesgo,
tanto en los paises de origen y destino como durante el periplo migratorio. La anamnesis ira dirigida
a identificar dichos factores de riesgo, como antecedentes de violencia sexual, parejas sexuales
multiples o historia previa de ITS, asi como un posible embarazo o signos y sintomas de ITS en el
momento de la valoracion. Debido al riesgo considerable de sufrir agresiones sexuales durante la
ruta migratoria, es importante incluir alguna pregunta sobre ésta en la anamnesis.

2.2.5.2 Mujeres embarazadas

En mujeres cis y otras personas embarazadas también deberia realizarse una anamnesis sexual e
incidir en la prevencion de las ITS en este periodo de especial relevancia por la posible transmisién
vertical durante el embarazo o la lactancia. Se recomienda efectuar el cribado de las diferentes ITS
con la frecuencia recomendada en la poblacién general segun la situacién y las practicas de ries-
go. Por ello, se realizaran al menos en el primer trimestre vy, si éste resultase negativo, considerar
repetirlo en el segundo y tercer trimestre y durante el parto. El cribado de VIH y otras ITS debe rea-
lizarse en el momento del parto en todas las mujeres/personas embarazadas que no hayan acudido
a controles prenatales.

Se recomienda realizar pruebas de deteccién de CT y NG en todas las mujeres embarazadas
menores de 25 afnos y en mujeres mayores de 25 afos que presenten un mayor riesgo para su ad-
quisicion. La prueba debe realizarse en la primera visita prenatal. Las personas embarazadas que
contindan en situacién de riesgo también deben ser examinadas nuevamente en el tercer trimestre
para prevenir complicaciones posnatales y la infeccién en el recién nacido °.
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2.2.5.3 Nifios y adolescentes

Como ya se comentaba en el apartado 2.1.2 (anamnesis en poblacién infantil y adolescente), el criba-
do de ITS, en el caso de nifios prepuberales, se produce principalmente en el contexto de sospecha
de violencia sexual (ver capitulo correspondiente). Por otra parte, es posible tener que realizar un cri-
bado para descartar una transmisién vertical, especialmente si el nifio proviene de lugares donde no
se ha realizado un despistaje prenatal completo, (por ejemplo, VIH, VHB, VHC, sifilis) o en casos de
transmisién accidental, por auto o heteroinoculacion. Por el contrario, en el caso de los adolescentes
el cribado debe plantearse en el contexto de una vida sexual activa, siguiendo al menos la frecuencia
de cribado recomendada en la poblaciéon general segun los factores de riesgo previamente descritos.

Los adolescentes presentan algunas particularidades que deben tenerse en cuenta para el cribado
de ITS:

a. Recomendaciones referentes al cribado en adolescentes:

I. Se recomienda el cribado de rutina anual para CT y NG en mujeres adolescentes se-
xualmente activas y en funcién de las practicas sexuales y otras conductas de riesgo
en varones sexualmente activos.

II. Ofrecer un test de sifilis y VIH a los adolescentes sexualmente activos a los 15 afios
y con periodicidad variable en funcion de las practicas sexuales.

[ll. En el adolescente asintomatico el estudio de otras ITS (tricomoniasis, VPH, VHA y
VHB) debera individualizarse.

b. Recomendaciones para mejorar la adherencia al cribado en adolescentes:

I. Debe considerarse el cribado mediante la autotoma en adolescentes con vagina y
primer chorro miccional en adolescentes con pene para aumentar la aceptabilidad
del cribado. (ver referencia 12)

II. Debe asegurarse de que se recoja el resultado de las pruebas solicitadas, pues
el adolescente, y especialmente cuando se encuentra asintomatico, puede no ser
regular en las consultas de seguimiento, generalmente obstaculizado por las dificul-
tades en el acceso al sistema sanitario.

[ll. Es recomendable monitorizar la adherencia a las guias de cribado de ITS en ado-
lescentes.

2.2.5.4 Hombres que tienen sexo con hombres

El riesgo de adquirir infecciones viricas o bacterianas por via sexual dependera del niumero de pa-
rejas sexuales, del género de las parejas y de las practicas sexuales referidas. Como se ha comen-
tado con anterioridad (apartado 2.2.2) es de especial relevancia la periodicidad del cribado cuando
existe un consumo sexualizado de drogas (tipo chemsex), hay afluencia a locales de sexo/areas de
cruising. En el caso de que se diagnostique una ITS, incluir cribado en todas las localizaciones en
funcion de las practicas sexuales, sin olvidar serologia de VIH, sifilis y virus hepatotropos.
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2.2.5.5 Mujeres que tienen sexo con hombres y mujeres (MSHM) y mujeres que tienen
sexo con mujeres (MSM)

Las personas MSHM presentan un riesgo de adquirir infecciones viricas o bacterianas por via se-
xual similar o algo inferior al de las mujeres que tienen sexo solo con hombres. Las personas MSM
parecen tener una incidencia de ITS inferior a las mujeres con contactos sexuales con hombres y
mujeres. Sin embargo, no son despreciables. Ademas, hay que tener en cuenta que pueden haber
tenido parejas sexuales masculinas en el pasado. Numerosos estudios muestran que el uso de mé-
todos barrera (como preservativos para juguetes sexuales, o guantes para sexo digital-genital) es
infrecuente entre mujeres que tienen sexo con mujeres. Por ello, los profesionales sanitarios no de-
beriamos asumir un bajo riesgo para ITS en este grupo. La tricomoniasis es mas prevalente en este
grupo que las infecciones por CT o NG, y se ha demostrado su transmision directa entre parejas
sexuales femeninas. El VHS y el VPH pueden transmitirse entre mujeres; por lo tanto, también es-
tan expuestas a desarrollar cancer de cérvix, aunque no hayan tenido parejas sexuales masculinas.
Los datos epidemioldgicos demuestran claramente que la vaginosis bacteriana se transmite sexual-
mente entre las mujeres con parejas sexuales femeninas. Si bien, como en otros grupos, el riesgo
dependera del numero de parejas sexuales, del género de las parejas (mayor riesgo cuando las
parejas sexuales incluyan los hombres), de las practicas sexuales efectuadas y de los métodos pre-
ventivos utilizados. El riesgo de adquirir una ITS en caso de que sus parejas sean GBHSH es muy
elevado y en este caso se podrian beneficiar de los mismos cribados (e intervenciones preventivas)
que los HSH. Considerando los factores referidos en la anamnesis, en las personas MSHM o MSM
esta indicado realizar cribado de ITS y de VPH a todas las mujeres a las recomendaciones vigentes.

2.2.5.6 Personas trans y otras poblaciones diversas.
El riesgo de adquirir infecciones viricas o bacterianas por via sexual de las personas trans depen-
dera del nUmero de parejas sexuales, del género de las parejas sexuales (mayor riesgo cuando las
parejas sexuales incluyan los hombres) y de las practicas y métodos preventivos utilizados.
Aspectos clave a identificar y recoger en la historia clinica inicial para este grupo poblacional serian:
* Genitalidad / cirugia de reasignacién genital: puede condicionar practicas sexuales y
determina la recogida de muestras para ITS bacterianas.
» Personas que efectuan trabajo sexual.

2.2.5.7 Personas trabajadoras sexuales.

El riesgo de adquirir una ITS en este grupo se considera elevado en conjunto dada la frecuente
asociacion con otros indicadores de riesgo: alto nimero de parejas sexuales, uso suboptimo de
métodos de barrera o consumo de toxicos durante la practica sexual. Se aconseja individualizar
priorizando cribados frecuentes en localizaciones genitales y extragenitales. Este cribado periédico
se debe mantener mientras se mantengan las practicas sexuales transaccionales y hasta 3-6 meses
tras el cese de la misma.
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2.2.5.8 Poblacién privada de libertad

Las personas sexualmente activas residentes en instituciones penitenciarias o correccionales pre-
sentan un riesgo de adquirir infecciones viricas o bacterianas por via sexual que dependera del
numero de parejas sexuales, del género de las parejas sexuales (mayor riesgo cuando las parejas
sexuales incluyan los hombres) y de las practicas sexuales y métodos preventivos utilizados. El ante-
cedente uso de drogas inyectadas, mas prevalente en esta poblacién, es también un factor asociado
a mayor riesgo de VIH y VHC que en poblacién general. Se recomienda cribar de VIH, VHB y VHC
al ingreso en la institucion. El cribado de otras ITS (NG, CT) y del cancer de cérvix sigue las mismas
pautas que en poblacion general. El cribado de TV puede estar recomendado en zonas geograficas
de alta prevalencia y/o en mujeres con factores de riesgo asociados (Grado 2B). El cribado de sifilis
podria recomendarse en funcion de la prevalencia de formas precoces, tanto institucional como de
la zona geografica.
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2.3 Educacioén sanitaria y estudio de contactos

2.3.1 Educacion sanitaria

La salud sexual se entiende como el mayor grado posible de disfrute de una sexualidad saludable,
placentera e igualitaria que fomente la corresponsabilidad y la igualdad en las relaciones afectivas,
sexuales y el bienestar emocional. La salud sexual requiere un enfoque positivo y respetuoso de
la sexualidad y de las relaciones sexuales, asi como la posibilidad de tener experiencias sexuales
placenteras y seguras, libres de toda coaccion, discriminacién y violencia ™. En este sentido, la
educacioén en esta materia es un pilar elemental ya que empodera a las personas para disfrutar de
su sexualidad de una forma saludable y segura '®. Su abordaje debe ser holistico e incluir conceptos
clave como las relaciones, la afectividad, la sexualidad, el género, la violencia, el consentimiento,
la autonomia, la imagen corporal, la salud reproductiva y las ITS, desde un enfoque basado en los
derechos humanos, el respeto y la no-discriminacién, en el género y la diversidad sexual y en los de-
terminantes sociales de la salud. Desde el ambito sanitario y, enfocandonos en la prevencion de las
ITS, incluido el VIH, tanto el asesoramiento interactivo como el conductual de alta intensidad y las
entrevistas motivacionales, son estrategias efectivas para la prevencion de estas infecciones. Sin
embargo, pese a haber adquirido una magnitud creciente y considerable, los estudios que evaluan
las estrategias en materia de educacion para la salud en la prevencion de ITS son muy limitados.

Un estudio muy importante del United States Preventive Services Task Force concluyé con certeza
moderada que las intervenciones de consejo asistido en cuanto a conductas sexuales redujeron la pro-
babilidad de contraer alguna ITS en adolescentes sexualmente activos y en adultos con mayor riesgo,
como por ejemplo aquellos que presentaban una ITS actual, las personas que no usaban preservativo o
las que tenian multiples parejas sexuales, resultado un beneficio neto considerablemente alto. La reco-
mendacion general debiera ser poder ofrecer consejo asistido en cuanto a salud sexual a todos los ado-
lescentes sexualmente activos y para cualquier adulto con mayor riesgo de contraer ITS (evidencia B) .

La informacién sobre el sexo seguro debe de formar parte de todas las consultas de salud sexual y
debe incluir:

Promocién de la diversidad sexual y prevencion de situaciones de violencia.
Consentimiento en las relaciones sexuales.

Mecanismo de transmision de las ITS.

Tipos de practicas sexuales y reduccion de riesgos.

Métodos de barrera y su eficacia, limitaciones y uso correcto del mismo.

Uso de drogas y reduccion de riesgos.

No gk wbd-=

Vacunas y otros métodos de prevencion.

Los pacientes con una ITS deben ser informados sobre el agente causal de la misma y su transmi-
sion, el tratamiento que va a tomar (dosis, duracion, posibles efectos secundarios, importancia del
cumplimiento etc.), la necesidad de abstenerse de mantener relaciones sexuales hasta una semana
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después de la finalizacién del tratamiento y en su caso hasta que el contacto haya sido estudiado y
tratado. Puede ser util suministrar al paciente informacién escrita sobre la infeccion que ha tenido.
Existen asociaciones y ONG de ambito espafiol con material informativo muy bien elaborado que

se deberia incorporar las consultas de ITS/VIH como material de apoyo para las explicaciones que
ofrezcamos a nuestros usuarios. (Ej. STOP, Adhara, gtt-VIH, gays positius, etc). Esta disponible en
varios idiomas, lo que facilitaria la comprensién para usuarios extranjeros.

2.3.2 Estudio de contactos
El estudio de contactos es un proceso confidencial mediante el cual se informa a los contactos
sexuales de que han estado en contacto con una ITS, ofreciéndoles atencién y tratamiento por un
profesional sanitario (ver tabla 3).
Este estudio de contactos tiene beneficios clinicos y de salud publica:

1. Evita reinfecciones del caso indice.

2. Diagnostica y trata a personas que puedan estar infectadas y que, ademas, pudieran

estar asintomaticas.
3. Rompe la cadena de transmision de la infeccion a nivel de salud publica.

Tabla 3. — Periodos de tiempo, segun el sindrome o el microorganismo, para la
intervencion sobre los contactos sexuales.

Sindrome

Periodos de tiempo recomendados para notificacion

Uretritis/Cervicitis
inespecificas

Personas sintomaticas: 4 semanas previas.

Enfermedad Pélvica

Se deben estudiar las parejas sexuales de los ultimos 6 meses.

Inflamatoria
Escabiosis 2 meses previos al inicio de sintomatologia.
Pediculosis 3 meses previos al inicio de sintomatologia.

Infecciones entéricas
sexualmente trasmitidas
(STEI)

Recomendaciones:

- Realizar estudio de contactos de 4 semanas previo al inicio de sintomas (excepto para
proctitis por E. histolytica)

- Los contactos sintomaticos y asintomaticos de E. histolytica deben ser estudiados y
aquellos que sean positivos, tratados.

- Los contactos sintomaticos de otras infecciones entéricas deben ser tratados conside-
rando el mismo patégeno que el caso indice.

Etiologia

Periodos de tiempo recomendados para notificaciéon

Chlamydia trachomatis

Uretritis/Cervicitis sintomaticas: 2 meses previos desde inicio de sintomatologia.

Resto de casos indice (asintomaticos o con clinica en localizacion diferente): 6 meses.

Neisseria gonorrhoeae

Parejas sexuales de las 2 semanas previas al inicio de los sintomas o cualquier pareja
sexual que presente sintomas, independientemente del tiempo, en la uretritis gonocdcica.
Todas las parejas sexuales de los 60 dias previos al inicio de los sintomas si la infeccion es
de otras localizaciones diferentes a la uretral sintomatica.

Mycoplasma genitalium

Solo las parejas sexuales actuales y recurrentes deberian ser cribadas y tratadas

Linfogranuloma venéreo

Contactos sexuales de caso indice sintomatico: 2 meses previos al inicio de la sintoma-
tologia.

Contactos sexuales de caso indice asintomatico: 2 meses previo al diagnéstico.
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Sindrome

Periodos de tiempo recomendados para notificacion

Treponema pallidum

Sifilis primaria

3 meses previos al inicio de sintomatologia.

Sifilis secundaria

6 meses previos al diagnostico.

Sifilis latente precoz

12 meses previos al diagndstico.

Sifilis latente tardia o
indeterminada

Hasta la fecha de la ultima serologia negativa si esta disponible; en caso contrario, retro-
ceder en la vida sexual activa del caso indice tanto como sea posible.

HSV-1/HSV-2

A pesar de no haber un periodo especifico, puede ser de ayuda para detectar posibles
casos de contactos que desconozcan los sintomas.

Molluscum contagiosum

No es necesario revisidon de contactos sexuales.

Trichomonas vaginalis

1 mes desde inicio de la sintomatologia.

HAV

Avisar a contactos entre las dos semanas previas y una semana posterior al inicio de la
ictericia.

HBV

El seguimiento de contactos debe incluir cualquier contacto sexual (sexo vaginal o anal

0 sexo oro/anal) o compafieros con los que se hayan compartido agujas desde dos
semanas antes del inicio de la ictericia hasta alcanzar un antigeno de superficie negativo
(AgHBs negativo). En casos de infeccion cronica, evaluar a los contactos hasta cualquier
episodio de ictericia o hasta el momento en que se considere que la infeccion fue adquiri-
da, aunque esto puede ser poco practico para periodos de mas de 3 afios.

HCV

Si es una hepatitis C aguda: El estudio de contactos debe realizarse si el caso indice o la
pareja son VIH+ (sexo vaginal, anal u oro/anal) o para comparieros con los que se hayan
compartido agujas durante el periodo en el que se considera que el caso indice ha sido
contagioso.

Si es una hepatitis C crénica: Si no hay infeccion aguda, se deben rastrear contactos
hasta la fecha mas probable de infeccion (ej: transfusion, intercambio de jeringuillas...),
aunque esto puede ser poco practico en periodos superiores a 2-3 afios.

HPV

No hay periodo ni recomendaciones especificas.

HIV

Si se puede estimar la fecha probable de la infeccion, estudiar a todos los contactos a
partir de la misma y en los 3 meses previos. Si esto no es posible, retroceder hasta la
fecha de la ultima serologia negativa si esta disponible; en caso contrario, retroceder en
la vida sexual activa del caso indice tanto como sea posible.

Mpox

Contactos estrechos desde los 21 dias posteriores al diagndstico. (protocolo Ministerio
Sanidad 2022).

Adaptado de las guias britanicas de manejo de las infecciones de transmisién sexual “Sexually Transmitted Infections
guidelines de la British Association of Sexual Health and HIV "7,

Existen cuatro modalidades basicas de notificacion de contactos:

* Notificacion por parte del paciente (Patient referral): la notificacion la hace el caso indice;

* Notificacion por parte del profesional sanitario (Provider referral): 1a notificacion la realiza
un profesional sanitario;

* Notificacion condicional (Conditional referral). el caso indice se hace cargo de la notifica-
cion, pero si pasado un tiempo no lo ha hecho ésta pasa a manos del profesional sanitario;

* Notificacion dual (Dual Referral) la notificacion la hace el paciente y/o el profesional sani-
tario de manera andénima usando aplicaciones y herramientas digitales que, por medio de

mensaje de texto, se encarga de avisar a los contactos sexuales.
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El patient referral se puede reforzar suministrandole informacién escrita sobre la infeccidén para que
entregue a los contactos. En algunos paises se utiliza la Expedited partner therapy o Delivered part-
ner therapy, en la que se dispensa medicacion al caso indice para que la suministre a sus contactos.
El estudio de contactos deberia hacerse con la mayor brevedad posible con el objeto de minimizar
las reinfecciones e impedir la progresion de la enfermedad en las parejas infectadas. Ademas de
las pruebas apropiadas para el diagnéstico de la infeccion a la que ha sido expuesto, deben descar-
tarse otras ITS (A-lll). La eleccién del método dependera de la disponibilidad de recursos y de la
aceptacioén por parte del paciente y sus contactos. Si es posible se recomienda la estrategia “condi-
tional referral”; y si no lo fuera, como minimo se recomienda la estrategia “patient referral” reforzada
suministrando al paciente material escrito (A-III).
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2.3.3 Vacunacion frente a las ITS

La vacunacién es uno de los métodos mas eficaces para la prevencion de enfermedades infeccio-
sas. Para las ITS, en la actualidad, estan aprobadas las vacunas frente al VHA, VHB, VPH y virus de
la viruela. En pacientes tributarios a vacunacion frente a VHA y VHB, esta recomendada la realiza-
cion de marcadores seroldgicos para confirmar la ausencia de inmunidad frente a estos virus, previo
al inicio de la pauta vacunal 8,

2.3.3.1 Hepatitis A

En individuos inmunocompetentes, la pauta vacunal recomendada consta de dos dosis, con esque-
ma de primera dosis en dia 0 y dosis de recuerdo a partir de los 6 meses. Esta indicada en personas
con practicas sexuales que pueden conllevar un riesgo incrementado de adquirir la infeccion por
este virus (trabajadores sexuales, GBHSH, personas que practican sexo oro-anal o que se inyectan
drogas) y en personas con infeccion por VIH o con hepatopatia crénica 8.

En las PVVIH con menos de 200 CD4 /mm?® y/o con carga viral detectable esta descrita una peor
respuesta a la vacunacion 2°, y una menor duracion de la seroproteccion 2'. La recomendacion actual
en nuestro medio es la administraciéon de 3 dosis de vacuna (a los 0,1,6 meses) si el recuento de
linfocitos T CD4+ del paciente fuera < 350 cel/mm? en el momento de la vacunacion, 6 dos dosis (a
los 0 y 6 meses) si éste fuera mayor. Esta aconsejada la realizacion de serologia postvacunal a los
2-3 meses después de la ultima dosis, administrando una dosis adicional de vacuna si la serologia
persistiera negativa. Se recomienda también la administracion de dosis de recuerdo cada 10 afos
a personas que continlen en riesgo de exposicion 22.

En nifios y adolescentes infectados por VIH se recomienda monitorizacion del estado de seroprotec-
cion postvacunal a los 4-6 anos, 9-11 anos y 14-16 afios. En caso de marcadores inferiores a nivel
de protector debe valorarse revacunacion 23,

2.3.3.2 Hepatitis B

La pauta vacunal incluye tres dosis con esquema de primera dosis dia 0, segunda dosis al mes y
tercera dosis a los 6 meses. En menores hasta 18 afnos no vacunados con anterioridad, se adminis-
trara una pauta de 3 dosis (0-1-6 meses) 2*. Posteriormente, se recomienda la vacunacién en perso-
nas con factores de riesgo: GBHSH, multiples parejas sexuales, personas que se inyectan drogas,
contacto de portador de AgHBs, infeccién por VIH o VHC, o hepatopatias crénicas, trasplantados,
receptores de hemoderivados o personal sanitario con riesgo ocupacional. Existe la posibilidad de
que el marcador postvacunal de una persona vacunada sea negativo. En personas con alto riesgo
de infeccidn, estaria aconsejada la administracion de una dosis de refuerzo y posteriormente valorar
respuesta seroldgica mediante cuantificacién del anti-HBs. Si el antiHBs fuera > 10mUl/ml, se con-
firmaria la respuesta, la persona quedaria correctamente inmunizada y no requeriria de dosis adi-
cionales. Por el contrario, si persistiera anti-HBs < 10mUIl/ml, estaria indicado completar la pauta de
vacunacion estandar (0-1-6) y solicitar nuevamente marcadores postvacunales, un mes después de
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recibir la ultima dosis. Si persistiera < 10mUl/ml, considerariamos a la persona como no responde-
dora a la vacuna y no estarian indicados mas ciclos de vacunacion. En personas no respondedoras
a un esquema inicial, se recomienda administrar una segunda pauta.

En PVVIH la respuesta vacunal puede ser menor, por lo que se recomienda confirmar la seroconver-
sion evaluando la titulacion de anti-HBs entre el primer y el segundo mes después de completar la
vacunacion. Si no hubiera respuesta seroldgica, estaria indicada la revacunacion pudiendo valorar-
se la administracion de una pauta estandar de vacuna (0-1-6 meses) a doble dosis, la administracion
de un esquema de 4 dosis (0-1-2-6 meses), o diferir la vacunaciéon una vez se alcanzase un recuento
de células CD4 >200 cel/mm?3 como estrategias para mejorar la respuesta inmunitaria 2.

2.3.3.3 Virus del Papiloma Humano

* Vacunacion sistematica de nifias y nifios a los 12 afos. Pauta de 1 dosis.

» Captacion de hombres y mujeres no vacunadas hasta los 18 anos (incluidos). Pauta de 1
dosis.

* Personas no vacunadas con determinadas situaciones de riesgo hasta los 45 afios (incluidos).

» Pauta de 1 dosis hasta los 25 afios y 2 dosis a partir de los 26 afios, separadas al menos 6
meses:

- Hombres que tienen relaciones sexuales con hombres.
- Situacion de prostitucion.

* En personas no vacunadas con inmunosupresion pertenecientes a los siguientes grupos de
riesgo, y hasta los 45 anos (incluidos), se recomienda siempre una pauta de 3 dosis (0, 1-2 'y
6 meses), independientemente de la edad de comienzo de la vacunacion, incluyendo:

- Sindrome WHIM (IDP): vacuna que cubra tipos 6 y 11.

- Infeccidn por VIH.

- Trasplante de érgano sdlido o de progenitores hematopoyéticos (independientemente del
estado de vacunacion previo en TPH).

* Si ha recibido pauta con una o dos dosis con anterioridad, completar vacunaciéon hasta 3
dosis.

* Mujeres, independientemente de la edad, que hayan recibido cualquier tratamiento por lesién
intraepitelial de alto grado en cérvix (CIN2+). Pauta de 3 dosis (0, 1-2 y 6 meses). La vacuna-
cidn se realizara preferentemente antes del tratamiento de la lesion o, si no es posible, cuanto
antes después de finalizar el tratamiento.

* En cualquiera de las recomendaciones anteriores se aplicara una pauta de 3 dosis si coexiste
una situacion de inmunosupresion”. 4°

2.3.3.4 Mpox

Tras la primera aparicion de casos en mayo de 2022, el brote de Mpox fue declarado por la OMS
como una emergencia de salud publica de importancia internacional en julio de 2022. La vacunacion
en Espafia se inicié en junio de 2022 y se esta realizando con una vacuna bajo dos marcas comer-
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ciales (IMVANEX y JYNNEOS), vacunas frente a la viruela clasica que han demostrado inmunidad
cruzada frente ambos virus 2. La pauta estandar de vacuna frente a la viruela es de 2 dosis, la pri-
mera dosis dia 0 y la dosis de recuerdo al mes. Se recomienda la vacunacion en dos situaciones:
profilaxis preexposicion y profilaxis postexposicion, priorizando la vacunacion preexposicion en per-
sonas menores de 45 afios con practicas sexuales de alto riesgo 2°. Actualmente, se ha priorizado
la via subcutanea (0,5 ml) para la administracién de esta vacuna. Sin embargo, la via intradérmica
(0,1 ml) podra utilizarse en caso de limitacion de dosis u otras situaciones especiales que hagan mas
adecuada esta via de administracion .

Se mantendra la recomendacion de grupos de poblacion a vacunar:

2.3.3.41 Profilaxis preexposicion

» Personas que mantienen practicas sexuales no protegidas, especialmente pero no
exclusivamente GBHSH.

» Personas con riesgo ocupacional como personal sanitario en consultas especializa-
das en atencion de ITS/VIH que atienden a personas con practicas de alto riesgo
y personal de laboratorio que manejan muestras potencialmente contaminadas por
el virus Monkeypox o personal que se encarga de la desinfeccion de superficies en
locales especificos donde se mantienen relaciones sexuales de riesgo, siempre que
no se pueda garantizar el uso adecuado de elementos de proteccién individual. Ac-
tualmente, no se recomienda vacunacion en pre-exposicion en menores de 18 afos.

2.3.3.4.2 Profilaxis postexposicion

Se recomienda la inmunizacion de todos los contactos estrechos que no hayan pasado la enferme-
dad, incluido adolescentes ?*. La vacunacion debe realizarse en los primeros 4 dias tras el primer
contacto (aunque podra ofrecerse hasta los 14 dias si no hay sintomas). La pauta de vacunacion
recomendada en postexposicion es de una sola dosis. La pauta se completara con otra dosis en
personas con practicas sexuales de riesgo. En las personas con antecedentes de vacunacion frente
a la viruela también se puede valorar no administrar la segunda dosis.

2.3.3.5 Otras vacunas: 4CMenB

Recientemente, en Reino Unido, se ha aprobado la administracion de la vacuna antimeningocdécica
4CMenB (Bexsero®), no soélo para GBHSH, sino también para todas aquellas personas potencial-
mente en riesgo de adquirir una infeccion gonocécica (historia reciente de gonorrea u otra ITS, un
nuevo diagnoéstico de gonorrea o tener relaciones desprotegidas con multiples parejas). El Comité
Asesor de Vacunas Britanico (UK’s Joint Committee for Vaccination and Immunisation) basa su de-
cision en los resultados de los estudios llevados a cabo en Nueva Zelanda, Australia y en Estados
Unidos, en los que se objetivé una reduccion del riesgo de contraer gonorrea en individuos vacuna-
dos entre el 31% y el 42% 2628, Ademas, esta medida podria resultar coste-efectiva 2.
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2.3.4 Vigilancia epidemioldgica

2.3.4.1 Sistema de vigilancia epidemiologica nacional

La informacién epidemioldgica poblacional sobre las ITS en Espafa procede de la Red Nacional
de Vigilancia Epidemiolégica (RENAVE) 3°. Actualmente en Espaia las ITS incluidas entre las EDO
son la infeccidén gonocécica, la sifilis, la sifilis congénita, la infeccién por Chlamydia trachomatis
(genotipos D-K) y el LGV (C. trachomatis genotipos L1-L3). Su notificacion es ya mayoritariamente
individualizada, aunque en proceso de implantacion en algunas CCAA, por lo que la comparacion de
las tasas de incidencia se ve limitada por las diferencias en los sistemas de vigilancia autonémicos®'.

2.3.4.2 Datos epidemiologicos

En el periodo 2016-2022, de las ITS consideradas EDO, la infeccién por C. trachomatis fue la de ma-
yor incidencia, especialmente entre mujeres de 20-24 afos *'. Las infecciones por Neisseria gonorr-
hoeae, Treponema pallidum y LGV fueron mas frecuentes en hombres de 25-34 anos. Todas estas
ITS sufrieron un incremento a lo largo del periodo, exceptuando el ano 2020 debido a la pandemia
de COVID-19.

La IUSTI recomienda incluir en el diagndstico sindromico de las ITS sintomaticas la infeccion por
Mycoplasma genitalium 32. Pese a ser una infeccion descrita con relativa frecuencia en diferentes
estudios locales, no existen datos oficiales publicados en Europa ni en Espafia sobre sus tasas de
incidencia.

2.3.4.3 Vigilancia de la resistencia antibittica

A nivel nacional no se dispone actualmente de un sistema de notificacion y vigilancia de la resisten-
cia antibidtica en los microorganismos que causan las principales ITS tratables: N. gonorrhoeae, M.
genitalium, C. trachomatis y T. pallidum. Sin embargo, en los ultimos afnos se han publicado varios
trabajos al respecto en nuestro pais, cuyos resultados coinciden con los descritos en otros paises
de Europa 3335,

Es de interés la situacién en N. gonorrhoeae y en M. genitalium. En gonococo, la resistencia a cef-
triaxona, antibidtico de eleccion, se mantiene por debajo del 0,3% en Espafa y actualmente anec-
dotica en el conjunto de Europa (https://www.ecdc.europa.eu/en/publications-data/gonococcal-an-
timicrobial-susceptibility-surveillance-eu-eea) 3. En cambio, la tasa de resistencia a macrdélidos ha
aumentado sostenidamente desde el 3,6% en 2016 hasta el 25,6% en 2022, lo que cuestiona su
uso empirico en terapia dual. En M. genitalium la tasa de resistencia a macrélidos ha ascendido por

lo que es necesario analizar su susceptibilidad mediante TAAN que detectan mutaciones en el gen
23S del ARNr asociadas con su resistencia para poder implementar un tratamiento dirigido. Las
tasas de resistencia a quinolonas también han aumentado asociadas principalmente a la mutacion
S83l del gen parC 3¢,
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A pesar de observarse en ocasiones fallos de tratamiento en las infecciones por C. frachomatis, no
se han detectado en Espafa resistencias a macrolidos, antibiético mas empleado en su tratamien-
to 4. Por ultimo, como alternativa al tratamiento de eleccion con penicilina frente a la infeccion por T.
pallidum, las tetraciclinas presentan tasas de resistencia del 0% frente al 95% de los macrélidos .

2.3.4.4 Valor de la epidemiologia molecular

Los estudios de caracterizacion molecular llevados a cabo en Espafia en los ultimos afios han per-
mitido profundizar en el conocimiento de las caracteristicas de la transmisién de la infeccion por C.
trachomatis, N. gonorrhoeae, M. genitaliumy T. pallidum en nuestro entorno 3% 3741,

En la infeccion por C. frachomatis se ha observado una diferente dinamica de transmisién en fun-
cion de la conducta sexual: en GBHSH los genotipos mas frecuentes fueron D, G, J, L2; en mu-
jeres y hombres que tienen sexo con mujeres fueron mas frecuentes los genotipos E y F, siendo
la distribucion de secuenciotipos distinta y mas diversa. En pequefos brotes de infeccion por N.
gonorrhoeae con alta resistencia a azitromicina, se han identificado aislamientos pertenecientes al
MLST ST7823/NG-MAST ST5309 en HSM y al MLST ST9363/NG-MAST ST3935 en HSH*'. En M.
genitalium, la caracterizacidon genética ha permitido distinguir entre infecciones persistentes y recu-
rrentes en casos de fracaso terapéutico a pesar de un tratamiento dirigido adecuado en los que las
mutaciones asociadas a la resistencia a macrélidos se desarrollaron principalmente durante el trata-
miento (por lo que es fundamental para el manejo de esta infeccién incluir el control de contactos y el
test de cura), asi como descartar como posible causa del incremento en la resistencia a macroélidos
una diseminacion clonal 243, Finalmente, en T. pallidum los perfiles genéticos mas frecuentemente
detectados fueron el 1.3.1 (56%) y el 1.1.1 (11%)*".
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2.3.5 Atencion de las ITS en el tercer sector: papel, cribado y diagnéstico,
derivacion y acceso a cuidados

2.3.5.1 Papel de las ONG de base comunitaria

La Declaracion Politica de las Naciones Unidas sobre el VIH / sida de 2021, en consonancia con la De-
claracion de Paris (2014) sobre la via rapida para acabar con la epidemia de VIH, y la Declaracion de
Sevilla sobre la centralidad de las comunidades afectadas (2022), deja claro que no alcanzaremos nues-
tros objetivos de acabar con la epidemia de VIH en 2030 (La declaracion de ONUSIDA hace referencia a
eliminar el VIH como problema de salud publica mas que a acabar con la epidemia.), sin la participacion
significativa de las comunidades clave, e insta a un compromiso expreso para garantizar que éstas estén
incluidas en todos los aspectos de las respuestas. Este compromiso deberia integrarse de forma similar
en las respuestas locales a la tuberculosis, las hepatitis viricas y otras infecciones. (ONUSIDA, 2022).

Los servicios dirigidos por la comunidad tienen un mayor impacto, en términos de mejor acceso y ma-
yor cobertura, en comparacion con otros tipos de prestacion de servicios. Conllevan mejores resultados
sanitarios y pueden facilitar una ampliacién, y aceleracién de las intervenciones mediante la creacion de
demanda, especialmente en las comunidades con mas barreras en el acceso al sistema de salud 4. Las
ONG comunitarias generan esa demanda y prestan servicios directamente, ya sean intervenciones sani-
tarias, atencion psicosocial o aquellas relacionadas con los derechos juridicos y humanos. Humanizan y
mejoran la calidad de la atencion, ademas de aportar conocimientos especializados y combinar la expe-
riencia vivida por las personas y las poblaciones clave. Dados los altos niveles de estigma que sufren las
personas con el VIH, y otros grupos de poblacion clave en el cribado de otras ITS y a la hora de acceder
al sistema de salud, la formacién de los profesionales sanitarios es un componente fundamental dentro
de estos recursos *° incluida la sensibilizacion en materia de sexualidad y comunicacién, que ayuda a
desestigmatizar.

El beneficio que representa la oferta de la prueba rapida por parte de los centros y entornos comuni-
tarios se encuentra reconocido en estas estrategias globales, que proponen que para 2026, hasta el
30% de los servicios de pruebas diagnésticas y de tratamiento impliquen a la comunidad, asi como
en uno de los enfoques transversales (4.3. Enfoque de participacion comunitaria y acciones basa-
das en la evidencia cientifica y la innovacion) del Plan Estratégico para la Prevencion y Control de la
Infeccién por el VIH y las ITS en Espafa (2021-2030) #6, de la Division de control del VIH, hepatitis
virales, tuberculosis y otras ITS, que también lo incorpora como segundo Objetivo Estratégico (2.
Promover el diagnéstico precoz de la infeccion por el VIH y otras ITS) 7.

Como se ve, la diversificacién del cribado y diagnéstico de ITS debe pasar por la participacion signi-
ficativa de la comunidad para que el conjunto de la prevencién combinada sea efectivo y se alcancen
los objetivos estratégicos para 2030.
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2.3.5.2 Normativa de realizacion de pruebas rapidas en Espaina en entornos comunitarios
Si miramos la legislacién pertinente, en el caso de la prueba rapida de VIH, es de aplicacion lo
dispuesto en los articulos 3 y 13 del Real Decreto 1662/2000, sobre productos sanitarios para diag-
nostico “in vitro”, que define un producto de “autodiagnéstico” como cualquier producto destinado
por el fabricante para poder ser utilizado por profanos a domicilio, permitiendo a su vez la venta y
distribucion en oficinas de farmacia de modo individual y a demanda para realizarse fuera de un
centro sanitario 8. La unica prueba de autodiagndstico autorizada en Espafia es la del VIH. Las
pruebas de autodiagnostico de VIH disponibles en Espaia son:

* Oraquick HIV (Autodiagndstico) [OraSure Technologies]

* INSTI HIV Self-Test (sangre capilar) [Biolytical]

* HIV self Test (sangre capilar) [Viatris]

Para la realizacion de pruebas rapidas diferentes a las de VIH no catalogadas como productos
de autodiagndstico (en la practica, el resto de las pruebas de diagnéstico rapido de ITS), las ba-
ses generales sobre el lugar de realizacién de dichas pruebas se desarrollan en el Real Decreto
1277/2003, sobre autorizacidon de centros, servicios y establecimientos sanitarios.

A pesar de las opciones para implementar un cribado de VIH y otras ITS en el entorno comunitario,
existen numerosas barreras legales y administrativas que dificultan su recomendada practica. Des-
de el Ministerio de Sanidad y el tejido de respuesta comunitario se continta trabajando para profe-
sionalizar y capacitar los recursos comunitarios y proteger legalmente su marco de accion, con el fin
de facilitar el desarrollo de cribados de infecciones de transmision sexual, asi como otros servicios
alrededor del diagndstico.

Aunque en la mayoria del pais se implementan las pruebas en entornos comunitarios bajo el marco
legal estatal, algunas CCAA amplian la cartera de pruebas y dispositivos para el cribado del VIH
y otras ITS en funcidn de sus planes estratégicos autonémicos y los programas especificos de
diagnostico precoz, que incluyen la participacion del tejido comunitario, bajo el marco de la legisla-
cion autondmica. El desarrollo, y uso, de estas pruebas en el entorno comunitario esta sujeto a un
control, seguimiento y registro por parte de la administracion, requiriendo al menos algun referente
sanitario en cada entidad, que garantice la buena praxis en la toma de muestra cumpliendo lo es-
tablecido esa legislacion, asi como en la mayoria de las ocasiones una formaciéon y capacitacion
especifica y demostrable para su inclusién dentro de las entidades comunitarias sujetas al programa
de diagnéstico precoz.
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2.3.5.3 Diagnostico
El cribado de ITS se realizaria mediante dispositivos de autodiagndstico y, en algunos casos, recu-
rriendo a la autotoma, destinadas a infecciones como las hepatitis virales o la sifilis.

Los tipos de prueba mas comunes son:
» Oraquick HepC (Fluido oral)
* INSTI Multiplex HIV-1/ HIV-2 / Syphilis Antibody Test (Sangre capilar)

En algunos modelos de checkpoints comunitarios, su formato de centro sanitario dentro del ambito
de accién de un hospital permite el desarrollo no sélo de cribados de VIH y algunas ITS, sino el
diagnéstico de otras infecciones mediante técnicas de biologia molecular, asi como el acceso al
tratamiento necesario.

A raiz del auge de las ITS, y de situaciones recientes como la pandemia de la COVID-19, la realiza-
cion de pruebas diagnosticas de ITS ha aumentado en el entorno comunitario, mostrando a través
de diferentes experiencias la idoneidad de implementar una cartera mas amplia de servicios de
pruebas de ITS en los entornos comunitarios y del apoyo institucional, legal y de recursos para su
cumplimiento.

2.3.5.4 Circuitos de derivacion
No existe un reglamento o protocolo global que determine los circuitos de derivacion entre los recur-
sos comunitarios y el sistema de salud publico. A lo largo de estos afios, estas derivaciones se han
realizado por acuerdos, muchas veces informales, sin un contrato o convenio marco, entre las dos
partes, facilitando el acceso a un diagndstico confirmatorio y al tratamiento especifico lo antes posi-
ble. Los principales circuitos y espacios de coordinacion y derivacion desde el entorno comunitario
en relacion con el cribado de VIH y otras ITS son:

» Centros especializados en el abordaje de ITS

* Unidades de Enfermedades Infecciosas / VIH de los Hospitales del area que aborda

el recurso comunitario
» Atencion primaria

Junto a estos espacios del sistema de salud, los recursos comunitarios estan coordinados con otros
centros clave en la respuesta al VIH y otras ITS como los centros de adicciones, servicios sociales,
salud mental, centros penitenciarios y otras entidades sociales relacionadas con las comunidades
y las propias infecciones.
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3.1 Enfermedades caracterizadas principalmente por uretritis y
cervicitis

MENSAJES CLAVE

1. Las ITS constituyen la principal causa infecciosa de uretritis y cervicitis, siendo los
principales agentes etiolégicos N. gonorrhoeae, C. trachomatis y M. genitalium.

2. La uretritis puede cursar con secrecion uretral, disuria, aumento de frecuencia urinaria y/o
prurito uretral. La cervicitis puede caracterizarse por la presencia de flujo vaginal anormal, he-
morragia vaginal intermenstrual, dolor abdominal y/o dispareunia; si bien suele ser asintomatica
en la mayoria de los casos.

3. CT es la ITS bacteriana con mayor prevalencia en Espaiia, afectando practicamente
por igual a hombres y mujeres. NG es la segunda ITS bacteriana mas frecuente y sobre todo
afecta a hombres con una mediana de edad de 30 anos.

4. Las TAAN son el gold standard para el diagnéstico, con una alta sensibilidad y espe-
cificidad.

5. Es necesario realizar un cultivo ante la sospecha de infecciéon gonocécica, ya que
permite el aislamiento del microorganismo para el posterior estudio de sensibilidad antimicro-
biana.

6. El tratamiento empirico recomendado para las uretritis y cervicitis es ceftriaxona
500mg dosis unica y doxiciclina 100mg cada 12h durante 7 dias.

7. El tratamiento recomendado para las infecciones gonocécicas no complicadas es
ceftriaxona 500 mg dosis Unica.

8. El tratamiento recomendado para las infecciones por CT no complicadas es doxici-
clina 100mg cada 12h durante 7 dias.

9. El tratamiento recomendado para infecciones por MG depende de la sensibilidad a
macrolidos. Si no existe resistencia a macrolidos o desconocida: Doxiciclina 100 mg cada 12
horas por 7 dias, seguida de azitromicina 1 g en dosis Unica, y luego 500 mg diarios durante
3 dias. Si existe resistencia a macroélidos o fracaso, moxifloxacino 400 mg diarios por 7 dias.

10. En todas aquellas personas que presenten una infecciéon por NG, CT o MG se reco-
mienda completar el cribado de otras ITS segun practicas y realizar el estudio de contactos
correspondiente.
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3.1.1 Generalidades

3.1.1.1 Uretritis
Se define por inflamacion uretral y es el sindrome genitourinario mas frecuente en personas con
genitales masculinos sexualmente activas menores de 50 anos.

Etiologia.

Puede ser no infecciosa o infecciosa. Las causas no infecciosas incluyen: quimicos/irritantes (es-
permicidas, productos de bafo/higiene personal, lubricantes, aceite de arbol de té, etc.), iatrogenia
(cateterismo, instrumentalizacion), presencia de cuerpos extrafos, neoplasia endouretral y derma-
titis de contacto entre otras. Las ITS constituyen la principal causa infecciosa siendo frecuente la
coinfeccion de varios agentes y estando principalmente implicados Neisseria gonorrhoeae (10-20%
de las uretritis), Chlamydia trachomatis (15-40% de las UNG) y Mycoplasma genitalium (15-25% de
las UNG). Otros agentes menos frecuentes se describen en el apartado 5 (Otros agentes).'-¢

Clinica.

Se caracteriza por la presencia de alguno de los siguientes signos/sintomas: secrecion uretral mu-
cosa, mucopurulenta o purulenta (60-90%); disuria (50-80%), aumento de frecuencia urinaria (6%)
y/o prurito intrauretral (5%), existiendo también casos asintomaticos.'” La uretritis gonocécica (UG)
presenta un periodo de incubacion de 3 a 7 dias y suele cursar con secrecion profusa purulenta y
amarillenta con una intensa sensacion de disuria. La uretritis no gonocdcica (UNG) suele tener un
periodo de incubacién mas largo (2-3 semanas) y una clinica menos intensa (secrecion escasa mu-
cosa o mucopurulenta y/o disuria) 2.

Complicaciones.
Artritis reactiva, orquitis, epididimitis, orquiepididimitis, prostatitis e incluso infertilidad. "3°.

Diagnéstico.

La orientacion debe ser clinica. Las técnicas diagndésticas de eleccién son las TAAN en orina de
primera miccion de la manana (OPMM) (uretritis no supurativa; no mas de 10 mL y tras una reten-
cion de orina de 2h minimo) y/o TAAN y cultivo del exudado uretral (uretritis supurativa). El cultivo
es especialmente importante en el caso del gonococo previo a tratamiento para la realizacion de
antibiograma y estudio de resistencias antibiéticas.'®
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Tratamiento empirico.

Ante el diagnéstico de UG se recomienda Ceftriaxona 500mg intramuscular (IM) dosis unica (DU)
(I-C) ™-5. En las UNG se recomienda iniciar doxiciclina 100mg cada 12h durante 7 dias VO (I-A). Es
importante destacar que azitromicina 1g VO DU (llI-C) no deberia utilizarse por mayor riesgo de

inducir resistencia del MG a los macrolidos 2-4.

En el caso de no tener la capacidad de diferenciar UG de UNG, se recomendara tratamiento con

ambos antibiéticos como tratamiento empirico.
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Ademas del tratamiento, se recomienda reposo sexual durante una semana o hasta completar tra-
tamiento y realizar estudio de contactos. El periodo de trazabilidad de los contactos sexuales es de
cuatro semanas en UNG sintomaticas y de dos semanas en UG sintomaticas 3-°.

Seguimiento. Se recomienda realizar una visita de seguimiento (presencial o telefénica) para eva-
luar la evolucion clinica, explicar resultados y ajustar el tratamiento en caso de ser necesario. Ante
clinica uretral persistente debera valorarse la posibilidad de un fracaso terapéutico, de una probable
reinfeccidn u otras causas. Se realizara TC ante tratamientos de segunda linea '-58° y en todos los
casos de MG sintomatico "',

Ante una UNG recurrente (recurrencia de sintomas entre 30-90 dias post tratamiento) se debera
retratar al caso indice y realizar nuevo estudio de contactos 241°,

3.1.1.2 Cervicitis

Sindrome caracterizado por la inflamacion del cuello uterino/cérvix.

Etiologia. Las causas de cervicitis pueden ser no infecciosas (ver apartado de uretritis) o infecciosas.
Las infecciones mas frecuentes son producidas por CT y NG. Otras causas/microorganismos incluyen
TV, herpes genital (especialmente infeccion primaria por VHS-2) o MG. Es frecuente que no se consi-
ga aislar ningun agente etiolégico tras realizar el estudio (especialmente en personas con bajo riesgo
de ITS, en las cuales deberan descartarse causas no infecciosas) 324,

Clinica.

Se caracteriza por la presencia de flujo vaginal anormal, hemorragia vaginal intermenstrual (ej.: post-
coital), dolor abdominal suprapubico y/o dispareunia; si bien suele ser asintomatica en la mayoria de
casos. A la exploracion fisica se puede observar secreciéon endocervical purulenta o mucopurulenta
visible en el canal endocervical (0 en la muestra del hisopo cervical) y/o hemorragia cervical 123,

Complicaciones. Enfermedad inflamatoria pélvica, endometritis, salpingitis, embarazo ectépico, in-
fertilidad y parto prematuro *35.

Diagnéstico.

La orientacion es clinica y mediante exploracion fisica compatibles. Las técnicas diagnésticas de
eleccion son TAAN en el frotis vaginal o endocervical y cultivo. El estudio de VHS se justifica si pre-
senta clinica compatible (lesiones vesiculares dolorosas +/- sintomas prodrémicos) '35,

Tratamiento empirico.

Ante la sospecha clinica de cervicitis, especialmente si existen factores de riesgo de ITS (menor de 25
anos de edad, multiples parejas sexuales o parejas sexuales nuevas, contacto con caso confirmado de
ITS, y/o seguimiento poco probable) en nuestro medio se recomienda iniciar tratamiento empirico con
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doxiciclina 100mg cada 12h durante 7 dias VO asociado ceftriaxona 500mg IM DU (dado que es una
zona de alta prevalencia de NG) (1-C). Si se considera riesgo bajo de ITS podria realizarse tratamiento
diferido segun resultados 3289, Es importante destacar que no se recomienda el estudio y tratamiento
de mujeres sintomaticas o asintomaticas de los siguientes patégenos: Mycoplasma hominis, Ureaplas-
ma urealyticum, Ureaplasma parvum 'y Estreptococo del grupo B 3.

Seguimiento.
Ver apartado uretritis.

3.1.1.3 Toma de muestras

Vagina.

Visualizar la zona mediante la colocacion de un espéculo vaginal sin lubricante. Tomar la muestra
de la zona donde el exudado sea mas abundante. En ausencia de exudado, tomar la muestra del
fondo del saco vaginal posterior 5.

Cérvix.

Utilizar un espéculo vaginal no lubricado para visualizar el cuello uterino. Limpiar el moco cervical
con una torunda seca y descartarla. Insertar la torunda 2—3 cm en el canal cervical y rotar durante
5-10 segundos S.

Uretra.

El paciente no debe haber orinado como minimo en las 2 horas previas a la realizacion de la toma de
la muestra. Usar torundas finas con varilla de alambre. Si hay secrecion o aparece a la presion, reco-
ger en la torunda. En ausencia de secrecion, insertar 2-3 cm una torunda fina y rotar 5-10 segundos .

Para los cultivos, emplear torundas de dacrén o rayén con medio de transporte tipo Stuart-Amies y
carbén activado.

Para realizar las técnicas de amplificacién de acidos nucleicos (TAAN), emplear torundas especifi-
cas y contenedores especificos. Enviar las muestras refrigeradas (4°C).

Orina primera miccién de la mafana.

Obtener 10 ml de la primera miccion de la mafiana en un contenedor para orina sin conservantes. Ex-
clusivamente para técnicas de TAAN. La recogida de un volumen superior a 20 ml diluye la muestra
y puede afectar a la sensibilidad de los estudios. El paciente no debe haber orinado como minimo en
las 2 horas previas a la realizacion de la toma de la muestra. Enviar la muestra refrigerada (4°C) .

Consideraciones para pacientes especiales.
En personas histerectomizadas, tomar la muestra de orina para TAAN o tomas vaginales del fornix
posterior para cultivo y TAAN 5.
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En prepuberales, tomar la muestra del vestibulo vaginal para cultivo y TAAN °,

En personas con neovagina se debera recoger hisopos de la misma para cultivo y TAAN y una
OPMM 3.

Cuando la persona presenta un neopene se deberia de recoger una OPMM. En el caso de que con-
serve la vagina, se deberia considerar la recogida de hisopos vaginales para cultivo y TAAN segun
los sintomas y la historia clinica °.

3.1.2 Infeccidn por Neisseria gonorrhoeae

3.1.2.1 Epidemiologia

La infeccion gonococica presenta un aumento continuado de la incidencia desde 2001. En el afio
2022 se notificaron 23.333 casos de infeccion gonocodcica (tasa: 49,00 por 100.000 habitantes),
presentando una gran variabilidad por comunidades auténomas. El 79,9% fue en hombres, y la me-
diana de edad de 30 afos. Segun los datos de los casos donde se pudo obtener informacion (46.3%)
la poblacion mas frecuente fue la de hombres que tiene sexo con hombres (HSH) .

3.1.2.2 Diagnostico

* Examen microscopico mediante tincion de Gram. La observacion a x1000 aumentos
de = 5 PMN por campo y diplococos gramnegativos intracelulares, permite hacer un
diagnéstico rapido de uretritis gonocdcica con una buena sensibilidad y especificidad en
casos de uretritis en varéon. En cambio, la sensibilidad de la tincion de Gram en uretra de
personas asintomaticas, en exudados uretrales femeninos, exudados endocervicales,
exudados rectales y faringeos es baja, por lo que no es una herramienta util para des-
cartar estas infecciones .

» TAAN. Esta metodologia consiste en la amplificacion de secuencias de ADN o ARN
usando varias técnicas, tal como la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR), amplifi-
cacién mediada por transcripcion (TMA) y amplificacion con desplazamiento de cadena
(SDA). Actualmente son las técnicas recomendadas para la deteccién de las infecciones
urogenitales en mujeres y varones con y sin sintomas debido a su alta sensibilidad y es-
pecificidad, empleando distintas plataformas que poseen CE-IVD CE ". La PCR puede
llegar a detectar un microorganismo por muestra, mientras que el umbral de deteccion
de los otros métodos es aproximadamente de 1.000 microorganismos, por lo que la sen-
sibilidad de una TAAN depende de la técnica elegida y del tipo de muestra analizada.
Es importante mencionar que N. gonorrhoeae no sélo causa sintomas similares a C.
trachomatis sino que en ocasiones coexisten ambas infecciones, con lo que las pruebas
diagnosticas deberian diagnosticar ambos patégenos.

El tipo de muestras recomendadas es la OPMM en personas asignadas hombre al nacer y la mues-
tra vaginal en personas asignadas mujer al nacer (realizado por un profesional o bien auto-toma ya
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que se ha visto que tienen igual sensibilidad), aunque también pueden realizarse procedimientos
mas invasivos obteniendo muestra de uretra o endocérvix ".Es importante sefalar que las autoto-
mas aun no estan autorizadas en Espana.

La sensibilidad de las TAAN en orina de personas con vagina puede ser un 10% inferior que en los
exudados vaginales . Aquellos laboratorios con un gran nimero de muestras podrian considerar
realizar técnicas de pooling (mezclar alicuotas de varias muestras).

* Pruebas de diagnéstico rapido en el lugar de atencion al paciente (point-of-care test,
POCT) empleando TAAN. Permiten diagnosticar y tratar rapidamente al paciente uti-
lizando una tecnologia muy sencilla, con una buena sensibilidad y especificidad. Las
técnicas que poseen CE-IVD para muestras urogenitales son el Cepheid GeneXpert CT/
NG assay y Binx health io CT/NG assay (binx health) para el diagndstico de N. gonorr-
hoeae y C. trachomatis. Actualmente se estan desarrollando POCT para detectar resis-
tencias simultdneamente al diagndstico, de hecho ya existe una prueba en el mercado
que detecta N. gonorrhoeae y el marcador de resistencia a la ciprofloxacina gyrA S91.

e Cultivo de exudado cervical y uretral. Aunque el cultivo es menos sensible que la
PCR, se debe de realizar ya que es la Unica prueba diagndstica que permite realizar es-
tudios de sensibilidad antimicrobiana. Ademas es la técnica recomendada en el caso de
infeccion persistente o sospecha de fracaso terapéutico. Se emplea el medio de cultivo
selectivo Thayer Martin que se incuba a 35-37°C en atmdsfera con 5% de CO2 durante
48 horas. La identificacion de especie se alcanza actualmente con espectrometria de
masas (MALDI-TOF) o con pruebas bioquimicas .

3.1.2.3. Resistencias

Pruebas de sensibilidad.

El método de dilucién en agar se considera la técnica de referencia para la determinacion de la con-
centracion minima inhibitoria (CMI), sin embargo, el método de difusion con tiras en gradiente de an-
tibiético es una alternativa aceptable para la determinacion de la CMI en la rutina del laboratorio. El
medio empleado es un agar base GC suplementado con el 1% del medio de crecimiento aprobado
por el Clinical and Laboratory Standards Institute o 1% IsovitaleX/Vitox. El método de difusién con
discos presenta en cambio resultados mas aleatorios principalmente para diferenciar los aislados
sensibles de aquéllos con sensibilidad disminuida .

En las ultimas décadas ha aumentado la prevalencia de cepas de N. gonorrhoeae resistentes a
penicilina, fluoroquinolonas y tetraciclina, y mas recientemente a cefalosporinas y azitromicina. Este
escenario ha generado gran preocupacion a nivel mundial, debido al aumento de casos de go-
nococia asociados a cepas multirresistentes. A nivel nacional, llama la atencién el incremento de
aislamientos resistentes a azitromicina en los ultimos afos, lo que coincide con los datos europeos,
aunque varia segun el area estudiada ®°.
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En Europa se han comunicado casos resistentes a ceftriaxona esporadicamente (tasa global en los
ultimos afos <0.2%), principalmente en viajeros procedentes de la region Asia-Pacifico '®. En Es-
pana, en un estudio multicéntrico, el porcentaje de resistencias a ceftriaxona y cefixima permanece
bajo y estable (0.2% y 1.7%, respectivamente) °.

3.1.2.4 Tratamiento
Indicaciones de tratamiento.
El tratamiento esta indicado en los siguientes casos:
* Personas que presentan un cultivo o una prueba molecular (TAAN) positivos para
N. gonorrhoeae de cualquier muestra;
 Identificacion de diplococos gram negativos intracelulares mediante microscopia de una
muestra del tracto genitourinario o faringeo;
» Personas cuyals pareja/s sexualles presentan un test microbiolégico positivo para
N. gonorrhoeae y se encuentren dentro de los 14 dias posteriores a la exposicion de
riesgo, o neonatos cuyas madres presentan infeccién confirmada por N. gonorrhoeae;
» Considerar tratamiento empirico en casos de uretritis 0 cervicitis purulenta tras haber
recogido las muestras pertinentes y en casos de agresion sexual.

Regimenes terapéuticos.
1. Régimen recomendado para la infeccién por N. gonorrhoeae no complicada del cuello uterino,
uretra, faringe o recto 2°-23;

» Ceftriaxona 500 mg IM, dosis unica (I-A).

*La dosis de 500 mg se recomienda en personas con un peso <150 kg. Para personas con un
peso 2150 kg, se debe administrar 1 gramo.

Diversas guias en nuestro entorno recomiendan tratamiento generalizado con Ceftriaxona 1g IM, do-
sis unica (I-C) "*®. En un reciente estudio, basado en un modelo farmacocinético, se describe erradi-
cacion a nivel faringeo con la dosis de 1 gramo y no con la de 500 mg en cepas resistentes con CMI
de 0.5-2 mg/L, aunque la dosis de 500 mg seria eficaz en cepas sensibles (punto de corte EUCAST
R >0.125 mg/L) ™. Pero en Espafia, los valores de CMI observados en las cepas aisladas estan
mayoritariamente alejados del punto de corte (97-99% <0.064 mg/L) °. Hasta la fecha, las escasas
cepas resistentes descritas presentan valores de CMI <0.5 mg/L y no se han detectado diferencias
en funcidn de la localizacién anatdomica de la infeccion. Aunque en faringe la farmacocinética de las
cefalosporinas puede requerir mas tiempo que en localizacion genital para eliminar la infeccién, con
la dosis de 500 mg de ceftriaxona en las cepas de N. gonorrhoeae aisladas en nuestro pais se alcan-
zarian niveles suficientes por encima de los valores de CMI observados durante el tiempo necesario
para su erradicacion, y no se han descrito fallos terapéuticos. Es fundamental mantener la vigilancia
epidemioldgica y en funcién de su evolucion modificar la recomendacion si es necesario.
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Si no se ha podido descartar la infeccion concomitante por C. trachomatis, se recomienda anadir
ademas doxiciclina 100 mg por VO, cada 12 horas durante 7 dias .

2. Regimenes recomendados para la infeccion por N. gonorrhoeae complicada:

a. Enfermedad inflamatoria pélvica
» Ceftriaxona 1 gramo IM, dosis Unica + el régimen antibiético elegido para tratar la enfer-
medad inflamatoria pélvica.

b. Conjuntivitis gonococica
» Ceftriaxona 1 gramo IM, dosis unica (I-C) 2¢.

c¢. Sindrome de artritis-dermatitis
» Ceftriaxona 1 gramo IM o IV cada 24 horas.
» Cefotaxima 1 gramo IV cada 8 horas.

Si se observa mejoria clinica, a las 24-48 horas se puede cambiar a un régimen oral en base a los
resultados del antibiograma, para completar al menos 7 dias de tratamiento.

Infeccion gonocécica diseminada.

» Ceftriaxona 1 gramo IM o intravenosa cada 24 horas.

» Cefotaxima 1 gramo IV cada 8 horas.
Si se observa mejoria clinica, a las 24-48 horas se puede cambiar a un régimen oral en base a los
resultados del antibiograma, para completar un total de al menos 7-14 dias. En casos de infeccién
gonocdcica diseminada, se recomienda consultar a un especialista en Enfermedades Infecciosas.

Segunda linea.

Las alternativas terapéuticas a ceftriaxona deben valorarse unicamente en casos de alergia a peni-
cilinas, contraindicacion a la via parenteral o cualquier otra contraindicacion absoluta a este farma-
co. El riesgo de una reaccién cruzada es mayor con el uso de cefalosporinas de primera generacion
y bajo (<1%) con el uso de cefalosporinas de tercera generacion (gj: ceftriaxona, cefixima).

Las siguientes opciones terapéuticas se consideran alternativas aceptadas:
1. Cefixima 800 mg via oral, dosis Unica VO, dosis unica (I-B) .
Considerar su uso so6lo en caso de contraindicacion a la via parenteral.
2. Gentamicina 240 mg IM, dosis Unica + azitromicina 2 gramos VO, dosis Unica (I-B) #'.
Considerar su uso en caso de alta sospecha de alergia a penicilinas.
3. Ciprofloxacino 500 mg VO, dosis Unica, siempre y cuando se conozca la sensibilidad a qui-
nolonas (I-A) %29,
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Considerar su uso unicamente en caso de disponer de un test de susceptibilidad a quinolonas
(57,7% de aislamientos resistentes en 2020).

Las infecciones faringeas, son una fuente importante de transmision comunitaria y de resistencias
antibiodticas. Si bien no se acompafan habitualmente de complicaciones, son mas dificiles de erra-
dicar que en otras localizaciones anatémicas 2°. No obstante, ninguna pauta antibiética ha demos-
trado mayor eficacia que ceftriaxona.

Sospecha de fracaso terapéutico.

Debe sospecharse un fracaso terapéutico en caso de persistencia de la sintomatologia 5 dias des-
pués del tratamiento o ante un fest de curacién (TC) positivo (cultivo o TAAN) realizado al menos 14
dias después de finalizado el tratamiento, siempre y cuando no se documente posibilidad de reinfec-
cion. Si bien la mayor parte de las sospechas de fracasos terapéuticos corresponden realmente a
reinfecciones, en casos de elevada sospecha de fracaso terapéutico se aconseja recoger de nuevo
muestras para cultivo (y TAAN simultaneamente) antes de volver a tratar. Se aconseja solicitar un
test de resistencias si se aisla N. gonorrhoeae. Se recomienda volver a tratar con el mismo régimen
y realizar un nuevo test de curacion.

3.1.2.5 Poblaciones especiales

Embarazo y lactancia.

Las quinolonas y tetraciclinas estan contraindicadas durante el embarazo y la lactancia. La gen-
tamicina debe utilizarse con precaucion debido al potencial riesgo de toxicidad ética y renal. Se
recomienda el uso de ceftriaxona como primera opcion terapéutica (I-A) *'32.La azitromicina pue-
de utilizarse como alternativa, en pacientes en los que la indicacion de ceftriaxona esté contrain-
dicada (I-B).

Infeccion por VIH.
Utilizar los mismos regimenes que los pacientes sin infeccion por VIH.

Poblacion pediatrica y adolescentes. 333
Aunque la tasa de incidencia de NG es mayor en hombres que en mujeres en todos los grupos de
edad, esta diferencia es minima en los y las adolescentes de 15-19 afios.'

El tratamiento debe ajustarse en funcién del peso y localizacién de la infeccién:

a. Infeccién gonocdcica no complicada (vulvovaginitis, cervicitis, uretritis, faringitis o proctitis)
* En nifios/as < 45kg: Ceftriaxona 25-50 mg/kg (maximo 250 mg) IV o IM dosis Unica. En
neonatos (por ejemplo, en el caso en que sus madres presenten infeccion confirmada por

N. gonorrhoeae): dosis maxima 125 mg.
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» En caso de alergia a cefalosporinas o contraindicacion para la via parenteral, consultar

con especialista en Infectologia pediatrica

* En nifios/as > 45kg: Ceftriaxona 500 mg IM dosis unica.

» Alergia a cefalosporinas: Gentamicina 240 mg IM + azitromicina 2 g via oral, dosis uni-

cas.

» Alternativa: Cefixima 400 mg via oral + azitromicina 2 g via oral, en dosis Unicas.

b. Si conjuntivitis: ceftriaxona 1 gr, im dosis unica.

c. Infeccién gonocécica diseminada (artritis o bacteriemia): Ceftriaxona 50 mg/kg (dosis
maxima: 1 g) IM o IV en dosis Unica diaria u otra cefalosporina de amplio espectro por 7
dias. Si meningitis, alargar duracion del tratamiento hasta 10-14 dias.

Tabla 1. Resumen tratamientos farmacoldgicos NG.

De eleccion

Alternativo

Infecciéon no complicada

Ceftriaxona 500 mg DU IM.

e Gentamicina 240 mg DU im + azitro-
micina 2 gr DU VO

e Cefixima 800 mg DU VO

e Ciprofloxacino 500 mg DU VO (si
sensibilidad conocida)

Infeccién complicada*

e Enfermedad inflamatoria pélvica
-Ceftriaxona 1 gr DU IM + el régimen anti-
bidtico elegido para la EIP.

e Conjuntivitis gonocdcica
-Ceftriaxona 1 gr DU IM

e Sindrome de artritis-dermatitis
-Ceftriaxona 1 gr/24 h IM/IV o Cefotaxima 1
gr/8h IV.

e Endocarditis y meningitis
-Ceftriaxona 1 gr/24 h IM/IV o Cefotaxima 1
gr/8 h IV.

e Infeccidn gonocdcica diseminada
-Ceftriaxona 1 gr/24 h IM/IV
-Cefotaxima 1 gr/8 h IV

Embarazo y lactancia

Ceftriaxona 500 mg DU IM.

Si alergia a las cefalosporinas u otras
consideraciones que impidan tratamien-
tos de eleccion, se recomienda consul-
tar a un especialista en Enfermedades
Infecciosas. Se debe tener precaucion
con el uso de gentamicina durante el
embarazo debido al riesgo de: nefrotoxi-
cidad u ototoxicidad.

* La duracion del tratamiento en infecciones complicadas, dependera de la localizacién, severidad y las complicaciones
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3.1.2.6 Manejo y prevencion

Medidas generales.

La infeccidn gonocécica es una enfermedad de declaracion obligatoria y requiere medidas de control
del caso y sus contactos. Ante un nuevo caso confirmado, se aconseja informar exhaustivamente
de las caracteristicas de la infeccién, su modo de transmisién, las potenciales complicaciones y las
implicaciones tanto para el propio paciente como para sus parejas sexuales (lll-B). Debe informarse
acerca de las estrategias de prevenciéon combinada y recomendar realizar cribados periddicos de
ITS y actualizacion de programas de inmunizacion activa (hepatitis A, hepatitis B, VPH, Mpox) en
personas sexualmente activas con diferentes parejas sexuales.

Se recomienda abstinencia sexual a los pacientes hasta pasados al menos 7 dias después de com-
pletado el tratamiento, y/o se disponga de un test de curacién negativo y hayan desaparecido los
sintomas (ll1-B).

Test de curacion.

En los casos de infeccion gonocdcica faringea, en aquellos con sintomas persistentes tras el con-
trol clinico o en personas tratadas con un régimen terapéutico alternativo, se recomienda realizar
una prueba de curacién (cultivo o TAAN). La evidencia disponible acerca del momento 6ptimo para
la realizacion de un test de curacion es limitada, no obstante, llevarlo a cabo antes de los 14 dias
podria aumentar la probabilidad de falsos positivos (11-B) **.Los resultados positivos deben interpre-
tarse con precaucion: pueden deberse a un fracaso terapéutico, a una reinfeccién o a la persistencia
de material genético residual no viable en el caso de utilizar TAAN. Es importante determinar la re-
solucion de la sintomatologia y sopesar la posibilidad de reinfeccidén durante la visita correspondien-
te al test de curacion. Si se elige como test de curacién una prueba molecular y resulta positiva, se
aconseja confirmar mediante un cultivo. Si el cultivo resulta positivo, se aconseja solicitar un test de
sensibilidad antibidtica para descartar la seleccion de resistencias.

Manejo de las parejas sexuales.
El manejo de las parejas sexuales resulta determinante a la hora de disminuir el riesgo de reinfec-
cion. Se debe incidir en la importancia de notificar el diagnéstico, evaluar y tratar si procede a las
parejas sexuales que cumplan alguno de los siguientes criterios:
1. Parejas sexuales de las 2 semanas previas al inicio de los sintomas o cualquier
pareja sexual que presente sintomas, independientemente del tiempo, en la uretritis
gonocacica;
2. Todas las parejas sexuales de los 60 dias previos al inicio de los sintomas si la infec-
cion es de otras localizaciones diferentes a la uretral sintomatica.
Si no existe la posibilidad de realizar un test diagnéstico, se puede considerar tratar a las parejas
sexuales de manera empirica con el mismo régimen que al caso indice.
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3.1.3 Infeccidn por Mycoplasma genitalium

3.1.3.1 Epidemiologia

Se estima que la prevalencia de la infeccidn por M. genitalium en poblacién general es del 3-7% %, y
es superior en hombres y personas que presentan otras infecciones de transmisién sexual. El riesgo
aumenta en personas jovenes, con multiples parejas sexuales, o cuyas parejas han sido diagnos-
ticadas de infeccion por M. genitalium 38. La transmision se produce principalmente por el contacto
genito-genital y ano-genital, siendo mucho menos probable la transmisién a través del sexo oral *°.

3.1.3.2 Diagnostico

Las muestras recomendadas para la deteccién molecular de M. genitalium son las mismas que para
N. gonorrhoeae y C. trachomatis. Se deberia diagnosticar en personas asignadas hombre al nacer
con UNG recurrente, personas asignadas mujer al nacer con cervicitis recurrente y se deberia con-
siderar en enfermedad pélvica inflamatoria .

En cambio no esta indicado el cribado de infeccién por M. genitalium en personas asintomaticas, asi
como tampoco en muestras extragenitales. Unicamente esta indicado el cribado en pacientes que
hayan sido contacto sexual de un caso con diagndstico confirmado de infeccién por M. genitalium.

El método de eleccion son las TAAN para detectar solamente M. genitalium o una amplificacion mul-
tiple que detecta otros patégenos genitales, empleando distintas plataformas con marcado CE .

3.1.3.3 Resistencias

M. genitalium carece de pared celular, por lo tanto, los antibiéticos que actuan sobre la sintesis de la
pared bacteriana (betalactamicos, glucopéptidos, fosfomicina) no son eficaces para su tratamiento.
La resistencia a los macrolidos ha aumentado progresivamente en Europa, con tasas que superan
el 50% en algunos paises, reduciendo significativamente la eficacia de estos antibiéticos 25517, En
Espafia las tasas de resistencia publicadas son bastante homogéneas, 36,1% en Barcelona, 36,4%
en Granada, 41,1% en Zaragoza y 51.8% en Madrid #'. Es por eso que siempre que sea posible se
debe determinar la presencia de mutaciones 23S rRNA que confieren resistencia a los mismos. Se
encuentran disponibles en el mercado pruebas con marcado CE cuya especificidad es buena aun-
que la sensibilidad varia significativamente entre ensayos 49,

La resistencia a las quinolonas esta asociada a la mutacion S83I en el gen parC, y su prevalencia
varia de 0% a 15% en Estados Unidos, pero su correlacién con el fallo de tratamiento es poco consis-
tente 7. En Espafia esta tasa se encuentra alrededor del 10% en los distintos estudios realizados #'.
Actualmente la determinacién rutinaria de resistencia a las quinolonas no esta indicada en Europa
debido a la baja prevalencia de resistencias a las mismas, a la baja correlacion entre la presencia
de mutaciones y el fracaso terapéutico y a que no existen métodos comerciales con marcado CE .
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3.1.3.4 Tratamiento
Indicaciones de tratamiento.
El tratamiento esta indicado:
» Todos los sujetos sintomaticos que presentan una prueba molecular (TAAN) positiva
para M. genitalium de cualquier muestra del tracto genitourinario (I-B).
» Personas asintomaticas cuyals pareja/s sexual/es sean sintomaticas y presenten un test
microbioldgico positivo para M. genitalium (1-B).

3.1.3.5 Tratamiento

Doxiciclina en monoterapia presenta una eficacia muy baja (30-40%), sin embargo, se ha demostra-
do que aumenta la tasa de erradicacion si se usa en combinacion (y previamente) con azitromicina,
ya que reduce la carga bacteriana y disminuye el riesgo de que variantes con mutaciones a azitro-
micina conlleven un fracaso terapéutico 4243

Por ello se recomienda usar como régimen preferente una estrategia terapéutica en dos fases, ideal-
mente basada en un test de resistencias previo, con el objetivo de aumentar la eficacia y reducir el
riesgo de seleccion de mutaciones de resistencias.

Primera linea.
Régimen recomendado para la infeccién por M. genitalium no complicada (uretra, cérvix):
» Sensibilidad a macrélidos conocida o sensibilidad desconocida: Doxiciclina 100 mg cada
12 horas durante 7 dias, seguido de azitromicina 1 gramo via oral en dosis Unica y pos-
teriormente 500 mg via oral cada 24 horas durante 3 dias mas (2.5 g en total) (1-B).
+ Si existe resistencia a macrdlidos o si el tratamiento con azitromicina ha fracasado:
Moxifloxacino 400 mg por via oral una vez al dia durante 7 dias (I-B).

Régimen recomendado para la infeccion urogenital complicada por M. genitalium (EPI, epididimoor-
quitis): Moxifloxacino 400 mg por via oral una vez al dia durante 14 dias (I-B)

Régimen recomendado en caso de infeccion por M. genitalium complicada (enfermedad inflamatoria
pélvica, orquiepididimitis, etc), fracaso terapéutico previo con azitromicina o en caso de que existan
mutaciones de resistencia a macrélidos conocidas:

* Moxifloxacino 400 mg via oral una vez al dia durante 10-14 dias (I-B).

Segunda linea.
La evidencia sobre la eficacia de otras lineas terapéuticas es escasa y asi deben ser informados
los pacientes que no sean candidatos a ser tratados con los regimenes preferentes.“44% En estos
casos, se puede considerar el uso de:“6-48)

* Doxiciclina 100 mg via oral cada 12 horas durante 14 dias (I-C).
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» Pristinamicina 1 gramo cada 6 horas, durante 10 dias (solicitud de medicamento extranjero).
* Minociclina: 100 mg via oral cada 12 horas durante 14 dias.
Las tasas de eficacia de las pautas alternativas son variables, entre el 68-75%.

CONDICION DE ELECCION

Infeccion por M. genitalium no complicada (uretra, recto, Doxiciclina 100 mg cada 12 horas durante 7 dias, se-
cérvix) - Sensibilidad a macrélidos conocida o desconocida | guido de azitromicina 1 gramo via oral en dosis Unica y
posteriormente 500 mg via oral cada 24 horas durante 3
dias mas (2.5 g en total) (I-B)

Infeccion por M. genitalium no complicada - Resistencia a | Moxifloxacino 400 mg por via oral una vez al dia duran-

macrolidos / Tratamiento con azitromicina fallido te 7 dias (I-B)

Infeccion urogenital complicada por M. genitalium (EPI, Moxifloxacino 400 mg por via oral una vez al dia duran-
epididimoorquitis) te 14 dias (I-B)

Infeccion por M. genitalium complicada, fracaso terapéutico | Moxifloxacino 400 mg via oral una vez al dia durante
con azitromicina, resistencia a macrolidos conocida 10-14 dias (1-B)

Tratamientos de segunda linea o rescate Doxiciclina 100 mg via oral cada 12 horas durante 14

dias (I-C). Pristinamicina 1 gramo cada 6 horas, duran-
te 10 dias. Minociclina: 100 mg via oral cada 12 horas
durante 14 dias

Sospecha de fracaso terapéutico.

Debe sospecharse un fracaso terapéutico en caso de persistencia de la sintomatologia después de
finalizado el tratamiento o si presenta un test positivo (cultivo o TAAN) 5 semanas después de haber
iniciado el tratamiento, siempre y cuando no se documenten contactos sexuales de riesgo durante
el tiempo de seguimiento. Se aconseja recoger de nuevo muestras y solicitar un test de resistencias.

Embarazo y lactancia.

M. genitalium puede aumentar el riesgo de aborto espontaneo y parto pretérmino.*° El tratamiento
con azitromicina (1 gr el primer dia seguido de 500 mg 3 dias mas) se considera seguro y eficaz du-
rante el embarazo, en cambio las quinolonas y tetraciclinas estan contraindicadas durante el emba-
razo y la lactancia. En los casos de resistencias a macrolidos o fracaso terapéutico con azitromicina
se recomienda discutir minuciosamente con el/la paciente el balance riesgo-beneficio de utilizar
alternativas terapéuticas y valorar, si procede, retrasar el tratamiento hasta después de finalizado el
embarazo, asi como una valoracion por un experto en Enfermedades Infecciosas. El uso de regi-
menes cortos de azitromicina durante la lactancia se considera seguro, si bien se pueden detectar
niveles bajos de farmaco en la leche materna. Se recomienda observar estrechamente al recién
nacido sobre potenciales efectos adversos asociados al uso de macrolidos, tales como alteraciones
gastrointestinales o candidiasis.

Infeccion por VIH.
Utilizar los mismos regimenes que los pacientes sin infeccion por VIH.
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Poblacién pediatrica y adolescentes.
No existen recomendaciones especificas para el tratamiento de M. genitalium en poblacién pediatri-
ca. Sin embargo, hay que tener presente:
* El moxifloxacino no esta aprobado para su uso en menores de 18 afos.
» Debe realizarse estudio de resistencias y ajustar segun antibiograma si disponemos del
mismo. En caso de no disponer del mismo, se recomienda consultar con un experto en
Infectologia pediatrica para optimizar el tratamiento.

3.1.3.6 Manejo y prevencion

Medidas generales.

Se aconseja informar exhaustivamente de las caracteristicas de la infeccién, su modo de transmi-
sion, las potenciales complicaciones y las implicaciones tanto para el propio paciente como para
sus parejas sexuales (llI-B). Debe informarse acerca de las estrategias de prevencién combinada
y recomendar realizar cribados periddicos de ITS y actualizacion de programas de inmunizacion
activa (hepatitis A, hepatitis B, VPH, Mpox) en personas sexualmente activas con diferentes parejas
sexuales.

Se recomienda abstinencia sexual a los pacientes hasta pasados al menos 14 dias después de
completado el tratamiento, y/o se disponga de un test de curacion negativo y hayan desaparecido
los sintomas (l11-B).

Test de curacion.

No se recomienda realizar el TC en personas asintomaticas que hayan recibido tratamiento con un
régimen recomendado. En entornos donde se dispone de pruebas para M. genitalium, las personas
con sintomatologia persistente, y en quienes se detecta M. genitalium, deben ser tratadas de acuer-
do a los tratamientos referidos anteriormente.

Si bien, el intervalo de tiempo 6ptimo para evitar falsos positivos no esta bien establecido, se reco-
mienda no realizar el test curacién antes de 3 semanas de haber finalizado el tratamiento (111-B) *°.
La persistencia de M. genitalium en un test de curacion se asocia a la seleccién de resistencias
antimicrobianas, especialmente si se ha utilizado macrdélidos o quinolonas para su tratamiento *'. La
seleccion de resistencias es menos frecuente si se ha utilizado doxiciclina previamente a las pautas
preferentes. Los resultados positivos deben interpretarse con precaucién y evaluarlos dentro del
contexto clinico: pueden deberse a un fracaso terapéutico, a una reinfeccion o a la persistencia de
material genético residual no viable. Es importante determinar la resolucién de la sintomatologia y
sopesar la posibilidad de reinfeccion durante la visita correspondiente al TC.

Manejo de las parejas sexuales.
Estudios recientes han evidenciado una elevada prevalencia de M. genitalium entre parejas sexua-
les 2. El manejo de las parejas sexuales resulta por tanto determinante a la hora de reducir el riesgo
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de reinfeccidon. Se recomienda notificar el diagndstico y evaluar a las parejas sexuales recientes
de los pacientes sintomaticos, para que se realicen una prueba diagndstica y tratar si ésta resulta
positiva. Si no existe la posibilidad de realizar un test diagnéstico, se puede considerar tratar a las
parejas sexuales de manera empirica con el mismo régimen que al caso indice.

3.1.4 Infeccidén por Chlamydia trachomatis

3.1.4.1 Epidemiologia
La infeccion anogenital y faringea por Chlamydia trachomatis esta causada por los serotipos D-K,
mientras los serotipos L1-L3 producen linfogranuloma venéreo y proctitis aguda 3.

Las infecciones anogenitales se presentan como proctitis, uretritis y cervicitis. Las principales com-
plicaciones descritas son orquitis, orquiepididimitis, prostatitis, salpingitis, endometritis, enfermedad
pélvica inflamatoria, infertilidad, perihepatitis y artritis reactiva. Muchas infecciones por CT son asin-
tomaticas, lo que dificulta un diagndstico precoz y tratamiento oportuno °3.

Segun los ultimos reportes, la infeccién por CT es la infeccion bacteriana curable mas reportada en
Espafia 6.

En Espafia en el 2022 se han notificado un total de 26.518 casos (tasa de 62,38 casos por 100.000
habitantes), con un incremento de las tasas desde el 2016 ((PAC: 19,3% (1C95%: 10,9; 31,3)). El
48,2% fueron mujeres; la razén de hombre/mujer cis fue de 1,1, con una mediana de edad al diag-
nostico de 27 anos (RIC 22-35), siendo las mujeres cis mas jovenes que los hombres cis (24 afios
(RIC: 20-30) y 30 afnos (RIC: 25-38), respectivamente) ©.

3.1.4.2 Diagnostico

Al ser una bacteria intracelular obligada, el método de eleccion son las TAAN. Existen en el mercado
técnicas POC que permiten hacer el diagnostico en 15-30 minutos, y pautar el tratamiento dirigido
en el mismo momento.

3.1.4.3 Resistencias

La determinacion de la sensibilidad a los antimicrobianos en CT es compleja, ya que hace falta rea-
lizar cultivos celulares. Actualmente no existe un método estandarizado y las técnicas utilizadas son
lentas y laboriosas, por lo que solo se realizan en laboratorios altamente especializados 4.

Aunque el tratamiento con macrélidos y tetraciclinas es efectivo, se ha detectado un incremento en
las tasas de fracaso terapéutico, que oscilan entre un 5y un 23% '"*4.La mayoria de estos fracasos
terapéuticos son consecuencia principalmente de reinfecciones, falta de adherencia al tratamiento
o tratamiento inadecuado. Aun asi, se han descrito casos esporadicos con sensibilidad disminuida
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o resistencia a macrélidos o tetraciclinas 5>%.Los mecanismos de resistencia descritos incluyen mu-
taciones en regiones conservadas de los genes 23S ARNI, transferencia horizontal de los genes de
resistencia y sustitucion de nucleétidos.

3.1.4.4 Tratamiento

El tratamiento de eleccion tanto para uretritis, proctitis y cervicitis por CT D-K es la doxiciclina de
100 mg/12h durante 7 dias. Azitromicina 1g VO DU podria utilizarse como tratamiento alternativo,
particularmente si existen contraindicaciones para la doxiciclina, aunque un metaanalisis que evalud
el tratamiento para CT urogenital determind que azitromicina se asocié a mas fallos terapéuticos
comparado con doxiciclina en personas con genitales masculinos %%,

En la tabla 3 se resumen las opciones terapéuticas y los niveles de evidencia cientifica.?38°

Tabla 3. Tratamientos farmacoldgicos para la infeccién urogenital por CT

Tratamientos

Tratamiento de eleccion (I-A)
Doxiciclina 100 mg c/12h durante 7 dias (14 dias en caso de orquiepididimitis)

Tratamiento alternativo (I-A)
Azitromicina 1g VO DU.

Otras opciones disponibles
Levofloxacino 500 mg c¢/24h durante 7 dias. (CDC, IUSTI; Il, B)
Eritromicina 500 mg ¢/12h durante 7 dias. (ll, B)

3.1.4.5 Poblaciones especiales

Embarazo y lactancia.

Ha de informarse a las personas embarazadas de la escasa evidencia disponible en este escenario.
Las quinolonas y tetraciclinas estan contraindicadas durante el embarazo y la lactancia. El tratamiento
con azitromicina (1 gr el primer dia seguido de 500 mg 2 dias mas, total 2 gramos) se considera seguro
y eficaz durante el embarazo (I-B) 585°. Como alternativa se puede utilizar amoxicilina (500 mg 3 veces
al dia durante 7 dias), si bien algunos modelos in vitro sugieren que el microorganismo podria persistir
tras su administracion (I-B). Si bien la eficacia de eritromicina ha resultado similar a azitromicina en
algunos estudios, la elevada frecuencia de efectos adversos gastrointestinales y la alta probabilidad de
mala adherencia asociada, conlleva que este régimen no esté recomendado °-%2. El uso de regimenes
cortos con azitromicina durante la lactancia es seguro, si bien se pueden detectar niveles bajos de far-
maco en la leche materna. Se recomienda observar al recién nacido para evaluar potenciales efectos
adversos asociados al uso de macrdlidos, tales como alteraciones gastrointestinales o candidiasis.

Infeccion por el VIH.
Utilizar los mismos regimenes que los pacientes sin infeccién por el VIH. Dada la elevada prevalen-
cia de LGV en esta poblacion, los pacientes con VIH y con infeccién por C. trachomatis rectal a los
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gue no se les haya podido realizar un test de LGV, se recomienda extender el tratamiento durante 3
semanas y/o realizar un test de curacién (lll-C) 8364,

Poblacion pediatrica y adolescentes. 333

El tratamiento de eleccidon debera establecerse en funcién de la edad y el peso del paciente. Ade-
mas, debe valorarse la potencial adherencia al tratamiento, ya que es posible que la adherencia de
adolescentes al tratamiento de 7 dias sea menor, siendo preferible en dichos casos ofrecer dosis
unica y administrada en el mismo momento de consulta. Aunque, como se ha comentado, esto con-
lleva que deba realizarse posteriormente TDC de forma mandatoria.

En nifos/as y adolescentes > 45 kg:
« Si> 8 anos: doxiciclina 100mg/12 horas, 7 dias, via oral.
» Si < 8 anos o no podemos asegurar adherencia (siendo preferible administrar dosis en
consulta, TDO): azitromicina 1g, dosis Unica, via oral

En nifios < 45 kg:
 Eritromicina: 50 mg/kg/dia cada 6 horas, 14 dias, via oral.
» Se puede emplear doxiciclina como alternativa, entre 8-11 afos: 4.4 mg/kg/dia el primer
dia, seguido de 2.2mg/kg/dia (cada 12/24h) el resto de dias, hasta 7 dias, via oral.

3.1.4.6 Manejo y prevencion

Medidas generales.

Se aconseja informar, preferiblemente por escrito, de las caracteristicas de la infeccion, su modo de
transmision, las potenciales complicaciones y las implicaciones tanto para el propio paciente como
para sus parejas sexuales. Debe informarse acerca de las estrategias de prevencion combinada, reco-
mendarse realizar cribados periddicos de ITS y actualizar los programas de inmunizacién activa (he-
patitis A, hepatitis B, VPH, Mpox) en personas sexualmente activas con diferentes parejas sexuales.

Se recomienda reposo sexual a los pacientes hasta pasados al menos 7 dias después de com-
pletado el tratamiento, y/o se disponga de un test de curacion negativo y hayan desaparecido los
sintomas (1-B).

Test de curacion.

No se recomienda realizar un test de curacion de rutina a las personas no embarazadas con infec-
ciones no complicadas tratadas con los regimenes recomendados. El test de curacion (idealmente
un test molecular) podria estar recomendado en las personas embarazadas, cuando persistan los
sintomas o cuando existan dudas acerca de la correcta adherencia terapéutica (lllI-C). También se
podria recomendar en los casos de infeccion rectal (independientemente de si tienen o no infeccion
por el VIH) en los que no se ha descartado LGV y no se ha realizado un ciclo antibiético prolongado
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por tres semanas (llI-C). Con el objetivo de reducir el nUmero de falsos positivos, se aconseja no rea-
lizar un test de curacién antes de 4 semanas de finalizado el tratamiento ¢3¢, Los resultados positivos
han de interpretarse con precaucién ya que existe una elevada probabilidad de que correspondan
con reinfecciones y no con verdaderos fracasos terapéuticos .

Manejo de las parejas sexuales.

Se recomienda notificar el diagndstico y evaluar a todas las parejas sexuales de los ultimos 60 dias
desde el inicio de los sintomas, o bien a la pareja sexual mas reciente independientemente del tiem-
po que haya pasado desde el contacto sexual, para que se realice una prueba diagnéstica °7°. Si no
existe la posibilidad de realizar un test, se puede considerar tratar a las parejas sexuales de manera
empirica con el mismo régimen que al caso indice. El riesgo de reinfeccion por C. trachomatis es
elevado, por lo que debe aconsejarse evitar las relaciones sexuales no protegidas hasta que am-
bos (caso indice y pareja/s) hayan sido tratados o bien las pruebas diagndsticas hayan resultado
negativas ©.

Los contactos de pacientes diagnosticados con LGV en las ultimas 4 semanas previas al inicio de los
sintomas del paciente, o en los ultimos 3 meses si estan asintomaticos, deberan realizarse pruebas
para la deteccion por CT-LGV en el recto, la faringe, la uretra y/o el cuello uterino (segun correspon-
da). Ademas, se les administrara tratamiento con doxiciclina 100 mg dos veces al dia durante 7 dias,
o un régimen alternativo de igual duracion (nivel de evidencia 1V, clasificacion C).

3.1.5 Otros agentes

CERVICITIS
Bacterias
Etiologia Diagnéstico Tratamiento Observaciones
Gardnerella vaginalis y Cultivo cervical Ver capitulo vulvovaginitis
relacionados con vaginosis | Microscopia
bacteriana
Hongos
Etiologia Diagndstico Tratamiento Observaciones
Candida spp. Cultivo cervical. Ver capitulo vulvovaginitis
Microscopia.
Virus
Etiologia Diagndstico Tratamiento Observaciones
VHS 1y 2 PCR, test de Tzanck, Ver tratamiento en capitulo | Asociado a lesiones tipicas
cultivo celular, serologia Enfs. caracterizadas por VHS
uUlceras
Parasitos
Etiologia Diagnéstico Tratamiento Observaciones
Trichomonas vaginalis PCR vaginal Metronidazol / Tinidazol 2g | Asociado a sexo vaginal
DU VO insertivo
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URETRITIS

Bacterias

Etiologia

Diagnostico

Tratamiento

Observaciones

Haemophilus (para)
influenzae

Cultivo uretral
Tincién Gram
(cocobacilos Gram neg)

Descartar produccion

de beta-lactamasas.
Suele ser sensible a
ceftriaxona, fosfomicina o
fluorquinolonas

Asociado a Sexo oral insertivo

Alta resistencia a macrélidos

Ureaplasma urealyticum

PCR exudado uretral u
OPMM

Doxiciclina 100 mg cada
12h VO
Azitromicina 1g DU VO

Solo tratar sintomaticos,
siempre que se descarten
otras causas

Neisseria meningitidis

Cultivo uretral

Mismo tratamiento que NG

Asociado a sexo oral insertivo

Enterobacterias

Cultivo uretral GRAM
(BGN)

Segun antibiograma

Asociado a sexo anal insertivo

MO relacionados con
vaginosis bacteriana

Cultivo uretral

Metronidazol / Tinidazol 2g
DU VO

Metronidazol 500 mg cada
12h 7 dias

Asociado a sexo vaginal
insertivo

Polimicrobiana

Cultivo uretral

Segun antibiograma

Serie de casos aislados

Virus

Etiologia Diagndstico Tratamiento Observaciones

VHS 1y 2 PCR, test de Tzanck, Ver tratamiento en capitulo | Asociado a lesiones tipicas
cultivo celular, serologia | Enfs. caracterizadas por VHS
Ulceras
Adenovirus PCR, cultivo celular Sintomatico Asociado a conjuntivitis
Virus Epstein Barr PCR Sintomatico Asociado a sexo oral insertivo
Parasitos

Etiologia

Diagnostico

Tratamiento

Observaciones

Trichomonas vaginalis

PCR uretral u OPMM.
Microscopia en fresco

Metronidazol / Tinidazol 2g
DU VO

Asociado a sexo vaginal
insertivo
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3.2 Enfermedades caracterizadas principalmente por ulceras
anogenitales

MENSAJES CLAVE

1. Las etiologias mas frecuentes de las ITS ulcerativas son el VHS tipos 1y 2, Treponema
pallidum 'y Chlamydia trachomatis (serotipos L1, L2 y L3).

2. No todas las ulceras de localizacion anogenital son de naturaleza infecciosa ni producidas
por microorganismos de transmisién sexual.

3. Una ulcera provocada por un microorganismo de transmision sexual se puede localizar en
cualquier region anatdémica, tanto cutanea como mucosa.

4. Es fundamental para un correcto diagnéstico diferencial la exploracion fisica y la anamnesis
sexual.

5. El tratamiento empirico se realizara en base a la exploracion fisica e ira dirigido principal-
mente frente a virus herpes vy sifilis.

6. Las pruebas basadas en amplificacion de acidos nucleicos (TAAN) son las técnicas de
eleccion para el diagndstico etioldgico.

7. Se deben descartar coinfecciones por otros microorganismos de transmision sexual 7280,
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3.2.1 Definicion

Una ulcera es una solucion de continuidad con pérdida del epitelio y exposicion de la dermis que
cura con una cicatriz. Pueden ser profundas o superficiales y erosivas, con presencia o no de vesi-
culas previas. Se localiza en los érganos genitales, en la region perineal o anorrectal, pudiendo ser
unica o multiple y estar acompafada o no de adenopatias inguinales.

En su etiologia hay que considerar un espectro amplio de patologias (infecciosas o no). Entre la etio-
logia de causa infecciosa consideramos las ITS como una de las causas mas frecuentes de Ulceras

de localizacion ano-genital. En un esquema simplificado distinguiremos segun su etiologia (Tabla 1).

Tabla 1. Etiologias infecciosas y no infecciosas de las ulceras anogenitales

Etiologia infecciosa de transmision sexual Etiologia no infecciosa
Virus herpes simple 1 (VHS-1) Ulcera vulvar aguda (tlcera de Lipschutz)
Virus herpes simple 2 (VHS-2)

Treponema pallidum (Sifilis) Exantema fijo medicamentoso
Chlamydia trachomatis/Linfogranuloma venéreo Enfermedad de Behget

Haemophilus ducreyi Trauméticas

(Chancro blando o chancroide)

Orthopoxvirus (Mpox) Facticias

Klebsiella granulomatis latrogénicas

(Granuloma inguinal)

3.2.2 Epidemiologia

La prevalencia relativa de los diferentes agentes etiolégicos infecciosos causantes de Ulceras genitales va-
ria segun la region geografica y ha cambiado a lo largo del tiempo. El VHS-1 y el VHS-2 son los agentes
causantes de Ulcera genital en la mayoria de regiones del mundo (se estima que unos 500 millones de
personas viven infectados por el VHS-2). Segun las estadisticas del CDC (Centers for Disease Control and
Prevention) norteamericano, el 11,9% de la poblacién entre 14-49 afios esta infectada por el VHS-2 vy el
47,8% por el VHS-1. El VHS es ligeramente mas frecuente en mujeres (50,9%) que en hombres (45,2%) y
la transmisidn parece ser mas efectiva de hombre a mujer que a la inversa. Le siguen las infecciones por
Treponema pallidum y los serovares L1, L2 y L3 de Chlamydia trachomatis, causantes del linfogranuloma
venéreo. Respecto a la epidemiologia de este ultimo se ha visto un ligero aumento mundial, cuyos casos
inicialmente estaban asociados a areas tropicales de Africa ecuatorial, India y sudeste asiatico. A la etiologia
infecciosa contribuyen en mucha menor medida Haemophilus ducreyi, agente del chancroide y la Klebsiella
granulomatis, agente causal del granuloma inguinal (donovanosis). La epidemiologia de H. ducreyi no esta
del todo bien descrita, suele sucederse en brotes pequefios y esporadicos y a menudo se asocia a coinfec-
cién con Treponema pallidum en hombres que tienen sexo con hombres. Segun la guia europea del 2017
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para el manejo del chancroide su frecuencia esta disminuyendo en el mundo con la excepcién del norte de
la India y Malawi. Ademas de Ulceras genitales, es agente causal de Ulceras cutaneas en zonas tropicales
del Pacifico sur, sudeste asiatico y Africa. La donovanosis causada por Klebsiella granulomatis es conside-
rada una ITS de regiones tropicales con casos esporadicos y es endémica en India, Papua-Nueva Guinea,
Guinea, Sudamérica, el Caribe, Vietnam, Australia y Africa del sur.

Entre las causas no infecciosas hay que sefalar, traumatismos sexuales, el sindrome de Behget y
algunas manifestaciones cutaneas medicamentosas entre otras.

En este capitulo nos referiremos a las Ulceras causadas por virus herpes, Chlamydia trachomatis
(serovares L), Klebsiella granulomatis y Haemophilus ducreyi. Por su relevancia Treponema pallidum
(sifilis) sera tratado en un capitulo aparte.

Tabla 2. Caracteristicas de las lesiones por microorganismo

Herpes anogenital Sifilis Infeccion por CT/LGV Chancroide
Periodo de Indeterminado 2-6 semanas 3-12 dias para la tlcera | 4-10 dias
incubacioén (excepto en el
herpes primario
de 7-21 dias)
Lesion inicial (previa | Vesicula Papula Erosién Papula-pustula
a la aparicion de la
Ulcera)
Numero de Ulceras | Multiples / No siempre Unica Unica Multiple
coalescentes
Forma Redonda/ Redonda u ovalada | Redondeada Irregular
policiclica
Profundidad Superficial Sobreelevada Superficial Profunda excavada
Bordes Eritematosos, Bien definidos, Eritematosos Eritematosos y socavados
lobulados no signos
inflamatorios
Fondo Limpio Limpio Limpio Purulento/ hemorragico
Base No indurada Indurada No indurada No indurada
Dolor Variable No Intenso Variable
Adenopatias Bilaterales, Bilaterales, Unilateral, fija, dolorosa y | Unilateral, plastrén,
moviles, duras y moviles, duras y no | puede fistulizar dolorosa y puede fistulizar
no dolorosas dolorosas

3.2.3 Diagnéstico

El diagndstico de la causa especifica debe basarse en la historia clinica, el examen fisico y los resultados
de laboratorio. A pesar de la experiencia clinica, el diagndstico de las Ulceras genitales es incorrecto hasta
en la mitad de las ocasiones, y dificil, por la coexistencia de diferentes microorganismos. Por ello, y segun
las recomendaciones de la OMS, siempre que exista la disponibilidad de obtener resultados microbiologi-
cos en el mismo dia mediante pruebas moleculares, se recomienda esperar y adecuar el tratamiento a los
resultados. En cambio, si no se dispone de esta opcioén, se recomienda realizar un tratamiento empirico
para asegurar el tratamiento en el dia de la consulta (A-ll) guiado por la epidemiologia local.
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Buenas practicas (A-ll):
» Historia clinica sexual para evaluar el riesgo de ITS (anamnesis).

- Tiempo de evolucion, aguda, crénica y presencia de cambios morfolégicos durante
la evolucién. Si es recurrente o es la primera vez que aparece.

- Sintomas. Una ulcera puede ser asintomatica como en el caso de la sifilis o presen-
tar sintomas locales como dolor, escozor, quemazdn y en ocasiones acompanarse
de malestar general o fiebre.

- Historia sexual del paciente, parejas y practicas sexuales (oral, vaginal anal) pro-
tegidas o no, parejas sexuales en el ultimo mes y en los ultimos seis meses, para
conocer la cadena epidemioldgica y realizar el estudio de contactos.

* Uso de farmacos que pueden ser previos o posteriores a la aparicion de la Ulcera.
* Realizar exploracion fisica de la zona anal y genital.

- Localizacion anatomica, hablamos de ulceras anogenitales, pero en la relacion se-
xual hay otras zonas anatdmicas que también entran en contacto, como la boca,
donde también podremos encontrar Ulceras de transmisién sexual.

- Nudmero: unica o multiple. Superficial (erosion o profunda)

- Forma y tamafio.

* Realizar pruebas diagnoésticas para VIH, VHC, VHB v sifilis y administrar analgesia (si
precisa).

Ulceras anogenitales confirmadas y posibilidad diagnéstica en el momento (A-ll):
* Realizar diagnéstico molecular de las lesiones mediante técnicas de amplificacion de
acidos nucleicos (TAAN) de sifilis, VHS y linfogranuloma venéreo.
* Realizar pruebas serolégicas para sifilis y VIH.
» Tratar segun resultados.

Ulceras anogenitales confirmadas e imposibilidad diagnéstica en el momento (A-ll):
+ Tratar empiricamente para sifilis y VHS.
» Tratar como un herpes si la Ulcera es recurrente, vesicular y dolorosa.
» Derivar a las personas con ulceras anogenitales persistentes a centros especializados
con capacidad diagndstica.
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Figura 1. Algoritmo diagnéstico

Sintomas de ulcera anogenital

v

Historia clinica con historial sexual. Evaluar el riesgo
de ITS. Examen fisico de area anal y genital

v

Si NO
¢ Presencia de ulcera anogenital?
¢, Capacidad de realizar Capacidad limitada de
disgnostico molelucar y disgndstico molelucar
resultados el mismo dia? l
NO* _| ¢Lesiones vesiculosas o lesiones NO Tratar como
recurrentes en el mismo lugar? VHS vy sifilis
Si Isi
v
¢ Diagnostico de NO Tratar como VHS
sifilis o VHS? l
Si ¢ Historia de tratamiento reciente Si
de sifilis (3 meses previos)?
v
NO
Tratar segun l
resultados Tratar como sifilis
l v l v v v

Ofrecer diagndstico de VIH y otras medidas de prevencion. Considerar otras etiologias.

Revisién en una semana si los sintomas persisten

* Si se realiza diagndstico molecular pero los resultados no se emiten en el mismo dia, revise el tratamiento sindrémico
administrado una vez conocidos los resultados. Fuente: Adaptado de Guidelines for the management of symptomatic
sexually transmitted infections. Geneva: World Health Organization; 2021. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO y de “Ulceras
genitales. Guias de practica clinica MSF

3.2.4 Toma de muestras, transporte y conservacion de las muestras

Para un correcto diagndstico es necesaria una buena toma de muestra y su correcta conservacion,
transporte y envio al laboratorio de microbiologia.

El tipo de muestra dependera de la edad, sexo, practicas sexuales y manifestaciones clinicas del paciente.
La muestra se recogera de una zona no muestreada, rotando la torunda durante unos segundos y

siempre antes de iniciar el tratamiento antimicrobiano, evitando el uso de antisépticos o lubricantes
que inhiban o impidan el crecimiento o la deteccidén de algunos microorganismos.
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Tabla 3. Toma de muestras por localizacién

Localizacion

Condiciones de
toma de muestra

Forma de toma de la
muestra

Torundas y contene-
dores

Comentarios

Anal/rectal.

Anoscopia (pacientes
sintomaticos).

Emplear anoscopio sin
lubricar humedecido
con agua o con lubri-
cante de base acuosa.
Tomar las muestras
bajo visualizacién di-
recta de las lesiones.

Cultivo: torundas de
dacréon con medio de
transporte tipo Stuart-
Amies preferentemen-
te con carbon activado
si sospecha de NG.

TAAN: torundas y con-
tenedores especificos.

Toma sin visualiza-
cion.

Insertar la torunda 2-3
cm en el canal anal.
Presionar lateralmente
para evitar la materia
fecal y favorecer la
obtencién de células
epiteliales columnares.
Rotar la torunda du-
rante 10-30 segundos.
Si se objetiva conta-
minacion fecal visible,
desechar la torunda y

obtener nueva muestra.

TAAN: torundas y con-
tenedores especificos.

Cultivo: torundas de
dacrén con medio
de transporte Stuart-
Amies.

Conservacion entre
2-8 °C y envio al
laboratorio en menos
de 24 -48 h.

Ulcera genital.

Se limpiara la
superficie de la

lesion con una gasa
humedecida en suero
salino estéril. Evitar
aplicacién previa de
antisépticos.

Si hay una vesicula,
aspirar el contenido
con jeringa. En ausen-
cia de vesiculas, frotar
la base con la torunda
(sin hacer sangrar).

TAAN: torundas y con-
tenedores especificos.

Cultivo: torundas de
dacron con medio
de transporte Stuart-
Amies.

Deteccion de virus:
torundas y medio de
transporte para virus
(si no disponibilidad de
TAAN) Conservacion
entre 2-8 °C y envio al
laboratorio en menos
de 24 - 48 h (idealmen-
te en menos de 2 h).

En caso de sospecha
de linfogranuloma
venéreo se puede
realizar una puncion de
la adenopatia.

Conservacion entre
2-8 °C y envio al
laboratorio en menos
de 24 - 48 h (ideal-
mente en menos de
2 h).

En caso de sospecha
de linfogranuloma
venéreo se puede
realizar una puncion
de la adenopatia.
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A continuacién, se muestra una tabla resumen con las técnicas diagnésticas:

Tabla 4. Técnicas diagnosticas por microorganismo

VHS Sifilis CHANCROIDE LGV Granuloma inguinal
Observacioén Tincion de Tzanck | Microscopia de Tinciéon de gram | IFD Cuerpos de
directa. IFD. campo 0scuro del exudado: (En desuso). Donovan en interior
IFD. cocobacilos de fagocitos.
gramnegativos.
Cultivo. Cultivo celular. T. pallidum no se Medios No. No.
puede cultivar. especificos no
comerciales.
TAAN (PCR). De eleccion. De eleccion No disponible en | De eleccion. No disponible en
Puede ser util en rutina. rutina.

el diagndstico
al demostrar T.
pallidum en las
muestras de
tejido, liquido
vitreo y liquido
cefalorraquideo

(LCR).
Serologia. Solo util en De eleccion: No. Aumento de No.

primoinfeccion. pruebas titulos en dos
treponémicas y determinaciones
no treponémicas. seriadas o titulo
Falsos negativos alto.
si diagndstico muy (En desuso).
precoz.

Fuente: Adaptado de “Documento de consenso sobre diagnostico y tratamiento de las infecciones de transmisién sexual en
adultos, nifios y adolescentes de GESIDA (marzo 2017)".

3.2.5 Herpes ano-genital

3.2.5.1 Clasificacion clinica

a) Herpes primario

La infeccion primaria se produce cuando el virus (VHS-1 0 2) es adquirido en ausencia de inmunidad
especifica previa para VHS.

El periodo de incubacién es variable (entre 2 y 14 dias), y previo a la aparicion de lesiones se sue-
le producir una fase prodrémica con sintomas sistémicos (fiebre, malestar, mialgias...) y/o locales
como prurito o escozor cutaneo. Las lesiones inician como papulas que evolucionan a vesicula, y
posteriormente Ulcera con resolucion completa a las 2-3 semanas. Las lesiones suelen asociar pru-
rito o dolor de tipo urente de intensidad variable. En la infeccidn primaria son frecuentes las lesiones
extensas y bilaterales.
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Otras manifestaciones incluyen la linfadenopatia inguinal dolorosa, sintomas de uretritis y la presen-
cia de leucorrea. El VHS puede ocasionar también proctitis, cuando las lesiones se encuentran a ni-
vel intrarrectal, cursando con dolor o escozor ano-rectal y sangrado. En este cuadro de proctitis, las
lesiones herpéticas tipicas a nivel perianal solo estan presentes en menos de la mitad de los casos.
La afectacion con uretritis, cervicitis o proctitis es mas frecuente en el herpes primario.

Como posibles complicaciones se incluyen la sobreinfeccion de las lesiones y menos frecuentemen-
te la afectacion del sistema nervioso con radiculomielitis sacra cursando con disfuncion vesical y
retencion urinaria, mielitis transversa, neuralgia o meninigitis aséptica.

b) Herpes inicial no primario

El herpes inicial no primario hace referencia al primer episodio de VHS en una persona que presenta
anticuerpos preexistentes frente al virus. El cuadro clinico respecto a la infeccién primaria varia en
que los sintomas tanto locales como sistémicos suelen ser de menor intensidad, y se resuelven con
mayor rapidez.

c) Herpes recurrente

El herpes recurrente se produce por la reactivacion de la replicacion viral a nivel del ganglio raquideo,
en respuesta a diferentes estimulos (estrés, fiebre, exposicion solar, procesos inmunosupresores...)
Los prédromos como la sensacion de quemazoén o cosquilleo preceden entre 12-24h |la aparicion
de las lesiones, que suelen ser menores en numero y extension respecto a la infeccion inicial. Sin
tratamiento especifico se resuelven tras 1-2 semanas.

La frecuencia e intensidad de las recurrencias son muy variables, y dependen de factores como el
tipo de virus (mas frecuentes para VHS-2), intensidad del primer episodio y factores del huésped.
Las recurrencias son también mas frecuentes durante el primer afo tras la infeccion.

d) Infeccion subclinica

Por una parte, lo mas frecuente es que la infeccidén primaria curse de manera asintomatica, por lo
que la mayoria de pacientes no conocera su estado de infeccion. Ademas, las recurrencias pueden
cursar de manera atipica, con la aparicion de eritemas inespecificos, grietas o fisuras, poco percep-
tibles para el paciente, o que incluso no se lleguen a desarrollar lesiones visibles. También hay que
tener en cuenta que se puede producir excrecion viral en ausencia de clinica de recurrencia.

3.2.5.2. Exploracién fisica

La lesion inicial del VHS es una maculo-papula, que enseguida evoluciona a vesicula superficial de
origen epidérmico, con liquido transparente (que se puede tornar amarillento al cabo de los dias).
Esta vesicula pronto pierde el techo dejando una Ulcera, poco profunda y de fondo limpio. Tanto si
observamos en fase de vesicula como de ulcera, vemos que las lesiones tienden a confluir dando un
aspecto lobulado o policiclico. Tipicamente las lesiones son multiples (aunque pueden ser también
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lesiones Unicas) y se agrupan sobre un fondo eritematoso. Es frecuente el hallazgo de linfadenopa-
tia inguinal dolorosa, que suele ser bilateral en los primeros episodios.

3.2.5.3 Criterios diagndsticos

El diagndstico clinico en base a la anamnesis y hallazgos de la exploracién es suficiente para iniciar
un tratamiento empirico, con el objetivo de disminuir la intensidad y duracion de los sintomas, pero
es necesario confirmar este diagnéstico a posteriori con técnicas de laboratorio para establecer el
pronéstico y explicar al paciente las pautas de actuacion en caso de recurrencias.

Las técnicas de amplificacion de acidos nucleicos (TAAN) son la técnica de eleccion (A-l). Otras
técnicas diagndsticas menos utilizadas son el frotis de Tzanck, que se realiza en vesicula no rota y
requiere personal con experiencia, y el cultivo viral, que es sensible y especifico pero mas complejo
de realizar.

La serologia de anticuerpos especificos IgG anti VHS puede ser de utilidad para pacientes con his-
toria de ulceras genitales recurrentes en los que no se ha podido realizar un diagnéstico por PCR.
Los anticuerpos IgM no distinguen entre infeccién aguda y crénica y no se recomienda su determi-
nacion. Las IgG anti VHS-2 serian indicativas de herpes anogenital, mientras que la presencia de
anticuerpos anti VHS-1 no podria diferenciar entre infeccion orofaringea o genital. (B-Ill)

La serologia puede ser util también para guiar el consejo asistido en parejas de pacientes con her-
pes anogenital. (B-Ill)

No se recomienda la serologia como cribado en pacientes asintomaticos. (B-lll)

3.2.5.4 Tratamiento

Episodio agudo.

El tratamiento del primer episodio se debe iniciar en los primeros 5 dias, 0 mientras aparezcan
nuevas lesiones o persistan los sintomas sistémicos. Se utilizan antivirales orales. (A-l). Los tdpicos
son menos efectivos y el uso combinado no tiene un beneficio adicional. (C-Ill). El uso intravenoso
unicamente esta indicado cuando no es posible la ingesta oral. (B-III)

La duracion del tratamiento es entre 5 y 10 dias, las pautas recomendadas son:
- Aciclovir 400 mg 3 veces al dia (0 200 mg 5 veces al dia).
- Valaciclovir 1000 mg 2 veces al dia.
- Famciclovir 250 mg 3 veces al dia.

El manejo de las recurrencias se debe decidir conjuntamente con el paciente, ya que los pacientes
que presentan sintomas leves y autolimitados podrian preferir realizar unicamente tratamiento de
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soporte. Si el tratamiento se inicia tan pronto como aparecen los sintomas (incluso con los prédro-
mos), el beneficio es mayor, incluso se puede llegar a abortar un episodio. (B-II)

Se prefieren las pautas cortas frente a las de 5 dias, por ser mas coste-efectivas, comodas para el
paciente, y por no haberse evidenciado diferencia entre ambas en cuanto a eficacia en el control del

episodio. (B-Il)

Pautas cortas:

» Aciclovir 800 mg tres veces al dia durante 2 dias.

» Valaciclovir 500 mg dos veces al dia durante 3 dias.

» Famciclovir 1 g dos veces al dia en un solo dia.

Tabla 5.
VALACICLOVIR FAMCICLOVIR ACICLOVIR GESTACION/LACTANCIA
EPISODIO 1 groral 2 veces 250 mg oral 400 mg oral ACICLOVIR 400 mg oral
PRIMARIO al dia durante 7-10 3 veces al dia 3 veces al dia 3 veces al dia durante 7-10 dias
dias durante 7-10 dias durante 7-10 dias
RECURRENCIAS | 500 mg oral 2 veces | 1 gr oral 2 veces al | 800 mg 2 veces al | ACICLOVIR 800 mg
al dia durante 3 dias | dia, un solo dia dia durante 5 dias 2 veces al dia durante
(0] (0] (@) 5 dias
1 groralunavezal | 500 mgun dia 800 mg3vecesal |O
dia durante 5 dias seguido de 250 mg | dia durante 2 dias | ACICLOVIR 800 mg
2 veces al dia 3 veces al dia durante 2 dias
durante 2 dias
(0]
125 mg 2 veces al
dia durante 5 dias
TERAPIA 500 mg-1 gr oral 250 mg oral 2 400 mg oral 2 ACICLOVIR 400 mg
SUPRESIVA al dia veces al dia veces al dia 3 veces al dia.
(0]
VALACICLOVIR 500 mg
2 veces al dia

*Si persisten los sintomas el tratamiento puede alargarse mas de 10 dias.
* Aciclovir200 mg oral 5 veces al dia también es efectiva pero no se recomienda por la frecuencia de dosis.

Pautas 5 dias:

+ Aciclovir 400 mg tres veces al dia durante 5 dias.
» Valaciclovir 500 mg dos veces al dia durante 5 dias.
» Famciclovir 125 mg dos veces al dia durante 5 dias.

En personas con VIH algunos autores recomiendan doblar dosis y/o aumentar la duracion del tra-
tamiento (ejemplo: valaciclovir 1g dos veces al dia durante 10 dias), pero la poca evidencia que
existe proviene mayoritariamente de la era pre-TARGA. Esta recomendacion seria especialmente
relevante para los pacientes con infeccion avanzada y bajo nivel de CD4, en cambio, la mayoria de
los pacientes en TAR con buen control inmunovirélogico responderian de manera adecuada a las
pautas estandar. (B-Ill)
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Tratamiento supresor.

El tratamiento supresor se recomienda en pacientes que tienen 6 o mas brotes al ano. Consigue
reducir las recurrencias hasta en un 70-80% y disminuye la excrecion viral y por tanto el riesgo de
transmision. (A-l)

Las pautas recomendadas son:
» Aciclovir 400mg dos veces al dia.
» Valaciclovir 500mg - 1 gr 1 vez al dia.

Si el tratamiento supresor fracasa en la reduccion de las recidivas se puede aumentar la frecuencia
de la pauta: aciclovir 400mg 3 veces al dia o valaciclovir 500 mg 2 veces al dia. (C-lll)

Solo se requiere ajuste de dosis en pacientes con insuficiencia renal severa. No es necesaria la
monitorizacion renal en pacientes sin patologia previa. (B-lll)

Se debe evaluar la continuidad del tratamiento al menos anualmente. EI minimo periodo de inte-
rrupcion deberia ser el de 2 recurrencias para poder evaluar bien la severidad de las mismas. En
caso de persistencia de recurrencias con intensidad significativa o que afecten la calidad de vida del
paciente es recomendable reiniciar la pauta supresora. (B-lll)

Tratamiento de apoyo.
Se recomienda el lavado de las lesiones con solucion salina. También pueden utilizarse soluciones
de sulfato de cobre y/o zinc que actuan como antiséptico.

Para el control del dolor se pueden utilizar anestésicos topicos (ejemplo: gel de lidocaina 5%) y
analgésicos orales.

En poblacién pediatrica la presencia de herpes anogenital obliga siempre a investigar episodio de
posible violencia sexual (ver capitulo 7 y 8). El tratamiento en episodio agudo (primer episodio) en
pacientes que no toman comprimidos se realizara con aciclovir (suspension) a dosis de 80mg/kg/
dia, repartido en cuatro tomas, cada 6 horas (sin exceder dosis de adulto 1200mg/dia). En pacientes
que toman comprimidos las pautas no varian respecto al adulto:

Asesoramiento.

El diagndstico de herpes genital puede suponer un gran estrés o impacto emocional sobre el pa-
ciente. Se debe explicar bien en que consiste la infeccidn y acompafiar al paciente tratando de res-
ponder a las dudas que puedan surgir. Es importante explicar detalladamente el tratamiento de las
recurrencias y asegurar que el paciente tendra acceso a la medicacion. También se debe informar
sobre el tratamiento supresor, en caso de que pueda ser necesario.
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Respecto a la posibilidad de transmision se debe recomendar la abstinencia sexual durante las re-
currencias por mayor riesgo de transmision, pero también recordar a los pacientes que existe excre-
cion viral asintomatica, y que por tanto es recomendable el uso de métodos barrera. Una estrategia
que puede ser util también es la de educar al paciente con escasos sintomas en el reconocimiento
de los mismos para intentar limitar la transmisién en la infeccién subclinica.

3.2.6 Linfogranuloma venéreo

3.2.6.1 Presentacion clinica
Aunque se han descrito casos asintomaticos, clasicamente se conocen tres estadios clinicos suce-
sivos precedidos por un periodo de incubacién que puede oscilar entre 3 y 30 dias:

e Estadio primario: La lesidon primaria puede presentarse como una papula o pus-
tula, una erosion superficial o una lesién ulcerativa de pequeno tamano, entre 1 y 6
mm de diametro. Habitualmente es autolimitada curando espontaneamente en unos
dias y pudiendo pasar desapercibida. Sin embargo, se han descrito lesiones indu-
radas y con una sensibilidad variable que pueden perdurar durante varias sema-
nas. La localizacion depende del lugar de inoculacion, con afectacion del area geni-
tal -sobre todo en el surco balanoprepucial en varones y en vagina, vulva o cérvix en
mujeres- y extragenital con lesiones perianales o en la cavidad oral y amigdalas.

Como consecuencia de la transmisiéon directa a la mucosa rectal en relaciones anales
receptivas la forma de presentacion mas frecuente en nuestro medio es la proctitis. Cursa
como en la enfermedad inflamatoria intestinal, con dolor rectal, secrecién rectal mucosa y/o
hemopurulenta, tenesmo, estrefiimiento y, en ocasiones, con sintomas generales y fiebre.
(Ver capitulo 3.4.).

» Estadio secundario: Ocurre a las 2-6 semanas de la lesién primaria y es debida a la
progresion loco-regional de la infeccion. Estos serovares de C. trachomatis son linfo-
tropos e infectan linfocitos y macréfagos produciendo trombolinfangitis y perilinfangitis
que da lugar al sindrome inguinal con adenopatias dolorosas (bubones), habitualmen-
te unilaterales, con tendencia a la abscesificacion, fistulizacién y drenaje espontaneo.
Afecta a ganglios linfaticos inguinales y/o femorales. Cuando ambas cadenas estan
afectadas, éstas se presentan separadas por el ligamento inguinal de Poupart (“sig-
no de la hendidura”), que, aunque seria patognomonico, sélo esta presente en el 15-
20% de los casos. Esta puede ser la primera manifestacion clinica de la infeccién.

En mujeres, el sindrome inguinal no suele estar presente, dado que vagina y cér-
vix drenan a ganglios iliacos profundos o perirrectales, lo que resulta en do-
lor pélvico o dolor lumbar. Tampoco suelen estar presentes en caso de LGV rectal.

Vedidas Patologia ITS en
- generales de Capitulos . Hepatitis 109 Agresiones -
Introduccion - . Py Sifilis . relacionada nifos y
prevencion y EllelfInllelet virales sexuales

control con el VPH adolescentes




Documento de Consenso sobre diagndstico y tratamiento de las infecciones de transmision sexual en adultos, nifios y adolescentes

En caso de afectacién faringea, puede cursar con adenopatias laterocervicales o sub-
mandibulares.

» El estadio terciario: Es consecuencia de la persistencia o de la progresién de la infeccion
sobre todo en pacientes que no han recibido tratamiento en los estadios previos. Se pro-
duce una respuesta inflamatoria crénica con destruccién de los tejidos de las areas afec-
tadas (sindrome genitoanorrectal) que cursa con proctitis o proctocolitis y, en ocasiones,
con hiperplasia del tejido linfoide intestinal y perirrectal que afecta a recto y retroperitoneo
y asemeja a un carcinoma, fistulas, estenosis, abscesos persistentes, pelvis congelada e
infertilidad. La pérdida de las estructuras linfaticas y el drenaje linfatico deficiente produce
edema cronico que puede ocasionar elefantiasis genital pudiendo llegar a la destruccion
generalizada de los genitales externos debida a fibrosis granulomatosa cronica (“esthio-
mene”). Las manifestaciones tardias son mas frecuentes en mujeres en relacién con una
mayor afectacion de los ganglios retroperitoneales.

Ademas de las formas clinicas habituales se han observado, aunque de forma poco frecuente, com-
plicaciones reactivas con afectacion a nivel articular, cardiaca, meningea u oftalmica. Las complica-
ciones sépticas descritas incluyen artritis, neumonitis o hepatitis, sin embargo, ocurren raramente.

3.2.6.2 Tratamiento

El tratamiento antimicrobiano pretende curar la infeccién y, por tanto, prevenir la progresién del dafio
en los tejidos. La aparicién de secuelas puede evitarse si el tratamiento se inicia en los estadios
tempranos de la infeccion, siendo aconsejable iniciar el tratamiento ante la sospecha clinica. En
estos casos, aunque se inicie tratamiento antibiético y aunque la sospecha clinica sea alta, deben
descartarse otras posibles etiologias.

- Primera linea de tratamiento:
Doxiciclina 100 mg cada 12 horas, via oral, durante 21 dias (B-l). En pacientes con sintomas persis-
tentes o en casos de enfermedad severa, pueden ser precisas pautas mas prolongadas.

- Pautas alternativas:

Azitromicina 1 g a la semana durante 3 semanas (C-Il). Los datos disponibles en el momento actual
no son concluyentes, sin embargo, seria de eleccidén en pacientes alérgicos, mujeres embarazadas
o durante la lactancia y en otras situaciones en las que el empleo de doxiciclina esté contraindicado.

Eritromicina 500 mg cada 6 horas durante 21 dias (C-Il), puede emplearse como pauta alternativa
en aquellas situaciones en las que el empleo de doxiciclina esté contraindicado, sin embargo, se
han descrito altas tasas de efectos secundarios sobre todo gastrointestinales.
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Se han propuesto diferentes pautas cortas con doxiciclina 100 mg cada 12 horas (7-14 dias) pero no
se dispone de evidencia suficiente que avale su recomendacion (C-lil).

Otros antimicrobianos que han mostrado efectividad tras 3 semanas de tratamiento son moxifloxa-
cino 400 mg al dia (C-II), minociclina 300 mg la primera dosis, seguido de 200 mg cada 12 horas
(C-I), o rifampicina 600 mg al dia (C-Il), y podrian ser utiles como pautas de rescate.

Ademas, del tratamiento antibidtico se debe instaurar pauta analgésica para el control del dolor. Y
valorar el drenaje en el caso de adenopatias fluctuantes prefiriéndose mediante puncion aspiracion
con aguja frente a la incision quirdrgica que se ha asociado con un mayor riesgo de apariciéon de
fistulas. Las complicaciones tardias secundarias a la fibrosis de los tejidos pueden requerir aproxi-
macion quirdrgica reparadora, tanto genital como de las fistulas anales.

Se debe valorar la realizacion de test de cura en aquellos casos con persistencia de los sintomas y
en los que se haya optado por una alternativa de tratamiento (a las 4-6 semanas tras la finalizacion
del tratamiento antibittico).

3.2.7 Granuloma inguinal (Donovanosis)

3.2.7.1 Presentacion clinica

El periodo de incubacion no esta del todo establecido, pero iria de 2 semanas a 1 mes. Las lesiones
aparecen mayoritariamente en la zona genital, y mas raramente puede haber afectacién inguinal o
de otras zonas extragenitales. Las lesiones inician como una papula o nédulo subcutaneo que evo-
luciona a ulcera, tipicamente indolora y de aspecto friable. No se suele acompanar de adenopatia
inguinal. La evolucién a formas mas extensas o vegetantes depende de factores como la suscepti-
bilidad y el estado inmunitario del paciente.

3.2.7.2 Diagndstico

El diagndstico de confirmacién es por visualizacion de los cuerpos de Donovan en tinciones a partir
de frotis de las lesiones o de las muestras de tejido obtenidas por biopsia. Actualmente no existen
PCR comercializadas para diagnéstico por TAAN, y el cultivo no se realiza de manera rutinaria.

3.2.7.3 Tratamiento
El tratamiento de eleccidn es azitromicina 1 g semanal durante al menos 3 semanas o hasta reso-
lucion de las lesiones. (B-I)

Como tratamiento alternativo se puede utilizar doxiciclina 100 mg o trimetroprim-sulfametoxazol
160/800 mg cada 12h durante al menos 21 dias. (C-Ill)
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3.2.8 Chancroide

3.2.8.1 Presentacion clinica

El periodo de incubacion habitualmente es de entre 3-7 dias, aunque puede llegar hasta 41 dias. En
el lugar de inoculacion se desarrolla una papula blanda eritematosa que rapidamente evoluciona a
pustula y que posteriormente se ulcera.

Puede presentarse como una lesién aislada o multiple, sobre todo en la mujer. Son dolorosas, de
un tamano entre 1 mm. y 2 cm., no induradas de bordes irregulares socavados y de base granulo-
matosa con exudado necrotico amarillento o grisaceo, friables con sangrado facil. Los margenes de
la lesion aparecen inflamatorios (“doble borde de Petges”). Este aspecto puede variar en casos de
coinfeccidn con otras ITS, sobreinfeccion, presentarse como ulceras gigantes en lesiones evolucio-
nadas sin tratamiento adecuado y, en muchas otras ocasiones, ser indistinguibles clinicamente del
chancro sifilitico o del herpes.

En varones suele afectar a prepucio, surco balanoprepucial o cuerpo de pene. La afectacion vulvar
(labios mayores, menores, horquilla o clitoris) es la mas frecuente en mujeres, mientras que las
lesiones a nivel de vagina o cérvix, pueden cursar de manera asintomatica o con leucorrea o dis-
pareunia.

En funcion del lugar de inoculacién, también puede haber afectacién extragenital con lesiones pe-
rianales u orales. La afectacion cutanea (muslos o gluteos) es debida a autoinoculacién a partir de
la lesion primaria, en ocasiones con lesiones opuestas “en beso”.

La presencia de adenopatias o bubones inguinales ocurre a las 1-3 semanas desde la aparicion
de la lesion primaria. Suelen ser unilaterales y dolorosas, fluctuantes y con tendencia al drenaje
espontaneo. Aunque son caracteristicas, solo estan presentes en la mitad de los casos en varones,
siendo menos frecuente en mujeres.

3.2.8.2 Diagnostico

El estudio microbiolégico aportaria la certeza diagndstica, pero dado que las técnicas moleculares
no estan disponibles en todos los laboratorios y el cultivo es dificultoso, debe ser considerado como
probable, si se cumplen los siguientes criterios (C-1V):

* Presencia de una o mas ulceras dolorosas.

* Las lesiones y las adenopatias -de estar presentes- tienen una apariencia tipica.

* No se objetiva infeccion por T. pallidum mediante estudio de la lesion por técnicas molecu-
lares o microscopia en campo oscuro o serologia realizada transcurridos al menos 7-14 dias
desde el inicio de la lesion.

* No se objetiva infecciéon por VHS mediante cultivo o técnicas moleculares.
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3.2.8.3 Tratamiento
Debe instaurarse ante la sospecha clinica, junto con analgesia apropiada para el control del dolor.
* Primera linea de tratamiento: Ceftriaxona 250 mg intramuscular en dosis unica (I,A) o
Azitromicina 1 g via oral en dosis unica (l,A).
¢ Pautas alternativas: Ciprofloxacino 500 mg cada 12 horas via oral durante 3 dias (I,B)
o Eritromicina 500 mg cada 6 horas via oral durante 7 dias (I,B).

La mejoria de las lesiones se experimenta en los primeros 3-7 dias, aunque el tiempo de la resolu-
cion completa estara en funcién del tamafo, sobre todo de las lesiones mas evolucionadas. Se debe
considerar la posibilidad de fracaso terapéutico de no constatarse mejoria y emplear una pauta
diferente. En pacientes VIH la respuesta suele ser mas lenta y las lesiones pueden persistir en caso
de coinfeccién con herpes o sifilis no tratadas.

El manejo de las adenopatias fluctuantes puede requerir drenaje y su respuesta suele ser mas lenta.

3.2.9 Otras observaciones generales

Todo paciente con diagnostico o sospecha de alguna de estas patologias debe recibir consejo mé-
dico-sanitario explicando los riesgos que comportan las diferentes practicas sexuales y las medidas
de prevencion en relacion con las mismas.

Del mismo modo, se le debe dar informacién sobre el proceso patoldgico y la importancia del cum-
plimiento terapéutico para evitar la aparicion de complicaciones; de la abstinencia sexual hasta la
completa resolucién de los sintomas y la finalizacion del tratamiento para minimizar el riesgo de
transmisién; y de informar a los contactos para el control de la cadena de transmisién, aunque éstos
estén asintomaticos.

Ademas, se debe realizar despistaje de otras ITS en funcidn de las practicas del paciente e incluir
pruebas seroldgicas frente a virus hepatotropos, ademas de VIH vy sifilis. Las pruebas seroldgicas
se repetiran si se sospecha periodo ventana.

Se recomienda realizar seguimiento clinico hasta la desaparicion de los sintomas, evaluando la
respuesta clinica, la aparicion de secuelas, el adecuado cumplimiento terapéutico, la aparicion de
efectos secundarios. A la par que la adecuada notificacion a las parejas sexuales y la posibilidad de
reinfeccion.
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3.3 Enfermedades caracterizadas principalmente por
vulvovaginitis

MENSAJES CLAVE

1. El objetivo del tratamiento de la Vaginosis Bacteriana (VB) es controlar los sintomas,
asi como prevenir posibles complicaciones tras procedimientos ginecoldgicos diagnosti-
cos y/o quirurgicos.

2. En la actualidad no se recomienda el tratamiento de la VB en mujeres no gestantes
asintomaticas (IA). Se indicara tratamiento en pacientes sintomaticas o en las que se
vayan a someter a un procedimiento ginecoldgico (B-Il). Podria considerarse en determi-
nados grupos de poblacién de alto riesgo de ITS (llIC).

3. Se recomienda realizar tratamiento de la VB en gestantes sintomaticas y en gestantes
asintomaticas con factores de riesgo de parto prematuro.

4. La etiologia de la Tricomoniasis vaginal (TV) es casi exclusivamente de transmi-
sion sexual. La presencia de TV en nifias y adolescentes no sexualmente activas indican
fuertemente contacto sexual y por tanto requiere la investigacion de posible episodio de
violencia sexual.

5. El tratamiento de la tricomoniasis esta recomendado en los pacientes sintomaticos,
asintomaticos, y en sus parejas sexuales, aconsejandose realizar un cribado que descar-
te la coexistencia de otras ITS.

6. Se recomienda realizar un test de control, preferiblemente con TAAN, en todas las
mujeres sexualmente activas entre las 3 semanas y 3 meses siguientes al tratamiento.

7. El tratamiento de la vulvovaginitis candidiasica estara indicado unicamente en mu-
jeres sintomaticas. En general no se recomienda el tratamiento de colonizaciones asinto-
maticas detectadas en un cultivo o una citologia.

8. No esta justificada la evaluacion y tratamiento sistematico de la pareja de la mujer con
VVC. Sélo se considerara el tratamiento en aquellos casos en los que la pareja sexual
presente sintomatologia y en casos de resistencia al tratamiento.
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3.3.1 Vaginosis bacteriana

Definicion:

La vaginosis bacteriana (VB) es un trastorno polimicrobiano del microbioma vaginal que se caracte-
riza por un aumento de la carga de bacterias anaerobias facultativas y estrictas, una reduccion de
los lactobacilos beneficiosos y el correspondiente aumento del pH vaginal &'.

Epidemiologia:

» Se estima que la VB afecta al 23-29% de las mujeres en edad reproductiva, con importantes
variaciones en la prevalencia en funcién del area geografica (mayor en Sudafrica y menor
en Europa y Asia Central) y etnia (mas alta en raza negra). No se han descrito diferencias en
mujeres gestantes con respecto a la poblacion general 8'82,

» Factores de riesgo: numero de parejas sexuales, inicio precoz de las relaciones sexuales,
no uso del preservativo, presencia de otras ITS, consumo de tabaco y/o alcohol y duchas
vaginales 882,

Cuadro Clinico:
» Cursa de forma asintomatica en el 50% de los casos.
» La principal manifestacién clinica es la leucorrea blanquecina o grisacea, adherente a las
paredes vaginales y con mal olor (tipicamente se describe como “olor a pescado podrido”) 2.
» El prurito y la irritacion vulvar y uretral son infrecuentes (escasa reaccion inflamatoria), y
cuando estan presentes obligan a descartar otras causas de vulvovaginitis 2.

Diagnéstico:
El diagnéstico definitivo se establece a partir de los signos clinicos y las caracteristicas del flujo
vaginal, y la confirmacién microbioldgica.

Diagnéstico clinico:

» Basado en los criterios de Amsel et al & (I-A), sospechando VB si estan presentes tres de
los cuatro signos siguientes: (1) flujo vaginal adherente y homogéneo blanco-grisaceo; (2)
pH vaginal >4,5; (3) observacion en fresco de células clave, clue o guia (células epiteliales
con aspecto punteado por estar cubiertas de bacterias cocobacilares); (4) olor a pescado/
aminas tras la adicion de hidroxido de potasio al 10%. Se ha sugerido usar solo los dos
criterios mas objetivos, sin pérdida significativa de sensibilidad (82-100%) y especificidad
(93-97%): pH vaginal >4,5y = 20% de células clave .

» La deteccion de metabolitos bacterianos (poliaminas, acidos grasos de cadena corta) o en-
zimas (prolina aminopeptidasa, sialidasa) también puede ser de utilidad (llI-C).

Diagnéstico microbiolégico:
» Tincién de Gram (método de referencia): Observacidon microscopica del flujo vaginal median-
te tincion de Gram. El criterio mas utilizado para interpretar los resultados es el de Nugent
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(I1-B) que valora cuantitativamente la abundancia de los distintos morfotipos bacterianos para
dar una puntuacion en funcién de cuyo valor se diferencia entre microbiota normal y disbiosis
caracteristica de VB. Similares resultados se obtienen con los criterios de Ison-Hay que plan-
tean menor complejidad (IV-C).

* Pruebas moleculares: deteccion directa del material genético bacteriano mediante uso de
métodos de amplificacion de acidos nucleicos (TAAN) o técnicas basadas en sondas de
ADN. La Sociedad Internacional para el Estudio de la Enfermedad Vulvovaginal (ISSVD)
recomienda el uso de TAAN &' (1I-B).

» Cultivo: No es util ya que Gardnerella vaginalis forma parte de la microbiota vaginal normal
(IV-D).

Recoleccién de muestras:
Mediante exudado vaginal tomado del flujo vaginal o del fondo de saco vaginal posterior. Recogida
con torunda de dacrén o nailon, y enviado en medio de transporte (Stuart-Amies o similar) &'.

Tratamiento:

* El objetivo es controlar los sintomas, asi como prevenir posibles complicaciones tras proce-
dimientos ginecoldgicos diagndsticos y/o quirdrgicos 82,

* En la actualidad no se recomienda el tratamiento en mujeres no gestantes asintomaticas
(IA). No obstante, su cribado y tratamiento podria considerarse en determinados grupos de
poblacion de alto riesgo de adquirir ITS, dado que se ha demostrado su asociaciéon con la
infeccién por el VIH, el VPH, el VHS 2, Trichomonas vaginalis, Chlamydia trachomatis, Neis-
seria gonorrhoeae y Mycoplasma genitalium.

Tratamientos de primera linea 8"
» Las pacientes con VB sintomaticas deben tratarse en primera linea con metronidazol o clin-
damicina por via oral o topica (IA). Las formulaciones tépicas presentan una eficacia igual

o incluso ligeramente superior a las orales y se asocian a menores efectos secundarios y

mejor tolerancia, por lo que suelen elegirse como primera opcion 8" 85,

- Metronidazol: 500mg/12h durante 7 dias via oral o gel vaginal al 0,75%, un aplicador com-
pleto (5 g) intravaginalmente, una vez al dia durante 5 dias. Posibles efectos secundarios
son nauseas, dolor abdominal tipo cdlico y sabor metalico, asi como el efecto disulfiram-li-
ke en caso de ingesta alcohdlica las 24 horas siguientes al tratamiento.

- Clindamicina: gel vaginal al 2%, un aplicador completo (5 g) intravaginalmente, una vez
al dia durante 7 dias. Ambos farmacos muestran niveles de curacién del 60-90% al mes
de finalizar el tratamiento.

Tratamientos de segunda linea 8'":
- Clindamicina oral 300 mg cada 12h durante 7 dias u évulos vaginales de 100 mg, uno al
dia durante 3 dias. La aplicacién tépica puede debilitar los preservativos y diafragmas de
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latex en los 5 dias siguientes a su aplicacion. Principales efectos adversos son gastrointes-
tinales e irritacion vulvovaginal, generalmente asociada al sobrecrecimiento de candidas.

- Cloruro de decualinio: un comprimido vaginal de 10 mg, 1 comp al dia durante 6 dias.
Presenta actividad antimicrobiana de amplio espectro, tanto bactericida como fungicida6,
por lo que podria ser especialmente Util en infecciones mixtas. Los posibles efectos secun-
darios incluyen prurito genital, aumento de leucorrea o sensacion de ardor. No aumenta el
riesgo de candidiasis. En la actualidad no se han descrito resistencias. La evidencia sobre
su eficacia frente a prevencién de recurrencias es limitada .

- Tinidazol: 1 gr via oral, 1 vez al dia, durante 5 dias. De forma alternativa puede pautarse 2
gr via oral, 1 vez al dia, durante 2 dias, aunque la eficacia es algo menor y con mayor tasa
de efectos secundarios. Su eficacia y efectos secundarios son comparables al metronidazol.

- Probidticos: asociados al tratamiento farmacoldgico pueden ser beneficiosos en infec-
ciones recurrentes (IB). En un metaanalisis, se observé que los probiéticos disminuyeron
la tasa de recurrencias y la frecuencia de efectos adversos, aumentando la tasa de cura-
cioén con respecto a los antibiéticos.7 Sin embargo, no existe suficiente evidencia sobre
la eficacia de los probioticos como tratamiento Unico.

Tabla 1. Pautas terapéuticas recomendadas para la VB

TRATAMIENTOS DE PRIMERA LINEA

- Metronidazol 500mg/12h por 7dias, via oral
- Metronidazol gel 0,75%, 5 gr, 1 aplicacién/24h x 5 dias, via vaginal
- Clindamicina gel 2%, 5 gr, 1 aplicacion/24h x 7 dias, via vaginal

TRATAMIENTOS DE SEGUNDA LINEA / ALTERNATIVOS

- Tinidazol 2gr/24h x 2 dias, via oral

- Tinidazol 1gr/24h x 5 dias, via oral

- Clindamicina 300mg/12h x 7 dias, via oral

- Clindamicina 6vulos 100mg, 1 6vulo/24h x 3 dias, via vaginal

- Cloruro de decualinio 10mg, 1 comprimido/24h x 6 dias, via vaginal
- Probidticos

Tratamiento de las recidivas:

Aproximadamente el 50% de las mujeres con VB presentaran recidivas en los siguientes
12 meses tras el tratamiento 2.

La evidencia cientifica disponible sobre cual debe ser el tratamiento en estos casos es
limitada. Se acepta tanto utilizar la misma pauta que en el episodio inicial como cambiar
de principio activo o régimen (lI1A).

Uno de los regimenes mas utilizados es el uso de gel de metronidazol al 0,75% dos veces
a la semana durante 4-6 meses &', con tasas de éxito de hasta el 70%. Con frecuencia se
asocia a la aparicion de candidiasis y posibles recidivas tras la suspension del tratamiento.
Las VB refractarias son poco comunes, y generalmente se asocian a resistencias a antibio-
ticos. Se recomienda consultar con un experto, cambiar de grupo farmacoldgico, aumentar
dosis, emplear esquemas de dosis multiples o terapias combinadas que asocien acido bo-
rico por via vaginal 8.
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Manejo y prevencion:

* Debe considerarse el tratamiento concurrente de las parejas masculinas en casos de
vaginosis bacteriana recurrente y sintomatica en mujeres con relaciones monégamas,
mediante una combinacién de antimicrobianos orales y topicos. Esta recomendacién
se basa en un ensayo clinico aleatorizado que demostré que el tratamiento de parejas
masculinas con metronidazol oral (400 mg dos veces al dia por 7 dias) mas clindamicina
crema 2% topica (aplicada dos veces al dia por 7 dias en el glande, prepucio y parte su-
perior del pene) redujo significativamente la recurrencia con una tasa a las 12 semanas
del 35% frente al 63% en el grupo control (diferencia absoluta de riesgo: —2,6 recurren-
cias por persona-afno 8°,

» Podria considerarse tratar a las parejas sexuales femeninas, incluso en casos asintoma-
ticos, dada la alta tasa de concordancia con respecto al estado de VB.

Poblaciones especiales

Embarazo:

La VB en el embarazo se asocia con amenaza de parto prematuro, ruptura prematura de membra-
nas, corioamnionitis, prematuridad, endometritis posparto e infecciéon post-cesarea 8. A pesar de
ello, no hay acuerdo acerca de la utilidad del cribado sistematico.

Se recomienda realizar tratamiento de la VB en gestantes sintomaticas (IA) y en gestantes asinto-
maticas con factores de riesgo de parto prematuro (11B).82

Los regimenes tépicos no son inferiores a los orales:
* Metronidazol 0,75% gel por via intravaginal una vez al dia durante cinco dias (un aplica-
dor completo -5 g- intravaginalmente, una vez al dia durante 5 dias) o clindamicina crema
2% por via intravaginal durante siete noches 8'.
+ Metronidazol oral (250 mg/8h, 7 dias) o clindamicina (300 mg/12h, 5-7 dias) 8. Aunque
no existe evidencia sobre la teratogenicidad del metronidazol, esta contraindicado por
via oral en el primer trimestre del embarazo.

Dada la escasa evidencia disponible con respecto al uso de cloruro de decualinio en gestantes sélo
debe administrarse si es estrictamente necesario y evitarse durante las 12 horas anteriores al naci-
miento (1 comprimido vaginal diario, 6 dias).

El tinidazol debe evitarse 2.
Lactancia materna:

Se recomienda principalmente metronidazol oral 500 mg dos veces al dia durante siete dias 0 me-
tronidazol 0,75% gel 5 g una vez al dia por via intravaginal durante cinco dias ®'.
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Se recomienda interrumpir la lactancia durante el tratamiento y hasta 12-24 horas después de la
ultima dosis en caso de utilizar metronidazol por via oral, e interrumpir la lactancia durante el trata-
miento y durante los tres dias siguientes en el caso de tinidazol 8'.

La exposicion sistémica de la mujer lactante al cloruro de decualinio es reducida y no se esperan
efectos nocivos para el neonato o el lactante, por lo que puede administrarse durante la lactancia
(un comprimido vaginal diario durante seis dias).

Poblacién inmunosuprimida:
Las mujeres que conviven con el VIH y mal control de la infeccion y/o sin terapia antirretroviral, tienen ma-
yor riesgo de VB. La pauta de tratamiento en estos casos es la misma que en mujeres VIH negativas .

Poblacién pediatrica:

La vulvovaginitis es un diagndstico frecuente en nifas prepuberes. Existen condiciones anatémicas
(menor proteccién del introito vaginal, mayor proximidad anatdmica del ano), fisiolégicas (pH alcali-
no, mucosa atréfica) e higiénicas que hacen a las ninas susceptibles a este cuadro. En general se
caracterizan por ser vulvovaginitis inespecificas con flora mixta bacteriana, pero también se han
descrito secundarias a malos habitos de higiene o a la presencia de irritantes locales y también
es tipico encontrar la presencia de oxiuros o cuerpos extranos vaginales. Ademas, es frecuente la
invasion por bacterias patégenas, como anaerobios, Staphylococcus aureus o Streptococcus pyo-
genes. Sin embargo, en caso de vulvovaginitis de repeticion o refractarias a tratamiento habitual,
debe descartarse la presencia de una infeccion de transmision sexual.

* La VB es una causa frecuente de vulvovaginitis en adolescentes sexualmente activas,
sin embargo, es excepcional en nifias prepuberes, en las que en caso de diagnosticarse
debe descartarse siempre la presencia de una agresion sexual y otras ITS.

« Eltratamiento de la VB esta indicado en nifias y adolescentes en presencia de sintomas.

* En nifias no se recomienda tratamiento intravaginal, siendo de eleccion la pauta oral .

» En nifas y adolescentes < 45 kg se recomienda metronidazol 15 mg/kg/dia (maximo 2
gr / dia) cada 8 horas, durante 7 dias °°.

- En adolescentes > 45 kg se recomienda la misma pauta que en poblacién adulta (tabla 1).

3.3.2 Tricomoniasis vaginal

Definicion:

La tricomoniasis vaginal es una de las ITS mas frecuentes a nivel mundial . Esta producida por
Trichomonas vaginalis (TV) protozoo anaerdbico/microaerofilico, movil, ovoide y flagelado de 10-20
Mm, que coloniza el epitelio humano del tracto urogenital 2.
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Epidemiologia:

Segun los datos publicados por la OMS, la prevalencia de tricomoniasis estimada en hombres y
mujeres es del 0,6% y 5,3% respectivamente, con una incidencia de 156 millones de casos en el
mundo .

Factores de riesgo: Raza negra, mujeres adultas, bajo nivel educacional y socieoeconémico, multi-
ples parejas sexuales, habito tabaquico, infeccidén por el VHS-2. La VB y la infeccidn por otras ITS
incrementan el riesgo de adquirir TV y su patogenicidad 8.

Cuadro Clinico:
Cursa de forma asintomatica o con sintomatologia leve en un alto porcentaje de los casos. Sélo un
11-17% presentan sintomas tipicos.

Sintomas mas frecuentes: Prurito y leucorrea espumosa de coloracién amarillo-verdosa y malolien-
te son los mas frecuentes. pH vaginal > 4,5. También pueden presentar disuria, dispareunia, eritema
vulvar y/o vaginal, cérvix en fresa (hemorragias puntiformes, observado por colposcopia hasta en el
90%), o dolor pélvico2. Los sintomas suelen empeorar durante la menstruacion. No existe leucorrea
endocervical, salvo que se asocie a Chlamydia trachomatis o Neisseria gonorrhoeae .

Diagnéstico:

» TAAN: La PCR en tiempo real es la técnica de eleccion con sensibilidad y especificidad
del 89-98% y 100%, respectivamente (lA).

» Examen en fresco al microscopio: Facil, rapido y con bajo coste, pero con una sensibi-
lidad < 60% (especificidad 100%) o menor incluso si la observacién se retrasa mas de
10-30 minutos desde la toma.

» Cultivo: Debe realizarse en medios ricos en nutrientes (caldo de Roiron o de Diamond).
Sencillo y con bajo coste, pero requiere 2-7 dias. Sensibilidad 44-75% y especificidad
100%.

* Pruebas rapidas: Basadas en sondas genéticas, inmunocromatografia o aglutinacion
con particulas de latex. La sensibilidad y especificidad es del 40-95% y 92-100%, res-
pectivamente.

Recoleccion de muestras:
Mediante exudado vaginal tomado del flujo vaginal o del fondo de saco vaginal posterior. Recogida
con torunda de dacrén o nailon, y enviado en medio de transporte (Stuart-Amies o similar) 8'.

Tratamiento:
Los 5-nitroimidazoles (metronidazol y tinidazol) constituyen la base del tratamiento (1A).
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Tratamientos de primera linea:

- Metronidazol: 500mg 2 veces al dia, durante 7 dias, por via oral. Se puede utilizar
de forma alternativa una dosis Unica de 2gr via oral. Los resultados obtenidos en un
meta-analisis y un ensayo randomizado multicéntrico 8' demostraron la superioridad
de la pauta multidosis frente a la dosis unica (IA). Dada la falta de ensayos compa-
rables en varones, en ellos se sigue recomendado la dosis Unica de metronidazol
como tratamiento de eleccion.

- Tinidazol: 2 gr via oral, dosis unica. Se considera alternativa al metronidazol.

Tratamientos de segunda linea:
Alternativa a los 5-nitroimidazoles en caso de contraindicacion, alergia o desarrollo de resistencias,
cuya incidencia esta en aumento (estimada entre un 4,3 y un 10%):
+ Acido bérico (IlIC): de uso poco habitual y limitado a formulaciones vaginales; puede
emplearse en pauta prolongada (600 mg por via vaginal, dos veces al dia durante 60
dias), en monoterapia o en combinacién con clotrimazol vaginal.

Tratamiento de las persistencias:
La pauta de tratamiento depende de si la persistencia se debe 0 no a una reexposicién a una pareja
sexual infectada no tratada.
* En caso de reexposicion: el tratamiento sera el mismo que el inicial (via oral en régimen
de 7 dias).
* Si no ha habido reexposicion: se recomienda 2gr de metronidazol o tinidazol via oral
diario durante 7 dias.

Manejo y prevencion:
Se recomienda realizar un test de curacién, preferiblemente con TAAN, en todas las mujeres sexual-
mente activas entre las 3 semanas y 3 meses siguientes al tratamiento (llIC) .

El tratamiento de las parejas sexuales es fundamental para prevenir los sintomas en éstas y las rein-
fecciones. Se recomendara abstinencia sexual hasta que la pareja haya completado el tratamiento.

Poblaciones especiales:

Embarazo:

La TV puede producir complicaciones en el embarazo como parto pretérmino, rotura prematura
de membranas o bajo peso al nacer. Sin embargo, algunos estudios cuestionan la necesidad del
tratamiento sistematico de TV en pacientes asintomaticas dada la falta de evidencia en cuanto a la
prevencion de dichas complicaciones.®?

Las personas embarazadas con sintomas deben ser tratadas con dosis Unica oral de 2 gr de me-
tronidazol, estando su uso contraindicado en el primer trimestre del embarazo2. El tinidazol debe
evitarse en el embarazo .
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Lactancia:

Durante la lactancia, el tratamiento se puede realizar con metronidazol o tinidazol, 2g por via oral
en unidosis, suspendiendo la lactancia durante el tratamiento y hasta 12-24 horas y 72 horas tras su
finalizacion para metronidazol y tinidazol respectivamente #'.

Mujeres que viven con el VIH:

Se recomienda el cribado anual y tratamiento de TV por el alto riesgo de enfermedad inflamatoria
pélvica 8285 y en caso de gestacion el cribado se realizara en la primera visita prenatal, ya que la
infeccion por TV es un factor de riesgo de transmision vertical del VIH 85,

El tratamiento de la TV en mujeres VIH positivas es el mismo que en mujeres VIH negativas.

Poblacién pediatrica:
La presencia de TV en nifas y adolescentes no sexualmente activas indican fuertemente contacto
sexual y por tanto requiere la investigacién de posible episodio de agresion sexual.

Ante diagnéstico de TV debe iniciarse tratamiento siempre, con independencia de la presencia de
sintomatologia.

El tratamiento de eleccion en nifias y adolescentes < 45kg, es el metronidazol 15 mg/kg/dia (maximo
2 gr/dia) cada 8 horas, durante 7 dias °°.

- En adolescentes > 45kg se recomienda metronidazol 500mg 2 veces al dia, durante 7 dias, por
via oral. Si bien es cierto, que en aquellas adolescentes en que no podamos asegurar adherencia
al tratamiento, podria valorarse como primera opcién metronidazol en dosis Unica de 2 gr via oral.

3.3.3 Vulvovaginitis candidiasica

Definicion:
La vulvovaginitis candidiasica (VVC) es una infeccion fungica y representa la segunda causa mas
frecuente de vulvovaginitis después de la vaginosis bacteriana .

Clasificacion:

* VVC no complicada: afecta a mujeres sin factores predisponentes, como diabetes o afec-
ciones inmunosupresoras. Consiste en episodios esporadicos (dos o menos al afo), con
sintomas leves o moderados, y la infeccion esta causada por Candida albicans. En gene-
ral, las mujeres con VVC no complicada responderan a practicamente cualquiera de las
opciones de tratamiento disponibles. Se considera VVC recurrente aquella en la que se
producen tres 0 mas casos confirmados anualmente 8°.
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* VVC complicada: afecta a mujeres con patologias como diabetes, inmunodeficiencia
subyacente o que requieren tratamiento inmunosupresor. Da lugar a una infeccion gra-
ve 0 a episodios recurrentes (tres 0 mas episodios en el afio anterior) y son debidas a
Candida no albicans .

Epidemiologia:
Las levaduras del género Candida forman parte de la microbiota vaginal normal en el 10-20% de las
mujeres. Aproximadamente el 50% de ellas sufrira candidiasis vaginal al menos una vez en su vida.

El 80% de las VVC tienen como agente causal Candida albicans. No obstante, en los ultimos afios
ha incrementado la frecuencia de otras levaduras (Candida glabrata, C. parapsilosis, C. tropicalis,
C. krusei, Saccharomyces cerevisiae) 8'.

La VVC recurrente afecta a unos 138 millones de mujeres al afio. La mayor prevalencia (9%) se da
entre los 19 y los 35 afios *.

Los factores de riesgo asociados a candidiasis sintomatica son: embarazo, anticonceptivos con
estrogénos, terapias hormonales, relaciones sexuales frecuentes y/o multiples parejas, tratamiento
antibiético, inmunodepresién y diabetes ®'.

Cuadro Clinico:

* Los sintomas y signos de la VVC pueden ser relativamente inespecificos y en ocasiones
requieren realizar diagnostico diferencial con otras infecciones vaginales y dermatosis
vulvares 8182,

 El prurito vulvar, de mayor o menor intensidad, es el sintoma mas frecuente (90% de los
casos). Otros posibles sintomas son la sensacion de quemazon, dispareunia y leucorrea
blanca o blanco-amarillenta (semejantes al yogur o requesoén). El pH vaginal permanece
inalterado (4-5,5) &.

» En la exploracion fisica las mujeres con VVC pueden presentar inflamacion del area
vulvar y vaginal, con eritema genital (a veces discretamente descamativo) de intensidad
variable. Pueden observarse lesiones satélites al borde lesional vulvar o vulvoperineal,
excoriaciones, fisuras y lesiones por rascado secundarias al prurito 2.

Diagnéstico:

» Cultivo: Es la técnica de referencia (I-A). La identificacién a nivel de especie permite
orientar mejor el tratamiento antifungico, asi como realizar el estudio de resistencias en
los casos de candidiasis recidivante.

» Examen al microscopio: Tanto en fresco como en frotis con tincion de Gram pueden ob-
servarse estructuras fungicas (blastosporas, pseudohifas). Tiene baja sensibilidad (<60%)
y especificidad (<60%) y se asocia tanto a infradiagnéstico como a sobrediagnéstico 8.
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* TAAN: Con una elevada sensibilidad (> 90% para C. albicans) y especificidad (>98%)
ofrece resultados mas rapidos, aunque su coste es mas elevado 884, Actualmente exis-
ten PCR multiples que determinan simultdneamente vaginosis bacteriana, tricomoniasis
y candidiasis con valores altos de sensibilidad y especificidad, aunque variables segun
las marcas 8'.

Tratamiento:

El tratamiento de la VVC se basa fundamentalmente en los derivados azélicos y depende en gran
medida de las caracteristicas del cuadro clinico (intensidad de los sintomas, frecuencia de los episo-
dios), la presencia de factores de riesgo (inmunodepresion, déficits congénitos, diabetes mellitus...)
y el tipo de Candida sp. responsable de la infeccion.

En general no se recomienda el tratamiento de colonizaciones asintomaticas, detectadas en un
cultivo o una citologia.

Tratamiento de la VVC no complicada:

Los derivados azolicos son el tratamiento de eleccion, y tanto la pauta local con imidazoles como la
pauta oral con triazoles se asocian a una eficacia del 80-85%, sin que una de ellas haya demostra-
do superioridad frente a la otra % (IA). Ambos tienen pocos efectos adversos a las dosis utilizadas
(Tabla 2), pero merecen especial atencion las posibles interacciones farmacoldgicas debido a la
inhibicion del citocromo P450.

* Imidazoles tépicos: los mas utilizados son el clotrimazol y el fenticonazol, aunque exis-
ten otros farmacos como miconazol, isoconazol o econazol. Son bien tolerados en ge-
neral, asociandose en un 1-10% a efectos adversos locales como sensaciéon de ardor.
Las reacciones alérgicas son raras.

» Triazoles orales: fluconazol e itraconazol son los mas utilizados por via oral, constituyen-
do una alternativa, igualmente eficaz, al tratamiento topico.
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Tabla 2. Pautas terapéuticas para el manejo de la VVC no complicada

TRATAMIENTO TOPICO

Clotrimazol

- Ovulos vaginales 200 mg, 1/24h x 3 dias
- Ovulos vaginales 100 mg, 1/12h x 7 dias
- Ovulos vaginales 500 mg, x 1 dia

- Crema vaginal 1%, 5gr, 1/24h x 7 dias

- Crema 1%, 1/24h x 7 dias

Fenticonazol

- Ovulos vaginales 600 mg, x 1 dia

TRATAMIENTO ORAL

Fluconazol

- 150 mg dosis unica, via oral

Itraconazol

- 200 mg VO por 3-7 dias

Tratamiento de la VVC complicada:

VVC recurrente por C. albicans:
Es conveniente descartar y tratar los factores predisponentes, siempre que sea posible, asi como

realizar un cultivo para determinar la especie de candida responsable del cuadro clinico.

Inicialmente se realiza un tratamiento de induccion para conseguir la remision clinica y posterior-
mente el tratamiento de mantenimiento o supresor.

- Fluconazol: 150mg/72h x 3 dosis, via oral, como tratamiento inductor, y posterior-
mente 150 mg semanalmente durante 6 meses. Es el tratamiento de eleccion (1A), y
permite un buen control en mas del 90% de las mujeres. Sin embargo, son frecuen-

tes las recaidas al suspender el tratamiento (30-50% de los casos). El clotrimazol
tépico y el itraconazol oral pueden utilizarse como alternativa al fluconazol.

- Clotrimazol: crema vaginal al 1% diaria durante 14 dias y posteriormente dos aplica-
ciones semanales durante 6 meses (1A).

- Itraconazol: 200 mg cada 12 horas durante 3 dias via oral, y posteriormente 200 mg
semanales (IlIC).

En mujeres portadoras de dispositivos intrauterinos y VVC cronica o recurrente se puede plantear
la retirada del dispositivo (IIIC).
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VVC severa:
Para los casos de VVC con sintomatologia muy intensa se contemplan diferentes pautas de similar
eficacia (11B):

- Azoles: tratamiento topico durante 7 a 14 dias.

- Fluconazol: 2 dosis de 150 mg separadas 72 horas.

VVC por Candida no albicans y resistentes a los azoles:
Se estima que hasta el 50% de las mujeres con cultivo positivo para C. glabrata se encuentran asin-
tomaticas, por lo que se recomienda su tratamiento sélo en mujeres sintomaticas (llIC).

Para el tratamiento de C. glabrata estan indicados los azoles topicos u orales (distintos al fluconazol)
en tandas de mayor duracion, pero dada la alta frecuencia de resistencias a los azoles la tasa de
fracaso del tratamiento es alta.

En caso de resistencia a los azoles existen diferentes alternativas que precisaran habitualmente
formulacion magistral (IlIC), siendo el acido borico la opcion mas recomendable.

- Acido bérico: 600 mg, 1 aplicacién vaginal nocturna durante 3 semanas.

- Nistatina: 100.000 unidades, 1 aplicacién vaginal nocturna durante 4 semanas.

- Anfotericina B: 50 mg, 1 aplicacion vaginal nocturna durante 2 semanas.

Las VVC por C. krusei, C. tropicalis y S. cerevisiae son habitualmente resistentes al fluconazol, por
lo que en mujeres sintomaticas se propondra tratamiento con clotrimazol tépico (100 mg diario du-
rante dos semanas), nistatina o acido borico por via vaginal (llIC).

Manejo y prevencion:

No esta justificada la evaluacién y tratamiento sistematico de la pareja de la mujer con VVC (llIA).
Sélo se considerara el tratamiento en aquellos casos en los que la pareja sexual presente sintoma-
tologia y en casos de resistencia al tratamiento.

En cuanto a la prevencion de VVC, a pesar de que los datos in vitro muestran que los lactobacillus
pueden inhibir el crecimiento de Candida spp, no existe suficiente evidencia sobre la eficacia de los
probioticos por via oral o vaginal, por lo que actualmente no se recomienda su uso en el tratamiento
o prevencioén de la VVC.

Poblaciones especiales

Embarazo:

El embarazo es un factor de riesgo conocido para el desarrollo de la VVC, probablemente debido
al aumento de los niveles de estrogenos, el aumento del glucégeno vaginal y las alteraciones del
sistema inmunitario .
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Recomendaciones de tratamiento de la VVC en el embarazo:

* VVC no complicada: imidazoles topicos, como clotrimazol y miconazol, en tandas de 7
dias. (IA). El fluconazol oral puede asociarse a malformaciones como la transposicion
de grandes vasos y el paladar hendido y también a abortos espontaneos ®'.

* VVC recurrente: se tratara individualmente cada episodio y se valorara tras el parto la
necesidad de tratamiento supresor.

- Durante la gestacion, al igual que en la paciente no gestante, no esta indicado el
tratamiento de la colonizacion (IlIA). Existe poca evidencia sobre la relacion entre la
colonizacion por Candida y determinadas complicaciones obstétricas como la rotura
prematura membranas .

Mujeres en periodo de lactancia materna:
El tratamiento de las VVC sintomaticas en caso de lactancia materna sera similar al que se realiza
en el resto de mujeres, considerandose seguro el uso de fluconazol.

Poblacién inmunosuprimida y mujeres que viven con el VIH:

Es posible que las mujeres con inmunodeficiencia subyacente, con terapia inmunosupresora o las
que padecen diabetes mal controlada, no tengan la misma respuesta al tratamiento a corto plazo
que las mujeres inmunocompetentes . No obstante, el tratamiento de la VVC en las mujeres que
conviven con el VIH, incluidas las infecciones recurrentes, no difiere del aconsejado en mujeres sin
inmunosupresion .

No se aconseja el tratamiento profilactico supresor en la paciente VIH si no presenta VVC complica-
da, dado que esta medida ocasiona un reemplazo cada vez mas frecuente por C. glabrata resistente
a fluconazol 829,

Poblacién pediatrica:
En poblacion pediatrica siempre debe confirmarse microbiolégicamente el diagnéstico de VVC an-
tes de iniciar tratamiento.

En nifas prepuberes:
» Se prefiere tratamiento topico, siendo de eleccidn clotrimazol crema tépica 1%: 2-3 apli-
caciones/dia en labios y zonas adyacentes, durante 7-14 dias °°.
» Como alternativa al tratamiento topico, puede emplearse fluconazol 150 mg, dosis Unica.

En adolescentes >12 afios, podrian emplearse ademas las siguientes pautas:
+ Clotrimazol crema 2% intravaginal: 1 aplicacion/dia, durante 3 dias.
» Clotrimazol 6vulo vaginal 500mg: dosis Unica en la noche.
* Clotrimazol 6vulo vaginal 100mg: 1 aplicacion/24h durante 6-12 dias.
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Tabla 4. Técnicas diagndsticas por microorganismo

VHS

Sifilis

CHANCROIDE

Entidad clinica

Microorganismos implicados

Sintomatologia y Signos clinicos

Tipo de muestra *y
método diagndstico

Prurito, disuria, dolor en abdomen bajo
(poco frecuente)

Eritema vulvar

Vaginitis

Exudad vaginal aumentado, amarillo-
verdoso, espumoso, maloliente. pH>4,5

Vaginosis Gardnerella vaginalis Aproximadamente 50% asintomaticas Vaginal:
bacteriana Prevotella spp Exudado con olor a pescado Gram +/- fresco o
Porphyromonas spp TAAN
Bacteroides spp Secrecion vaginal moderada homogénea,
Peptostreptococcus spp delgada, de color blanquecino-grisaceo y
Mycoplsama hominis que se adhiere a las paredes vaginales, pH
Ureaplasma urealyticum >4.5
Mobiluncus spp
Fusobacterium spp Ausencia de vaginitis
Atopobium vaginae
Tricomoniasis Trichomonas vaginalis 10-50% asintomaticas Vaginal:

Fresco +/- cultivo o
TAAN

Candidiasis

Candida albicans
Candida no-albicans
Saccharomyces cerevisiae

10-20% asintomaticas
Prurito, dolor vulvar
Exudado vaginal sin olor
Dispareunia

Eritema vulvar

Fisuras vulvares

Lesiones cutaneas satélites
Edema vulvar

Exudado vaginal escaso-moderado, blanco

grisaceo, grumoso, sin olor. pH 4-5,5

Vaginal:
Fresco +/- Gram +
cultivo o TAAN

* No se recomienda ni el uretral ni endocervical (este puede usarse para estudios con TAAN dada su mayor sensibilidad)
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3.4 Proctitis, proctocolitis y enteritis de transmision sexual

MENSAJES CLAVE

1. La proctitis es un proceso inflamatorio del recto causado mayoritariamente por infecciones
de transmision sexual (ITS), que afecta sobre todo a GBHSH y que, con frecuencia, puede ser

asintomatico.

2. Las proctocolitis y las enteritis no suelen estar causadas por ITS, aunque ocasionalmente

pueden transmitirse por contacto sexual oro-anal.

3. Ante una sospecha de proctitis aguda se recomienda empezar tratamiento empirico que cu-

bra al menos CT y NG a la espera de resultados microbioldgicos.

4. En caso de que se detecte CT se deberia investigar la presencia de serotipos causantes del

LGV.

5. Se recomienda despistaje de otras ITS y cribado/tratamiento de los contactos.

3.4.1 Introduccién: Generalidades en el abordaje de la proctitis,

proctocolitis y enteritis de transmisiéon sexual.
Algoritmos para manejo sindrémico.

Las infecciones transmitidas sexualmente que afectan al ano, recto, colon e intestino delgado con-
sisten en procesos inflamatorios agudos o subagudos, frecuentemente asintomaticos, provocados
por microorganismos que se pueden transmitir mediante diversas practicas sexuales como el sexo
anal receptivo, el uso de juguetes sexuales contaminados, el fisting o el sexo oro-anal. Se diagnos-

tican mayoritariamente en HSH, con mayor prevalencia en personas con VIH (PVIH). Su incidencia

esta en aumento en los ultimos afos 101102,

En la proctitis existe inflamacion del recto (en los ultimos 10-12 cm) y se acompana de dolor, tenes-

mo, sangrado y secrecion de moco o pus.
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En la proctocolitis la inflamacién va mas alla del recto y a los sintomas de proctitis se le afaden dia-
rrea y dolor abdominal. El riesgo se asocia a coito anal receptivo o contacto oro-anal.

La enteritis afecta al intestino delgado y se manifiesta con diarrea y dolor abdominal, habitualmente
sin sintomas de proctitis. Puede estar causada por transmisién de gérmenes durante el contacto
oro-anal.

Consideraciones diagnosticas:

La mayoria de las proctitis estan causadas por infecciones de transmision sexual, a diferencia de lo
que sucede con las proctocolitis y enteritis. En el diagnéstico diferencial de las proctitis se han de
considerar causas no infecciosas como radiacion médica, enfermedad inflamatoria intestinal, efecto
adverso de medicacion o traumatismos (algunos de ellos en contexto sexual como el fisting, uso de
juguetes sexuales o enemas) 01102,

Por esto, en la evaluacién del paciente con sintomas sugestivos, se debe realizar una anamnesis
dirigida interrogando sobre habitos sexuales (A-lll), uso de chemsex, viajes recientes a zonas endé-
micas y trabajadores sexuales (B-Ill). Asimismo, se recomienda una exploracion fisica incluyendo
la inspeccion de la region perianal y una anoscopia/proctoscopia convencional (si fuera posible) o,
al menos, la toma de muestra mediante frotis rectal para obtener confirmacién microbiolégica del
diagnostico de sospecha. Ante la presencia de proctitis se recomienda realizar despistaje de otras
ITS (A-II).

En la tabla 1 se recogen los principales agentes etiolégicos de cada sindrome, asi como las técnicas
diagnosticas mas adecuadas.
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Tabla 1. Abordaje sindromico de las proctitis, proctocolitis y enteritis de transmision

Sexual (101-107)

SINDROME

ETIOLOGIA

CLINICA

DIAGNOSTICO

Proctitis

Neisseria gonorrhoeae (NG);
Chlamydia trachomatis (CT),
serovares D-K 'y los que
provocan linfogranuloma
venéreo (LGV) L1-L3;
Mycoplasma genitalium*
(MG); Treponema pallidum
(TP); Virus herpes simple
(VHS); Citomegalovirus*??
(CMV); Mpox

En el 30-40% de los casos
no se identifica ningun
microorganismo. En el 10%
de los casos esta implicado
mas de un microorganismo

Tenesmo rectal,

dolor anorrectal o
suprapubico, secrecion
anal mucosa o
purulenta, sangrado
rectal, estrefiimiento.
Fiebre y/o malestar
general. Puede asociar
Ulceras o vesiculas,
edema y eritema de

la mucosa rectal. Un
elevado porcentaje de
proctitis provocadas
por NG y CT-DK no
presentan sintomas ni
signos clinicos.

- TAAN de exudado rectal: deteccion de
NG, CT-DK, CT-LGV-L1-L3 (Se puede
afiadir deteccion de TP, VHS y/o Mpox si
sospecha clinica). Se deberian determinar
los serovares L1-L3 en todas las muestras
que sean positivas para CT (B-ll).

- Cultivo de exudado rectal para
determinacion y antibiograma de NG (A-lll)
ante casos confirmados o de sospecha

- Anoscopia/Rectosigmoidoscopia. En casos
seleccionados de proctitis/proctocolitis y
segun disponibilidad: alteracion en los 15
cm distales con eritema, edema, exudado
en lumen y/o sangrado. En LGV se

puede ademas observar mucosa friable,
ulceraciones y tumoraciones.

Proctocolitis

Shigella spp; Campylobacter

spp, Salmonella

spp, Escherichia coli
productora de toxina Shiga
(ECTS), CT-LGV-L1-L3;
Clostridioides difficile*?;
Cryptosporidium spp;
Espiroquetosis intestinal
humana (EIH)**;Entamoeba
histolytica; CMV*23

Clinica de proctitis;
ademas: dolor

colico abdominal
(especialmente
hipogastrico), diarrea
(con frecuencia con
sangre), sintomas
generales (fiebre,
escalofrios, mialgias,
vomitos).

- Coprocultivo.

- Busqueda de parasitos en heces mediante
microscopia.

- PCR en heces para bacterias y parasitos,
segun disponibilidad. Son pruebas muy
sensibles.

Enteritis

Shigella spp;
Campylobacter spp;
Salmonella spp;
Giardia lamblia spp;
Crytosporidium spp™'3;
Isospora belli *'*;
Microsporidium spp*?*;
Strongyloides stercoralis*?,
Entamoeba histolytica;
Mycobacterium avium-
intracellulare*?;
CMv*23

Nauseas, vomitos,
diarrea, dolor
abdominal cdlico,
distension abdominal,
fiebre, no sintomas de
proctitis o proctocolitis.

- Coprocultivo.

- Busqueda de parasitos en heces como

G. lamblia mediante observacion de los
quistes y trofozoitos por microscopia. Se
recomienda valorar 3 muestras secuenciales
separadas (A-lll).

- Pruebas inmunolégicas como:
determinacion de antigenos en heces (con
sensibilidad y especificidad alrededor del
100%); prueba de inmunocromatografia
para la deteccion de Giardia lambia

spp, Crytptosporidium spp y Entamoeba
histolytica; y la inmunofluorescencia
indirecta (A-l).

- PCR en heces para bacterias y parasitos
segun disponibilidad.

- Aspirado y biopsia duodenal, en

casos seleccionados de enteritis. En la
sigmoidoscopia no suele hallarse alteracion.

*1 No esta claro el papel de MG en proctitis sintomatica. Considerar inicamente en el paciente sintomatico sin etiologia alternativa y solo tras
haber descartado otras causas. La prueba TAAN especifica para MG no esta recomendada, pero si es positiva y esta disponible, se deberia
realizar un test de resistencia a macrélidos (B-Ill).

*2 CMV, Clostridioides difficile, Strongyloides stercoralis, Cyptosporidium spp, Microsporidium spp o Mycobacterium avium-intracellulare no
se consideran infecciones de transmisién sexual, pero conviene considerarlas en el diagnéstico diferencial.

*3 En pacientes severamente inmunocomprometidos, personas con VIH con bajos recuentos de CD4 (<200 cells/uL).

*4 La EIH puede ser un hallazgo incidental en las biopsias colénicas en personas inmunocompetentes, pero ocasionalmente puede producir
infeccién oportunista y asociar sintomatologia en ausencia de otras etiologias.
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Tratamiento
Tratamiento empirico:

En caso de clinica de proctitis aguda en personas que refieren sexo anal receptivo se recomienda
comenzar tratamiento empirico si no se puede disponer de resultados en el mismo dia (B-1l) '°°. En

la figura 1 se resume el tratamiento empirico de proctitis, proctocolitis y enteritis.

Figura 1: Tratamiento empirico de proctitis, proctocolitis y enteritis

PROCTITIS

PROCTOCOLITIS ENTERITIS

4 4

Tratamiento empirico si
clinica (B-Il)*:

Ceftriaxona 500 mg IM,
dosis Unica + doxiciclina
100mg/12h vo 7 dias

(Alargar a 21dias si se
confirma o sospecha
LGV)

En la mayoria de los casos no es necesario tratamiento
antibiético empirico y solo son necesarias medidas de
soporte para evitar la deshidratacion (B-Il)

¥ 4

Valorar tratamiento empirico (segun epidemiologia local)
si sintomatologia grave, sepsis, necesidad de ingreso
hospitalario (deshidratacién severa, vomitos
incoercibles, diarrea severa, signos de sepsis 0
insuficiencia renal aguda, comorbilidades)

Adecuar segun
diagnostico
microbioldgico (A-Il)

. &

Adecuar segun diagnéstico microbiolégico
El tratamiento especifico esta indicado en caso de
Giardia o E. histolytica (A-ll)

*En caso de proctitis ulcerativa valorar anadir tratamiento para herpes.
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Tratamiento etiolégico:
Siempre que sea posible, debe guiarse el tratamiento segun los resultados microbiolégicos. La tabla
2 resume los tratamientos de los principales agentes etioldgicos.

Tabla 2. Tratamiento de los principales agentes etioldgicos

MICROORGANISMO

TRATAMIENTO DE ELECCION

TRATAMIENTO ALTERNATIVO

Neisseria Ceftriaxona 500 mg IM, dosis Unica. (Ver otras opciones en capitulo
gonorrhoeae. correspondiente).
Chlamydia Doxiciclina 100mg/12h VO 7 dias (A-l). Azitromicina 1g VO DU (B-ll)

trachomatis serotipos
D-K.

(Ver otras opciones en capitulo
correspondiente) .

Chlamydia
trachomatis serotipos
L1-L3 (LGV).

Doxiciclina 100mg/12h VO 21 dias (A-l).

Azitromicina 1g/semana VO 3 semanas
(B-II) .

Treponema pallidum
pallidum (Sifilis
precoz, primaria).

Penicilina G benzatina 2,4MU IM DU (A-l).

Doxiciclina 100mg/12h VO 2 semanas (A-ll)
Ceftriaxona 1g/d IV o IM 10 dias (B-II).

Virus Herpes Simple
tipo 1y 2.

Primoinfeccién: Aciclovir 400mg/8h VO 7-10
dias o Valaciclovir 0.5-1g/12h VO 7-10 dias o
Famciclovir 250mg/8h vo 7-10 dias
Recurrencias: Aciclovir 400mg/8h VO 3-5 dias o
Valaciclovir 500mg/12h VO 3-5 dias o 1g/24h

5 dias (Ver mas pautas recomendadas en
capitulo correspondiente).

Mycoplasma No esta claro el papel de MG en proctitis
genitalium™. sintomatica. Considerar Unicamente en el
paciente sintomatico sin etiologia alternativa.
(Ver recomendaciones de tratamiento en el
capitulo correspondiente).
Mpox. (Ver recomendaciones en capitulo Valorar uso de corticoides tdpicos y

correspondiente).

sistémicos en caso de proctitis muy
inflamatoria y baja sospecha de otro
patdgeno.

Amebiasis intestinal
(E. histolytica).

Tinidazol 2g/dia VO 3 dias o

Metronidazol 750mg/8h VO 7 dias seguido de
Paromomicina 500mg/8h (25-35 mg/kg/dia en 3
dosis) VO 7 dias.

Portador asintomatico: Paromomicina 500mg/8h
(25-35 mg/kg/dia en 3 dosis) VO 7 dias.

Giardia lamblia.

Tinidazol 2g VO en dosis Unica.

Metronidazol 250mg/8h VO 5 dias o
Albendazol 400mg/dia VO 5 dias.

Campylobacter jejuni,
Salmonella (no typhi),
Shigella.

En la mayoria de los casos no es necesario
tratamiento antibidtico empirico y sélo es
necesario medidas de soporte para evitar la
deshidratacion.

Valorar tratamiento antibiético (segun
epidemiologia local y hallazgos
microbioldgicos) si sintomatologia grave,
sepsis, necesidad de ingreso hospitalario
(deshidratacion severa, vomitos incoercibles,
diarrea severa, signos de sepsis o
insuficiencia renal aguda, comorbilidades).

*1 Si se utiliza tratamiento alternativo con azitromicina, se recomienda realizar test de curacion con TAAN unas 4 semanas después de
acabar el tratamiento. *2 Considerar Gnicamente en el paciente sintomatico sin etiologia alternativa. Se recomienda realizar test de cura-
cién unas 3 semanas después de acabar el tratamiento.
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Neisseria gonorrhoeae:

La proctitis gonocécica puede presentar las manifestaciones tipicas del sindrome de proctitis (dolor,
tenesmo, sangrado y secrecion mucopurulenta) por su afectacion, predominantemente distal, en la
region anorrectal. Sin embargo, las tasas de infeccion anal asintomatica por N. gonorrhoeae son
elevadas (mayores que la infeccién uretral asintomatica), llegando a alcanzar el 66-85% segun las
SerieS 101,103,109.

La proctitis por gonococo puede causar diferentes complicaciones locales (abscesos, fistulas o fisu-
ras) o sistémicas en el contexto de infeccion gonocécica diseminada (0,5-3%). Otras afectaciones
como la conjuntival, suelen ser por autoinoculacion, con una afectacion local potencialmente gra-
ve 101103 (\/er capitulo correspondiente).

Chlamydia trachomatis:

Igual que en el caso de N. gonorrhoeae, la infeccidn anal por C. trachomatis suele ser en su mayoria
asintomatica, predominantemente cuando esta causada por los serovares D-K, cuya afectacién sue-
le limitarse a la mucosa. Sin embargo, la infeccion por los serovares L1-L3 (linfogranuloma venéreo,
LGV) es mayoritariamente sintomatica debido a su caracter invasivo y capacidad de diseminacion,
limitandose los casos asintomaticos a un 25% 101:108110,

La clinica anal (tenesmo, sangrado, dolor anal severo, sensacion de defecacion incompleta y se-
crecion purulenta) suele predominar en los casos de LGV anorrectal, pudiendo llegar a dar afecta-
cion coldnica (proctocolitis) en ausencia de tratamiento, generando habitualmente cuadros de mayor
gravedad 101107108110 - Caracteristicamente, la infeccion por C. trachomatis puede provocar Ulceras
anales, perianales o rectales, siendo tipicas del LGV la ulceracion difusa del tracto anorrectal, la
afectacién edematosa (en ocasiones con la palpacion de una pseudomasa o tumoracion) y la friabi-
lidad de la mucosa; hallazgos que suelen ser visibles en la anoscopia convencional. Esta patogenia
puede conllevar diferentes complicaciones como abscesos, fistulas, fisuras y estenosis secundaria,
cuya prevencion suele facilitarse con la instauracion precoz del diagnostico y el tratamiento. Por ello
se recomienda el cribado periddico en personas con riesgo elevado, fundamentalmente en PVVIH
(dada la asociacién observada con la infeccion por LGV), o usuarios de PrEP con parejas multiples
(A-l) 108

En la clinica anorrectal no son frecuentes la palpacion de adenopatias inguinales pero si la afecta-
cion de las cadenas ganglionares pélvicas, lo cual puede derivar en dolor hipogastrico o lumbosacro.
Las complicaciones sistémicas suelen ser infrecuentes, siendo la artritis reactiva la mas represen-
tativa 101108,

ElI LGV anorrectal puede imitar otros cuadros de proctocolitis o de enfermedad inflamatoria intestinal.
También puede presentarse en otras localizaciones (genital, orofaringea) con afectacién adenopati-
ca regional, con o sin Ulcera 01108110,
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Otros patdgenos

VHS 1y 2:

El VHS puede producir proctitis ulcerativa, asociada habitualmente a lesiones superficiales erosi-
vas, dolorosas, ocasionalmente acompanadas de adenopatias inguinales bilaterales, disestesias/
parestesias, malestar general, mialgias o fiebre (Ver capitulo correspondiente).

Sifilis:

La infeccion anorrectal por Treponema pallidum puede producir ocasionalmente lesiones ulceradas
e infiltrantes en el canal anal o la region distal rectal, pudiendo causar sintomatologia de proctitis
(Ver capitulo correspondiente).

Otros patdégenos con otras vias de adquisicion mayoritaria se pueden transmitir también via sexual
ya sea por contacto o por transmisién oro-anal.

Giardiasis:

La Giardia duodenalis (Giardia lamblia y Giardia intestinalis) se presenta en un 40% de los casos
de forma asintomatica, pero puede producir enteritis en forma de diarrea leve y autolimitada, flatu-
lencia, dolor abdominal o cuadros mas graves de diarrea acuosa o esteatorrea y pérdida de peso,
de una media de 6 semanas de duracién '°2. El diagnéstico se realiza mediante la observacion
microscopica de los quistes y trofozoitos en heces. Existen diferentes pruebas inmunoldgicas para
su diagnoéstico, como la determinacion de antigenos en heces, con una sensibilidad y especificidad
cercanas al 100%, la inmunocromatografia, y la inmunofluorescencia indirecta. La prueba mas sen-
sible para el diagnéstico es la PCR. El tratamiento acorta la duracion de los sintomas y disminuye
su gravedad, siendo de eleccion el metronidazol (A-l) o tinidazol (A-l). Se recomienda estudio de
contactos de las 4 semanas previas solo en casos de giardiasis recurrente (A-lll) 101102,

Shigellosis:

La Shigella flexneri 'y Shigella sonnei pueden producir proctocolitis, habitualmente autolimitada,
pero también casos mas graves de diarrea, dolor abdominal, nauseas, vomitos, fiebre y sintomas
rectales, de una media de 10 dias de duracién '°2. Dada la frecuencia de brotes epidemiolégicos
de shigellosis multirresistente se recomienda manejo conservador, quedando la antibioterapia
guiada por antibiograma (A-Il) relegada a casos de sepsis, diarrea de mas de 7 dias o personas
con comorbilidad o inmunosuprimidas (A-ll) '°2. No se recomienda el estudio de contactos asin-
tomaticos (A-IlI).

Espiroquetosis intestinal:

Las espiroquetas de la familia Brachyspiraceae (Brachyspira pilosicoli y B. aalborgi) se han asocia-
do con espiroquetosis intestinal sobre todo en HSH y PVVIH. La mayoria colonizan el intestino de
forma asintomatica, pero pueden producir infeccion oportunista y diarrea crénica, dolor abdominal,
estrefiimiento, nduseas, vomitos, sintomas rectales o incluso espiroquetemia (sobre todo B. pilosi-
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coli) 1%, El diagnostico es de exclusion mediante la confirmacion anatomopatolégica en biopsias co-
I6nicas mediante la tincion de Warthin-Starry. El tratamiento de eleccion en personas sintomaticas
es metronidazol '°'. El estudio de contactos no es necesario.

Amebiasis:

La Entamoeba histolytica puede cursar en forma de proctocolitis o complicaciones extraluminales
como los abscesos hepaticos, aunque el 90% de las personas permanecen asintomaticas. Las téc-
nicas microscoépicas no distinguen los quistes de E. histolytica de algunas especies de amebas no
patégenas (como E. dispar), por lo que el método diagndstico de eleccion es la PCR (A-Il). Se reco-
mienda estudio de contactos de los 3-4 meses previos (A-ll) y tratamiento en todas las personas con
E. histolytica confirmada (A-Il), siendo el tratamiento de eleccion tinidazol (agente amebicida) (A-II)
seguido de paromomicina (agente preventivo de la invasién y transmisién de los quistes) (B-II) 101102,

Mpox:

El Mpox, puede producir proctitis o proctocolitis, en ocasiones ulcerativa, generalmente muy do-
lorosa, habitualmente en personas con sexo anal receptivo''. Puede acompafarse de lesiones
cutaneas perianales (pseudopapulas, pseudopustulas o ulceraciones), adenopatias inguinales y/o
sintomas sistémicos como fiebre, artromialgias o malestar general y producir complicaciones loca-
les como sobreinfeccion bacteriana, abscesos perianales, fistulas o perforacion intestinal y sepsis
(Ver capitulo correspondiente).

Poblacién pediatrica:

Para pacientes pediatricos de menos de 45 kg de peso, o que no tomen comprimidos, consultar ca-
pitulos correspondientes (3.1. Enfermedades caracterizadas principalmente por uretritis y cervicitis,
3.2. Enfermedades caracterizadas principalmente por Ulceras anogenitales, 4. Sifilis).
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3.5 Enfermedades caracterizadas principalmente por
manifestaciones cutaneas

Introduccion

Constituyen un grupo diverso de trastornos dermatolégicos, estas condiciones pueden tener multi-
ples causas; tanto infecciosas, como respuestas inmunitarias anormales, factores genéticos o reac-
ciones alérgicas. El diagnostico preciso se logra mediante la evaluacion clinica, pruebas de labora-
torio y, en algunos casos, biopsias cutaneas.

El manejo de las enfermedades caracterizadas por manifestaciones mucocutédneas anogenitales,
es esencial debido a su complejidad etioldgica y sus implicaciones clinicas. En este apartado ofre-
cemos una guia sobre cémo abordar estas lesiones, se han dividido en cuatro grupos de patologias
que desarrollamos a continuacion.

Medidas
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MENSAJES CLAVE

1. La balanitis candidiasica no se considera una infecciéon de transmision sexual.

2. Si los sintomas de balanopostitis sin una causa conocida persisten o recurren des-
pués de 4 semanas de iniciado el tratamiento debe valorarse realizar una biopsia diagnéstica.

3. El Molluscipoxvirus se transmite de forma directa por contacto de piel con piel pu-
diendo afectar a cualquier localizacion. En adultos la localizacion genito/anal se considera una
infeccion de transmisiéon sexual.

4. La transmision del virus del mpox de persona a persona puede ocurrir: por contacto
directo, por fomites, por secreciones respiratorias o trasmision vertical.

5. Los pacientes con transmision del virus del mpox por contacto sexual pueden presen-
tar clinica sistémica prodromica seguida de una erupcion cutanea caracteristica que inicia en
la zona de inoculacién del virus (generalmente en area genital-anal, faringea o perioral).

6. Los piojos pubicos (Phthirus pubis) no transmiten otras infecciones, pero se pueden aso-
ciar con la presencia de otras infecciones de transmision sexual.

7. El parasito Sarcoptes scabiei se transmite a través del contacto directo y prolongado de
piel con piel. La transmision a través de fomites es poco comun en la sarna clasica, y es mas
probable en la sarna costrosa.

8. La manifestacion mas importante de la sarna es el prurito, de predominio nocturno. Esta
producido por la sensibilizacién del huésped (reaccién de hipersensibilidad tipo 1V).

9. El exantema fijo medicamentoso (EFM) es una toxicodermia localizada que afecta fre-
cuentemente a los genitales en forma de una o varias maculas/placas eritematoviolaceas que
pueden llegar a erosionarse. El tratamiento consiste en retirar el farmaco causante y medidas
sintomaticas.

10. EL liquen escleroso (LS) es una dermatosis inflamatoria crénica que afecta frecuente-
mente el area anogenital. Puede causar fibrosis y cicatrices y tiene riesgo de malignizacion a
carcinoma escamoso.
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3.5.1 Balanopostitis

Introduccion:

La balanitis es un proceso inflamatorio que afecta al glande y que suele coexistir con la inflamacién
del prepucio, denominandose en este caso balanopostitis (BP).

Etiologia:

Es un proceso mas frecuente en varones no circuncidados ya que la presencia del prepucio contri-
buye a su aparicién"?''3114 La principal etiologia es la falta de higiene (balanopostitis inespecifica).
Oftros factores predisponentes son la higiene exagerada, diabetes, infecciones, alergias de contacto,
dermatosis crénicas, aplicaciéon de farmacos o cosméticos topicos, y traumatismos 4.

Entre las causas infecciosas figuran la candidiasica, sifilis, Staphylococcus aureus, estreptococos
del grupo A, bacterias anaerobias, Trichomonas vaginalis y algunos virus como el virus del papiloma
humano (VPH), el virus Herpes simplex (VHS) y el mpox 3.

Las etiologias inflamatorias mas frecuentes son la dermatitis de contacto, la balanitis eccematosa (der-
matitis seborreica, irritativa...), la psoriasis, el liquen plano, la balanitis de Zoon, y el liquen escleroso "*“.

El liquen escleroso y la infeccion crénica por el VPH de alto riesgo oncogénico presentan riesgo de
malignizacion en forma de aparicion de lesiones de displasia intraepitelial de alto grado y posible
progresion a carcinoma escamoso.

Epidemiologia:
Afecta hasta el 12-20% de los varones en edad pediatrica y adultos. La mayor prevalencia aparece
en varones no circuncidados diabéticos (35%). La circuncision puede reducir su riesgo un 68% "'“.

Exploracion fisica: La balanopostitis se presenta como dolor, prurito, hipersensibilidad en glande y pre-
pucio, acompafado de lesiones mucocutaneas de forma variable segun la etiologia especifica 1314,

Tratamiento:
El tratamiento debe ser etiolégico. En casos de fimosis grave con obstruccién urinaria se debe pro-
ceder a la cateterizacion de la via urinaria. La postectomia puede esperar a la reduccion del edema.

El tratamiento segun la etiologia se presenta a continuacion.

* Balanopostitis inespecifica: limpieza correcta y secado de la zona 2-3 veces al dia. La
resolucion de los sintomas suele ocurrir en varios dias.

e Balanopostitis irritativa: mas frecuente en pacientes con contexto atopico. Evitar pro-
ductos irritantes o alergénicos: detergentes, condones de latex, lubricantes que puedan
estar implicados y aplicar emolientes varias veces al dia. Se puede anadir hidrocortisona
al 1% en capa fina 1-2 semanas ",
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e Infeccién candidiasica: a menudo una higiene correcta es suficiente para controlar el
episodio. Si se requiere tratamiento farmacolégico son de eleccion el clotrimazol 1% dos
veces/dia (BID) durante 7-14 dias (I-B), o fluconazol 150 mg VO monodosis en casos mas
graves (I-B). Alternativas: miconazol 2% topico durante 7 dias, nistatina 100.000 u/gramo
3 veces/dia (TID) durante 2 semanas si se sospecha resistencia o alergia a los azoles (ll-
B), imidazol tépico con hidrocortisona 1% si hay inflamacion relevante (11-C) 314,

* Balanopostitis bacteriana: mupirocina 2% TID 7-14 dias en casos leves. En casos
graves o con fimosis se debe cambiar a la via oral segun cultivo y antibiograma. Si los
sintomas son graves se deben cubrir los estreptococos del grupo A con penicilina 10
dias (I-B) 3.

* Infecciones bacterianas de transmision sexual: Neisseria gonorrhoeae (NG) y
Chlamydia trachomatis (CT) se pueden tratar con monodosis de ceftriaxona 500 mg IM
(salvo infecciones complicadas y peso <150 kg) y doxiciclina 100mg/12h durante 7 dias
VO. Si hay ulcera no dolorosa (sifilis) se administrara penicilina G 2,4 MU IM monodosis
(1-A) 14

* Infecciones por anaerobios: en casos leves se puede utilizar metronidazol topico, y
reservar metronidazol VO 7 dias para casos mas graves.

e Balanitis circinada: puede presentarse asociada a artritis reactiva. El tratamiento inclu-
ye el de la enfermedad de base y pueden afadirse corticoides topicos (hidrocortisona
1% en capa fina 1-2 semanas).

e Balanopostitis viral: ver tratamiento mpox, VHS y del VPH en los capitulos especificos.

e Exantema fijo medicamentoso (EFM): Es necesario interrumpir el farmaco desenca-
denante y evitarlo en un futuro. Se puede afadir Hidrocortisona BID en capa fina 1-2
semanas (llI-C).

e Liquen escleroso (LS): lavado con agua sin jabon, y evitar demas irritantes locales.
Clobetasol BID durante 1 mes 3. Requiere tratamiento de mantenimiento y seguimiento
por el riesgo de malignizacién. Tratamiento quirdrgico de secuelas cicatriciales.

* Liquen plano: evitar irritantes locales. Lubricantes en caso de dispareunia. Clobetasol
(1-B).

e Balanitis de Zoon: medidas de higiene (I-B), corticoides tépicos (clobetasona topica
con nistatina y oxitetraciclina 1 o 2 veces/dia), mupirocina. Puede requerir postectomia.
Alternativas: Ablacion por laser (11-C).

Diagnéstico diferencial:

Balanitis psoriasica, balanitis eczematosa, liquen plano, balanitis circinada, liquen escleroso (balani-
tis xerotica obliterante), exantema fijo medicamentoso, HPV, artritis reactiva. Las lesiones de displa-
sia intraepitelial o neoplasia maligna (mas frecuente carcinoma epidermoide) ''* pueden presentarse
con una clinica muy similar a una balanitis.

Vedidas Patologia ITS en
- generales de Capitulos . Hepatitis 109 Agresiones -
Introduccion - . Py Sifilis . relacionada nifos y
prevencion y EllelfInllelet virales sexuales

control con el VPH adolescentes




Documento de Consenso sobre diagndstico y tratamiento de las infecciones de transmision sexual en adultos, nifios y adolescentes

Complicaciones:
La mayoria de los pacientes presentan formas leves o0 moderadas con buena respuesta al trata-
miento especifico.

La biopsia sera necesaria en aquellos pacientes con sintomas recurrentes o refractarios al tra-
tamiento tras 4 semanas (llI-B) ", lo que suele ocurrir en 1 de cada 10. La balanopostitis puede
complicarse con fimosis, cicatrices en el prepucio, dificultad para la miccion o ulceras. Los casos
refractarios pueden deberse a cancer, principalmente carcinoma de células escamosas o lesiones
precancerosas (displasia intraepidérmica) 314,

Poblaciones especiales: Nifios y adolescentes
La balanopostitis no especifica es la causa mas frecuente en nifios. La balanitis candidiasica es
prevalente en nifios y se puede asociar a la dermatitis del pafial "'“.

En poblacion pediatrica, ante presencia concomitante de secrecion uretral o mala evolucion clinica,
siempre debe descartarse la presencia de ITS (mediante pruebas microbiolégicas segun sospecha)
y posible episodio de violencia sexual.

El cuadro suele resolverse con medidas higiénicas. En caso de causa irritativa puede asociarse
tratamiento con corticoide topico (hidrocortisona 1%). Si se sospecha una infeccion bacteriana es
también de eleccion el tratamiento topico (mupirocina 2%), salvo aislamiento de estreptococo grupo
A, S. aureus o anaerobios, pacientes inmunodeprimidos 0 casos graves, cuando se recomienda
antibioterapia oral.

Los tratamientos de infeccion por NG, CT o sifilis en poblacion pediatrica pueden consultarse en el
capitulo correspondiente.

3.5.2 Otros patoégenos: (Molluscum contagiosum, mpox, Zika)

3.5.2.1. Molluscum contagiosum (MC)

Definicién:

El MC es una infeccidn virica cutanea causada por el Molluscipoxvirus (MC), virus ADN de doble
cadena miembro de la familia de los poxvirus ''5. A su vez, el se divide en funcién de su genotipo en
4 grupos todos con idéntica presentacién clinica.

Epidemiologia: Distribucién mundial

Es la infeccion por poxvirus mas frecuente en humanos en la actualidad con una prevalencia del
5.1% al 11.5% en nifios segun distintos estudios en paises occidentales y una seroprevalencia del
39% en adultos."®
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El genotipo 2 es el mas frecuente relacionado con infecciones en adultos jévenes sexualmente ac-
tivos en el area genito-anal .

Transmision:

El MC se transmite de forma directa por contacto de piel con piel pudiendo afectar a cualquier lo-
calizacion. Las alteraciones cutaneas facilitan la infeccion. En adultos sexualmente activos la via de
transmisién mas frecuente es el contacto sexual y se considera como una ITS cuando aparecen
lesiones en area genito-anal. Sin embargo, en nifos, las lesiones en esta area son en la mayoria
de las ocasiones secundarias a la autoinoculacién siempre y cuando haya lesiones en otras locali-
zaciones.

El periodo de incubacion del MC no esta claro, aunque puede variar entre 2 y 6 semanas.

El uso de métodos barrera no protege de la infeccion a las parejas sexuales aunque puede reducir
el riesgo de transmision.

Cuadro clinico:

El MC causa una infeccién localizada que afecta a la capa mas superficial de la piel y se presenta
como lesiones superficiales en forma de pequefias papulas de 3-5 mm, no pigmentadas, umbili-
cadas y que drenan un material blanquecino cremoso cuando se exprimen. Suelen ser asintomati-
cas ',

En pacientes inmunodeprimidos se han descrito formas de MC gigantes, extensas y persistentes '".
Los distintos episodios en el mismo paciente deben ser considerados como reinfecciones no como
reactivaciones.

Diagnéstico:

El diagnéstico de MC es clinico en la gran mayoria de las ocasiones.

El virus no se puede cultivar en el laboratorio y la serologia no se utiliza de forma rutinaria. En caso
de duda se puede realizar una biopsia.

El diagndstico diferencial incluye lesiones cutaneas por criptococosis e histoplasmosis en pacientes in-
munodeprimidos. En paciente inmunocompetentes, lesiones causadas por el virus del papiloma humano
como verrugas, o condilomas o bien lesiones tumorales. El estudio histolégico es preciso en estos casos.

Indicaciones de tratamiento: '@
» Personas sexualmente activas: para disminuir la transmisién de la infeccion a sus con-
tactos sexuales.
» Pacientes inmunodeprimidos: para evitar la extension de las lesiones y las posibles
complicaciones locales.
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Tratamiento:

Las terapias de primera linea en el tratamiento del MC son la crioterapia, el imiquimod y el podofilo-
toxina ".El curetaje de las lesiones es una opcién muy extendida aunque no se recomienda cuando
éstas afectan el area genital.

Algunos de estos tratamientos pueden causar dolor o molestias leves e incluso pequefas cicatrices
0 cambios de pigmentacién permanentes.

Se han utilizado multiples productos quimicos en general con potencial irritante con diversas res-
puestas para tratar lesiones de MC y no se aconsejan en area genital ni facial.

3.5.2.2. Mpox

Definicion:

Mpox (anteriormente viruela del mono) es causada por un Orthopoxvirus del mismo género que el
virus Variola (responsable para la viruela) y el virus Vaccinia (utilizado en la vacuna contra la viruela).
Con la erradicacion de la viruela, mpox se convirtio en el Orthopoxvirus mas importante y patdégeno
en humanos.'?®

Epidemiologia:

Se trata de una enfermedad zoonética causada por el mpox virus que es endémico en Africa Central
(clado 1) y Occidental (clado 2) y donde se ha objetivado un importante incremento en el nimero de
casos en las ultimas dos décadas.'®

Surge como enfermedad importada y emergente en Europa y Ameérica con un gran brote con trans-
misién comunitaria en 2022 (clado 2).'2012!

Transmision:

La transmision de persona a persona puede ocurrir: i) por contacto directo, con heridas, costras o
fluidos corporales, ii) a través de fomites, iii) a través de secreciones respiratorias (microgotas) o por
transmisién vertical.'20121

Durante el brote en paises no endémicos iniciado en mayo de 2022, la via de transmision sexual ha
presentado una enorme importancia epidemiolégica.'??

El periodo de incubacion suele ser de 5 a 13 dias.

Manifestaciones clinicas:

Los pacientes con transmisién del mpox por contacto/sexual pueden presentar clinica sistémica
prodromica que incluye fiebre, malestar general y mialgias seguidas de una erupcion cutanea carac-
teristica que inicia en la zona de inoculacion del virus (generalmente en area genitoanal, faringea o
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perioral). Las lesiones en la zona de inoculacion aparecen como papulas blanquecinas (pseudopus-
tulas, sin contenido liquido) con tendencia a necrosis central y posterior ulceracion. Ademas pue-
den aparecer lesiones a distancia (tronco, extremidades...) en forma de papulas-vesiculas-pustulas,
secundarias a la diseminacion del virus.'?®'?* La enfermedad suele ser autolimitada (clado 2), pero
puede complicarse con mucositis (proctitis, amigdalitis, edema genital), sobreinfeccién bacteriana,
afectacién ocular y/u otras complicaciones (p. e€j., afectacién sistema nervioso central...). Las com-
plicaciones son mas frecuentes en inmunodeprimidos.'?

La mortalidad puede ser hasta 10% con el clado 1 y menor del 0,2% con el clado 2. Se ha descrito una
mortalidad de hasta el 15% en pacientes con infeccion por el VIH con mal control inmunolégico (<200 lin-
focitos T CD4 /ul). Las principales causas de mortalidad son la sepsis bacteriana y la encefalomielitis.’’

Diagnéstico:

El diagndstico de Mpox debe sospecharse en pacientes con lesiones cutaneas compatibles y facto-
res de riesgo epidemiolégicos de infeccidn. La confirmacion se realiza mediante deteccion de ADN
de mpox mediante PCR de una muestra clinica. Los anticuerpos IgM anti-Orthopoxvirus se elevan
entre los 4 a 56 dias del debut.

Tratamiento:
En personas inmunocompetentes con enfermedad leve el tratamiento debe ser sintomatico. En
pacientes con o en riesgo de padecer una enfermedad grave o con complicaciones debe valorarse
tecovirimat.'?®

En pacientes con enfermedad grave que estan significativamente inmunocomprometidos: conside-
rar la terapia combinada con tecovirimat mas otro agente (p. €j., cidofovir o brincidofovir).'?

Prevencion:

Los pacientes con diagnéstico de mpox deben estar aislados (contacto y respiratorio) hasta que el
cuadro esté resuelto. La vacuna de viruela tiene proteccion cruzada en un 85%. Se recomienda ad-
ministrar en personas en riesgo por factores epidemiolégicos o riesgo ocupacional. Se recomienda
la vacunacioén post exposicién de alto riesgo.'?%126

3.5.2.3. Zika

El virus Zika (ZIKV) es un Flavivirus que se transmite principalmente por el mosquito Aedes y se
distribuye en América Latina y Asia fundamentalmente. También puede transmitirse por via sexual
(mas frecuente de hombre a mujer) y de forma vertical, de la embarazada al feto, lo que podria pro-
vocar microcefalia, disminucién del tejido cerebral y dafio en la vision.'?”

Se desconoce la relacidn entre la transmision sexual y la incidencia general del ZIKV. La mayoria de
las personas tendran un cuadro leve (fiebre, mialgias, rash...) o asintomatico.
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No hay tratamiento especifico ni vacuna en este momento, aunque esta en desarrollo.

La prevencion de la transmision al feto consiste en evitar la gestacion (uso de preservativo o abs-
tencion sexual) tres meses después de que las parejas masculinas viajen o experimenten sintomas
de infeccidn por el Zika o dos meses en el caso de las mujeres. La prevencion de la infeccion por el
virus Zika consiste en evitar las picaduras de mosquito en areas endémicas (repelentes y medidas
fisicas).

3.5.3 Ectoparasitos: (escabiosis, pediculosis pubis)
3.5.3.1 Pediculosis pubis

Definicion:

Infestacion por el parasito Phthirus pubis.

Epidemiologia:

La infestacion ocurre en todo el mundo y afecta a ambos sexos, especialmente adolescentes y adul-
tos jovenes. Los datos epidemioldgicos son limitados, la incidencia parece estar disminuyendo. En
Reino Unido, la incidencia descendié de 1.82 a 0.07 % entre 2003 y 2013. La tendencia a eliminar
el vello pubico se asocia con una disminucion de la incidencia.'?®

Transmision:

La vida media de la hembra es de 3-4 semanas y pone maximo tres huevos/dia que se adhieren al
pelo del pubis y eclosionan entre 6-8 dias. La transmisién es por contacto fisico muy cercano como
el sexual, aunque también puede producirse con menor frecuencia por ropas o sabanas. Los piojos
pubicos no transmiten otras infecciones, pero se asocian con la presencia de otras infecciones de
transmisién sexual (ITS).

Cuadro clinico:

La pediculosis pubis afecta generalmente a las zonas pubica y perianal, pero también puede encon-
trarse en las axilas u otras areas corporales con vello (térax, pestafas, etc...). El cuero cabelludo
generalmente no se afecta.

El prurito en las areas afectadas es el sintoma principal. En individuos con infestacién prolongada
pueden desarrollarse maculas palidas, azuladas de 0,5 a 1 mm (maculas ceruleas) que son el re-
sultado de la inyeccion de saliva anticoagulante del piojo durante la alimentacién. Estas lesiones
se encuentran generalmente en el abdomen inferior, muslos proximales o nalgas. La linfadenopatia
inguinal esta presente en algunos pacientes. Las excoriaciones pueden sobreinfectarse de forma
bacteriana.
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Diagnéstico:
El diagndstico es clinico y se basa en la visualizacion de los parasitos o las liendres translucidas de
0,5 mm (huevos de piojo).

Indicaciones de tratamiento: Presencia del parasito

Tratamiento: Los pediculicidas topicos son los tratamientos principales para la pediculosis pubis.
Ademas, las liendres deben ser eliminadas mecanicamente (liendrera por ejemplo). No es necesario
rasurar el vello de la zona afectada, aunque disminuye la posibilidad de recurrencia.

Farmacos de eleccién: '»
* Permetrina topica al 1% (efecto neurotéxico en el piojo) Por disponibilidad, seguridad
y bajo coste o ivermectina de 200pg/kg oral, dos dosis de separadas por una semana
(IA-A) o
» Bencil benzoato tépico (10-25%) (IV-C).

Tratamientos alternativos:
Malation topico al 0,5%, ivermectina tépica al 1% (regular tolerada en pubis) y férmulas azufradas al
6-33%. El lindano ya no se recomienda por su potencial neurotoxicidad.

Puede ser necesario mas de una aplicacion para erradicar la infestacion. Toda la ropa usada en los
tres dias anteriores se debe lavar a temperatura alta.

Prevencion:

Educacion sanitaria sobre sintomas de esta enfermedad y su modo de transmision. Medidas de
control en el caso indice y sus contactos. Cribado de otras ITS (presentes en el 30% de los casos).
En nifos, considerar abuso sexual. Es una enfermedad de declaracion obligatoria.

3.5.3.2 Escabiosis

Definicion:

Infestacion por el parasito Sarcoptes scabiei (tamafo aproximado aproximadamente 0,4 x 0,3 mm,
no visible a simple vista). Las hembras excavan galerias en la piel donde ponen dos o tres huevos
al dia.

Epidemiologia:

Puede afectar a cualquier edad, siendo mas frecuente en nifios y jévenes, en paises con escasos
recursos. Una revision sistematica estimo una prevalencia de la enfermedad en el mundo que oscila
entre el 0.2 al 71 %, mas alta en la regién del Pacifico y América Latina. Aunque no hay datos en
Espafa al no ser una EDO, los centros de ITS y dermatologia refieren un aumento significativo del
diagnostico.'?®
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Transmision:

Se transmite a través del contacto directo y prolongado de piel con piel, como puede ocurrir entre
miembros de la familia o parejas sexuales. La transmisidon a través de fémites es poco comun en la
sarna clasica, y es mas probable en la sarna costrosa.

Manifestaciones clinicas:
El periodo de incubacion es de 30 a 60 dias en el primer episodio, mucho mas corto si el paciente
ya ha estado expuesto al parasito.

La lesion tipica se describe como un surco acarino, de 1 a 10 mm de longitud, que es casi patogno-
monico de la enfermedad, pero puede ser dificil de identificar como consecuencia de la excoriacion
por el rascado o si hay pocas lesiones. Tiene forma de linea fina, descamativa y en ocasiones un
punto de entrada en un extremo que constituye la “vesicula perlada”. Existen lesiones primarias (sur-
co acarino, vesiculas y nodulos) y lesiones secundarias (pequenas papulas urticariformes, lesiones
de rascado, excoriaciones, placas eccematosas y sobreinfeccion bacteriana).

La manifestacién mas importante de la sarna es el picor/prurito, de predominio nocturno (momento
de la puesta de huevos). Esta producido por la sensibilizacidon del huésped (reaccion hipersensibili-
dad tipo IV). Las zonas mas tipicamente afectadas son: los espacios interdigitales, mufiecas, codos,
axilas, zona periumbilical, pelvis, nalgas, genitales, rodillas y bordes de los pies.

La sarna noruega o costrosa: Afecta sobre todo a pacientes con compromiso de la inmunidad
celular (ej: sida, infeccion por HTLV-1, lepra, linfoma, adultos con sindrome de Down) o alteraciones
de la sensibilidad. Las lesiones son placas costrosas que contienen millones de parasitos en un
mismo individuo, que por tanto es altamente contagioso. Los pacientes con sarna costrosa pueden
presentar eosinofilia en la analitica.

Diagnéstico:

El diagnéstico de la sarna es fundamentalmente clinico (lesiones cutaneas, prurito nocturno y con-
tagio familiar o sexual). La confirmacion de la parasitosis se realiza por el examen microscopico del
material que se obtiene tras el rascado de los surcos y la demostracion del acaro, de sus huevos o
las deposiciones. También se puede utilizar dermatoscopia. No esta indicado realizar pruebas de
laboratorio (puede haber eosindfilia).

Tratamiento:

El tratamiento implica la erradicacion de la infestacion, el manejo del prurito (antihistaminicos o si
persiste tras tratamiento, corticoides tépicos), el manejo de las complicaciones (sobreinfeccion bac-
teriana), el tratamiento de los contactos cercanos y la desinfestacion de la ropa personal y de cama
para minimizar la transmisién y la recurrencia de la infestaciéon. Los acaros no sobreviven mas de 3
6 5 dias fuera del cuerpo humano.
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La sarna se puede tratar con tratamiento tépico, oral o combinado.'?®
+ Topico: Permetrina 5% (preferida), benzoato de benzoilo 10-25%, azufre precipitado
6-33%, e ivermectina 1%. (Ib-A).
* Oral: ivermectina oral 200 ug/kg en una dosis y repetir en 7-14 dias (Ib-A).

La permetrina tépica es similar a la lvermectina oral y superior al resto de tratamientos topicos.

En caso de sarna noruega, usar conjuntamente escabicida tépico (permetrina crema al 5% o locion
de benzyl benzoato 25%), diariamente durante 7 dias y después 2-3 aplicaciones a la semana du-
rante 2 semanas e ivermectina oral 200 ug/Kg (entre 3-7 dias no consecutivos: dias 1,2,8 y en casos
severos dias 1, 2, 8, 9, 15 + 22, 29).'%8

Se considera curacion si desaparecen las lesiones y el prurito nocturno. Si no hay curacion, reeva-
luar cuidadosamente para descartar persistencia o reinfestacion (versus otra patologia) y volver a
tratar en caso de confirmarlo. Se pueden utilizar tratamientos combinados o de segunda linea.

En poblacion pediatrica mayor de 2 meses de edad se recomienda de inicio tratamiento topico con
permetrina al 5% (aplicar, dejar actuar 8-14 horas, posteriormente repetir a los 7-14 dias). En caso
de pacientes >15 kg, si existe fracaso terapéutico o brotes en instituciones puede administrarse
ivermectina via oral (200 pg/kg).

Prevencion:

Los contactos estrechos (convivientes y parejas sexuales) de las ultimas 8 semanas deben recibir
tratamiento. Los contactos estrechos deben hacer el tratamiento de forma simultanea al caso. No
es una enfermedad de declaracion obligatoria.

3.5.4 Patologia anogenital no transmisible sexualmente

3.5.4.1 Lesiones cutaneas anogenitales no patoldgicas muy frecuentes:

Papulas perladas del pene (PPP):

Son lesiones benignas milimétricas de aspecto blanquecino perlado que se encuentran alrededor
de la corona del glande. A pesar de ser asintomaticas y benignas por naturaleza, es importante
tranquilizar al paciente respecto a la naturaleza de la lesion.'?°

Papilomatosis vestibular (PV):

Son proyecciones pequefias filiformes, monomorfas, blandas, no pigmentadas y simétricas que se
localizan predominantemente en la zona posterior del vestibulo. En algunos casos, se puede aso-
ciar prurito, dolor o quemazoén llegando a interferir con la vida normal y sexual *°. Al igual que en
el caso de las PPP es importante tranquilizar a la paciente respecto a la naturaleza de la lesién y
administrar tratamiento sintomatico si fuera necesario.
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Plicomas:

Son pliegues engrosados en la zona perianal, a diferencia de las hemorroides externas no tienen
tejido vascular dilatado en su interior. Su etiologia es diversa, la mas frecuente son hemorroides
externas previas.

Exantema fijo medicamentoso (EFM):

Se trata de una toxicodermia localizada que afecta frecuentemente a los genitales en forma de una
o varias maculas/placas eritematoviolaceas que pueden llegar a erosionarse. El tratamiento consis-
te enretirar el farmaco causante y medidas sintomaticas. Multiples farmacos se han relacionado con
EFM, especialmente antibidticos, analgésicos y antiepilépticos 3. También puede ocurrir después
de la ingesta de alimentos.

Ulceras de Lipschiitz:

Son Ulceras vulvares, necréticas, profundas y dolorosas de origen no infeccioso que en la mayoria
de los casos afecta a jovenes y adolescentes sin antecedentes de contacto sexual. Se conside-
ran reactivas y se han relacionado con multiples infecciones sistémicas, especialmente virus de
Epstein-Barr y virus de la hepatitis B. También se han relacionado con vacunas (SARS-Cov-2). En
muchos casos no se encuentra una infeccidén desencadenante. Se resuelven espontaneamente en
unos dias. Su manejo es sintomatico con analgesia oral y anestésicos topicos. Los corticoides topi-
cos y orales pueden ser utiles.

Liquen escleroso (LS):

Se trata de una dermatosis inflamatoria crénica mediada por Linfocitos T que afecta frecuentemente
el area anogenital. Su etiologia es desconocida y puede asociarse a otras enfermedades autoinmu-
nes. Se caracteriza por lesiones mucocutaneas en placas finas, brillantes que pueden evolucionar
erosionandose y causando atrofia y fibrosis. El LS puede por tanto desencadenar cambios estruc-
turales profundos en los genitales o el ano. Ademas, presenta un riesgo de malignizacién dificil de
cuantificar dado que esta patologia esta infradiagnosticada.

Los corticoides tépicos de alta potencia son la primera linea de tratamiento que ha demostrado con-
seguir remision clinica y prevenir la progresién a displasia / carcinoma escamoso.'*?

Liquen simple crénico:

Se presenta en forma de placas de piel engrosada, xerdtica y muy pruriginosas. Las lesiones
responden al rascado o la friccidbn. Son mas frecuentes en areas accesibles y pueden ser difi-
ciles de tratar.

Los tratamientos deben estar dirigidos a tratar la enfermedad subyacente, reducir la inflamacién y
romper el ciclo de picazén-rascado. Los corticoides topicos de alta potencia pueden ser de gran
ayuda, pero es necesario eliminar la causa (generalmente rascado) para que sean efectivos.'?
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Patologia perianal frecuente:

» Fisura anal es una lesién dolorosa de la regién anal que se presenta como una erosion
fina o desgarro lineal, se puede extender desde la linea pectinea hasta el margen anal.
Normalmente se localiza en el rafe posterior. Son lesiones muy dolorosas que con
frecuencia hacen disminuir la calidad de vida del paciente.

Las fisuras agudas, se manejan de forma conservadora mientras que las fisuras créni-
cas requieren tratamiento farmacoldgico o quirurgico.™*

» Fistula perianal es un trayecto tubular que comunica generalmente un absceso peria-
nal con la piel perianal. Los sintomas son secrecion y a veces dolor. Aunque la ma-
yoria de fistulas no se asocia a otros procesos, pueden estar relacionada con enfer-
medades como el Crohn, la hidrosadenitis supurativa o infecciones. El diagndstico se
realiza mediante examen fisico y a veces anoscopia, sigmoidoscopia o colonoscopia.
A menudo se requiere cirugia.

* Hemorroides son vasos dilatados del plexo hemorroidal en el canal anal. Pueden ser
externas o internas. Los sintomas son irritacion y hemorragia. Las hemorroides trom-
bosadas suelen ser dolorosas. El diagndstico se realiza por inspeccion o anoscopia. El
tratamiento es sintomatico, higiénico-dietético o mediante ligadura con banda elastica,
escleroterapia por inyeccion, fotocoagulacion infrarroja o, en ocasiones, cirugia.'®®
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MENSAJES CLAVE

1. Incidencia creciente de la sifilis en Espafia y en el resto de Europa sobre todo en GBHSH.
2. El diagnéstico de la sifilis se basa fundamentalmente en la serologia.

3. Se recomienda realizar puncién lumbar ante la presencia de sintomas neuroldgicos o
fracaso seroldgico.

4. Tratamiento de la sifilis precoz: penicilina G benzatina 2,4 millones de Ul intramuscular,
en una dosis unica.

5. Tratamiento sifilis latente tardia, indeterminada, gomosa y cardiovascular: penicilina
G benzatina 2.4 millones de Ul intramuscular en 3 dosis, administradas semanalmente.
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4.1 Introduccién y epidemiologia

La sifilis es una enfermedad infecciosa causada por Treponema pallidum y constituye una de las ITS

mas frecuentes en Espana. La incidencia de sifilis en nuestro pais ha ido en aumento desde 2014, alcan-
zandose en el afo 2022 una incidencia de 17,10 casos por 100.000 habitantes (8.141 casos notificados).

» EI89% de los nuevos casos se produjeron en hombres, la mayoria de ellos HSH y el 59,6%

de los casos tenia entre 25-44 afios .
» En Europa, la incidencia en 2022, fue de 8,5 casos por 100.000 habitantes siendo igualmen-
te el colectivo HSH el mas afectado?.

» La transmision de la sifilis ocurre por via sexual, por contacto materno-fetal, a través de

hemoderivados en ausencia de cribado y por contacto accidental en laboratorios.
» El tiempo medio de incubacién tras la infeccién por un contacto sexual es de aproximada-
mente 3 semanas (10-90 dias).

De forma clasica, la sifilis se ha dividido en fases o periodos en relacion con el tiempo estimado des-
de la transmision. De esta forma se distinguen sifilis precoz que es aquella que ocurre en el primer
afno desde la transmision v sifilis tardia, la que ocurre a partir del primer ano (tabla 1).

Tabla 1: Manifestaciones clinicas y tratamiento de sifilis precoz y tardia 381

. L Tiempo desde el Manifestaciones Tratamiento Tratamiento
Sifilis Denominacién . o . .
contagio clinicas eleccion alternativo
Precoz Primaria 10-90 dias Ulcera
habitualmente
Unica en el lugar
de la inoculacion
acompafado de
adenopatia indolora
Secundaria A partir 6 semanas | Sintomas generales, | PGB 2.4 M UI/IM | Doxiciclina 100 mg/
tras infeccién (2-24 | adenopatias, rash, | (Dosis Unica) PO/12H/14d
semanas) alopecia. Cualquier
6érgano puede verse
afectado
Latente Durante el primer | Asintomatica
Precoz afo tras la
infeccion
Tardia Latente Tardia | A partir del Asintomatica PGB 2.4 M
Terciaria primerafiotras la | gjfilis gomosa UI/IM/7 dias Doxiciclina 100 mg/
infeccion Sifilis cardiovascular | durante 3 PO/12H/28/d
Neurosifilis tardia semanas
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4.2 Sifilis precoz

La primera manifestacion clinica es la conocida como sifilis primaria que consiste en la aparicion
de una ulcera indurada y no dolorosa en el lugar de inoculacion (chancro sifilitico). Tipicamente se
describe como una lesion unica pero también puede ser multiple (atipica y dolorosa por ejemplo a
nivel perianal) y acompafarse de la presencia de adenopatias locorregionales indoloras. Otra loca-
lizacion puede ser la cavidad oral. Esta lesién se resuelve de manera espontanea transcurridas 1-6
semanas, incluso sin tratamiento especifico.

La sifilis secundaria ocurre en el 25% de los infectados no tratados y tiene lugar entre 2 y 24 sema-
nas tras la aparicion del chancro. El cuadro clinico traduce la diseminacién por via linfatica y sangui-
nea de la espiroqueta a todo el organismo. Se presentan sintomas sistémicos como malestar gene-
ral, anorexia, fiebre, mialgias, pérdida de peso; lindfadenopatias generalizadas, rash no pruriginoso
tipo macular, maculopapular, papular, o pustuloso. Suele comenzar en tronco y raiz de extremidades
y es tipica la afectacion de palmas y plantas. En pliegues las lesiones coalescen formando placas
denominadas condilomas planos; en mucosas se observan placas mucosas y en cuero cabelludo
surgen areas de alopecia denominada alopecia apolillada. Cualquier érgano, incluyendo el SNC, se
ve afectado en esta etapa de la enfermedad.

El término sifilis latente define la existencia de reactividad serolégica en ausencia de sintomas. Se
denomina sifilis latente precoz a la sifilis latente que tiene lugar en el primer afo tras la adquisicion
de la infeccion. Durante la fase latente precoz, las recaidas en forma de secundarismo luético se
producen hasta en un 24% de los casos, siendo mas frecuentes entre PVVIH 3.

4.3 Sifilis indeterminada y tardia

A partir del primer afio de la infeccion, comienza la fase de sifilis tardia. Durante esta fase nos encon-
tramos ante la presencia de actividad seroldgica sin sintomas, lo que denominaremos sifilis latente
tardia y sifilis indeterminada a aquella en la que no se conoce el tiempo transcurrido desde la infeccion.

Aproximadamente un tercio de las personas infectadas no tratadas desarrollara una infeccion per-
sistente y lentamente progresiva denominada sifilis terciaria o tardia 3. Cualquier érgano se ve afec-
tado y las manifestaciones clinicas surgen entre 20 y 40 afios tras el contagio. Dentro de la sifilis
terciaria distinguimos:

» Sifilis gomosa que consiste en la aparicion de lesiones granulomatosas destructivas que
afectan a cualquier 6rgano, pero predominantemente a la piel o al hueso.

« Sifilis cardiovascular: se produce una endarteritis obliterante de la vasa vasorum de la aorta
con necrosis de la capa media, aortitis y formaciéon de aneurisma sobre todo en aorta as-
cendente con afectacion valvular.

» Neurosifilis tardia: se comentara en el apartado siguiente.
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4.4 Sifilis y SNC

La afectacion del sistema nervioso central comienza en las etapas iniciales de la infeccion, cuando
el treponema atraviesa la barrera hematoencefalica. Esto ocurre en un 25-60% de los casos.

La neruosifilis puede ser asintomatica o sintomatica. La neurosifilis sintomatica se puede clasificarse
en neurosifilis precoz y tardia“.

Neurosifilis asintomatica:

En un porcentaje importante (aproximadamente en un 80%) tendra lugar un aclaramiento esponta-
neo. En los pacientes que no se dé ese aclaramiento, entraran en una fase de neurosifilis asintoma-
tica, que con el tiempo puede evolucionar a una neurosifilis sintomatica.

Si tras un tratamiento correcto no disminuyen al menos dos veces los titulos desde el valor serolo-
gico inicial en un tiempo determinado (ver apartado seguimiento) y descartando una reinfeccion, se
aconseja la realizacion de una puncion lumbar.

Neurosifilis precoz:

La neurosifilis precoz se caracteriza por la afectacién meningea y vascular. Se manifiesta como
meningitis (cefalea, nauseas, vomitos y rigidez de nuca), afectacion ocular (uveitis, retinitis, o neuri-
tis), otosifilis (pérdida de la audicién con o sin tinnitus) o afectacion meningovascular (ictus o crisis
comicial secundaria a la isquemia).

Normalmente ocurre en los primeros afos de la infeccion y va acompafada de clinica de secunda-
rismo.

Neurosifilis tardia o terciaria:

La neurosifilis tardia se caracteriza por la afectacién parenquimatosa. Se puede presentar como
paresia general o tabes dorsal. Normalmente tiene lugar a los 15-20 anos de la infeccion.

La paresia general comienza por una demencia progresiva que se inicia con pérdida de memoria,
cambios en la personalidad y progresa hasta una demencia severa. Menos frecuentemente se des-
criben alteraciones psiquiatricas como depresion, mania o psicosis. A la exploracion encontramos
disartria, hipotonia y alteracion de los reflejos.

La tabes dorsal afecta a los cordones posteriores, manifestdndose como ataxia sensitiva y dolor
lacerante. Con menor frecuencia aparecen parestesias y crisis gastricas (dolor epigastrico, nauseas
y vomitos). A la exploracion es caracteristico la pupila de Argyll-Robertson y ausencia de reflejos en
extremidades inferiores.

Medidas .
. " Patologia . ITS en
. generales de Capitulos Hepatitis : Agresiones -
Introduccion i e . relacionada nifos y
prevenciony | sindrémicos virales sexuales

control con el VPH adolescentes




Documento de Consenso sobre diagndstico y tratamiento de las infecciones de transmision sexual en adultos, nifios y adolescentes

4.5 Diagnéstico de la sifilis

La serologia ha sido y es el principal método de diagndstico, pero sigue teniendo problemas con la
falta de especificidad de las pruebas no treponémicas y la escasa correlacién de las pruebas trepo-
némicas con la actividad de la enfermedad °.

Los métodos de deteccion directa, como la microscopia en campo oscuro, inmunofluorescencia
directa se realizan ya en muy pocos laboratorios y han dado paso a las técnicas moleculares, las
cuales se estan generalizando rapidamente.

a) Técnicas moleculares:

» Las pruebas de PCR pueden detectar directamente el ADN de T. pallidum a partir de mues-
tras de lesiones en las sifilis primarias, (que es donde mejor rendimiento presenta) y secun-
darias.

» Estan disefiadas como técnicas de PCR multiplex en tiempo real dentro de paneles sindro-
micos de Ulceras genitales.

» También pueden ser usados en LCR en casos de neurosifilis u otros liquidos estériles como
humor vitreo o liquido amnidtico ©.

» Estas técnicas tienen mayor sensibilidad que la deteccion directa por microscopia y va a
depender del tipo de muestra y de la fase de la enfermedad ’.

b) Diagnéstico serolégico:

Pruebas reaginicas o no treponémicas: Las pruebas no treponémicas detectan IgG o IgM frente
a antigenos lipidicos inespecificos como la cardiolipina o lecitina liberados como consecuencia del
dafo celular tanto en el hospedador como en la bacteria y se utilizan en gran medida para la eva-
luacion del estado de la infeccién. Las pruebas no treponémicas mas comunes son el RPR (Rapid
Plasma Reagin) y el VDRL (Venereal Disease Research Laboratory).

» Pueden realizarse de forma cualitativa o cuantitativa permitiendo el seguimiento de un pa-
ciente tratado y estan basadas en métodos de floculacién macroscopica o microscopica res-
pectivamente. Son por lo general pruebas sensibles, pero poco especificas, ya que existen
entidades en las que pueden aparecer falsos positivos, sobre todo en gestantes, enferme-
dades autoinmunes, mononucleosis infecciosas o hepatitis, entre otras.

» Suelen ser positivas tras 10-15 dias de la aparicion del chancro primario. Los resultados de
las pruebas reaginicas, se expresan como titulos de anticuerpos. Los titulos bajos (entre
11 y 1/4) pueden obtenerse en las fases mas tempranas de la sifilis primaria o bien como
consecuencia de sifilis tratadas, pero también un titulo bajo (1/2 o 1/4) puede tratarse de un
resultado falso positivo si presenta un resultado negativo en la prueba treponémica. Esto
puede ocurrir en aproximadamente el 2-5% de la poblacion 8.

» Los titulos superiores a 1/8 se relacionan con sifilis activa, salvo en los casos de control del
tratamiento.
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» Pueden dar lugar a resultados falsos negativos debido al fenémeno prozona®. Este efecto
puede evitarse mediante diluciones seriadas del suero hasta que el titulo de anticuerpos
(1/16) sea suficiente para dar una aglutinacién visible. Esto se debe hacer si la sospecha
clinica de sifilis es alta y en la muestra obtenemos un resultado negativo, débilmente positivo
o atipico (B-I).

» La utilidad de estas técnicas también radica en la capacidad de monitorizar la respuesta al
tratamiento. Un descenso minimo de cuatro veces el titulo de anticuerpos respecto al suero
inicial (dos diluciones), utilizando el mismo método no treponémico, indicaria respuesta al
tratamiento instaurado y es un criterio de buena evolucién. En caso de reinfeccion serian las
pruebas indicadas para realizar el diagndstico de sifilis debido a la persistencia de las prue-
bas treponémicas positivas. Un ejemplo podria ser a partir de un suero de un paciente con
titulo 1/64 que tras el tratamiento desciende a 1/8, esto indicaria una variacion significativa
con una disminucién de 6 veces el titulo (3 diluciones) respecto a la inicial.

* Los titulos de anticuerpos no treponémicos pueden variar durante el curso de la enfermedad
no tratada.

* Labuena sensibilidad de las pruebas no treponémicas no se corresponde con su especifici-
dad, por lo que un resultado positivo ha de ser confirmado con una prueba mas especifica,
como son las pruebas treponémicas.

» Después de un tratamiento adecuado, las pruebas no treponémicas generalmente se vuel-
ven negativas, lo que indica que la infeccion se ha curado. Sin embargo, en algunos casos,
estas pruebas pueden permanecer positivas a titulos bajos y de por vida a pesar del trata-
miento correcto sin llegar a negativizarse. A esto se le llama fenémeno serofast. Esta reac-
cion puede ocurrir en diferentes etapas de la sifilis, ya sea en la etapa primaria, secundaria o
tardia de la enfermedad. En general, este fendmeno se cree que es mas comun en las eta-
pas tardias de la sifilis y . El fendmeno serofast es mas frecuente en PVVIH. Es fundamental
realizar un seguimiento adecuado para asegurar que esta reaccion no esté relacionada con
una infeccién activa o una posible reinfeccion.

Pruebas Treponémicas: Estos métodos detectan anticuerpos IgM e IgG dirigidos especificamente
frente a antigenos de T. pallidum y se utilizan principalmente para confirmar la presencia de la infec-
cion. Los ensayos treponémicos son cualitativos. Para realizar estas pruebas existen comercializa-
dos varios tipos de formatos.

Existen ensayos manuales como FTA-ABS (Fluorescent Treponemal Antibody Absorption) o el TPHA
o TPPA (Treponema pallidum Hemagglutination), otras versiones tanto manuales como automati-
zadas incluyen inmunoblots, microbeads, inmunoensayos, enzimoinmunoanalisis (EIA), y métodos
automatizados basados en la CLIA (Quimioluminiscencia). Al igual que en las pruebas no treponé-
micas, también pueden dar reacciones falsas positivas.
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Técnicas POCT en serologia:

Existen comercializadas técnicas de POCT tipo inmunocromatografia (ICT) para el diagnéstico de la
sifilis y son utilizados en muchos paises para la prevencion de la transmision de la sifilis congénita,
muchas combinadas con la deteccion de anticuerpos frente al VIH. La mayoria de ellas se basan en
la deteccién de anticuerpos treponémicos, dando un valor cualitativo'®.

Existe un dispositivo POCT denominado DPP (Dual Path Platform) tipo ICT para la deteccion simul-
tanea de anticuerpos reaginicos y treponémicos en sangre capilar, sangre de puncioén digital y suero.
Esta tecnologia se basa en la presencia de bandas en frente a los diferentes anticuerpos. Ademas,
tiene un micro-lector que es capaz de dar un valor cuantitativo de la densidad de las bandas. Los
diferentes autores que han utilizado esta técnica concuerdan que presenta una muy buena sensi-
bilidad y especificidad para las pruebas treponémicas pero no asi para las reaginicas. Asi mismo,
los valores de los titulos del RPR presentan buena correlacion con titulos superiores a 1/8 con una
sensibilidad del 96,9% respecto a titulos iguales o inferiores a 1/4 que mostraron sensibilidades en
torno al 58,5-53,9% '°.

Algoritmo tradicional versus algoritmo reverso:

En la actualidad, los laboratorios clinicos de Microbiologia con gran volumen de muestras han co-
menzado a utilizar las pruebas treponémicas especificas automatizadas como las de EIA o CLIA
aplicando lo que se conoce actualmente como algoritmo reverso .

El algoritmo reverso implica realizar la confirmacién de este resultado con pruebas no treponémicas
ya que es capaz de identificar pacientes con buena respuesta al tratamiento y/o sifilis ya curadas, asi
como pacientes con sifilis no tratadas (B-Il). Sin embargo, también puede dar lugar, en un numero
elevado de casos, a falsos positivos (valor predictivo positivo bajo), sobre todo en poblaciones de
baja prevalencia. Por esta razén se recomienda a su vez confirmar este resultado con otra prueba
treponémica que sea diferente a la usada como cribado (EIA y TPHA) (C-IlI).

Es importante tener en cuenta que tras la obtencion de un resultado positivo en una prueba trepo-
némica inicial es necesario realizar una prueba no treponémica (Figura 1). Existe un niumero no
despreciable de pacientes en los que la primera prueba es positiva pero la segunda es negativa,
en estos casos es necesario confirmar este resultado con otra prueba treponémica clasica como
puede ser el TPHA que puede o no verificar nuestro resultado inicial. Estos resultados discordantes
pueden ocurrir en pacientes con sifilis pasada, tratada o no tratada; sifilis temprana; o en pacientes
que nunca han tenido sifilis.

Diagnodstico de neurosifilis: 2
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Figura 1. Algoritmo diagnéstico de la sifilis>"'

Algoritmo reverso

Prueba treponémica automatizada positiva

(EIA,

QLIA)

Prueba no treponémica
(RPR, VDRL)

Positiva
(Confirmacion diagndstica)

Negativa

En todo paciente con sospecha de neurosifilis se debe realizar una puncion lumbar en cualquiera de

estos supuestos:

(No diagnéstico de sifilis / No dercarta la infeccién reciente)

Confirmacion con otra prueba treponémica
(TPHA, FTA-Abs...)

Positiva Negativa
(Sifilis pasada o sifilis muy (Posible falso positivo de prueba
precoz) treponémica automatizada)

» En el caso que presente clinica neuroldgica. Se aconseja realizar fondo de ojo o TAC previo
a la puncién lumbar, en funcion de la disponibilidad.
» En el caso que presente clinica oftalmica (uveitis) o auditiva no es necesario realizar PL a

excepcion que presente otra clinica neurolégica™.

El diagndstico de la neurosifilis se basa en la alteracion del LCR y las pruebas no treponémicas. No
obstante, las alteraciones bioquimicas del LCR (>5 células/mL y valores totales de proteinas > 45

mg/mL) son tan solo signos de inflamacion y no son especificas de neurosifilis.
» Proteinorraquia de >45 mg/ml junto con la celularidad (mas de 5 leucos o 20 en PVVIH )

apoyaria el diagndstico.

» Las pruebas no treponémicas (sobre todo VDRL) son muy especificas, pero poco sensibles.
Un VDRL positivo indicaria neurosifilis (siempre que la punciéon no haya sido traumatica).
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4.6 Tratamiento

« Sifilis precoz: primaria, secundaria y latente precoz 3-16 (1214
- 12eleccion: penicilina G benzatina 2,4 millones de Ul intramuscular en una dosis unica (B-l).
- Alternativa: doxiciclina 100 mg via oral cada 12 horas durante 14 dias (C-I).

- Sifilis latente tardia, sifilis indeterminada, gomosa y cardiovascular '3-16 (1214,
- Penicilina G benzatina 7,2 millones de Ul intramuscular repartidas en tres dosis semanales (C-I).
- Alternativa: doxiciclina 100 mg PO 12 horas durante 28 dias (C-III).

En un reciente metaanalisis la ceftriaxona 1g al dia durante 10 dias podria ser una excelente alter-
nativa a la penicilina para la sifilis precoz '° (1514,

En los pacientes tratados con penicilina puede desencadenarse, sobre todo en la sifilis precoz, lo que
se denomina reaccién de Jarisch-Herxheimer que consiste en la aparicion a las 4-6 h de su administra-
cion, de un sindrome febril con escalofrios, cefalea, empeoramiento de lesiones cutaneas, hipotension,
taquicardia, hiperventilacion, enrojecimiento, mialgias, etc, cediendo aproximadamente a las 24h (9.

Tratamiento neurosifilis:
El tratamiento de eleccion es penicilina. El tratamiento es igual en pacientes con o sin infeccion por el VIH.
» 12 eleccion: penicilina G sédica 3-4 millones Ul 1.V. cada 4 horas o 18-24 millones en infusion
continua, ambas durante 10-14 dias
 Alternativas: Penicilina G procaina 2.4 millones de Ul .M al dia mas probenecid (500 mg/6
horas) durante 10-14 dias. Ceftriaxona (2 g I.V. al dia durante 10-14 dias) .

En pacientes alérgicos se aconseja desensibilizacion 8.

4.7 Situaciones especiales

Sifilis e infeccion por el VIH :

+ La sifilis difiere poco en las personas con infeccion por el VIH, aunque pueden tener presen-
taciones atipicas con mayor frecuencia, como son los chancros multiples o sifilis maligna.

» Desde el punto de vista del diagndstico se han descrito casos de pacientes con sifilis con
serologias negativas o un retraso en la serorreactividad.

» En el diagnéstico de la neurosifilis, ya que la misma infeccion por el VIH puede alterar la
barrera hematoencefalica, se utiliza una celularidad superior a 20 mmé.

» Las pautas de tratamiento son iguales que en los sujetos sin infeccion por el VIH.

» La respuesta seroldgica es mas lenta y es mas frecuente el fenémeno serofast.

* No hay diferencias en las tasas de curacion 8.
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Embarazo:
La penicilina es el unico tratamiento de eleccion, incluso en las pacientes alérgicas, por lo que si
fuera éste el caso seria preciso hacer una desensibilizacién .

» En la sifilis primaria, secundaria o latente precoz, el uso de una dosis terapéutica adicional
de penicilina benzatina (2.4 M Ul |.M) una semana después de la primera dosis de penicilina,
puede ser beneficioso en estas pacientes.

» Las dosis omitidas con mas de 9 dias de intervalo entre ellas no son aceptables para personas
embarazadas que reciben tratamiento para sifilis latente tardia. Si esto ocurre, deberan retratarse.

Se aconseja la evaluacion pediatrica del recién nacido de madre con sifilis ™®.

Alergia a penicilina:
En pacientes alérgicos a la penicilina el tratamiento de eleccién es con doxiciclina, que ha demos-
trado ser efectiva .

+ Sifilis precoz: doxiciclina 100 mg PO cada 12 horas durante 14 dias (C-I).

+ Sifilis tardia: doxiciclina 100 mg PO cada 12 horas durante 28 dias (C-Il).

Otra alternativa podria ser la ceftriaxona aunque hay posibilidad de reaccion cruzada con la penicili-
na'é. Sin embargo, se desaconseja la azitromicina por la alta tasa de resistencias a los macroélidos 2.

Poblacién pediatrica:
En estas guias se aborda soélo el diagndstico y tratamiento de sifilis adquirida por via sexual, siendo
necesario consultar guias especificas en caso de sifilis de transmisién vertical o infeccién congénita.

Siempre que se diagnostique una sifilis primaria o secundaria en nifos y adolescentes sin actividad
sexual, debe investigarse presencia la posibilidad de abuso sexual.

En nifios/as la base del tratamiento no varia, siendo de eleccién la penicilina. La dosis varia en fun-
cion del peso y, al igual que en adultos, en funciéon del momento en el diagndstico de la infeccion 22
1. En casos de sifilis primaria, secundaria o latente precoz (infeccion en el afo previo al
diagnéstico) se administrara penicilina G benzatina 50.000 unidades/kg IM en dosis
Unica, hasta una dosis maxima de 2.4 millones Ul.
2. Cuando el diagnostico se establece en fase latente tardia o de duracién indetermina-
da, se administraran 50.000 Ul/kg IM de penicilina G benzatina una vez a la semana,
tres semanas consecutivas, sin superar 2,.4 millones Ul en cada dosis.
3. En casos graves o de afectacion del sistema nervioso central se aconseja contactar
con un experto en infectologia pediatrica.
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4.8 Seguimiento
A todo paciente con sifilis se le debe solicitar la serologia del VIH y despistaje de otras ITS?.

Tras el diagnéstico es importante realizar el seguimiento clinico y seroldgico, para evaluar la res-
puesta al tratamiento. La frecuencia y la duracion de esta evaluacion dependera del diagndstico,
de si el paciente tiene o no infeccién por el VIH y de la persistencia de practicas de riesgo para la
reinfeccion.

Sifilis precoz:

La frecuencia de los controles serologicos difiere segun las diferentes guias, aunque se aconseja
realizar dichos controles a los 3, 6 y 12 meses. En PVVIH se aconseja realizar controles a los 3, 6,
9y 12 meses. En la sifilis precoz se considera respuesta seroldgica adecuada el descenso de dos
o mas diluciones de las pruebas no treponémicas al afio de seguimiento.

Sifilis tardia:

En la sifilis tardia se alargan los controles hasta los 24 meses, aconsejando realizar controles a los 6, 12
y 24 meses. En las PVVIH se aconseja realizar a los 6, 12, 18 y 24 meses. En la sifilis tardia se considera
una respuesta adecuada el descenso de las dos 0 mas diluciones de las pruebas no treponémicas a los
dos anos del seguimiento.

Neurosifilis:

Estudios mas recientes han demostrado una correlacion entre la normalizacién del RPR en sangre
periférica con la negativizacion del VDRL por lo que la puncién lumbar se podria obviar en caso de
buena evolucién clinica y respuesta serolégica adecuada“. En caso de no objetivarse la disminucion
del RPR se aconseja realizar puncién lumbar a los 6 y 12 meses 2.

Patrones de respuesta seroldgica:
Si el paciente presenta una disminucion de las dos diluciones, se asume que esta curado, aunque
el RPR se mantenga positivo en titulos bajos (fenémeno serofast) °.

En el caso que en el tiempo estipulado no se observe la bajada de las dos diluciones o se observe
un aumento de dos diluciones de las pruebas no treponémicas, se aconseja realizar una puncion
lumbar para descartar neurosifilis asintomatica.

En el caso que en los controles se objetive una bajada inicial de dos diluciones con un aumento pos-
terior de dos o mas diluciones de las pruebas reaginicas hay que valorar una posible reinfeccion (sin-
tomas, nuevos contactos o contactos no tratados). Si se sospecha reinfeccion, se debe tratar segun el
estadio y realizar nuevamente el estudio de contactos. En el caso que se descarte la reinfeccion, hay
que realizar una puncién lumbar para descartar neurosifilis asintomatica .
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4.9 Estudio de contactos (C-ll)

En la sifilis primaria se debe realizar el estudio a los contactos de los 3 meses previos, en la sifilis
secundaria de los 6 meses previos y en la sifilis latente precoz de los 12 meses previos. En los pa-
cientes con sifilis latente indeterminada con RPR 21/32 se debe realizar el estudio como en la sifilis
latente precoz.

Todos los contactos sexuales deben ser evaluados a ser posible clinica y serolégicamente, y trata-
dos segun las siguientes recomendaciones '3:

» Contactos sexuales en los 3 meses previos al diagnéstico de sifilis: tratar como si fuera una
sifilis precoz, incluso si la serologia es negativa.

» Contactos sexuales hace mas de 3 meses: realizar serologia de sifilis: Si la serologia es
negativa, no es preciso tratar. Si es positiva, evaluar clinica y serolégicamente. En caso de
no tener disponibilidad de una serologia se aconseja tratar como si fuera una sifilis precoz.

» Los contactos sexuales mantenidos en el tiempo de los sujetos con sifilis latente tardia de-
ben ser evaluados clinica y serolégicamente, y tratados segun proceda.
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MENSAJES CLAVE

1. La hepatitis A, B y C son infecciones hepaticas producidas por virus. Todas se pue-
den comportar como infecciones de transmision sexual.

2. En todas las personas con relaciones sexuales no protegidas y habitos de riesgo se debe
descartar la infeccion activa o pasada por el VHA, VHB y VHC, mediante pruebas sero-
légicas. Mientras persista la situacion de riesgo el despistaje frente al VHC debera repetirse
cada 6-12 meses.

3. En personas con relaciones sexuales no protegidas y habitos de riesgo que no han tenido
exposicion previa al VHA o el VHB esta indicado la vacunacion frente ambos virus.

4. La hepatitis cronica B se diagnostica por la presencia de HBsAg durante al menos 6 me-
ses. Las personas con hepatitis crénica B deberan remitirse a un especialista para su manejo
optimo.

5. En usuarios de PrEP con hepatitis cronica B se debe utilizar siempre tenofovir + FTC
en pauta continua. El uso de PrEP intermitente esta contraindicado en ellos por el riesgo de
reactivacion del VHB. Si se desea suspender la PrEP habra que consultar previamente con
un especialista.

6. La hepatitis C se debe tratar con AAD tan pronto como se diagnostique.
7. A toda persona con hepatitis cronica B se debe descartar coinfecciéon por VHD me-

diante la determinacién de anticuerpos y si estos son positivos determinar si existe replicacion
del VHD mediante PCR.
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5.1 Infeccidén por el virus de la Hepatitis A

Definicién:

El virus de la hepatitis A (VHA) es un virus ARN monocatenario perteneciente al género de Hepa-
tovirus dentro de la familia de Picornaviridae cuyo principal reservorio es el humano. Existe un solo
serotipo y seis genotipos. Sdlo los genotipos I-Ill infectan a los humanos, siendo el IA el mas preva-
lente. Provoca una infeccién aguda del higado, sin presentar cronicidad .

Epidemiologia:

El VHA es muy prevalente en paises con renta media y baja. El virus se transmite de forma esporadi-
ca o epidémica de persona a persona via oral-fecal, hidrica (poco frecuente en paises desarrollados)
y alimentaria. La excrecion fecal comienza una o dos semanas antes del inicio de los sintomas, dis-
minuyendo con la aparicién de éstos y con la presencia de los anticuerpos en el suero'. En Espania,
la incidencia de hepatitis A es muy baja, sin embargo, ocasionalmente se producen brotes de trans-
mision sexual, sobre todo en hombres que tienen sexo con hombres (HSH). Por ejemplo, durante los
anos 2016-2017 se describieron varios brotes de infeccién aguda por VHA relacionados filogenética-
mente en diferentes paises europeos. Estos brotes aparecieron en HSH y se asociaron con el uso de
profilaxis pre-exposicion al VIH (PrEP) o con el hecho de tener una infeccién por el VIH 2.

Cuadro clinico:

Tras un periodo de incubacién de entre 14 y 28 dias, puede aparecer un cuadro clinico de malestar
general, anorexia, nauseas, vomitos e ictericia. Sin embargo, con frecuencia, sobre todo en nifios
puede pasar asintomatica. El cuadro clinico puede durar hasta dos meses, no suele ser grave y se
resuelve por completo. Sin embargo, entre el 10 y el 15% de los afectados pueden presentar una en-
fermedad prolongada que dure hasta seis meses. En personas inmunodeprimidas, con enfermedad
hepatica previa y de mayor edad en ocasiones puede provocar una infeccion grave o fallo hepatico
fulminante. La hepatitis A nunca cronifica *.

Diagnéstico:

El diagnéstico microbiolégico de la hepatitis A se realiza mediante la determinacién de anticuerpos
anti-VHA del tipo IgM e IgG 3. En algunos pacientes pueden detectarse a partir de 2-3 semanas tras
la administracién de la vacuna, por lo que para evitar falsos positivos deben realizarse soélo en pa-
cientes con sintomas o sospecha de infeccién aguda por VHA. En este caso, los anticuerpos IgM se
detectan entre 5 y 10 dias antes del inicio de los sintomas, pudiendo persistir alrededor de 4 meses
meses tras la infeccion 3. Los anticuerpos IgG se detectan casi al inicio de los sintomas, mantienen
la inmunidad durante afios, aumenta su prevalencia con la edad y son indistinguibles de los genera-
dos por la inmunidad post-vacunal.

Tratamiento:
No existe tratamiento especifico frente al VHA. En pacientes sintomaticos el tratamiento sera de soporte.

Vedidas Patologia ITS en
. generales de Capitulos - Hepatitis 109 Agresiones .
Introduccion i e Sifilis i relacionada nifos y
prevenciény | sindromicos virales sexuales

control con el VPH adolescentes




Documento de Consenso sobre diagndstico y tratamiento de las infecciones de transmision sexual en adultos, nifios y adolescentes

Vacunacion: (Véase también el capitulo 2.3. Medidas generales de prevencion y control.) Todas las
personas en riesgo de infeccion deben vacunarse. Esto implica personas que vayan a viajar a lugares
de riesgo, personal sanitario y personas con conductas sexuales de riesgo. Por lo comentado anterior-
mente las personas en PrEP y las personas que viven con el VIH (PVVIH) deben vacunarse frente al
VHA. También deben vacunarse las personas con hepatopatia cronica debido a que en ellos el VHA
puede provocar cuadros mas graves (A-l).

En lugares con prevalencia baja de infeccion por el VHA, como es Espafia, no es necesario realizar
serologia prevacunal, aunque si la conocemos y es positiva evitaria la vacunacion.

Las vacunas frente al VHA son muy inmunogénicas e inducen la aparicion de anticuerpos neutra-
lizantes en mas del 94% de los sujetos un mes después de la primera dosis y en practicamente el
100% tras la segunda *. En PVVIH la inmunogenicidad puede ser menor. Esta pérdida de inmuno-
genicidad esta relacionada con cifras mas bajas de linfocitos CD4+, con viremia VIH >1.000 copias
de ARN del VIH por ml en el momento de la vacunacioén y con el sexo masculino 5.

En la actualidad se comercializan en Espana dos vacunas inactivadas frente al VHA, Havrix (1.440
Unidades ELISA para adulto y 720 Unidades ELISA para personas entre 1 y 18 afios) y Vaqgta (50
Unidades para adultos y 25 Unidades para personas entre 1 y 17 afos). También estan autoriza-
das vacunas combinadas con antigenos frente a los virus de hepatitis A y B. En adultos, nifios y en
pacientes inmunocomprometidos, la vacunacion del VHA se realiza con dos dosis, administrada la
segunda 6 a 12 meses después de la primera *.

Profilaxis post-exposicion:

Debe administrarse en personas no vacunadas y sin infeccidon previa que hayan tenido contacto es-
trecho (incluyendo relacién sexual) con una persona con hepatitis A “. En personas entre 1y 50 afios
no inmunodeprimidas sera suficiente con iniciar vacunacién. En personas mayores de 50 afos, con
hepatopatia crénica previa o con inmunodepresion es necesario administrar también inmunoglobu-
lina inespecifica a dosis de 0,02 ml/kg im (I-B).

5.2 Infeccidén por el virus de la Hepatitis B

Definicion:

El virus de la hepatitis B (VHB) es un virus pequeno ADN hepatotropo de la familia Hepadnaviridae cau-
sante de la hepatitis B. Se transmite por contacto directo con fluidos corporales infectados siendo las
relaciones sexuales sin proteccion y el consumo de drogas por via intravenosa las principales vias de
transmision en Espana. En los paises de alta endemicidad la infeccion perinatal es la via mas frecuente.
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Epidemiologia:

La OMS estima una prevalencia mundial de infeccion por VHB de 3,5%. Desde la introduccion de la
vacunacion frente a VHB en el calendario vacunal, Espana es un pais de baja prevalencia con cifras
en torno al 0,5-1% ©7.

Cuadro clinico e historia natural:

El periodo de incubacion desde la infeccion hasta la aparicion de sintomas comprende desde las 6
semanas a los 6 meses. La infeccién aguda por VHB es en mas de la mitad de los casos asintoma-
tica, aunque en ocasiones puede presentarse como un cuadro de astenia, dolor abdominal, vomitos
e ictericia. El 1% de las formas ictéricas puede evolucionar a hepatitis fulminante. Respecto a la
infeccion crénica por VHB, el espectro clinico abarca desde el portador asintomatico a la hepatitis
cronica, cirrosis y desarrollo de hepatocarcinoma (CHC).

Afortunadamente el 95% de las hepatitis B agudas en adultos inmunocompetentes se resuelven
espontaneamente y no se cronifican. La hepatitis B cronica es un proceso dinamico que resulta de
la interaccion entre la replicacion del VHB vy la respuesta inmunoldgica del huésped. Existen 4 fases
no consecutivas de infeccién activa y una de curacion funcional que se definen por la presencia o
no del HBeAg, los niveles de ADN del virus y ALT vy, la existencia de inflamacion hepatica (Tabla 1)
y que por tanto deben formar parte de la valoracion inicial del paciente con hepatitis B crénica (A-
). Caracterizar la fase de infeccién cronica en que se encuentra nos permitira estimar el riesgo de
progresion de la fibrosis y desarrollo de CHC, asi como la indicaciéon de tratamiento:

1. Fase de infeccion cronica HBeAg positivo: se caracteriza por una minima necroinfla-
macién hepatica y una lenta o nula progresion a fibrosis. Es una fase muy contagiosa
debido a sus altos niveles de ADN-VHB.

2. Fase de hepatitis cronica o actividad inmune HBeAg positivo: presenta una mayor
actividad necroinflamatoria hepatica y progresion a fibrosis.

3. Fase de infeccion cronica HBeAg negativo: presenta una minima o nula actividad
necroinflamatoria hepatica y escasa progresion a fibrosis. El pronéstico a largo plazo
de los pacientes en esta fase es bueno'. La pérdida de HBsAg con desarrollo de an-
ti-HBs puede ocurrir de forma espontanea en el 1-3% de los casos anualmente, tras
varios afios con ADN-VHB indetectables .

4. Fase de hepatitis B cronica HBeAg negativo: es la fase mas frecuente en nuestro
medio y la que presenta mayor riesgo de progresion a cirrosis.

5. Fase de curacién funcional: se caracteriza por la pérdida de HbsAg y un riesgo mi-
nimo de progresion a cirrosis, descompensacion y CHC y una mejoria en la super-
vivencia. Aquellos que ya presentan cirrosis siguen teniendo riesgo de desarrollar
CHC y deben mantenerse los protocolos de cribado. En contexto de inmunosupre-
sion puede producirse la reactivacion de la replicacion del VHB ™.
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Tabla 1. Caracteristicas de las fases de la infeccién cronica por el VHB 81°

HBEAG POSITIVO HBEAG NEGATIVO
Infeccion cronica Hepatitis cronica Infeccion cronica Hepatitis cronica
Terminologia previa Inmunotolerante Inmunoactivacion Portador inactivo Hepatitis cronica
HBeAg positivo HBeAg-
HBsAg cuantitativo Muy elevado Elevado Bajo Intermedio
ADN VHB >10 millones 20.000-10 millones | <2.000 >2.000
(0 <20.000) (0 >20.000)

ALT Normal Elevada Normal Elevada
Fibrosis Nula/minima Inflamaciont fibrosis | Nula Inflamacién = fibrosis

Diagnéstico:

El cribado serolégico inicial de un paciente frente a la infeccion por VHB incluye la determinacion de
HBsAg y anti-HBc. El anti-HBs completa la situacién serolégica en pacientes anti-HBc positivo y nos
sirve para conocer el estado vacunal en personas anti-HBc negativo ™.

El HbsAg establece el diagndstico de hepatitis B y su persistencia mas de 6 meses es diagndstico de
infeccion cronica. Su valor cuantificado refleja la cantidad y la actividad transcripcional del ADNccc
en los hepatocitos. La IgM frente al HBc es el mejor marcador de hepatitis B aguda, pues desapare-
ce en el plazo de unos 3 a 6 meses, mientras que la IgG persiste de por vida . Los anti-HBs suelen
aparecer semanas o meses después de la infeccién aguda. Hay que tener en cuenta que un 10% de
los pacientes que eliminan el HBsAg no desarrollan anti-HBs.

Si se confirma la infeccion por VHB (anti-HBc) se ampliara el estudio con otros marcadores (A-I):
» HBeAg y anti-HBe: ayudan a determinar la fase de la infeccion créonica por VHB. La
presencia de HBeAg indica niveles elevados de replicacién e infectividad. Su expre-
sién puede no estar necesariamente correlacionada con los niveles de ADN del virus.
* ADN-VHB: su nivel indica la replicacién del VHB. Su determinacion se realiza prefe-
rentemente con técnicas de PCR en tiempo real.

El patron anti-HBc aislado puede representar una hepatitis oculta, si bien su prevalencia y significado
clinico varia en distintos estudios. Un metaanalisis reciente estima que la prevalencia de hepatitis
oculta global es menor al 1% '5, pudiendo ser mayor en PVVIH, coinfectados con otras hepatitis o per-
sonas en hemodialisis. Ante la presencia de un anti-HBc positivo aislado se valorara la determinacién
de ADN-VHB, sobre todo en pacientes inmunodeprimidos o con datos de afectacion hepatica (B-II).

Completaremos el estudio de situacion hepatica con los siguientes métodos:
* Ecografia abdominal. Puede detectar signos de cirrosis hepatica, hipertension por-
tal y descartar la presencia de CHC (A-I).
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e Métodos no invasivos de evaluacioén de la fibrosis hepatica. La elastografia he-
patica (ET) es el método de eleccion. Valores >7,2 kPa indican fibrosis significativa
(F2-F4) y valores >12,4 kPa alta probabilidad de cirrosis (F4) '° (A-ll). En caso de
existir inflamacién hepatica importante con valores de ALT elevados la ET no esta
recomendada por sobreestimar los valores de fibrosis. Otros métodos basados en
biomarcadores como APRI y FIB-4 no se recomiendan en hepatitis B crénica por su
falta de precisién diagndstica 67 (B-II).

* Biopsia hepatica. No es necesaria salvo en casos en que la hepatopatia pueda
estar relacionada con otras patologias asociadas y se quiera evaluar la relevancia de
cada una de ellas en la situacion hepatica (A-II).

Tratamiento:

Las opciones terapéuticas actuales no permiten erradicar la infeccién. Su principal objetivo es con-
seguir la supresion mantenida de ADN-VHB con la finalidad de aumentar la supervivencia y calidad
de vida evitando la progresién de la enfermedad y el desarrollo de complicaciones asociadas (A-Il).

El tratamiento no siempre esté indicado, reservandose para las siguientes situaciones ’:

1. Pacientes con hepatitis B crénica con cifras de ALT elevadas, ADN-VHB > 2.000 UI/
ml y/o existe actividad necroinflamatoria y/o fibrosis moderadas (A-I).

2. Pacientes con cirrosis hepatica compensada si el ADN-VHB es detectable, aunque
el valor de ALT sea normal (A-l).

3. Pacientes con cirrosis descompensada (A-I).

4. Pacientes con historia familiar de CHC o manifestaciones extrahepaticas, aunque no
cumplan todos los criterios (B-II).

5. Pacientes coinfectados por el VIH (A-l).

En pacientes con infeccién crénica que no precisan tratamiento es necesario el seguimiento se-
mestral por si se produjesen cambios en los marcadores que cambiasen el prondstico y por tanto
manejo del paciente (A-II).

Existen 2 opciones de tratamiento (analogos de nucleds(t)idos e IFN-PEG) y la eleccién de cada uno
dependera de factores del huésped, virales y hepaticos (B-I).

Analogos de nucleés(t)idos: Entecavir, tenofovir disoproxil fumarato (TDF) y tenofovir alafenamida
(TAF). Son farmacos con alta barrera a la resistencia, alta potencia antiviral y baja toxicidad. Pre-
feribles en caso de necesidad de tratamientos prolongados. La duracion inicial de tratamiento es
indefinida. En general el tratamiento frente al VHB es indefinido, aunque podria interrumpirse si se
consigue la negativizacion del HBsAg (en pacientes sin cirrosis, sin manifestaciones extrahepaticas,
sin tratamiento inmunosupresor y siempre que vayan a realizar un seguimiento estrecho) (B-lI).
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IFN-PEG alfa-2: Farmaco con doble accién antiviral e inmunoestimulante, con unas tasas de nega-
tivizacion de HBeAg y HBsAg superiores a las conseguidas con los analogos, pero sus efectos se-
cundarios limitan su uso. Los factores predictores de respuesta son las transaminasas basales altas,
ADN-VHB bajo y genotipos A y B. Esta indicado con una duracion maxima de 48 semanas (B-l). En
pacientes con HbeAg positivo infectados por genotipos A o D que, al cabo de 12 semanas de trata-
miento presentan un nivel de gHBsAg >20.000 Ul/ml y ausencia de descenso con respecto a los nive-
les basales, el tratamiento puede ser interrumpido por falta de eficacia (B-l). En pacientes con HbeAg
negativo infectados por genotipo D que, al cabo de 12 semanas de tratamiento presentan ausencia
de descenso del nivel de qHBsAg junto con un descenso <2 log10 en el ADN-VHB, en ambos casos
con respecto a los valores basales, el tratamiento puede ser interrumpido por falta de eficacia (B-l).

A todos los pacientes en tratamiento se les realizara periédicamente un control de ALT y ADN-VHB.
A los pacientes en tratamiento con TDF se controlara la funcién renal y los niveles de fosfatos y a
los que reciban IFN-PEG se realizara hemograma y TSH (A-l).

Dado que la mayoria de las hepatitis B agudas en adultos inmunocompetentes no cronifican no esta
indicado su tratamiento (A-ll) salvo en los casos de hepatitis aguda grave en que se iniciara trata-
miento con analogos de nucleos(t)idos (A-l).

Poblacién Pediatrica:

Las indicaciones de tratamiento VHB en poblacién pediatrica y adolescente no difieren respecto a
los adultos, pero es excepcional la necesidad de tratar pacientes en estos rangos de edad y ante
presencia de hepatitis B cronica sera necesario el seguimiento del paciente por expertos en Infec-
tologia pediatrica. No obstante, de los farmacos disponibles: entecavir y TDF estan aprobados para
su uso en > 2 afios mientras que TAF soélo esta aprobado en >12 afios y > 35 kg. El INF-PEG esta
contraindicado en menores de 1 afio.

PrEP y PPE frente a la infeccion por el VHB:

Las personas con riesgo elevado de contraer infecciones de transmisién sexual (ITS) y/o VIH y por
tanto aquellas en programas de PrEP, tienen un riesgo elevado también de tener una hepatitis B,
por tanto, esta indicado el cribado y la vacunacién si procede (A-Il). Este tema se desarrolla en el
capitulo 2.3. Medidas generales de prevencion y control.

En personas en programas de PrEP con hepatitis cronica B hay que tener en cuenta varios aspec-
tos. En primer lugar, el tratamiento de eleccion para el VHB sera la combinacion TDF + emtricitabina
(FTC), ya que coincide con la usada para la PrEP. No es aconsejable iniciar el tratamiento con en-
tecavir a que en caso de infeccién por el VIH podrian aparecer resistencias a lamivudina o a FTC.

Por otro lado, la suspension del tratamiento con tenofovir en personas con infeccidn crénica por
VHB puede dar lugar a un incremento de la replicacién del VHB que puede, a su vez, acompanarse
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de manifestaciones clinicas graves. Por ello, en personas con infeccion créonica por VHB que reci-

ben TDF/FTC como estrategia de PrEP, no se debe utilizar la PrEP intermitente y
estrechamente una posible reactivacion del VHB si la PrEP se suspende @ (A-Il).

En cuanto a la profilaxis post-exposicion, en la figura 1, se exponen las medidas rec

Figura 1. Profilaxis post-exposicion frente a la infeccion por el VHB

B B

No vacunados del VHB o Vacunacién completa del VHB
vacunacioén incompleta l

l Determinar valores anti-HBs

[
Administrar 1 dosis de IGHB*

Actuacion frente a la persona expuesta
con fuente de exposicion con HBsAg +
o desconocida

! !

se debe vigilar

omendadas '°.

+ Primera dosis de vacuna o

completar vacunacion del antiHBs>10 mUl/ml

anti-HBs<10 mUI/ml

VHB, segun corresponda |

l

!

'

Protegido: Con 2 series
No precisa PPE completas de
vacuna VHB

Con 1 serie
completa de
vacuna VHB

!

'

Administrar 2
dosis de IGHB
separadas 1
mes*

Administrar 1
dosis de IGHB*
+
completar nueva
serie de
vacunacion del
VHB

*IGHB: Inmunoglobulina de la Hepatitis B; Dosis de 0,06 ml/kg (12-20 Ul/kg) por via intramuscular.

Administrar preferiblemente en las primeras 24 horas.
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Estudio de contactos:

Si se confirma el diagndéstico de hepatitis B todos los familiares de primer grado y parejas sexuales
del paciente deberan realizarse estudio seroldégico del VHB (HBsAg, anti-HBs y anti-HBc) y vacu-
narse si estos marcadores son negativos °.

5.3 Infeccidén por el virus de la Hepatitis C

Definicion:

El virus de la Hepatitis C (VHC), conocido antes como “virus de la hepatitis no A, no B”, es un virus
ARN monocatenario, clasificado dentro del género Hepacivirus, en la familia Flaviviridae °. Se han
identificado en Espafia 7 genotipos diferentes predominando en Espana el 1a 'y 1b.

Epidemiologia:

Segun los resultados del segundo informe de seroprevalencia en Espana, entre 2017 y 2018, la
prevalencia de anticuerpos frente al VHC en poblacion general de 20 a 80 afios en Espana era de
0,85% y la de infeccion activa de 0,22% 2°.

El VHC se transmite a través del contacto directo con la sangre de un individuo infectado. El uso
compartido de materiales de inyeccién infectados en usuarios de drogas por via intravenosa (UDI),
muy relevante en los 80-90s, sigue siendo una de las principales vias de contagio en algunas Co-
munidades Autonomas a pesar de su tendencia a la baja. También se han descrito casos cuando se
comparten instrumentos para consumo de drogas por via inhalada, en especial si existen erosiones
nasales, labiales u orales. La transmision sexual a través del semen o las secreciones vaginales en
relaciones heterosexuales es muy poco eficiente. Sin embargo, en los ultimos afios, hemos obser-
vado un aumento en la incidencia de infecciones y reinfecciones asociadas a la practica de chemsex
y slamsex sobre todo en GBHSH, por lo que ha pasado a ser considerada como una ITS en estos
ambientes 2'. En cuanto a otras formas de transmision, la transmision vertical del VHC se ha esti-
mado en un 4-8%, aumentando hasta un 25% en madres con infeccion por el VIH. La transmision
relacionada con la asistencia sanitaria, transfusion de sangre o productos hemoderivados contami-
nados fueron una causa de infeccion frecuente hasta el afio 1990, estando actualmente practica-
mente abolida. La realizacién de tatuajes y piercings en establecimientos y contextos que no retnen
las condiciones de seguridad necesarias, también se ha asociado con la transmisién del VHC 22

Cuadro Clinico:

El periodo de incubacién esta entre 5 y 24 semanas. La hepatitis C aguda por lo general es leve y
cursa en la mayoria de las ocasiones de forma asintomatica. Representa menos del 15% de todos
los casos de hepatitis aguda, y cuando se manifiesta, lo hace con sintomas muy inespecificos (ma-
lestar general, nauseas, anorexia), y menos frecuentemente en forma de cuadro subito de fiebre y
malestar abdominal. Se puede encontrar en los casos de infeccion aguda una elevacion de transa-
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minasas hasta 10 veces el limite superior de la normalidad. El cuadro fulminante es extremadamente
infrecuente y debe hacer sospechar la coinfeccién con otros virus como el VIH .

El 75% de los casos de infeccion por el VHC evoluciona a cronicidad y hasta un 20% de los pacien-
tes con infeccién crénica desarrollan cirrosis. La hepatitis C cronica casi siempre es asintomatica
hasta que se desarrollan las complicaciones tipicas de la cirrosis. Cuando hay clinica en etapas
previas, el sintoma mas frecuente es la astenia, siendo menos usual la ictericia. Pueden presentarse
también complicaciones extrahepaticas como la gammapatia monoclonal no explicada, crioglobu-
linemia mixta, vasculitis cutanea y glomerulonefritis membranoproliferativa, todas en relacion con
la produccion de inmunocomplejos. Otras manifestaciones extrahepaticas no relacionadas con in-
munocomplejos son el liquen plano, sindrome de Sjogren, diabetes mellitus, porfiria cutanea tarda
y el sindrome metabdlico. Se ha observado un aumento del riesgo cardiovascular en pacientes con
hepatitis crénica por el VHC ®.

Diagnéstico:

Existen dos tipos de pruebas principales para el diagnostico de la hepatitis C, la determinacion de
anti-VHC y los marcadores virolégicos (ARN del virus y antigeno del core). Ambas determinaciones
se realizan en sangre periférica. Mientras la determinacién de anti-VHC solo indica exposicion o
contacto previo con el virus, los marcadores virolégicos indican replicacion del virus y actividad de
la infeccion. La determinacion de ARN del VHC en suero o plasma por PCR es mas sensible que la
deteccidn del antigeno del core y permite identificar el genotipo y subtipo del virus, aunque la deter-
minacién del genotipo viral no esta indicada en todos los casos?3. Las técnicas para la determinacién
de los anti-VHC y el antigeno del core son los EIA o su variante CMIA. Un anti-VHC positivo débil
debe confirmarse mediante Western Blot.

En personas con factores de riesgo para tener la infeccién por el VHC (UDI, PVVIH, usuarios de
chemsex, receptores de hemoderivados previos a 1990, personas privadas de libertad, usuarios
de hemodialisis, aumento de transaminasas o ITS de repeticion, el cribado se recomienda inde-
pendientemente de la edad (A-Il). En poblaciones con riesgo de reinfeccién como UDI, PVVIH con
exposicion sexual de riesgo (HSH con relaciones sin proteccion), usuarios de PrEP o personas con
ITS de repeticion se recomienda repetir la prueba cada 6-12 meses (A-Il) .

El cribado se hara mediante la determinacion de anti-VHC en la poblacién con serologia negativa
previa y mediante la presencia del ARN del virus en aquellos pacientes con serologia positiva previa
(A-II). Ante situaciones con sospecha alta de infeccién aguda y anti-VHC negativos se puede plan-
tear la determinacion de ARN del VHC 23,

Tratamiento:
El tratamiento de la infeccion por el VHC se realiza actualmente con antivirales de accion directa
(AAD), consiguiendo tasas de curacion superiores al 95%. Esta indicado el tratamiento en todos
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los pacientes con infeccion crénica por VHC (A-l). La negativizacion de la viremia tras 12 semanas
(respuesta viral sostenida) se asocia a la normalizacion de las pruebas de funcién hepatica y a la
desaparicion de la fibrosis hepatica en pacientes sin cirrosis, y a una disminucién (no eliminacion)
del riesgo de eventos clinicos relacionados con la hepatopatia crénica en pacientes cirréticos 4.

Las pautas pangenotipicas con sofosbuvir (SOF)/velpatasvir (VEL) (400 mg/100 mg) 1 comprimido
al dia durante 12 semanas o glecaprevir (GLE)/pibrentasvir (PIB) (100 mg/40 mg) 3 comprimidos al
dia durante 8 semanas son actualmente las combinaciones de eleccién en pacientes naive a AAD
no cirréticos 225, Aunque otras combinaciones ofrecen eficacias similares, éstas ofrecen la ventaja
de simplificar el tratamiento al no necesitar el genotipo para su inicio (A-l). Esta indicacién se hace
extensible a pacientes naive con cirrosis compensada y genotipo no 3.

En pacientes naive con cirrosis compensada y genotipo 3 hay mas dudas sobre el tratamiento 6p-
timo y existen discrepancias entre las distintas guias?*?5. Esto se debe a que existe una respuesta
menor con SOF/VEL en pacientes con la variacion Y93H en el gen que codifica la proteina NS5A.
Recientemente, en las guias sobre el manejo de la enfermedad hepatica en PVVIH realizadas por el
Grupo de Estudio del SIDA (GeSIDA) y el Grupo de Estudio de Hepatitis Virica (GEHEP), se optaba
por simplificar el tratamiento indicando SOF/VEL durante 12 semanas sin necesidad de genotipar
a los pacientes previamente 242, Si la eleccién del tratamiento es con GLE/PIB el tratamiento se
puede mantener 8 semanas.

En pacientes cirréticos compensados que han recibido previamente tratamiento con interferén y/o
SOF no existen ensayos que valoren la eficacia de GLE/PIB administrado durante 8 semanas, pero
si hay datos de eficacias mayores al 98% alargando el tratamiento a 12-16 semanas 242 (A-l).

Por ultimo, en pacientes con cirrosis descompensada, los inhibidores de proteasa como GLE o Voxi-
laprevir (VOX) estan contraindicados por aumento de los niveles en plasma y aumento del riesgo de
descompensacion. Se puede utilizar la combinacion SOF/VEL, sabiendo que las tasas de respuesta
son menores. El estudio ASTRAL 4, que evalud la eficacia SOF/VEL en cirrosis descompensada,
mostrd que los pacientes que recibieron SOF/VEL mas ribavirina (RBV) durante 12 semanas ob-
tuvieron mayores tasas de respuesta viral sostenida (RVS) que los que sélo recibieron SOF/VEL
durante 12 semanas (94% y 83%, respectivamente). La rama que estudio la pauta de SOF/VEL 24
semanas sin RBV obtuvo una respuesta intermedia (86%) 2°. Si se decide tratamiento con RBV se
puede comenzar con 600 mg/dia e ir aumentando segun tolerancia.

La tabla 2 resume las pautas de tratamiento indicadas.
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Tabla 2. Indicaciones de tratamiento del VHC en pacientes sin experiencia previa a
combinaciones de AAD independientemente del genotipo 1°

DANO HEPATICO TRATAMIENTO PREVIO SOF/VEL GLE/PIB
No cirrosis Naive 12 semanas 8 semanas
Experiencia previa* 12 semanas 8 semanas
Cirrosis Naive 12 semanas 8 semanas
compensada Experiencia previa* 12 semanas 12-16 semanas™*
Cirrosis Naive o experiencia previa 12 semanas + RBV 24 Contraindicado
descompensada semanas

*Experiencia previa con combinaciones que incluyan SOF + RBV, SOF + IFN-PEG + RBV o IFN-PEG + RBV + TPV 0 BOC.
** Si se conoce genotipo se puede prolongar el tratamiento a 16 semanas en pacientes con genotipo 3. Las dosis de RBV
son 1000 mg/dia (<75 kg) 1200 mg/dia (=75 kg). Se puede empezar con 600 mg e ir aumentando segun tolerancia.

Situaciones especiales:

» Fracaso del tratamiento con AAD (retratamiento): la combinacion SOF/VEL/VOX
(400 mg/100 mg/100 mg) un comprimido al dia durante 12 semanas en pacientes
con fracaso previo a AAD ha logrado eficacias superiores al 90% y por tanto se
considera el tratamiento de eleccion (A-l) 2. En pacientes con multiples fracasos, el
estudio de resistencias del VHC a los AAD puede ser de utilidad a la hora de elegir
el tratamiento, seleccionando al menos dos farmacos activos. Estos pacientes, se
pueden beneficiar de alargar el tratamiento entre 16 y 24 semanas y/o afiadir RBV.
Es recomendable individualizar cada caso y consultar con centros con experiencia.

» Hepatitis C recientemente adquirida: se denomina asi a la infeccion que se ha pro-
ducido en el ultimo afo 2'. Debido al alto indice de contagio y a la baja probabilidad
de curacion espontanea se recomienda el tratamiento precoz con los mismos regi-
menes y duracion que en la enfermedad crénica (A-Il).

» Coinfeccion por el VIH: deben emplearse las mismas pautas que en aquellos pacien-
tes sin VIH (A-I). Es preciso revisar las posibles interacciones entre los antirretrovira-
les y los antivirales de accién directa antes de iniciar el tratamiento ™.

Poblacion pediatrica:
En nifos el diagndstico de hepatitis cronica C se realiza al persistir RNA-VHC+ mas de tres afios.
Es en estos pacientes en los que esta indicado el tratamiento. Hay estudios de eficacia, seguridad
y farmacocinética por lo que recientemente se ha aprobado el uso (FDA y la EMA) de las siguientes
combinaciones:

» Sofosbuvir/ledipasvir o Sofosbuvir/velpatasvir desde los tres afios de edad.

» Glecaprevir/pibrentasvir para nifios a partir de 12 afios de edad.
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5.4 Infeccidén por el virus de la Hepatitis Delta

Definicién:

El virus de la hepatitis D (VHD) es un virus de ARN defectuoso que requiere la funcion auxiliar obli-
gatoria del VHB para su replicacién. Se han identificado 8 genotipos, siendo el genotipo 1 el mas
ampliamente distribuido, predominando en Europa y América del Norte 28,

Mientras que la coinfeccion (infeccidon simultanea del VHB y VHD) evoluciona a la cronicidad en solo
el 2% de los casos, la sobreinfeccion (infeccion aguda del VHD en una persona con hepatitis cronica
B) resulta en una infeccién cronica en mas del 90% de los casos.

Los mecanismos de transmision mas comunes son la adiccion a drogas por via intravenosa, la
transfusion de hemoderivados y la transmision percutanea. La transmisién por via sexual es mucho
menos frecuente, al igual que la transmisién perinatal.

Epidemiologia:

La prevalencia del VHD ha cambiado en los ultimos 25 afios, lo que refleja el control de la infeccion
por VHB gracias a la implementacion mundial de los programas de vacunacion contra el VHB. Se
estima que en torno al 4,5% de las personas que presentan HBsAg tienen anti-VHD. La prevalencia
es mayor en determinadas areas geogréaficas como Moldavia, Mongolia y en Africa central y del
oeste %°.

Cuadro clinico:
Existen dos tipos de infeccion:
1. Aguda (3 a 7 semanas tras la infeccidn inicial): fiebre, nauseas, vomitos, ictericia.
Se resuelve dentro de los 6 meses.
2. Crénica: forma mas grave de hepatitis viral debido a la progresion mas rapida a
muerte relacionada con cirrosis y CHC.

Diagnéstico:

El diagnéstico del VHD se determina mediante la presencia de anti-VHD (IgM e IgG) que se en-
cuentran en todos los pacientes inmunocompetentes con la infeccién®. En todas las personas con
hepatitis B debe descartarse la presencia de hepatitis delta '*. Las personas con anti-VHD deben
someterse a una prueba molecular de deteccion o cuantificacion de ARN del virus en suero para
determinar si hay una infeccidn activa presente (A-Il). La cuantificacion de la carga viral ademas es
util en la monitorizacion de la respuesta al tratamiento. La replicacion del VHD tiende a suprimir la
del VHB, por lo que la carga viral del VHB suele ser menor en pacientes coinfectados.
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Tratamiento:

En vista de la naturaleza progresiva de la enfermedad del VHD, se deberia considerar el tratamiento
en todos los pacientes con hepatitis D crénica y replicacion activa de VHD (ARN de VHD detecta-
ble), ya que se ha demostrado que los niveles altos de ARN del VHD se correlacionan con la progre-
sion de la enfermedad a cirrosis y hepatocarcinoma. Sélo existen dos farmacos que han demostrado
efectividad frente al VHD:

* IFN-PEG-a: hasta mayo del afio 2020 era el unico tratamiento autorizado presentan-
do solo el 30% de los pacientes tratados una RVS y recaidas a largo plazo comunes
debido a la muy alta infectividad del VHD residual. Ademas, debido a su mala tole-
rancia y peor respuesta, no se recomienda en pacientes infectados por VIH/VHB/
VHD (nivel de evidencia B-III) *'.

e BLV: lipopéptido sintético analogo al dominio preS1 del HBsAg, aprobado por la EMA
en el ano 2020 *2. Bloquea la entrada del VHB y el VHD en los hepatocitos uniéndose
e inactivando el polipéptido cotransportador de Na*-taurocolato (NTCP), transporta-
dor de sales biliares que actia como receptor esencial de la entrada del VHB/VHD.
Los resultados disponibles muestran resultados esperanzadores: 45% de pacientes
obtienen RNA-VHD indetectable o una disminucion = 2 log10 comparado con un 2%
de aquellos que recibieron placebo. Su forma de administracion es mediante una
inyeccidn subcutanea de 2 mg diarios presentando la mayoria de los efectos se-
cundarios a nivel local. Actualmente esta aprobado su uso en pacientes con fibrosis
significativa y contraindicado si existe cirrosis descompensada.

En todo paciente con hepatitis cronica D se debe cuantificar el grado de fibrosis hepatica mediante
ET u otras pruebas no invasivas. En cuanto al manejo, es fundamental controlar la replicacion del
VHB con TAF o TDF y valorar el tratamiento con IFN-PEG-a o BLV (nivel de evidencias B-I).

Si se opta por un tratamiento especifico frente al VHD la respuesta se hara monitorizando el ARN
del VHD, asi como las transaminasas.

5.5 Infeccidén por el virus de la Hepatitis E

Definicion:

El virus de la hepatitis E (VHE) es una de las causas mas comunes de hepatitis viral aguda en todo
el mundo; entre los 8 genotipos distintos de VHE que se han identificado, VHE-1, VHE-2, VHE-3 y
VHE-4 pueden infectar a los humanos. El virus se transmite por via fecal-oral, principalmente a tra-
vés de agua contaminada. Los genotipos del 3 al 8 son zoondticos y se transmiten por el consumo
de alimentos derivados de animales infectados, principalmente cerdo y carne de caza *.
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Epidemiologia:
Se estima que cada afno hay unos 20 millones de casos de infeccion por el VHE, de los cuales 3,3
millones presentan los sintomas de la enfermedad.?

Cuadro clinico:

En general, produce cuadros de hepatitis aguda con un periodo de incubacion tras la exposicion
que oscila entre 2 y 10 semanas, con una media de 5 a 6 semanas. Los signos y sintomas pueden
durar entre 1 y 6 semanas y son indistinguibles de otros cuadros de hepatitis: fiebre, vomitos, dolor
abdominal, artralgias, ictericia y hepatomegalia.

En raras ocasiones, la hepatitis E aguda puede ser grave y dar lugar a una hepatitis fulminante
(insuficiencia hepatica aguda), que puede ser mortal. Las personas embarazadas con hepatitis E,
sobre todo en el segundo y tercer trimestre, corren mayor riesgo de insuficiencia hepatica aguda y
de muerte propia y del feto. En el tercer trimestre se han registrado tasas de letalidad de hasta un
20%-25%.

En pacientes inmunodeprimidos, la infeccién aguda puede evolucionar a formas crénicas caracteri-
zadas por una rapida progresién de la fibrosis hepatica 3°.

Diagnéstico:

En todo paciente con hepatitis aguda se debe cribar el VHE. Este cribado debe basarse en la de-
terminacion del anti-VHE y el ARN del virus (A-Il). Los anti-VHE de tipo IgM tienen una positividad
por un periodo de tiempo (aproximadamente 3-4 meses) mientras que los anticuerpos de tipo 1gG
suelen persistir durante afos, por lo que la deteccién del ARN del virus en heces y/o suero es lo que
indica infeccion activa.

Tratamiento:

Hasta la fecha, no se han aprobado medicamentos especificos para el tratamiento de la infeccion
por el VHE. Afortunadamente, en la gran mayoria de los casos, la infeccion aguda por VHE puede
curarse espontaneamente y no requiere ningun tratamiento especifico.

En pacientes con hepatitis E cronica, la ribavirina (600 mg/12 horas) en series cortas de pacientes,
se ha asociado con RVS?®*. Estos datos no se han correlacionado en hepatitis aguda. El tratamiento
con ribavirina esta contraindicado en pacientes con capacidad de gestar debido al potencial terato-
génico de la misma.
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MENSAJES CLAVE

1. El virus del papiloma humano (VPH) esta implicado en la etiopatogenia del carcinoma de
cérvix, ano, pene, vulva, vagina y orofaringe.

2. La infeccion persistente por el VPH de alto riesgo, especialmente el VPH 16, asi como el
tabaco, el mayor numero de relaciones sexuales y la inmunosupresién son factores de riesgo comu-
nes para el desarrollo de carcinoma epidermoide anogenital y orofaringeo.

3. El diagnéstico de las verrugas ano-genitales (VAG) es clinico. En caso de dudas diagnésti-
cas, atipia clinica, refractariedad al tratamiento o inmunosupresion es recomendable biopsiar para
descartar displasia. El tipaje viral en la pieza histol6gica no se recomienda de rutina.

4. Respecto al tratamiento de las VAG ninguno ha demostrado superioridad frente al resto, por
lo que en su eleccidn se tendran en cuenta variables clinicas, de disponibilidad de tratamiento, asi
como las preferencias del paciente y del profesional.

5. La incidencia de cancer de ano (CA) esta en aumento, especialmente en hombres que tienen
sexo con hombres (GBHSH) que viven con VIH, pero también en el resto de las personas que viven
con VIH (PVVIH), mujeres con antecedente de otras neoplasias ano-genitales, trasplantados por
organo solido y GBHSH no PVVIH. El cribado de su lesion precursora, el HSIL, mediante citologia
y anoscopia de alta resolucion se recomienda en pacientes de riesgo en funcién de los recursos
disponibles. El tratamiento del HSIL en PVVIH mayores de 35 afos ha demostrado prevenir el de-
sarrollo de CA.

6. El cribado del carcinoma de cuello de utero (CCU) incluye citologia entre 25-30 afios, y prue-
ba de VPH (con o sin genotipado) y citologia de triaje a partir de los 30 afos. En PVVIH el cribado
se inicia a los 25 afios con citologia anual hasta los 30 afios y después se realizara co-test trienal en
mujeres con CD4 > 200 cél/uL o con tratamiento antirretroviral activo. Se recomienda co-test anual
si los CD4 < 200 cél/pL o no reciben tratamiento antirretroviral.

7. La vacuna bivalente y nonavalente frente al VPH han demostrado eficacia en la prevencion de
las lesiones premalignas de cérvix, vulva, vagina y ano, asi como en el cancer de cérvix y ano. La
vacuna nonavalente es ademas eficaz para prevenir las VAG asociadas al VPH 6 y 11.
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6.1 Virus del papiloma humano. Generalidades

El virus del papiloma humano (VPH) pertenece a la familia de Papillomaviridae, constituida por mas
de 100 tipos, de los cuales al menos 14 se consideran de alto riesgo oncogénico ya que son agentes
causales de diversos tipos de neoplasias que afectan tanto a hombres como a mujeres.

Globalmente, el VPH causa 1 de cada 20 casos de cancer en humanos (1 de cada 10 en mujeres).
Es el responsable de practicamente la totalidad de los canceres de cuello uterino (CCU) ', alrededor
del 60% de las neoplasias de vagina, 40% de los canceres de vulva y pene, 85% de los canceres de
canal anal, y entre el 30% y 80% de los carcinomas de orofaringe 2. Sin duda, la relacion e implica-
cion del VPH con el CCU es la mejor conocida.

El VPH se transmite principalmente, aunque no exclusivamente, por contacto sexual. Se estima que
aproximadamente el 50-80% de los individuos sexualmente activos entran en contacto con el VPH
a lo largo de la vida'. La mayoria de las veces esta infeccién se adquiere poco después de iniciar
la actividad sexual (se estima que el 39-55% de los individuos inmunocompetentes, y hasta el 80%
de inmunosuprimidos, se infectan a los 24-36 meses tras el inicio de sus relaciones sexuales), y el
pico maximo de incidencia se situa a los 16-20 afos, pudiéndose producirse en cualquier momento
de la vida 3.

Los factores de riesgo asociados a la adquisicion se relacionan con la conducta sexual, entre los
que se encuentran el inicio precoz de las relaciones sexuales y el numero de parejas sexuales. La
vacunacion contra el VPH antes de iniciar relaciones sexuales es el factor mas efectivo para reducir
el riesgo de infeccidn. Ademas, la circuncision masculina y el uso consistente y correcto del preser-
vativo también han demostrado reducir el riesgo de transmisién .

La infeccion por VPH afecta a las células epiteliales. Las areas anatdomicas en las que existe una
union entre dos epitelios (unién escamo-cilindrica y epitelio metaplasico), como sucede en el cuello
uterino o en el canal anal, son areas especialmente vulnerables. En esta union, las células basales
con capacidad replicativa exhiben una mayor susceptibilidad a la infeccién por el VPH. Por el con-
trario, otras areas como la vagina o la vulva, caracterizadas por epitelio escamoso poliestratificado,
presentan una barrera natural mas robusta, dado que las células basales son menos accesibles al
VPH. Sin embargo, en estas instancias, la presencia de erosiones o disrupciones epiteliales es ne-
cesaria para que el virus logre acceder a las células nucleadas del estrato basal.

Una vez que infecta a las células epiteliales, utiliza su mecanismo de replicacion y diferenciacion
celular para generar nuevos viriones, diseminando de esta manera la infeccion 4.

La infeccion por el VPH es asintomatica y en el 80-85% los casos, se autolimita al cabo de meses o
anos (regresion espontanea)*. Sin embargo, en un 10-15% de los casos el VPH persiste (afios o dé-
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cadas)*®. La persistencia viral es la condicién necesaria para el desarrollo de lesiones premalignas
con capacidad de progresioén en el tracto anogenital o en el area de cabeza y cuello *.

Se han descrito diversos factores que aumentan el riesgo de persistencia del VPH, tanto viricos
(como los genotipos de VPH 16 y, en menor medida, VPH 18, la integracién del ADN virico en el
ADN celular o una elevada carga viral) como factores del huésped o medioambientales (la inmu-
nosupresion, congénita o adquirida, el tabaquismo, el uso prolongado de anticonceptivos orales o
la multiparidad). La persistencia se asocia a la alteracion de la expresion de oncogenes y genes
supresores de tumores de las células epiteliales lo que conduce finalmente a la transformacion on-
cogeénica. Si bien estos procesos estan bien caracterizados en el CCU, no son tan conocidos en el
resto de las neoplasias asociadas al VPH 3':34,

6.2 Tratamiento de las verrugas anogenitales

6.2.1 Aspectos diagnésticos

Los profesionales sanitarios familiarizados con las manifestaciones clinicas pueden diagnosticar las
verrugas anogenitales (VAG) mediante exploracion fisica (D-I). Clinicamente las VAG se caracte-
rizan por la presencia de papulas o placas unicas o multiples, blandas, lisas o papilomatosas. Es
importante descartar otras infecciones de transmision sexual (ITS) y examinar de forma cuidadosa
y exhaustiva toda el area anogenital °. El diagndstico de las VAG suele hacerse por inspeccion vi-
sual. En algunos casos que plantean dudas diagnésticas puede ser necesaria una biopsia que se
recomienda en caso de lesiones atipicas (por ejemplo, pigmentadas, induradas, adheridas al tejido
subyacente, sangrantes o ulceradas) en pacientes inmunodeprimidos (incluidos aquellos con VIH),
diagnostico incierto, lesiones que no responden o empeoran durante el tratamiento estandar (D-I) “6.
No se recomienda la PCR del VPH de rutina para el diagnostico de las VAG porque los resultados
no tienen impacto en el manejo terapéutico ’. La biopsia se puede hacer para extirpar o tomar
muestra de la lesion®. La aplicacion de acido acético tiene un valor predictivo positivo bajo para el
diagndstico de las VAG externas?®, por lo tanto, no se recomienda ¢ su uso de forma sistematica para
el diagnéstico.

6.2.2 Principios generales del tratamiento

El tratamiento de las VAG debe ofrecerse a todos los pacientes, ya que, aunque pueden resolverse
espontaneamente, también pueden extenderse a otras zonas y aumentar de tamafio (D-l). Antes de
indicar un tratamiento especifico es importante informar ampliamente al paciente sobre:

I. Historia natural de las lesiones (importante para comprender el resultado del trata-
miento o la posibilidad de necesitar de diferentes tratamientos),

II. La finalidad del tratamiento elegido,

lll. Los efectos adversos relacionados con el tratamiento, y

IV.Lla tasa de curacion y de recidiva esperada.
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No hay un tratamiento estandar que haya demostrado ser superior, por lo que el enfoque se per-
sonaliza en base al niumero, tamafo y ubicacion de las verrugas, las preferencias del paciente, el
costo y los efectos adversos del tratamiento, asi como las habilidades del clinico y la disponibilidad
de opciones terapéuticas °. A continuacioén, presentamos en la tabla un resumen de los principios

generales del tratamiento, considerando el tamafio, numero y extensiéon de la enfermedad 6'°:

Generalidades del tratamiento

TAMANO Y CANTIDAD
DE VERRUGAS

TRATAMIENTOS
RECOMENDADOS

Unicas o multiples, pequefias
(<1 cm)

Terapias de primera linea administradas por el paciente o el médico. Preferencia por
terapias ablativas administradas por el médico debido a resultados mas rapidos en

comparacion con la terapia topica autoadministrada, cuyos efectos son a mas largo plazo.

1. Autoadministrado por el paciente:

- Imiquimod:eficacia 45-56% y recidiva del 16% (A-l).
- Sinacatequinas: eficacia 50,8-64,9% y recidiva del 10,3-11,8% (A-l).
- Podoflitoxina 15%: eficacia 74% y recidiva 11% (A-l).

2. Administrada por el profesional:

- Crioterapia: 1 vez por semana (hasta 4 semanas), se aplica hasta
congelacion de la lesion (B-II).

- Acido tricloroacético: eficacia 39% (A-l).

- Cidofovir. En monoterapia con una eficacia del 63%; combinado con
electrocauterizacion eficacia del 100% vy recidiva del 27,3%.

- Electrocauterizacion en caso de no respuesta a tratamientos tépicos de VAG
de pene, ano o vulva (A-l).

- Terapia fotodinamica (TFD), tratamiento de segunda linea en VAG de cualquier
localizacion (B-llI).

- Terapia secuencial proactiva uso secuencial de tratamientos ablativos
(crioterapia), seguido del uso de un inmunomodulador tépico (imiquimod,
sinecatequinas) (C-lil).

noédulos exofiticos >2 cm)

Enfermedad extensa Combinacién de agentes topicos con excisidon quirdrgica, ablacion con laser o
(p-€j., grandes placas o electrocirugia.

Escision quirargica: grandes lesiones que no responden a otros tratamientos (B-II).

Laser de CO2 especialmente indicada en caso de VAG de gran volumen o localizadas
en areas anatdmicas de dificil acceso para otras técnicas ablativas (A-l).
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6.2.3 Tratamientos topicos

Los tratamientos topicos se aplican directamente sobre las lesiones y provocan su destruccion
o desaparicion por diferentes mecanismos (efecto citotoxico impidiendo la proliferacion celular o
destruccidn tisular, o mediante la activacion de la inmunidad local). En funcién de su mecanismo de
accion podemos clasificarlos en diferentes grupos:

6.2.3.1 Inmunomoduladores

Imiquimod:

El imiquimod es un inmunomodulador que activa directamente la respuesta celular innata y poste-
riormente la adaptativa, e induce la apoptosis celular . Este tratamiento esta indicado para las VAG
de genitales externos, perineales y perianales (A-l). El imiquimod al 5% fue aprobado por la FDA
a finales de los afios 90 como tratamiento para las VAG externas, aplicado una vez al dia 3 veces
por semana hasta la desaparicion completa de las verrugas o durante un maximo de 16 semanas.
En 2010, la FDA aprobé una crema de Imiquimod al 3,75% aplicado a diario con tasas de curacion
similares al de 5% pero con menos efectos adversos, aunque en Europa no esta aprobada para esta
indicacion. La crema se aplica antes del descanso nocturno y se retira con jabén y agua al levantar-
se, tras 8 horas. Los efectos secundarios mas frecuentes son las reacciones inflamatorias locales
(eritema, picor molestias, escozor), aunque en general se suelen tolerar bien. La tasa de aclaramien-
to de las lesiones oscila entre el 45-56%, y de la recidiva del 16%'? Puede comprometer la integridad
del latex en condones y diafragmas. Debe evitarse la exposicion solar en las zonas tratadas.

Sinecatequinas:

Las sinecatequinas son una fraccion parcialmente purificada del extracto acuoso de hojas de té
verde de Camellia sinensis. Este tratamiento esta indicado para las VAG de genitales externos,
perineales y perianales (A-l). La pomada de catequinas esta disponible en formulaciones al 10%
en Espafia. El mecanismo de accion sobre las VAG no se conoce del todo, pero parece estar en
relacion con la regulacion de los genes asociados a la apoptosis, que modulan/reducen los factores
implicados en la respuesta proinflamatoria frente al VPH, ademas de ser antiproliferativos, antian-
giogénicos y antivirales 3. Segun un metanalisis ', la tasa de efectividad para la eliminacién de VAG
es elevada (50,8%-64,9%), y la de recurrencias es baja (entre 10,3% al 11,8%). En cuanto a la se-
guridad es un tratamiento bien tolerado, y los efectos adversos suelen presentarse entre la segunda
y cuarta semana, en mas del 85% de las personas, siendo leves y locales como eritema, edema,
erosion, picor y quemazon. Se administra tres veces al dia (mafana, mediodia, y noche) hasta un
maxima de 16 semanas. Puede comprometer la integridad del latex en condones y diafragmas.

6.2.3.2 Citotdxicos

Podofilotoxina:

La podofilotoxina inhibe la accién de la topoisomerasa Il, una enzima implicada en la replicacion
del ADN. El blogueo de la actividad de la topoisomerasa Il impide la division celular y, por tanto, la
multiplicacion de las células de la VAG. A medida que las células mueren, son reemplazadas por cé-
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lulas no infectadas por el VPH 5. La podofilotoxina se indica en las VAG no voluminosas ni extensas
especialmente si presentan cierto grado de queratinizacién (A-l). Se han evaluado varias dosis y di-
ferentes formulaciones de gel, solucion (cuyo uso preferentemente es en pene), y crema (fundamen-
talmente para vulva y ano); se aplica solo en VAG dos veces al dia y durante tres dias seguidos; en
caso necesario, puede repetirse a intervalos semanales durante un maximo de 4 semanas. Debido
al efecto destructivo de la podofilotoxina sobre las células, debe tenerse la precaucion de aplicarlo
en la zona afectada. Los preparados que contienen podofilotoxina estan contraindicados en el em-
barazo; en caso de lesiones abiertas o sangrantes 6. Los efectos adversos mas frecuentemente son
reacciones locales en el lugar de la aplicacion, como eritema, prurito y sensacion de quemazon, e
incluso erosién cutanea .

Acido tricloroacético:

El acido tricloroacético (TCA) a una concentracion del 80-90% es un agente caustico que destruye las
proteinas celulares, y provoca la muerte celular, por lo que se indica en el tratamiento de las VAG no
voluminosas ni extensas especialmente si existe cierto grado de queratinizacion (A-l) 7. Debe ser ad-
ministrado por el clinico (con un aplicador de algoddn hasta dejar secar) para evitar dafar la piel sana.
Se aplica cada una o dos semanas en la mayoria de las ocasiones se necesitan varios ciclos (durante
8-10 semanas). El efecto adverso mas frecuente es el dolor o ardor durante la administracion, aunque
algunas personas lo experimentan durante 5-10 minutos tras la aplicacion; también puede producirse
ulceracion lo que hace que este tratamiento no sea adecuado para VAG de gran volumen V.

Por ultimo, destacar que la seleccion de un tratamiento topico para las VAG entre los agentes dispo-
nibles sigue siendo un reto. Apenas existe evidencia de calidad que compare tratamientos frente a
las VAG. Un metaanalisis en red que incluyo los datos de 41 ensayos clinicos con un total de 6.371
pacientes concluye que la solucion de podofilotoxina al 0,5% fue significativamente mas eficaz (74%)
que la crema de imiquimod al 5% (47%) (OR 1.94; IC95%: 1.02-3.71) para la eliminacién de las le-
siones; sin embargo, se asocié con una mayor tasa global de acontecimientos adversos. Concluye
también que la pomada de sinecatequinas al 15% fue significativamente menos eficaz que la crema
de imiquimod al 5% (OR 0.21; IC95%: 0.12-0.34) En cuanto a al eficacia del tricloroacético la situa en
un 39%, cifra que se se incrementa hasta al 62% cuando se combina con podofilotoxina al 25% "8.
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6.2.4 Tratamientos ablativos

Crioterapia:

La crioterapia consiste en congelar las VAG con nitrégeno liquido. La congelacién provoca un dafio
dérmico y vascular permanente, lo que desencadena una respuesta inmunitaria que conduce a la
necrosis y eliminacion de las células destruidas. Se suele emplear en casos de VAG multiples y pe-
quenos y, en particular los que se desarrollan en el tronco del pene o en la vulva o cerca de ella (B-
Il). Suele realizarse una vez a la semana durante un maximo de 4 semanas. Debe aplicarse hasta
que se consiga la congelacion completa de la lesién y aparezca un “halo” de unos pocos milimetros
alrededor de la lesion tratada. Los principales efectos secundarios incluyen dolor y alteraciones de
la pigmentacion 7.

Electrocauterizacién:

La electrocauterizacion es especialmente eficaz para tratar VAG pequefias localizados en el pene,
ano o vulva, o para lesiones pediculadas, pero no se recomienda como Unico tratamiento, sino
combinado con la escision quirurgica, en la zona alrededor del ano o la vulva, o en caso de no res-
puesta a los tratamientos tdpicos (A-l). La electrocauterizacion puede ser dolorosa y suele utilizarse
anestesia local o general 8.

Escisién quirurgica:

La escision quirdrgica de VAG generalmente se reserva para lesiones voluminosas que no respon-
den a otros tratamientos (B-Il), especialmente si interesa obtener material histopatoldgico para su
estudio completo, en caso de existir dudas acerca de la naturaleza benigna o maligna de la lesion; o
en el caso de pequenas verrugas situadas en lugares anatomicamente accesibles. Se suele realizar
bajo anestesia local, y es particularmente eficaz para condilomas y pequefas verrugas. La excisién
quirargica puede causar cicatrices y cambios en la pigmentacién de la piel .

Laser de CO2:

La terapia con laser de CO2 es el laser mas frecuentemente utilizado, emplea un haz concentrado
de energia luminosa. La absorcion de la energia proporcionada por el haz laser por parte del agua
de los tejidos consigue la vaporizacion mediante la ebullicién del agua tisular Puede utilizarse como
un tratamiento destructivo o escisional. Dependiendo del nimero y tamafio de las VAG, el tratamien-
to con laser CO2 puede realizarse con anestesia local o general. La principales indicaciones son
las VAG de gran volumen o localizadas en areas corporales de dificil acceso para otras técnicas
ablativas, como las del canal anal o uretra (A-l). Entre los efectos adversos estan el dolor e irritacion,
asi como hemorragia o cicatrices en la zona tratada. El tratamiento puede repetirse si es necesa-
rio. La cirugia con laser de CO2 es mas costosa que otras técnicas ablativas y su disponibilidad es
limitada .
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6.2.5 Otros tratamientos

Cidofovir:

El cidofovir es un analogo de nucleétido monofosfato que es un inhibidor competitivo y un sustrato
alternativo para las ADN polimerasas virales, interrumpe el alargamiento de la cadena vy, por tanto,
la replicacion virica.

Se indica como tratamiento de segunda linea en VAG de cualquier localizacion (C-lll). Para el tra-
tamiento de enfermedad cutanea, el cidofovir se formula como gel o crema al 1% y se aplica topi-
camente durante la noche tres veces por semana durante un maximo de 16 semanas, con una tasa
de eficacia del 63% 8'8. Se ha utilizado con éxito en personas que viven con el VIH (PVVIH), junto a
electrocauterizacion, constituyendo esta combinacion una estrategia eficaz para eliminar completa-
mente las lesiones y reducir la tasa de recidivas (al 27.3%) °"".

Tratamiento fotodinamico con acido 5- aminolaevulinico:

La terapia fotodinamica (TFD), basada en la citotoxicidad mediada por fotosensibilizadores e indu-
cida por la luz, generalmente con acido 5- aminolaevulinico (ALA), precursor de la protoporfirina IX
en la via biosintética es una modalidad terapéutica no invasiva para el tratamiento de las verrugas
genitales. La TFD es de gran interés debido a su destruccion selectiva de las zonas subclinicas de
excrecion del virus, activacion de células inmunitarias especificas en la piel afectada, alteracion
de los parametros inmunolégicos locales, y estimulacion del sistema inmunitario; ademas, tiene la
ventaja de acortar el periodo de cicatrizacion y provocar menor afectacion de la integridad del tejido
local. Se indica como tratamiento de segunda linea en VAG de cualquier localizacién (B-Ill). Una de
sus limitaciones ha sido la limitada profundidad de penetracion del fotosensibilizador y de la luz, por
lo que no se considera adecuada en el tratamiento de verrugas de gran tamafio ™.

No existen datos de superioridad de un tratamiento frente a otro, la eleccidén depende de la lesion, y
de las preferencias-recursos del paciente y el clinico.

Tratamiento secuencial proactivo:

Se ha definido el término terapia secuencial proactiva como el uso secuencial de tratamientos abla-
tivos (crioterapia, laser CO2), hasta la resolucion de las lesiones y 3-5 dias después de la reepiteli-
zacion se aplica el inmunomodulador (sinecatequinas o imiquimod) en el area afecta durante 12-16
semanas. Se considera que el concepto refleja la practica clinica habitual, y que es una estrategia
que permite eliminar las verrugas rapidamente y al mismo tiempo disminuir las recurrencias, es-
pecialmente frecuentes en los primeros 6 meses 2. La efectividad de dicha estrategia deberia ser
confirmada en estudios clinicos (C-III).
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6.2.6 Tratamiento en areas especiales

El tratamiento de los condilomas también esta condicionado, en parte, por la regién anatdmica afec-
tada (especialmente en areas mucosas como vagina, cérvix, ano y uretra), y los posibles efectos
adversos o repercusiones producidos por los tratamientos 2'.

6.2.6.1 Vagina

Los condilomas vaginales suelen ser multifocales y con extension variable. Los tratamientos mas
habituales son el laser CO2, crioterapia o TCA 2! Los tratamientos inmunomoduladores no incluyen
en ficha técnica esta indicacién y pueden producir efectos sistémicos. La podofilotoxina esta con-
traindicada.

6.2.6.2 Cérvix

Los condilomas cervicales requieren del examen colposcoépico para un adecuado diagndstico y tra-
tamiento. Si coexisten con lesiones premalignas cervicales se realiza tratamiento escisional con asa
diatérmica. Ante lesiones condilomatosas exclusivas pueden realizarse tratamientos destructivos
(laser CO2, crioterapia, TCA) 2'. Los inmunomoduladores no incluyen en ficha técnica esta indica-
cion. La podofilotoxina esta contraindicada.

6.2.6.3 Ano

Los condilomas en canal anal suelen tratarse con procedimiento destructivos (laser CO2, coagula-
cion con infrarrojos, electrocoagulacion, crioterapia, o TCA). Aunque esta fuera de ficha técnica el
imiquimod se ha descrito en series de casos y ensayos clinicos, como tratamiento Unico o adyuvan-
te a otros procedimientos 2.

6.2.6.4 Uretra

Los condilomas uretrales suelen afectar la parte distal de la misma y se aplican tratamientos ablati-
vos, frecuentemente el laser CO2 y la crioterapia) y con menos frecuencia tratamientos excisionales.
Es importante que los tratamientos no provoquen una excesiva cicatrizacion que pueda suponer
estenosis de la uretra ?'.

6.2.7 Tratamiento en poblaciones especiales

6.2.7.1 Embarazo

Durante la gestacion se pueden observar condilomas en todas las areas del tracto genital. Puede
plantearse una conducta expectante en espera de regresion, sin embargo, con relativa frecuencia
las lesiones aumentan considerablemente en nimero y/o tamano durante el embarazo. El tratamien-
to pretende disminuir la carga viral y la exposicion del neonato durante el parto vaginal. Raramente
los condilomas voluminosos pueden interferir el parto vaginal, en este caso estaria indicado plantear
otra via de parto (cesarea). Sin embargo, si los condilomas no impiden fisicamente la salida del neo-
nato, no esta indicada la programacién sistematica de una cesarea. Los tratamientos mas habituales
durante la gestacion incluyen: tratamientos fisicos destructivos (laser CO2, crioterapia) escisionales
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(escision electroquirurgica), o TCA. Una reciente revision de la literatura considera que la primera
opcidén terapéutica en estos casos deberia ser la crioterapia seguida del laser CO2 (C-lll) %, Las
sinecatequinas tampoco estan autorizadas. La podofilotoxina es embriotéxica y esta contraindicada.

6.2.7.2 Inmunosupresion

Las VAG en pacientes con déficits inmunitarios suelen ser multifocales, multicéntricas y mas ex-
tensas, con mala respuesta a los tratamientos y mayor tasa de persistencia-recurrencia. Los tra-
tamientos escisionales pueden ser necesarios para el estudio histolégico en caso de sospechar la
coexistencia con lesiones premalignas. Los tratamientos inmunomoduladores pueden ser menos
eficaces (C-lll). Con frecuencia deben usarse diversos tipos de tratamiento (destructivos, inmuno-
moduladores, escisionales) de forma combinada o secuencial #.

6.2.7.3 Infancia

A esta edad las tasas de regresion espontanea pueden ser de hasta el 90% en dos afos lo que fa-
vorece la conducta expectante. Una reciente revision de la literatura evidencia que los agentes inmu-
nomoduladores (imiquimod topico al 5% y 3,75% en crema, sinecatequinas al 15% en pomada) y los
agentes citotoxicos (podofilotoxina y cidofovir) se consideran seguros, efectivos y con baja agresividad
en nifios 2. Es importante tener en cuenta que las VAG en la infancia podrian asociarse a abusos se-
xuales, lo que debe tenerse en consideracion especialmente en nifios mayores de 4 afios "%,

6.2.8 Seguimiento de verrugas anogenitales

Hasta el 50% de las mujeres con VAG presentan coinfeccion con el VPH de alto riesgo lo que con-
diciona el desarrollo de forma sincrénica o metacrénica de lesiones premalignas en el tracto ano-
genital 2. Estudios de seguimiento a largo plazo de hombres y mujeres con condilomas muestran
un mayor riesgo de otros canceres asociados al VPH (anogenital o en cabeza y cuello). Por ello, las
mujeres tratadas por condilomas deben realizar un correcto cribado del cancer de cuello uterino. 2'.

Es recomendable realizar un seguimiento de los individuos diagnosticados de VAG y un despistaje
de otras ITS. El seguimiento de pacientes tratados por VAG permite verificar la curacion y diagnos-
ticar la persistencia-recurrencia. Puesto que las tasas de recurrencia son elevadas, se recomienda
después del tratamiento hacer controles a los 3, 6 y 12 meses (C-lll). La mayoria de las recidivas
se dan en los primeros 6 meses. En los casos en los que se diagnostica una persistencia o recu-
rrencia se pueden repetir los mismos tratamientos o introducir otros en funcion de la respuesta al
tratamiento inicial.
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6.3 Cancer de ano

6.3.1 Epidemiologia

El cancer de ano (CA) es una neoplasia poco frecuente en la poblacién general, aunque en la ultima
década se ha observado un incremento especialmente en los paises de elevados recursos, tanto
de la incidencia como de la mortalidad por CA. La incidencia anual del carcinoma de células esca-
mosas de ano sigue aumentando a nivel mundial entre un 2 y 6% anual, asi como la tasa de mor-
talidad. EI 90% de los CA escamosos son causados por el VPH, y el genotipo mas frecuentemente
implicado es el VPH 16. Los factores de riesgo asociados al CA son los relacionados con el riesgo
de adquisicion y persistencia del VPH: niumero de parejas sexuales, las relaciones ano-receptivas,
hombres que mantengan relaciones con otro hombres, personas; mujeres que tengan diagndstico
de lesiones ginecoldgicas precancerosas o cancer relacionado con el VPH, la inmunosupresion
crénica (en particular el VIH -las PVV tienen 19 veces mas probabilidades de desarrollar CA en
comparacion con la poblacién general, pero también pacientes con trasplante renal, hepatico y
cardiaco-), y el consumo de tabaco 2¢. En un metaanalisis recientemente publicado hallaron que la
tasa de incidencia en PVVIH HSH era de 85 casos por 100.000 persona-afno (IC95% = 82-89), en
PVVIH varones no HSH de 32 (IC95% = 30-35), y en PVVIH mujeres de 22 (IC 95% = 19-24), con
una fuerte variacion segun la edad (p. €j., de 16,8 < 30 afios a 107,5 = 60 afos para los PVV HSH).
La incidencia de CA fue mucho mayor tras el diagnéstico de cancer vulvar 48 (IC 95% = 38-61), que
de cancer cervical ® (IC 95% = 8-12) o vaginal 10 (IC 95% = 3-30). %’

6.3.2 Cribado del cancer de ano

Debemos diferenciar entre dos conceptos que implican objetivos y procedimientos completamente
distintos. En primer lugar, el cribado del CA, cuyo objetivo es diagnosticar el cancer en el estadio mas
precoz posible para mejorar el prondstico. Se realiza interrogando sobre sintomas anales (dolor, san-
grado, aparicion de nédulos/bultos), inspeccionando la zona perianal y el margen anal y realizando un
tacto ano-rectal (DARE por las siglas en inglés de Digital Ano-Rectal Examination) 22 (A-Ill).

En cambio, el cribado de displasia anal busca identificar las lesiones, asintomaticas, de displasia intraepi-
telial de alto grado (HSIL, del inglés high grade squamous intraepithelial lesion), que se considera la lesion
precursora del CA. La mayoria de las estrategias de cribado de displasia plantean la realizacion de una ci-
tologia anal seguida de una anoscopia de alta resolucién (AAR) si la citologia es andmala, para identificar
y diagnosticar estas lesiones, valorar su tratamiento y reducir el riesgo de progresion a cancer 2° (B-lll).
En los ultimos anos se han propuestas estrategias de cribado basadas en pruebas moleculares como la
deteccion del VPH (ref: guias IANS...). La principal ventaja de las pruebas VPH es su elevada sensibili-
dad y alto VPN. Sin embargo, actualmente no existe ninguna prueba de deteccion del virus validada. En
el resto de este apartado nos centraremos en el cribado de la displasia anal. (DOI: 10.1002/ijc.34850).
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6.3.2.1 Indicaciones de cribado

No existe consenso actualmente sobre a quién cribar. Se deberia plantear en aquellas poblaciones en
las que el riesgo esté significativamente aumentado comparado con la poblacién general. Esta decision
estara condicionada en parte por los recursos: si estos son escasos, nos deberemos centrar en cribar
a la poblacién de mayor riesgo en la que tenemos mas evidencia de los beneficios del cribado, que
incluye las PVVIH (a partir de 35 afos, sobre todo con CD4 nadir bajos). Dentro de las PVVIH priorizar
a los GBHSH, seguidos de hombres heterosexuales y mujeres. (B-Il) Otras poblaciones en las que se
podria plantear el cribado son en mujeres con patologia genital por VPH (especialmente displasia/cancer
vulvar), GBHSH sin VIH, otras causas de inmunosupresion y personas con verrugas anogenitales.?”2°
(C-lll), ya que la incidencia de cancer anal es significativamente superior a la de la poblacién general?”
(pero idealmente precedido de estudios de coste-efectividad). Las guias de consenso de la IANS publi-
cadas en 20243° definen dos grupos en funcion de la incidencia de cancer anal comparado con la pobla-
cion general, en funcién de si la incidencia es mayor o menor a diez veces la de la poblacién general. En
el grupo A (PVVIH HSH>35 anos, resto PVVIH>45 afios; GBHSH sin VIH>45 afos, HSIL/cancer vulvar
a partir del afio del diagnéstico, TOS>10 afnos del trasplante) se recomienda el cribado. En el grupo B
(cancer/HSIL vaginal/cervical, verrugas anales, HPV16 persistente >1 afio en cérvix, otras causas de
inmunosupresion) se recomienda decision compartida a partir de los 45 afios.

6.3.2.2 Métodos de cribado

6.3.2.2.1 Citologia

Actualmente es el método mas utilizado de cribado (B-Il). Se realiza introduciendo un cepillo o una
torunda humedecida con agua (no puede utilizarse lubricante) a través del margen anal hasta el
recto (unos 6-7 cm), y se extrae lentamente con un movimiento rotatorio/circular con presion lateral,
para obtener una muestra de células de toda la circunferencia del canal anal. Idealmente debe rea-
lizarse citologia liquida (menor contaminacion fecal y posibilidad de realizar estudios complementa-
rios como la deteccién de VPH). Para considerarse satisfactoria debe contener también células co-
lumnares del recto, que garantizan que se ha cubierto toda la longitud del ano, incluyendo la zona de
transicion anal donde se unen el epitelio escamoso del ano y el columnar del recto. A diferencia del
cérvix, se toma la muestra a ciegas. Tiene una sensibilidad muy variable en funcién de los grupos
de riesgo analizados. En general se considera que presenta una sensibilidad subdptima, mejor en
pacientes inmunocomprometidos (PVVIH), varones y en individuos con lesiones de mayor tamano.
Su sensibilidad y especificidad estan en torno al 85 y 43%, respectivamente.®'

La muestra citoldgica se clasifica utilizando el sistema Bethesda en muestra inadecuada/insatisfac-
toria, normal, ASC-US (atypical squamous cells of undetermined significance o células escamosas
atipicas de significado indeterminado), ASC-H (atypical squamous cells, HSIL cannot be excluded o
células escamosas atipicas de significado indeterminado, no se puede descartar lesion de alto grado),
LSIL (low grade squamous intraepithelial lesion, lesion escamosa intraepitelial o displasia de bajo gra-
do), HSIL (high grade squamous intraepithelial lesion o displasia de alto grado) y SCC (squamous cell
carcinoma o carcinoma escamoso) .
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Tabla 1. Incidencia de cancer anal

INCIDENCIA

POBLACION EDAD PARA CRIBAR
Casos/100.000 pers./afio

Categoria de riesgo A
(incidencia = 10 veces en comparacién con la poblacion general)

GBHSH y MT con VIH 35 >70/100,000

Mujeres con VIH 45 >25/100,000

Hombres que tienen sexo con mujeres con VIH 45 >40/100,000

GBHSH y MT sin VIH 45 >18/100,000

Historial de HSIL vulvar o cancer Dentro de 1 afio del >40/100,000
diagnostico

Receptor de trasplante de érgano soélido 10 afios después del >25/100,000
trasplante

Categoria de riesgo B
(incidencia hasta 10 veces en comparacion con la poblacién general)

Cancer cervical/vaginal Decisién compartida a 9/100,000
partir de los 45 afos

HSIL cervical/vaginal Decisién compartida a 8/100,000
partir de los 45 afos

Verrugas perianales (masculinas o femeninas) Decisién compartida a Desconocida
partir de los 45 afos

HPV cervical persistente ® Decisién compartida a Desconocida

(>1 afio) partir de los 45 afios

Otra inmunosupresion Decision compartida a 6/100,000

(por ejemplo, artritis reumatoide, lupus, enfermedad de partir de los 45 afos

Crohn, colitis ulcerosa, terapia esteroidea sistémica)

Adaptado de Stier EA, Clarke MA, et.al. International Anal Neoplasia Society’s consensus guidelines for anal cancer
screening. Int J Cancer. 2024 May 15;154(10):1694-1702. DOI: 10.1002/ijc.34850. PMID: 38297406.
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Es muy importante remarcar que no debe realizarse una citologia anal si no hay posibilidad de reali-
zar o derivar para realizar una AAR. En ese caso hay que interrogar sobre sintomas, inspeccion de
la zona y DARE (A-Ill).

6.3.2.2.2 Determinacion de VPH

La determinacién de VPH no esta validada para su utilizacion fuera del cérvix. Presenta una mejor
sensibilidad que la citologia, alrededor del 92% '233. Sin embargo, en poblaciones de mayor riesgo
de displasia anal (como los PVVIH GBHSH), la prevalencia de infeccion anal por distintos genotipos
de VPH de alto riesgo (VPH-AR) es muy elevada (70-80%, con aproximadamente un 30% de VPH
16), por lo que resulta poco discriminativa y su utilidad clinica escasa 234,

Algunos grupos han considerado su uso para la toma de decisiones, recomendando realizar AAR si
una citologia normal, ASC-US o LSIL es positiva para VPH-AR o control al afo o incluso a los dos
anos si negativa * (B-lll). En otros grupos de riesgo en los que la prevalencia de VPH anal es menor
(p.e. mujeres con VIH o mujeres con lesiones VPH genitales), la determinacién de VPH podria tener
un mayor papel como herramienta de cribado 3*.(C-lIll).

En las guias de la IANS publicadas en 2024 '32° se plantean distintos escenarios sobre cémo reali-
zar el cribado, ya sea mediante citologia, determinacion de VPH-AR o una combinacion de ambos
y los intervalos para repetir dichas pruebas en funcion de los resultados, teniendo en cuenta los
distintos grupos planteados anteriormente. No obstante, la mayoria de las recomendaciones estan
basadas en opiniones de expertos y no existe evidencia sélida para sustentarlas. En lo que si insiste
la guia es que en caso de no poder realizar AAR se debe hacer DARE de forma rutinaria en las
poblaciones con un riesgo mayor de cancer anal comparado con la poblacion general.

A pesar de que las guias de la IANS de 2024 dan la opcién de realizar el cribado mediante deter-
minacion de VPH unicamente (con o sin realizacion de citologia refleja), esta no es una estrategia
eficiente en nuestro medio.
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(independientemente
del genotipado)

PRUEBA DE PRUEBA DE RESULTADOS MANEJO MODIFICACION PARA
CRIBADO TRIAJE DE LA PRUEBA CAPACIDAD BAJA DE AAR
NILM Repetir cribado cada 12 Repetir cada 12—24 meses
meses
Ninguna ASC-US/LSIL — repetir a los
ASC-US o + Derivar a AAR 12 meses.
HSIL y ASC-H derivar a AAR
Repetir cribado a los 12
A.SC_US/ meses Repetir cribado a los 24
genotipado VPH- meses
AR negativo s .
Decision compartida del
médico/a y del paciente: epetir cribado a los
LSIL/HPV-AR 2dico/a y del ient Repetir cribado a los 12
Citologia . derivaciéon a AAR o meses
g negativo oS
repetir cribado
Genotipado de ASC-US/LSIL + VPH-AR (no
VPH-AR / ASC- 16 positivo), repetir a los 12
USo+ ASC-US o LSIL + o meses.
VPH-AR positivo Derivacion a AAR VPH 16 positivo
(independientemente de
citologia, derivar a AAR).
ASC-H/HSIL
(independientemente Derivacion a AAR Derivacién a AAR
del genotipado)
NILM + VPH-AR Repetir cribado a Repetir cribado a los 24
negativo los 12-24 meses meses
ASC-US+VPH-AR | Repetir cribado alos 12 | ASCUS+VPH-AR negativo:
negativo meses repetir cribado a los 24 meses
Decision compartida del
NILM + VPH- médico/a y del paciente: .
AR positivo (16 derivaciéon a AAR o Repetir cribado a los 12
. L meses
negativo) repetir cribado a los 12
Citologia + meses
genotipado de Ni Decisién compartida del
inguna i ; .
VPH-AR LSIL+ VPH-AR | Medico/ay delpaciente: | o i ibado a los 12 -24
(co-testing) . derivacion a AAR o
negativo L meses
repetir cribado a los 12
meses
ASC-US/LSIL+ VPH-AR (no
ASC-US o LS,','- + 16): repetir cribado a los 12
VPH-AR positivo meses.
Derivar a AAR
HSIL, ASC-H HSIL, ASC-H

(independientemente del
genotipado): derivar a AAR

La capacidad baja de HRA se define como una espera mayor de 6 meses para la Derivar a AAR por una prueba de

cribado anormal. 3%
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6.3.2.2.3 Anoscopia de alta resolucién

La AAR es el patrén de oro del cribado de displasia anal. Se realiza utilizando un colposcopio para
maghnificar y tinciones de acido acético al 3-5% y lugol, para explorar todo el epitelio escamoso del
ano (incluyendo la zona de transicion anal) y el periano (zona de piel que incluye los 5 cm alrededor
del margen anal, en esta zona sélo se utiliza acético como tincién). Para esta exploracion el paciente
suele estar en posicion de decubito lateral izquierdo. Con la AAR se pretende localizar zonas sos-
pechosas de displasia de alto grado (pudiendo presentar mayor captacién de acético, sin captacién
de lugol, patrones vasculares anémalos como la puntuacién o el mosaicismo) *'. El diagndstico de
displasia se debera realizar mediante histologia a través de biopsias guiadas por AAR. Para las
biopsias ya no se debe utilizar el término AIN (anal intra-epithelial neoplasia) y ahora se clasifica
con la terminologia de LAST (lower anogenital squamous terminology), diferenciando en LSIL (que
incluye lo que antes se clasificaba como AIN-1) y HSIL (que incluye AIN-2 y AIN-3) 32,

Una de las limitaciones de la AAR es la curva de aprendizaje. De hecho, la realizacion de la AAR por
parte de un anuscopista experto suele ser el factor mas limitante del programa de cribado de displasia
anal %8,

6.3.2.2.4 Biomarcadores

La tincion p16 se puede utilizar para diferenciar lesiones de bajo y alto grado en caso de duda . El uso
de otros biomarcadores (tincién dual p16/Ki67, mRNA de oncogenes virales E6/E7, perfiles de metila-
cion de genes virales y/o del huésped, integracion del VPH), ya sea en la citologia o en la biopsia, esta
en fase experimental por lo que no se recomienda usar de manera rutinaria en la practica clinica 2233, En
el futuro quiza sean herramientas utiles para predecir las lesiones de alto grado que podrian regresar a
bajo grado/normalidad o las que podrian progresar a cancer, para tomar decisiones de tratamiento y/o
seguimiento, pero a dia de hoy falta evidencia para sostener su aplicacién en la practica clinica (C-lII).

6.3.3 Tratamiento de la displasia de alto grado anal

Hasta la publicacion del estudio ANCHOR?®, no existia evidencia que tratar las lesiones de HSIL
supusiera una reducciéon en la incidencia de cancer anal, aunque ciertas cohortes espanolas ha-
bian sugerido un claro beneficio 383% En dicho estudio, existia la opcién de tratar (extrapolada del
cérvix, aunque a nivel anal no existe la opcidén de eliminar toda la zona en riesgo como podemos
hacer con una conizacién) o de seguir al paciente mediante biopsias semestrales, basado en una
efectividad relativamente baja, con una alta tasa de recidivas y un porcentaje no despreciable de
efectos secundarios al tratamiento. Ademas, hasta un 20-30% de las lesiones de HSIL remitian es-
pontaneamente sin tratamiento ¥.

El estudio ANCHOR ha demostrado que tratar HSIL reduce el riesgo de cancer anal en un 57% en
hombres y mujeres con VIH y por tanto se recomienda este tratamiento 537 (A-l). Hoy en dia, estos
resultados no pueden extrapolarse a otros grupos de riesgo y sera necesario disponer de mas datos
antes de hacer recomendaciones al respecto.
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Existen distintas opciones de tratamiento topico (imiquimod, 5-fluorouracil, TCA 80-85%, cidofovir) o
ablativo (electrocoagulacion, coagulador infrarrojo, laser CO2, argon plasma y radiofrecuencia) para
el HSIL (tabla 1). Escoger uno u otro dependera de la localizacion y extension de la(s) lesion(es), pero
también de la disponibilidad y la experiencia con el mismo, ya que existen escasos estudios compa-
rando directamente las distintas opciones #°. El tratamiento con mayor experiencia es la electrocoagu-
lacion (de hecho, el 83% de los pacientes del ANCHOR se trataron con esta modalidad) *. En general
se utilizan los tratamientos ablativos o TCA para lesiones mas localizadas y los tépicos para lesiones
de mayor tamafo o multiples. Habitualmente, se realizan de forma ambulatoria, aunque en funcion de
la extension y la tolerancia del individuo excepcionalmente se podrian realizar en el quiréfano.

Tabla 2: Opciones de tratamiento topico para el HSIL

| PAUTA | EFICACIA | RECURRENCIA | EA COMENTARIOS

Tépico

Imiquimod | 3 veces por semana CR: 14-86% 39-71% Dolor, Posibilidad de formular

5% (noche), hasta 16 PR: 5-35% sangrado como supositorios.
semanas

5-FU 5% 2 veces al dia 5 dias CR: 9-86% 9-58% Dolor, Menor uso en Europa,
cada 2 semanas, hasta | PR: 0-27% sangrado mayor uso en Estados
16 semanas Unidos.

TCA 85% 5 aplic/sesion, 1-3 CR: 28-72% 8-15% Dolor, Muy bien tolerado, no
sesiones separadas 2-8 | PR: 11-15% sangrado precisa anestesia.
semanas

Cidofovir 2 g 3 veces por CR: 15-62% 13-25% Dolor, Elevada tasa de EA.

crema 1-2% | semana, 4-8 semanas PR: 18-30% sangrado

Ablativo

ECG 1-3 sesiones CR: 22-78% 13-57% Dolor, Maxima experiencia

PR: 7-26% sangrado (83% pacientes
ANCHOR). Riesgo
inhalacién VPH.

IRC 1-3 sesiones CR: 3-71% 10-38% Dolor, Mas lento que ECG. Se

PR: 6-69% sangrado necesita instrumento
especifico. Riesgo
inhalacion VPH.

Laser CO2 | 1-3 sesiones CR:NR - Dolor, Se necesita

PR: NR sangrado instrumento especifico.
Riesgo inhalacion VPH.

TDF Agente CR: 20-40% 20% Dolor, Enfermedad multizonal.
fotosensibilizante topico | PR: 27% sangrado, Poca experiencia. Caro
olV estenosis

RF Electrodos coagulan CR: 58-100% | 0-14% Dolor, Tratamiento
tejido alta temperatura. sangrado circunferencial o semi-
3 aplicaciones (mayor que circunferencial.

con otros Poca experiencia.
ablativos) Caro. Bajo sedacion

Adaptada de Brogden 40 DR et al. Int J Colorectal Dis. 2021; 36:213-22635. Tratamiento del HSIL anal. EA: efectos ad-
versos; CR: respuesta completa; PR: respuesta parcial; 5-FU: 5-fluorouracilo; TCA: acido tricloroacético; ECG: electro-
coagulacion; IRC: coagulador infrarojo; TDF: terapia fotodinamica; RF: radiofrecuencia. NR: no reportado.
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6.3.4 Otros aspectos

La edad para iniciar y detener el cribado no esta bien definida, aunque la mayoria de las guias 162941
recomiendan empezar a partir de los 35 afos en las PVV y se plantea no continuar el cribado si
repetidamente se obtienen citologias normales con deteccién VPH negativa y no exista riesgo de
nueva reinfeccion (C-l1II).

Un aspecto que cada vez cobra mas importancia en el programa de cribado y tratamiento de HSIL
anal es el impacto que puede tener en la calidad de vida y la salud sexual de las personas afectadas.
Existe un cuestionario validado especifico (A-HRSI), también disponible en espafiol.

6.3.5 Cancer de ano. Abordaje diagndstico y terapéutico

A nivel del ano podemos encontrar distintos tipos de tumores: cancer de células escamosas (SCC),
carcinoma basaloide o cloacogénico, adenocarcinomas y canceres cutaneos (enfermedad de
Bowen, melanomas y enfermedad de Paget del ano) 7?42 | El diagnéstico se realiza por histologia
y a menudo es necesaria una biopsia amplia o escision en el quiréfano. El estadiaje se realiza con
los criterios TNM mediante TC/RMN+/-PET-TAC, y tiene un impacto enorme en el prondstico. El
tratamiento consiste en quimioterapia y radioterapia. La excepcion serian aquellos tumores locali-
zados (<3 mm de profundidad de invasion de membrana y un tamafo horizontal maximo de 7 mm),
conocidos como SISCCA, que se podrian tratar mediante escision y los carcinomas perianales (T1)
bien diferenciados y algunos (T2) seleccionados, (NO) que no afecten al esfinter anal. Resefar que
el manejo del cancer anal se escapa del objetivo de esta guia. 842
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6.4 Cancer de cérvix

El cancer de cérvix (CC) representa el 10% de todos los canceres en la mujer 43 y es el cuarto cancer
mas frecuente en la mujer a nivel mundial, después del cancer de mama, colon y pulmén 2°4°, En los
ultimos afos, en algunos paises se ha asistido a una importante disminucién de la incidencia del CC gra-
cias a dos acciones: 1) prevencion secundaria (implementacion de programas de cribado con citologia
y prueba VPH, deteccién de lesiones premalignas y su tratamiento) 24041 y 2) prevencion primaria (va-
cunacion frente al VPH, especialmente si se administra antes del inicio de las relaciones sexuales) 2242.

A pesar de ello, se estiman 529.000 nuevos casos anuales de CC, el 85% de los cuales ocurren en
paises en vias de desarrollo, con unas 275.000 muertes anuales 2*43. Aunque existe gran variabili-
dad entre paises, la incidencia global es de 13,1 por 100.000 habitantes y la edad media al diagnés-
tico son los 53 afios 2444,

6.4.1 Recomendaciones generales en pacientes inmunocompetentes e
inmunodeprimidas

El cribado del CC se comienza con citologia a los 25 afos, con independencia de la edad de inicio
de las relaciones sexuales, del estado vacunal u otros factores de riesgo, y se continua con prueba
VPH a partir de los 30-35 afios. La incidencia de CC por debajo de 25 anos es extremadamente
baja y el cribado no ha demostrado ningun beneficio en la reduccion de la incidencia, asi que no esta
indicado realizarlo en mujeres menores de 25 afios.

Los datos mas recientes indican que en mujeres que conviven con VIH no debe modificarse la edad
de inicio del cribado de CC: inicio a los 25 afios 2547 con citologia anual hasta los 30 afios y después
realizar co-test (citologia y prueba VPH) trienal en mujeres con CD4 > 200 cl/uL o con tratamiento
antirretroviral activo. Se recomienda co-test anual si los CD4 < 200 cl/uL o no reciben tratamiento
antiretroviral (ClII).

6.4.2 Algoritmo de cribado de cancer de cuello uterino
El algoritmo de cribado del CC incluye citologia entre los 25 y 30 afios y prueba VPH (con o sin ge-

notipado), y citologia de triaje a partir de los 30 afios.

Las recomendaciones se resumen en la siguiente Tabla 3.
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Tabla 3. Recomendaciones del algoritmo de cribado de cancer de cuello uterino

Poblacion diana y
Estrategia de cribado

Calidad de la evidencia

Recomendacion

Mujeres que han iniciado su actividad sexual y con edad comprendida

evaluacion de cobertura

entre los 25 y 65 afos de edad Moderada Fuerte a favor
El cribado, independientemente de la prueba utilizada, deberia
garantizar una propuesta de base poblacional con mecanismos de Moderada Fuerte a favor

medios

Edad Prueba de cribado Calidad de la evidencia | Recomendacion
Antes de los 25 afios Ninguna prueba de cribado Moderada Fuerte a favor
Entre 25 y 30 afios Citologia cervical cada 3 afos Alta Fuerte a favor
Prueba VPH cada 5 afios (opcion
preferente)*
*Determinacion del virus del papiloma
humano de alto riesgo (VPH-AR),
independientemente de su estado
vacunal frente al VPH. Alta Fuerte a favor
- Si VPH-AR es positivo: triaje adecuado
Entre 30 y 65 afios para estratificacion del riesgo de
lesiones por VPH.
- Si se descarta alto riesgo, repetir VPH-
AR al afio.
P[ueba VPH y citologia (co-test) cada 5 Baja Débil a favor
afios (opcion aceptable)
Citologia cada 3 afios (opcion Moderada Débil a favor
aceptable)
Finalizar cribado (Cribado previo
. ~ adecuado y negativo en los ultimos 10
A partir de los 65 afos afios y no CIN o CCU en los dltimos 20 Moderada Fuerte a favor
afos)
Hlsterecto-mla (No CIN ni Ninguna prueba de cribado Alta Fuerte a favor
CCU previos)
Antecedentes de lesion = a . ~
HSIL/CIN2 Cribado al menos 20 afios Moderada Fuerte a favor
Citologia a partir de los 21 afios Baja Fuerte a favor
Inmunodeprimidas
Co-test a partir de los 30 afios Baja Fuerte a favor
Obtencion de muestras de cribado
Citologia en medio liquido | Preferente
Citologia, extension en
portaobjetos Aceptable
Pruebas moleculares, otros Aceptable

Tabla adaptada de AEPCC-Guia: prevencion secundaria del cancer de cuello del utero, 2022 y Documento de consenso
sobre la modificacion del Programa de Cribado de Cancer de Cérvix. Adaptacion de la edad de inicio del cribado primario

con prueba VPH y de la del cribado en cohortes vacunadas.Ministerio de Sanidad, 2023.47
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Tras las pruebas de cribado (prueba VPH con o sin genotipado, y/o citologia) y teniendo en cuenta
factores que modifican el riesgo de lesién subyacente (resultado de cribado previo, colposcopia pre-
via...), aquellas mujeres cuyo resultado indique un riesgo superior al 5% de lesién intraepitelial de
alto grado/neoplasia cervical intraepitelial grado 3 (HSIL/CIN3) deberian ser remitidas a colposcopia
(Figura 2).

Para mas informacion acerca del manejo del papiloma humano en el cuello uterino, por favor consul-
tar Guia: AEPCC-Guia: prevencion secundaria del cancer de cuello del utero, 2022 y el Documento
de consenso sobre la modificacion del Programa de Cribado de Cancer de Cérvix.
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6.5 Otras neoplasias asociadas al VPH

6.5.1 Neoplasia intraepitelial y cancer de pene

La neoplasia intraepitelial de pene (PIN) se considera la condicidon preneoplasica del carcinoma
epidermoide de pene, siendo sus factores de riesgo superponibles a los de cancer epidermoide de
pene (CEP). Se clasifican en PIN indiferenciada, causada por el VPH, y diferenciada (originada por
enfermedades inflamatorias de la piel como el liquen escleroso y el liquen plano). La infeccién por
VPH se asocia en algunos paises hasta en el 34% de los casos de cancer de pene. El carcinoma
epidermoide de pene (CEP) es un cancer poco frecuente en los paises de alta renta, cuya preva-
lencia se estima en 0,1-1/100.000 hombres-afio, sin embargo, en algunas regiones de Africa, Asia y
Sudamérica constituye hasta el 10% de las neoplasias malignas en varones °°. Entre los factores de
riesgo del CEP se encuentran la ausencia de circuncision en la infancia, fimosis, inflamacion croni-
ca, falta de higiene del pene, tabaquismo, inmunosupresion e infeccion por el VPH. Las directrices
de tratamiento de la PIN y CEP se basan en datos de pequenos estudios y series de casos, que
recomiendan procedimientos de preservacion de 6rganos (glans resurfacing) cuando es posible “°.
Los estadios avanzados de la enfermedad requieren un abordaje multidisciplinar. Se contintia inves-
tigando la secuencia éptima de los tratamientos, y la seleccion de los pacientes °.

6.5.2 Lesiones preinvasivas de vulva y cancer de vulva

La ultima clasificaciéon de la OMS 2022 clasifica a los carcinomas de vulva y sus lesiones precursoras en
base a su etiopatogenia, y diferencia entre carcinomas o lesiones VPH-asociadas y VPH-independientes.
Las lesiones VPH independientes se denominan neoplasia vulvar intraepitelial (VIN). Las lesiones intraepi-
teliales preinvasivas de la vulva asociadas a la infeccion persistente por VPH se denominan lesiones HSIL
vulvar. Los genotipos de VPH de alto riesgo oncogénico mas comunes son el VPH 16, 33 y el 18.

La incidencia de HSIL vulvar es de 2,5-8/100.000 mujeres afo con tendencia creciente en los ulti-
mos afos. La edad media de las pacientes es de 50 afios, (mas jévenes que en la VIN no asociado
a VPH). Estas pacientes comparten todos los factores de riesgo asociados a la infeccién persistente
del VPH como presencia de otras lesiones premalignas en el tracto anogenital, consumo de tabaco,
e inmunosupresion, especialmente infeccion por VIH 5'.

No existen programas de prevencion secundaria para estas lesiones, y el diagndstico se basa en
la atencién de pacientes que consultan por sintomas o como hallazgo de la exploracion vulvar en
pacientes asintomaticas. El diagnostico y tratamiento adecuados de estas lesiones preinvasivas
(quirargico, ablativo con laser de CO2, o el imiquimod, son los mas frecuentes), es el unico método
para evitar el desarrollo de esta neoplasia.

6.5.3 Cancer de cabeza y cuello relacionado con el VPH
El carcinoma de células escamosas de cabeza y cuello comprende un grupo de neoplasias malig-
nas que afectan a la nasofaringe, los senos paranasales, la cavidad oral, la orofaringe, la hipofaringe
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y la laringe. Los principales factores de riesgo clasicos son el tabaco y el alcohol, y en las ultimas
décadas, el VPH ha surgido como un nuevo factor de riesgo para el carcinoma de células escamo-
sas de orofaringe. Actualmente las neoplasias VPH dependientes se consideran un nuevo subtipo
de tumor biolégica y clinicamente distintos de los VPH negativos o independientes. De hecho, el
estado del VPH clasifica dos entidades distintas y es el Unico biomarcador clinicamente validado
para la supervivencia en estos canceres 53,

Hasta el momento no se conocen las lesiones premalignas de estos tumores y existen dudas so-
bre la historia natural de la infeccion VPH en esta localizacién. La Unica posibilidad de prevencién
potencial es impedir la infeccion VPH mediante la administracion de vacunas profilacticas. A partir
de 2020, la FDA agregd canceres de orofaringe y otros canceres de cabeza y cuello a la lista de
indicaciones de la vacuna frente al VPH en base a su eficacia en la prevencién de la enfermedad
anogenital relacionada con el VPH 53,

6.6 Prevencion primaria de las lesiones por VPH

En el momento de la publicacion de la presente Guia en Espafa estan disponibles dos vacunas
comercializadas (la vacuna bivalente y la nonavalente) que protegen de la infeccién frente a los
tipos de VPH de alto riesgo mas prevalentes, responsables de entre el 70 y el 90% de las lesiones
premalignas y malignas de cérvix, y de un porcentaje variable en otras localizaciones anatoémicas
(lesiones de vulva, vagina y canal anal). La vacuna nonavalente, ademas, protege frente a los VPH
responsables de las VAG.

La posologia de las vacunas comercializadas depende de la edad al momento de iniciar la vacuna-
cion (ver pagina 38, seccion 2.3.3.3). En Espafia, la vacuna del VPH esta incluida y financiada en
el calendario de vacunacion infantil a los 12 afos (A-l), ademas de en ciertos grupos como son los
individuos con sindrome de WHIM, los hombres que tienen sexo con hombres hasta los 26 afos, las
PVVIH hasta los 45 afios, las mujeres tratadas por HSIL cervical sin limite de edad, los trabajadores
del sexo hasta los 26 afos y las mujeres trasplantadas (C-lll). Ademas de las situaciones mencio-
nadas, en las que la vacuna esta financiada, se recomienda la vacuna (aunque no esté financiada) a
todos los individuos hasta los 26 afios (B-Ill). Mas alla de los 26 anos, las sociedades cientificas re-
comiendan consensuar la vacunacion después de valorar de forma individual su beneficio (C-llI) 4.
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MENSAJES CLAVE

1. Las repercusiones de la violencia sexual incluyen lesiones fisicas, ITS y embarazo. Los microor-
ganisnismos mas prevalentes son Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae y Trichomonas
vaginalis.

2. La atencién debe ser inmediata y coordinada con servicios judiciales y sociales. Si el tiempo
transcurrido es menor a 5 dias se requiere atencién hospitalaria y toma de muestras judiciales; si es
superior, se abordara en atencién primaria con apoyo médico y psicoldgico.

3. La entrevista inicial es clave para obtener detalles relevantes sin forzar a la victima. Se deben
recopilar antecedentes médicos, obstétricos y datos sobre lo ocurrido, respetando el ritmo de la
persona y evitando preguntas directas sobre la agresion al inicio.

4. El examen debe comenzar con las areas extragenitales y paragenitales. Se continuara exami-
nando las zonas genital y anal. Ademas, se asegurara siempre una explicacion previa a la victima
de cada paso.

5. La recoleccion de muestras debe hacerse siempre que haya habido contacto fisico significativo.
Las pruebas para detectar ITS son recomendables, independientemente de la presencia de sintomas.

6. La toma de muestras de interés legal forense en casos de violencia sexual debe asegurar la
cadena de custodia y mantener un registro detallado de cada paso para evitar la invalidacién de las
pruebas.

7. Se recomienda considerar el tratamiento empirico para la gonococia, clamidiasis y tricomonia-
sis. Ademas, se debe evaluar siempre la posibilidad de administrar profilaxis frente al VIH segun el
riesgo.

8. Se debe revisar el estado de vacunacion de la victima, especialmente frente a hepatitis B y virus
del papiloma humano (VPH). La vacunacion contra el VPH se recomendara en funcién de la edad.
Ademas, se deben ofrecer anticoncepcién de emergencia cuando sea necesario.

9. Se recomienda hacer un seguimiento antes de una semana, para confirmar diagnosticos de ITS
y ajustar tratamientos. También es crucial el apoyo psicoldgico a largo plazo y el seguimiento de
serologias de VIH y sifilis a las 6 semanas y a los 3 y 6 meses.

10. Tras la atencion inicial, el equipo médico debe generar un informe clinico detallado, que incluya
los procedimientos y tratamientos realizados. Ademas, el médico forense también redactara su
propio informe para el juzgado.
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GLOSARIO

Abuso sexual:

Se trata de un término en desuso. Antes de la entrada en vigor de la Ley Organica 10/2022 de 6 de
septiembre, de garantia integral de la libertad sexual (Ley Organica 10/2022 de 6 de septiembre, de
garantia integral de la libertad sexual. BOE: num. 215, de 07 de septiembre de 2022 Referencia:
BOE-A-2022-14630), el abuso sexual estaba definido en los articulos 181 y siguientes del capitulo
Il del Titulo VIII del Libro Il del Codigo Penal. Se definia como la realizacion de actos que atentasen
contra la libertad e indemnidad sexual de una persona sin violencia o intimidacion y sin que mediase
consentimiento. Se consideraban abusos sexuales no consentidos los ejecutados sobre personas
privadas de sentido, abusando de su trastorno mental. También los cometidos anulando la voluntad
de la victima mediante uso de farmacos, drogas o cualquier otra sustancia que produzca ese efecto.
También se entendia que existia abuso sexual cuando el consentimiento de la victima se obtenia
aprovechandose de una situacion de superioridad fisica o social. Por su parte, la agresion sexual se
encontraba definida en el Capitulo | del mencionado Titulo, articulos 178 a 180, entendiéndose por
ésta el atentado contra la libertad sexual de una persona, utilizando violencia o intimidacion. Desde la
entrada en vigor de la Ley Organica 10/2022 no existe el delito de abuso sexual en el Cédigo Penal.
Ahora, cualquier acto que atente contra la libertad sexual de una persona realizado sin su consenti-
miento es constitutivo de un delito de agresion sexual.

Agresion sexual:

Cualquier acto que atente contra la libertad sexual de una persona realizado sin su consentimiento
es constitutivo de un delito de agresién sexual. Esto es asi desde el 7 de octubre de 2022, fecha en
la que entré en vigor la Ley Organica 10/2022, cuya disposicién final cuarta modifica la Ley Organica
10/1995, de 23 de noviembre, del Codigo Penal eliminando la distincion entre agresion y abuso se-
xual. Esta definicion queda recogida en la nueva redaccién del articulo 178. Este cambio legislativo
deriva de la necesidad por parte de Espana de cumplir con las obligaciones asumidas desde que
ratificé en 2014 el Convenio de Estambul (Convencién para la Eliminacion de Todas las Formas de
Discriminacion contra la Mujer de Naciones Unidas, el Convenio sobre prevencion y lucha contra la
violencia contra la mujer y la violencia doméstica del Consejo de Europa). Este cambio de perspec-
tiva contribuye a evitar los riesgos de revictimizacion o victimizacién secundaria.
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Sustancias de abuso:

Sustancias o drogas de abuso son aquellas que por alterar el razonamiento o el juicio de valor de
una persona pueden conducir a riesgos para la salud: desde adicciones hasta accidentes produci-
dos por el consumo o la adquisicion de enfermedades infecciosas.

Violacioén:

La nueva redaccion del articulo 179 del Codigo Penal tipifica la violacion como una modalidad agra-
vada de agresion sexual. El tipo basico, segun el apartado 1 de este precepto, implica acceso carnal
por via vaginal, anal o bucal, o introduccion de miembros corporales u objetos por alguna de las dos
primeras vias.

Violencia sexual:

Segun la Ley Organica 10/2022, de 6 de septiembre, de garantia integral de la libertad sexual se
consideran violencias sexuales los actos de naturaleza sexual no consentidos o que condicionan
el libre desarrollo de la vida sexual en cualquier ambito publico o privado, lo que incluye la agresion
sexual, el acoso sexual y la explotacion de la prostitucion ajena, asi como todos los demas delitos
previstos en el Titulo VIII del Libro Il de la Ley Organica 10/1995, de 23 de noviembre, del Cddigo
Penal, orientados especificamente a proteger a personas menores de edad.
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7.1 Agresiones sexuales e ITS

Epidemiologia

La prevalencia real de las agresiones sexuales se desconoce, si bien los datos apuntan a un au-
mento de los fenémenos de violencia sexual (VS, término que utilizaremos de aqui en adelante de
forma genérica en este capitulo), que afectan de forma desproporcionada a las mujeres. Segun un
analisis de la OMS, en 161 paises entre 2000 y 2018, una de cada tres mujeres ha sufrido violencia
fisica y/o sexual '. Segun datos de EEUU sugieren que aproximadamente el 26.8% de las mujeres
(es decir, una de cada cuatro) ha sido victima de violacién, en contraste con el 3.8% de los hombres
(uno de cada 26). Ademas, el 47.6% de las mujeres ha sufrido contacto sexual no consentido, en
comparacion con el 23.3% de los hombres 2.

En Espafa, un 8,9% de las mujeres de 16 o mas afos residentes en Espafa manifiestan haber sido
obligadas a mantener relaciones sexuales por alguna de sus parejas a lo largo de su vida 3. Las
denuncias por delito contra la libertad sexual han aumentado recientemente. En Espana en 2022 se
registraron 19.013 casos, en 2021 17.016 y en 2019, 15.319, lo que indica una tendencia al alza de
estos delitos excepto en 2020 debido a la pandemia por COVID-19 #. En menores, la VS es una de
las formas mas frecuentes y graves de maltrato. Estimaciones de la OMS apuntan a que 1 de cada 5
mujeres y 1 de cada 13 hombres sufren VS en la infancia. En Espafa, en 2022 se registraron 5.449
notificaciones de VS en la infancia, con respecto a los 3.206 de 2021 °.

Entre las repercusiones en salud de la VS, destacan las lesiones fisicas, las infecciones de transmi-
sion sexual (ITS) y el embarazo. La probabilidad de embarazo después de una agresion se estima
en un 5%, siendo mayor en adolescentes. La incidencia de ITS se desconoce, y dependera en gran
medida de las tasas de prevalencia local y el tipo de contacto. Chlamydia trachomatis (CT), Neisse-
ria gonorrhoeae (NG) y Trichomonas vaginalis (TV) son los microorganismos mas prevalentes en
las victimas de VS. Sin embargo, son infecciones prevalentes en poblacion sexualmente activa, con
frecuencia asintomaticas, por lo que su deteccion en las victimas no siempre implica transmision en
relacion con el episodio de VS &1°,

7.2 Atencion inmediata a las victimas de VS

La atencion a las victimas de violencia sexual demanda una coordinacion efectiva entre los secto-
res de atencién médica, judicial y servicios sociales (lll-A) '-'*. Para prevenir la revictimizacion, es
esencial contar con protocolos que promuevan la colaboracion entre profesionales e instituciones.
En la mayoria de los casos, la actuacion pericial comienza con la notificacion al Juzgado de Guardia
sobre un posible caso de VS.

El reconocimiento de la victima se llevara a cabo de forma coordinada, realizando de manera simul-
tanea la evaluacion clinica y médico-forense en un unico proceso para constatar posibles lesiones
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y tomar las muestras pertinentes. Se informara convenientemente a la victima obteniendo su con-
sentimiento, ya que la vulneracion de este requisito puede conllevar una anulacion de la prueba. Se
recomienda que esta intervencion médico-forense sea lo mas precoz posible e independiente de la
formulacién de denuncia por parte de la victima.

Para mayor informacion, se incluyen enlaces a diferentes guias de interés forense:

» Guia de buenas practicas para la actuacion forense ante la victima de un delito
facilitado por sustancias psicoactivas: intervencién ante la sospecha de sumision
quimica (2022); https://www.mjusticia.gob.es/es/EIMinisterio/OrganismosMinisterio/
Documents/GBP%20actuaci%c3%b3n%20forense%20sumisi%c3%b3n%20qu%-
c3%admica%202022.pdf

* Actuacién en la atencion a menores victimas en los institutos de Medicina Legal
y Ciencias Forenses (2017). https://www.mijusticia.gob.es/es/ElMinisterio/Organis-
mosMinisterio/Documents/1292430900758-Actuacion_en la_ Atencion a MENO-
RES VICTIMAS en los IMLCFCMF_2018.PDF

El manejo dependera del tiempo transcurrido desde el episodio. Si éste ha ocurrido en las ultimas
120 horas (cinco dias), se requiere toma de muestras judiciales y atencién médica, lo que implica
una derivacién hospitalaria, con la recomendacién de evitar lavados, cambios de ropa y la ingestion
de alimentos o liquidos en casos de contacto oral. Cuando han transcurrido mas de 120 horas, pue-
de abordarse en atencion primaria, donde se proporcionara asistencia médica y apoyo psicolégico

sanidad.gob.es/organizacion/sns/planCalidadSNS/pdf/equidad/Protocolo VSexual 12en2024.pdf).

La victima sera recibida de manera adecuada en un entorno discreto que asegure su privacidad y
procure la mayor comodidad fisica y mental, y favorezca la comunicacion, la confidencialidad y la
mayor intimidad posibles. Se aconseja que la victima cuente con la compania de una persona de su
confianza en todo momento (lll-A).

El plan de actuacion contara con los siguientes pasos *'7:

1.Anamnesis y examen clinico:

La entrevista desempefia un papel fundamental en la evaluacioén de las victimas de VS, ya que de
ella se obtendran los datos necesarios para guiar la exploracion y la toma de muestras. En las prime-
ras preguntas, no se abordara directamente la agresion; en su lugar, se recopilaran datos sobre la
identificaciéon de la victima, antecedentes médicos generales, tratamientos farmacoldgicos, antece-
dentes obstétrico-ginecoldgicos en las mujeres (incluyendo la edad de la menarquia, la fecha de la
ultima regla, gestaciones previas). Ademas, es imprescindible registrar el antecedente de relaciones
sexuales consentidas, incluyendo la identificacion de la/s pareja/s y el momento de contacto. Se so-
licitara a la victima que relate lo ocurrido en sus propias palabras, interrumpiendo lo menos posible
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mientras describe los hechos. Se procurara recabar informacién sobre los acontecimientos (si hubo
0 no penetracion, via, eyaculacion, medidas de barrera), lugar, hora, caracteristicas de la persona
agresora y edad aproximada; consumo de téxicos, uso de violencia o sistemas de retencién y con-
ductas posteriores a los hechos —si se ha lavado, si ha comido o bebido, orinado, si se ha cambiado
de ropa o si ha mantenido relaciones sexuales con posterioridad a los hechos—. Si hay consumo/
contacto de toxicos se recabara informacion sobre posibles sustancias, vias de administracién, hora
de la exposicion, y si se ha tratado de un consumo voluntario.

El examen fisico debe comenzar en la zona extragenital y paragenital, a la busqueda de lesiones
en zonas de defensa y resistencia, superficies de apoyo, y cuello y mamas como zonas tipicas en
las que pueden aparecer sugilaciones; finalmente, se explorara la zona genital y region anal, prefe-
rentemente con ayuda de técnicas complementarias de aumento como el colposcopio o de tincién
de lesiones. Se describira el estado del himen y del esfinter anal. Se debe explicar detalladamente
cada paso, invirtiendo el tiempo necesario y advirtiendo siempre si se va a producir contacto fisico.

2. Toma de muestras y analisis a realizar para despistaje de ITS:

El despistaje de ITS no es necesario en la investigacion de todos los casos de VS (llI-A) 01819 E|
riesgo de transmitir infecciones depende del tipo de contacto y la prevalencia en la poblacion ge-
neral. Teniendo en cuenta que las ITS pueden presentarse de forma asintomatica, la ausencia de
sintomas no debe impedir la realizacion de pruebas. En general, se considera que siempre que haya
existido contacto fisico (genital/genital, genital/mucosa) por debajo de la ropa se deberia realizar la
toma de muestras (llI-A).

Hay que tener presente que el relato de la victima puede no ser exacto, especialmente en un primer
momento y en menores, por lo que, en nifios, adolescentes y otras poblaciones vulnerables o cuan-
do la victima se encontrase bajo el efecto de sustancias de abuso en el momento de los hechos se
recomienda el despistaje de ITS siempre que se sospeche que ha habido una practica de riesgo.
En la tabla 1 se describe la toma de muestras para el analisis de ITS en casos de VS. En el examen
conjunto clinico-forense se recomienda una recogida de muestras consensuada en la que éstas
se tomen por localizaciones, siguiendo el orden establecido en la tabla 1b. Cada caso se valorara
individualmente, llevando a cabo la recogida de muestras microbioldgicas segun el tipo de contacto
en los lugares de penetracion o intento de penetracion, considerando la necesidad o no de tomas
extragenitales segun el relato y circunstancias de los hechos.
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TABLA 1. Referencias Guidelines 2021, Sefia, protoc VISEM 10.18.19

MUESTREO PARA ANALISIS DE ITS EN CASOS DE VIOLENCIA SEXUAL (23)

para TAAN

ADULTOS Y ADOLESCENTES NINOS
(>10 ANOS) PREPUBERES

TIPO DE MUESTRA N° DE MUESTRAS =
RECOMENDADOS

Orina Recipiente estéril (5-10 ml) Como en adolescentes y TAAN: NG, CT, TV,

Primera parte de la orina adultos (+/- MG)
Conjuntiva 1 :::gpg Q)ic:;onztj%?r;geﬁ?;zz Como en adolescentes y CULTIVO NG
(con o sin exudado) P adultos TAAN NG, CT

Ulcera oro-labial

1 hisopo contenedor adecuado
para TAAN

Como en adolescentes y
adultos

TAAN: TP, HSV1y 2

Exudado faringeo

1 hisopo medio Stuart o Amies
1 hisopo contenedor adecuado
para TAAN

Como en adolescentes y
adultos

CULTIVO NG
TAAN: NG, CT, solo TP
si hay ulcera faringea

Exudado vaginal®

1 hisopo medio Stuart o Amies
1 hisopo contenedor adecuado
para TAAN

mayores y menores, clitoris,
horquilla y monte de venus).

Ulcera ano-genital- 1 hisopo medio Stuart 0 Amies o Como en adolescentes CULTIVO NG
enital exte?no(“) Hisopo contenedor adecuado para adultos y TAAN: +/-HSV 1y 2,
9 TAAN TP, CT
1 hisopo medio Stuart o Amies CULTIVO NG
Exudado cervical® | 1 hisopo contenedor adecuado NO RECOMENDADO TAAN: NG, CT, TV,
para TAAN +/-MG
Solo introito vaginal y zona
externa vaginal (labios CULTIVO vaginosis

bacteriana®, NG
TAAN: NG, CT, TV,

(varén)

1 hisopo contenedor adecuado
para TAAN

Sustituir por ORINA/HISOPO
MEATO

NO RECOMENDADO en +/-MG
zona interna vaginal
Exudado uretral 1 hisopo medio Stuart o Amies NO RECOMENDADO. CULTIVO NG

TAAN : NG, CT, TV, MG

Exudado rectal

1 hisopo fino medio Stuart o Amies
1 hisopo contenedor adecuado
para TAAN

Espéculo rectal con proctoscopio si
se sospecha proctitis

Hisopado a ciegas: unos 3
cm en el esfinter anal y rotar
contra las paredes rectales
unos segundos. Evitar el
contacto con material fecal

CULTIVO NG
TAAN : NG, CT, LGV,
TV

Tubo de vacio con gel separador

Tubo de vacio con gel

Serologia para sffilis,

Suero de suero 5 ml separador de suero 3-5 ml VIH, VHB, VHC
. Pthirus pubis en pestafas/vello Como en adolescentes y Examen microscopico
Otras localizaciones | . . L
pubico adultos del parasito

Notas:

(1) Los laboratorios de microbiologia pueden emplear sistemas de torundas y contenedores especificos que dependen
del tipo de muestra, el tipo de determinacion a realizar y las recomendaciones del fabricante. Con respecto a los hisopos
se elegiran en funcién de la disponibilidad en los centros sanitarios y en los laboratorios de microbiologia, pudiéndose
utilizar los medios Stuart o Amies, con o sin carbono activado.

(2) Debido a las implicaciones médico-legales se recomienda que, al menos, todas las muestras positivas sean conser-
vadas adecuadamente en el laboratorio por si fueran necesarias nuevas determinaciones.

(3) Las muestras se describen siguiendo el orden de recogida mas adecuado, no en orden de prioridad.

(4) Si se observa exudado se recogeran estos hisopos antes que los destinados a identificacion genética.

(5) Se deben recoger tras los hisopos tomados por el forense.

(6) Se recomienda la investigacion de vaginosis bacteriana especialmente si hay exudado, mal olor o prurito °.
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Tabla 1b. Orden de toma de muestra para analisis clinicos y forenses

ORDEN DE TOMA DE MUESTRAS Y TIPO DE ANALISIS

Tipo de muestras

Tipo de andlisis

Orina

Microbiologico (5-10 ml) frasco estéril

Quimico-toxicolégico* (30-100 ml) frasco estéril

Conjuntiva (si exudado) (oftalmélogo)

Microbiolégico

Ulcera oro-labial

Microbiolégico

Hisopos bucales (muestra dubitada/indubitada)

Genético**

Hisopos faringeos

Microbiolégico

Lavado bucal

Genético: 1 tubo con el liquido de lavado

Hisopos de superficie corporal** (humedecidos)

Genético

Hisopos de genitales externos **** (humedecidos)

Genético

Ulcera ano-genital-genital externo**

Microbiolégico

Hisopos de cérvix

Genético

Microbiolégico

Hisopos vaginales

Genético

Microbiolégico

Lavado vaginal

Genético: 1 tubo con el liquido de lavado

Exudado uretral (varon)

Microbiolégico

Hisopos rectales

Genético hisopos humedecidos (cuando sea recomendable)

Microbiolégico

Hisopos perianales (humedecidos)

Genético

Sangre venosa

Genético (solo si penetracion bucal) 2 ml de sangre con
anticoagulante edta

Hemograma, bioquimica y test de embarazo:5 ml de sangre
sin anticoagulante

Microbioldgico (suero)

Quimico-toxicoldgico:2 tubos de sangre de 5 ml: (1 con
fluoruro sédico/oxalato potasico; 1 tubo con edta)

Uias: recortes e hisopos (humedecidos)

Genético

Pelos

Toxicoldégico: mechon de zona occipital proximo a cuero
cabelludo (7 mm de diametro)

Otras muestras de interés forense:
Ropa interior y otra ropa de vestir. Preservativos,

A 7 ; . . . Genético
salvaslips, pafiales, objetos introducidos en cavidades
corporales, chicles (en felacion reciente), etc.
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Notas:

*Analisis quimico-toxicolégico: Analisis consistente en la determinacidn de sustancias de abuso, téxicos o medicamentos
que hayan podido influir en la conducta de la victima.

** Analisis genético: En este contexto se entiende como analisis genético o analisis genético forense el conjunto de
estudios dirigidos a la identificacién en el laboratorio de posibles indicios bioldgicos procedentes de fluidos corporales
que se hayan podido intercambiar durante la relacion sexual y al analisis de marcadores genéticos en estos fluidos para
determinar la persona de la que proceden, todo ello orientado a la identificacion genética del presunto agresor. Los hiso-
pos para la recogida de indicios biolégicos destinados al andlisis genético deben ser en seco, sin medio de ningun tipo.
***En la mujer: labios, clitoris, himen, fossa, horquilla.... En el varén: pene y escroto.

****En sugilaciones, mordeduras, manchas de fluidos.... Dos hisopos de cada zona de interés.

Las técnicas para el diagndstico de ITS deberan ser altamente especificas. Las muestras recogidas
previamente al tratamiento deben conservarse por si fuera necesaria una validacion posterior del
resultado obtenido. En nifios se recomienda que cuando una muestra es positiva mediante PCR, el
resultado debe confirmarse repitiéndolo en la muestra original u obteniendo otra "°.

7.3 Toma de muestras de interés legal y consideraciones forenses

En las muestras microbioldgicas de victimas de VS es fundamental asegurar la cadena de custodia
(CC), que garantiza la trazabilidad de muestras (evidencias), en todas las etapas del analisis (desde
el momento de la toma hasta el almacenamiento final o la destruccién). Para su cumplimiento se re-
quiere de documentos escritos y electronicos (documento de CC) en el que consten dénde, cuando y
por quién fueron recogidas, los movimientos e incidencias de las muestras. Cada profesional intervi-
niente en esos procesos debe firmar y anotar el tiempo y la hora de la tarea o transaccion realizada.
Esto incluye a los profesionales de la medicina forense, ginecologia, pediatria, resto de personal cli-
nico implicado y personal de laboratorio a cargo de las muestras ?. Una vez analizadas, se anotara
si se han agotado o si se almacena el sobrante (preferentemente en refrigeracién), donde y durante
cuanto tiempo. Las cepas de los patdgenos y los extractos de acidos nucleicos deben congelarse
también. No existen recomendaciones judiciales especificas sobre los periodos de custodia, por lo
que se recomienda que cada laboratorio de microbiologia establezca un criterio sobre la duracién
de este periodo, que debe quedar definido.

El médico forense, segun el relato de los hechos, los hallazgos en la exploracién y el tiempo trans-
currido, decidira las muestras a recoger para el analisis forense, también sujetas a la CC. Este punto
queda fuera del alcance de este documento y no se especifica en este capitulo.

La peticion de examenes complementarios con finalidad asistencial se realizara en el volante habi-
tual hospitalario. En éste se especificara que una copia del resultado de dichas pruebas sea remitida
a la Clinica Forense y al Juzgado correspondiente.
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7.4 Tratamiento y Profilaxis

Aunque la indicacion de profilaxis postexposicion puede ser controvertida debido a la escasa evidencia al

respecto, teniendo en cuenta el aumento en prevalencia de ITS y que el seguimiento puede ser complicado
en el contexto de VS, se podria considerar el tratamiento empirico frente a gonococia, clamidiasis y tricomo-
niasis. Valorar siempre la posibilidad de indicar profilaxis frente al VIH en funcion del riesgo 10 (A-lll) (tabla 2).

Tabla 2A. Tratamiento y profilaxis segun poblacién

MUESTREO PARA ANALISIS DE ITS EN CASOS DE VIOLENCIA SEXUAL (123)

Poblacion

Tratamiento y profilaxis
de Infeccion de
transmision sexual

Profilaxis vih(1)

Profilaxis VHB

Anticoncepcion

Personas no
gestantes

-Ceftriaxona 500 mg IM 6
IV monodosis (MD)
-Doxiciclina 100 mg
c/12h12 h VO 7 dias.
-Metronidazol o Tinidazol
2g VO (MD)

Pautas preferentes: Raltegravir + tenofovir-D /
emtricitabina (RAL + TDF/FTC). Cada 12 h (Al) o
diaria (Alll)

Dolutegravir + tenofovir-D / emtricitabina
(DTG + TDF/FTC). Cada 24 h, 2 comprimidos

Doravirina / lamivudina / tenofovir-D o Doravirina +
tenofovir-D / emtricitabina (DOR/3TC/TDF o DOR +
TDF/FTC). Diaria: 1 comprimido (Al), 2 comprimidos

(AIN).
Para mas detalles e informacion sobre pautas
preferentes y alternativas, consulte el documento de

Consenso sobre Profilaxis Postexposicién de SEIMC-
GESIDA 2024.

-Vacunar si no lo
estan

Si <72 horas
Levonorgestrel 1,5
mg VO (MD)
Si>72 horas
Acetato de
Ulipristal 30 mg
VO (MD)

-Valorar

Adolescentes

(MD)
- Azitromicina, 1 g (MD)

Dosis: 4 mg/kg/12 h (max 150 mg/12h). A partir de 30
Kg: 150 mg/12h. Presentaciones: suspension 10 mg/
ml y comprimidos recubiertos 150 y 300 mg.
Raltegravir Comprimidos masticables:

14-20 Kg: 100 mg/12h; 20-25 Kg. 150 mg/12h;
25-40 Kg: 200 mg/12h; >40 Kg: 300 mg; >25 Kg 400

gammaglobulina femeninas:
Adolescentes | -Ceftriaxona 500 mg IM 6 i LSerZrZozr hgsri'sél
(ambos IV (MD) TDF/FTC or TAF/FTC + RAL bid or qd, or + DRV/b | Ver Capitulo e v% 'MD)
-Doxiciclina 100 mg c¢/12h qd.or + DTG qd or TAF/FTC/BIC 2 Mg .
Sexos) 0 Si > 72 horas:
VO 7 dias® Acetato de
Ulipristal 30 mg
VO (MD)
-Ceftriaxona 500 mg IM ¢
IV (MD)
-Azitromicina 1 g VO (MD) . .
P:;fao:tzss -Metronidazol 2 g VO TDF/FTC + RAL bid No precisa
g (MD) (Categoria B, uso
seguro).
En nifios < 45 kg:
- Ceftriaxona 25-50 mg/ . ~ i
kg (méx 250 mg) IV o IM _ Si>11afos y >35Kg:
(MD) Comprimidos combinados 245 mg TDF/200mg FTC
- Azitromicina a 20 mg/kg/ c/24 h + Raltegravir 400mg/12h, por 28 dias
dia VO (MD), méximo 1 g
Si <11 afios y <35Kg: Confirmar
Zidovudina (AZT) + lamivudina (3TC) + Raltegravir (RAL) | nistoria vacunal.
Zidovudina:(4)
Nifios® Dosis: 9-30 Kg: 9 mg/Kg/12h; >30 Kg: 300 mg/12h. Vacuna y
Presentacion: Suspension: 10 mg/ml gammaglobulina
En nifios > 45 kg: Capsulas: 100 y 250 mg. Tabletas: 300 mg sino
- Ceftriaxona 500 mg IM Lamivudina:(4) inmunizados

mg /12h
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Notas:

(1)El TAR puede requerir ajuste en caso de insuficiencia renal y hepatica. Se requiere hemograma y pruebas de funcién
renal/hepatica basales.

En caso de insuficiencia renal, la pauta recomendada es zidovudina/lamivudina (ZDV/3TC) + raltegravir (RAL).

La duracién de la PPE sera de 28 dias.

Se informara de los principales efectos secundarios (mal estado general, nauseas y vomitos y diarrea) asi como de las
posibles interacciones medicamentosas.

(2)En concordancia con la AEP y la SEIP, en adolescentes se recomienda una dosis de azitromicina para no comprome-
ter la adherencia.

(3)En nifios >9 anos y adultos de hasta 26 afios no vacunados o no completamente vacunados frente al VPH se reco-
mienda la vacunacion en el momento del examen inicial, con dosis de seguimiento entre 1y 2 meses y 6 meses después
de la primera dosis. Se recomienda un esquema de 2 dosis (0 y 6 a 12 meses) para personas que inician la vacunacion
antes de los 15 afios.

(4)Pueden utilizarse comprimidos combinados de Lamivudina y zidovudina (Combivir): Peso 10 - 20kg: %2 comprimido
c/12h, VO. Peso 20 — 35kg: %2-0 - 1 (comprimido VO)

El riesgo de adquisicién del VIH dependera del tipo de contacto, el numero de agresores, la presencia
de lesiones traumaticas y el estado de portador del/los agresor/es. La administracion de profilaxis
postexposicion frente al VIH se recomienda en contactos con riesgo superior a >1/1.000 (penetracion
anal receptiva e insertiva, penetracion vaginal con lesiones traumaticas), y en el contexto de VS en
general también en la penetracion vaginal. Debe instaurarse en las primeras 72 horas tras el contacto
(idealmente en las primeras 2 horas) y mantenerse durante 28 dias. Si ha pasado >72 horas desde el
contacto, solo se iniciara el tratamiento en situaciones especiales y tras la evaluacion individualizada.

Se recomienda confirmar inmunizaciones previas para valorar la indicacion de dosis adicionales,
por ejemplo, frente a VHB. Respecto a la vacunacion frente al virus del papiloma humano (VPH), a
pesar de la falta de consenso en la comunidad cientifica, en base al balance riesgo-beneficio, se
recomienda considerar la indicacion de inmunizacion frente a VPH en funcién de la edad (A-III).

7.5 Seguimiento

Los seguimientos son oportunidades para detectar las posibles infecciones adquiridas durante o des-
pués de la agresion, completar las pautas vacunales y monitorizar la adherencia a los tratamientos,
sobre todo a la PEP. La primera consulta de seguimiento si se hizo toma de muestras para ITS debe
realizarse de forma precoz - preferentemente antes de una semana desde los hechos - para confir-
macion de resultados y adecuacién de tratamientos. Si no se hubiese administrado tratamiento en el
momento inicial de la agresion, se debe realizar toma de muestras para diagndéstico de ITS entre 1y 2
semanas tras los hechos, debido a los periodos de incubacion de los microorganismos. En los pacien-
tes en los que las pruebas son negativas y se realizé profilaxis pero no se conoce el estatus del agresor,
el seguimiento de VIH y sifilis debe hacerse a las 6 semanas y a los 3 y 6 meses A-lll ™.
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Al alta hospitalaria se programara realizara un seguimiento en consultas especificas que debe incluir
la valoracion de ITS y el apoyo psicoldgico. En la evaluacion de ITS se planteara la repeticion de las
serologias, del resto de pruebas diagndsticas si existieran sintomas y el test de embarazo, si procede.

7.6 Informe clinico y médico forense

Al alta hospitalaria, los profesionales que han intervenido en el reconocimiento realizaran el informe
clinico, que sera lo mas completo posible, objetivo, descriptivo y reflejara los procedimientos efectua-
dos, los tratamientos administrados y el seguimiento que se plantee. Es conveniente dejar por escrito
que la entrevista y el reconocimiento médico se realizaron en presencia del médico forense. El infor-
me clinico se codificara. Es importante que los protocolos vigentes aseguren que el informe clinico
llegue al médico forense. El informe médico forense para el juzgado lo realizara el médico forense.
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1. La deteccion de una ITS en un nifio o una nifia prepuberal exige descartar la violen-
cia sexual como mecanismo de transmision.

2. La investigacion de posible violencia sexual infantil debe ser realizada por profesiona-
les expertos.

3. La poblacion adolescente es especialmente vulnerable a presentar ITS por factores
conductuales y bioldgicos.
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8.1 ITS en nihos y nihas

La deteccién de una ITS en un nifio 0 en una nifia prepuberal requiere un estudio pormenorizado, en
el que hay que descartar en primer lugar y de forma exhaustiva la violencia sexual infantil, aunque
se tienen que considerar otras formas de transmisién como la perinatal o la accidental, por auto o
heteroinoculacion .

Ciertas infecciones (por ejemplo: gonorrea no oftalmica, sifilis, VIH, infeccién por Chlamydia tracho-
matis y tricomoniasis), si se adquieren después del periodo neonatal, indican fuertemente el contac-
to sexual —una vez descartado la posible transmisién transfusional y perinatal en el caso del VIH- 4.
Ademas, el diagnéstico de la infeccién en la madre no debe asumirse siempre como el modo de
transmision al neonato y no excluye la posibilidad de violencia sexual infantil 2. Para otras enferme-
dades (por ejemplo: VHS, VPH y verrugas anogenitales, y vaginosis), la asociacion con el contacto
sexual no es tan clara, aunque en cualquier caso requiere una valoracion individualizada (ver tabla
1) 4. En cuanto a Mycoplasma genitalium, la evidencia cientifica actual no permite establecer si se
transmite sexualmente o no en nifios y nifias prepuberales, por lo que se necesitan estudios sobre
la prevalencia y la importancia de la detecciéon de M. genitalium en este grupo de edad 2.

Tabla 1. Implicaciones de la presencia de infecciones de transmision sexual o aso-
ciadas al sexo para el diagndstico y notificacién de violencia sexual entre lactantes
y nifos prepuberales '3

INFECCION EVIDENCIA DE VIOLENCIA SEXUAL
Neisseria gonorrhoeae™. Diagnéstico.
Sifilis*. Diagnéstico.
VIH**, Diagnéstico.
Chlamydia trachomatis™. Diagndstico.
Trichomonas vaginalis*. Diagndstico.
Herpes anogenital. Sospechoso ¥.
Verrugas anogenitales®. Sospechoso *.1
Molluscum contagiosum anogenital. No concluyente.
Vaginosis bacteriana. No concluyente.

*Si se descarta o no es probable la adquisicion perinatal y/o la transmisién vertical.

**Si se descarta o no es probable la adquisicion perinatal o por transfusion.

¥A menos que exista un historial claro de autoinoculacién.

{ILas lesiones que aparecen por primera vez en nifios mayores de 5 afios es mas probable que se deban a transmision sexual.
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La prevalencia de las ITS en niflos que han sufrido violencia sexual depende de la prevalencia de
dichas ITS en la poblacién, el tipo de actividad sexual o contacto, la presencia o no de lesion del
tracto genital (el traumatismo aumenta la susceptibilidad a la infeccién), la madurez sexual del o la
menor (mayor susceptibilidad biolégica a las ITS debido a la inmadurez fisica e inmunolégica del
tracto genital en los/las de menor edad) y el uso o no de métodos barrera 2.

La investigacion de posible violencia sexual entre los nifios que tienen una infeccién que podria ha-
ber sido transmitida sexualmente debe llevarse a cabo de acuerdo con las recomendaciones de los
y las profesionales que tienen experiencia y capacitacion en todos los elementos de la evaluacion
de la violencia sexual infantil.

La evaluacion de las ITS en los niflos prepuberales victimas de un posible episodio de violencia
sexual se hara de forma individualizada, asi como la toma de muestras (ver capitulo 7), la profilaxis
postexposicion (ver capitulo 7) y el tratamiento (ver capitulos correspondientes). Para la gestiéon de
los aspectos psicosociales o legales relacionados con la violencia sexual infantil, ver capitulo 7.

8.2 ITS en adolescentes

Las ITS son frecuentes en adolescentes y la incidencia en este grupo de edad en nuestro entorno
esta en aumento, al igual que en el resto de grupos etarios. Las mujeres de 15 a 19 anos son el gru-
po con la segunda mayor tasa de incidencia en infeccion gonocdcica e infeccién por C. frachomatis,
solo por detras de las mujeres de 20 a 24 afios .

Los y las adolescentes presentan un mayor riesgo de adquisicion de ITS por factores conductuales y
bioldgicos. Entre los factores conductuales se incluyen la edad de inicio de las relaciones sexuales,
el tener multiples parejas sexuales y/o nuevas parejas sexuales, 0 parejas sexuales que tienen a su
vez relaciones con otras personas, el uso inconstante de métodos barrera y el consumo de alcohol
y otras drogas (aunque este factor puede estar asociado con un uso deficiente de anticonceptivos o
con multiples parejas en lugar de servir como un marcador independiente de conductas de riesgo) 2.

Por otra parte, se ha planteado la hipétesis de que varios factores bioldgicos influyen en la suscepti-
bilidad de las adolescentes a contraer ITS. Uno de esos factores es la ectopia cervical o inmadurez
cervical, que se refiere al area del ectocérvix que esta cubierta por epitelio columnar después de la
pubertad. Se cree que el epitelio columnar es mas susceptible que el epitelio escamoso (que reem-
plaza al epitelio columnar al madurar) a microorganismos de transmision sexual como N. gonorr-
hoeae, C. trachomatis y VPH. La susceptibilidad de las adolescentes a las ITS también puede verse
influenciada por la composicién del microbioma cervical y vaginal, que juega un papel importante en
las respuestas inmunes e inflamatorias vaginales, y puede ser variable después de la pubertad y las
primeras experiencias sexuales 3.
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Es necesario garantizar un acceso facil a la poblacién adolescente a los Servicios de Salud de cada
comunidad en relacién con la salud sexual*, ademas de proteger la confidencialidad. En la consulta
del adolescente es recomendable incluir aspectos de educacion sexual y reduccién de riesgos *.

La mayoria de edad sanitaria en nuestro pais se establece en los 16 afios; entre los 12 y los 15 afos
(incluidos), el pediatra valorara el grado de madurez del menor, pudiendo catalogarle de “menor ma-
duro”. En este caso, el menor puede tanto aceptar la realizacion de pruebas y el tratamiento como
decidir si se informa o no a su familia °.

En cuando a la toma de muestras, las técnicas diagnoésticas y el tratamiento, consultar los capitulos
correspondientes.
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