. -
oy (AMFiC

Update en malalties infeccioses en Atencio
Primaria (CAMFiC).
nfeccions de transmissio sexual

Sandra Paredes

CAP Comte Borrell (Barcelona)



Article 1 g (AMFIC
—

Association between rectal gonorrhoea and HIV
incidence in men who have sex with men: a meta-
analysis

Deborah Donnell @ " Kidist Zewdie,” Natasha Ratna @ . Veronica Miller,*>
John Michael Saunders @ ,%” O Noel Gill,® Valerie Delpech,® Hamish Mohammed @ ®

Donnell D, et al. Sex Transm Infect 2022;98:492—-496. doi:10.1136/sextrans-2021-055254
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= |‘associacié entre el risc d’infeccido de Gonorrea Rectal (GR)
i la infeccié pel VIH en HSH és plausible donat que una via
habitual i comuna d’exposicié és el sexe anal sense
preservatiu.

= |alta incidencia de GR en assajos cinics de terapies
preventives de VIH en HSH, es recolza per un major risc de
VIH associat al diagnostic de GR.

= (Cal evidencia empirica que correlacioni la GR amb Ia
incidencia de VIH per avaluar si les altes tasses de GR es
correlacionen de manera confiable amb un alt risc de VIH.
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= El GR i el VIH s’analitzen de forma rutinaria en cliniques de salut sexual de tota
Anglaterra.

= A través de dades de vigilancia de rutina recopilades en aquestes visites, s’avalua:

v Incidéncia del VIH i dels nous diagnostics de GR en visites repetides de HSH
VIH negatiu entre 2011 i 2018 (abans de la implementacié generalitzada de
la profilaxi previa a I'exposicio).

v’ L'associacié a nivell poblacional entre el VIH i la incidéncia de GR al llarg del
temps.
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Criteris d’inclusié:

HSH

Edat >16 anys

VIH negatiu a la visita clinica inicial
- Visita clinica de seguiment

Es van excloure HSH en tractament amb PrEP

S’avalua l'augment de la probabilitat a nivell individual i poblacional d'un nou
diagnostic d'infeccio pel VIH per a aquells diagnosticats simultaniament amb GR

en comparacié amb aquells sense GR.
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Entre el 2011 i el 2018, el VIH i la incidencia de GR es va avaluar en 541.056 HSH VIH negatius que
assistien a un centre de salut sexual d’Anglaterra.

» Laincidéencia del VIH es va reduir de 1,26/100 PY (2011) al 0,28/100 PY (2018).
" Les tasses de GR van augmentar de 3,5/100 PY a 11,1/100 PY durant el mateix periode.

* Latassa d'incidencia del VIH va disminuir un 22,3% per cada augment percentual de GR (IC del 95 %: —
30,8 a—-14,7, p<0,001).

Table 2 Number of HIV and rectal GC infections diagnosed and rates of infections by year

Number of eligible Number contributing  HIV l HIV incidence Rectal GC Rectal GC incidence
Year HIV-uninfected MSM*  to HIV incidencet diagnoses  Person-yea§ (95% Cl) diagnoses  Person-year |(95%Cl)
2011 90264 40164 326 25923 1.26 (1.13 to 1.40) 487 14125 3.45(3.16 t0 3.77)
2012 104343 49212 340 30444 1.12 (1.00 to 1.24) 690 15582 4.43 (4.1 to 4.77)
2013 111978 558040 415 36046 1.15(1.05 t0 1.27) 1108 19451 5.70 (5.37 to 6.04)
2014 128136 64490 446 41038 1.09 (0.99 to 1.19) 1449 24593 5.89 (5.60 to 6.20)
2015 138382 71253 429 45528 0.94 (0.86 to 1.04) 1603 29318 5.47 (5.20 to 5.74)
2016 141588 74891 276 49002 0.56 (0.50 to 0.63) 1976 31620 6.25 (5.98 t0 6.53)
2017 151295 80710 187 52579 0.36 (0.31 t0 0.41) 2839 34914 8.13 (7.84 to 8.44)
2018 152319 82082 153 55343 0.28 (0.24 t0 0.32) 4439 39875 11.13(10.81 to 11.46)
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D’acord a estudis epidemiologics preuvis, el risc a nivell individual de VIH en HSH augmenta amb
el diagnostic de GR, motiu pel qual molts assaigs clinics sobre medicaments per a la prevencié
del VIH utilitzen poblacions amb altes taxes de GR (assumint un major risc associat de VIH).

En aquest estudi s'observa una associacié negativa entre la incidencia del VIH i la GR, al
contrari del que es va observar als metaanalisis dels assaigs clinics realitzats al 2000 i 2016 i al
contrari del que s’esperaria trobar epidemiologicament per a infeccions que comparteixes una
via d’exposicio.

La GR continua sent un fort predictor de risc de VIH a nivell individual, amb una taxa de VIH tres

vegades superior entre persones que presenten una GR que aquelles sense GR concomitant.

Mentre que l’associacid individual del VIH amb el diagnostic de GR és positiva, a nivell
poblacional |a incidencia del VIH esta disminuint durant un periode en que la GR augmenta
constantment.
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®" La incidencia del VIH probablement va disminuir gracies a l'expansié de
proves de VIH, inici de tractament antiretroviral (TAR) i augment de la
supressio viral en persones que viuen amb el VIH, intervencions que no
van reduir els casos de GR

= F| diagnostic de GR no és un indicador fiable d’exposicié al VIH,
probablement degut a que les intervencions efectives per reduir el risc de
VIH no afecten al risc de gonorrea rectal
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> Sex Transm Infect. 2022 Nov;98(7):5637-538. doi: 10.1136/sextrans-2021-055262.
Epub 2021 Sep 21.

COVID-19 impact on bacterial sexually transmitted
infections in England between 1 January 2019 and 31
December 2020

Hannah Charles ', Natasha Ratna 2, Louise Thorn 2, Tamilore Sonubi 2, Suzy Sun 2,
Hamish Mohammed 2, Kate Folkard 2, Katy Sinka 2

Charles H, et al. Sex Transm Infect November 2022 Vol 98 No 7
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= La pandemia per COVID-19 ha tingut un impacte en el nombre de
visites a les Cliniques d’ITS. Es van interrompre la prestacions de
serveis de salut, inclosos els serveis de salut sexual.

= Durant la pandemia es van prendre diferents recomanacions per
reduir el risc d’infeccié del pacient i del personal, inclos la deteccid de
simptomes de COVID-19 per telefon abans de la visita, limitant la
presentacio fisica a la clinica de persones que necessitaven tractament
o valoracié urgents.

= Es van mantenir cliniques de ITS obertes per casos urgents o casos
complexes perd amb capacitat reduida. Molts serveis online o
telefonics van augmentar per donar resposta a la demanda continuada
d’ITS.
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Es comparen les tendéncies en numero de proves i diagnostics d'ITS bacterianes a
Anglaterra durant diferents periodes de restriccions de COVID-19 durant el 2020
amb les dades pre-pandemiques equivalents per al 2019.

Per evitar el doble recompte es va comptabilitzar una prova
o un diagnostic per a cada ITS en un periode de 42 dies. (ol
Dades extretes dels centres de vigilancia GUMCAD STI i x

CTAD.

Les proves online van ser definides com els kids
d’auotmostreig subministrats pels proveidors de serveis en —
linia.

=
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PROVES DIAGNOSTIQUES: o P o0
= Entre gener i abril de 2020 les proves de clamidia, il mg
gonorrea i sifilis es van reduir en més de la meitat g
(52-58%), especialment entre mar¢ i abril 2> 0
Coincidint amb el primer confinament nacional . B .

6,00 200,000

5,001
4,001
3,001
2,001
1,001

150,000

* El nombre de proves d'ITS es va recuperar a mesura
que les restriccions es van reduir progressivament
perd es tornaven a reduir a mesura que es van
introduir mesures de distanciament social més ¢
estrictes a l'octubre de 2020 (mantenint-se al 70% o
i 80% dels nivells de 2019).

= Les proves de clamidia i gonorrea es recuperaven 2
lleugerament millor que per la sifilis. 2019 |—: 20P0

7 . . . National Lockdown 1 National lockdown progressively eased, local lockdowns and I
= Les proves en linia van tenir un paper creixent all T rens et e "
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A% 25,000 350,000 =
DIAGNOSTICS: -
= En els casos de clamidia i gonorrea, la : o
trajectoria en diagnostics va ser similar a la & . e
trajectoria en proves diagnostiques. Al e o g
desembre de 2020 es van diagnosticar un 60- g oo 3
70% de casos respecte al 2019. v .
c 160,000
» En canvi, els diagnostics de sifilis van mos £
continuar augmentant al 2020 malgrat el wow 4
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National Lockdown 1
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National lockdown progressively eased, local lockdowns and
regional restrictions introduced
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Les mesures de distanciament social i la interrupcio en I'atencid a la salut sexual associada a la
pandemia de la COVID-19 va tenir, almenys inicialment, un impacte notable sobre |a realitzacié
de proves i els diagnostics en clamidia, gonorrea i sifilis.

El numero de diagnostics es veu relacionat amb el nombre de proves realitzades.

El patré de descens global amb posterior recuperacio és similar al que s’ha observat també als
EUA, on es veu major afectacio en els diagnostics de clamidia que en el diagnostics de sifilis.

Les troballes suggereixen que les transmissions es van mantenir durant tot el periode de
restriccions. Cal destacar I'augment de diagnostics de casos positius per sifilis al 2020 que
indica que el nombre d’infeccions podria estar augmentat de forma important respecte els anys
previs. Alternativament, també podria haver un augment en el nombre de diagnostics de sifilis
relacionat amb els canvis en l'accés a les proves diagnostiques que fa més propenses a les
parelles i als pacients simptomatics a fer-se proves durant la pandemia.
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Changes in the Syphilis Rapid Plasma Reagin Titer Between
Diagnosis and Treatment

Katrina Pandey,'? Christopher K. Fairley,"? Marcus Y. Chen,'? Deborah A. Williamson,>** Catriona S. Bradshaw,'% Jason J. Ong,'? Ei T. Aung,'?
and Eric P. F. Chow'?*®

"Melbourne Sexual Health Centre, Alfred Health, Melbourne, Victoria, Australia; 2Central Clinical School, Faculty of Medicine, Nursing and Health Sciences, Monash University, Melbourne, Victoria,
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Changes in Syphilis Rapid Plasma Reagin Titer Between Diagnosis and Treatment « CID 2023:76 (1 March) « 795
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La incidencia de la sifilis ha augmentat a nivell mundial durant les ultimes dues decades.

Aquest augment ha incrementat 'interes per les recomanacions de prova i tractament.

Una d’aquestes recomanacions és realitzar una prova de titol rapid de reagina plasmatica (RPR)
el dia del tractament o a prop del dia.

Si el titol de RPR augmenta entre el dia de la presentacid inicial i el dia del tractament i la prova
no es repeteix el dia del tractament, llavors el titol de referéncia inicial amb el qual es controla
la resposta al tractament seria incorrecte.

1ra consulta Dia de tractament
Nivells RPR Nivells RPR diferents?

Es considera que el tractament contra la sifilis primaria i secundaria ha estat exitds si s‘'observa
una reduccié >4 vegades el titol de RPR als 12 mesos del tractament (en sifilis latent als 24
mesos).
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PROVES D’AGLUTINACIO
RPR i VDRL

RPR/VDRL POSITIU: SEMPRE S’HA DE QUANTIFICAR

& . 5 & B
TITOL= DILUCIO
e e 2 € .

DILUCIONS A LA
MEITAT

$3%%
<
=<

1/2 1/4 1/8
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= Aquest estudi pretén determinar els canvis en el titol RPR entre el dia de la presentacié inicial i
el dia del tractament i si els augments del titol durant aquest periode sén suficients per
recomanar que es repeteixi el titol en el moment del tractament.

Cas de pacient hipotetic

"""" e e MM T T T T T T T T T T T T T T
1ra consulta Dia de tractament Control als 12 mesos
Nivells RPR: Nivells RPR: Nivells RPR

1/32 & canvis en el titol RPR > 1/64 1/16

Reduccié x4 (2 dilucions)
Bona resposta

Reduccio x 2 (1 dilucid)
Mala insuficient
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Estudi retrospectiu entre I'l de marg de 2011 i el 31 de desembre de 2020 al Melbourne Sexual
Health Center d'Australia avaluant els casos de persones que s’havien sotmes a una serologia de
sifilis el dia de la presentacid inicial i el dia del tractament, si aguest ultim havia estat dins dels
14 dies posteriors a la presentacio inicial.

Es va calcular el percentatge d'individus amb un canvi 24 vegades en el titol RPR, estratificat pel
temps entre la presentacio inicial i el tractament i segons I'estadi de la sifilis.

1ra consulta Dia de tractament
Nivells RPR Nivells RPR

1/16 € Canvi/augment x4 = 1/64

1/16 € Canvi/descens:4 > 1/4
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= Criteris d’inclusio:

Majors de 16 anys

Presentaci6 inicial de sifilis entre 2011 i 2020

Que tinguessin un titol de RPR 21 el dia inicial

Que no vam rebre tractament el dia inicial

Que van tornar abans de 14 dies

A qui es va mirar titols RPR tant el dia inicial com el dia del tractament

AN NN U N N

= Tots els diagnostics de sifilis van ser revisats i estadificats pels experts

bcod

>

CAMFiC
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766 casos de sifilis inclosos: 95,6% homes, 3% dones, 1,4% divers (27-43 anys)
Durada mitja entre la presentacio inicial i el tractament: 6 dies
El 14,8% (n=113) va tenir un augment o disminucié 24 vegades durant aquest interval
¢ Sense diferéncia significativa entre els diferents estadis de sifilis (p=0,66)
*» Meés casos si més temps transcorregut entre la presentacio inicial i el tractament:
* 5,7% (n=6) 1-3 dies
* 26,2% (n=27) a 10-14 dies 0 e
83,4% increment x4 g
]_6’8% descens :4 All Stages  Primary S £ 1 e
Finding (N =766) (h=12" ¢
Time between initial presentation and treatment, median (IQR), d 6 (5-7) 6(5-7 o 20- |
RPR titer at initial presentation, median (IQR) 1:32 1:16 L?j\':.
RPR titer at treatment, median (IQR) 1:32 1:32 g 10+
Change in median RPR titer between initial presentation and treatment No change 1-Fold incr 2
Cases with >4-fold increase or decrease in RPR titer, no. (%)° S
>4-Fold increase or decrease 22 (18.: 0 , J , ,
>4-Fold increase 9ATTZ.3) 19 (15. ¥ 4 e e

Time Between Syphilis Diagnosis and Treatment, d

>4-Fold decrease 19 (2.5) 3(2.5) . I I
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= Hiva haver un augment d'1 vegada en el titol mitja entre el dia de la presentacid inicial i el
dia del tractament per als casos primaris i secundaris, perd no hi va haver canvis per als

casos latents.

Late Latent or

All Stages | Primary Stage Secondary Stage| Early Latent Stage Unclassified stage

Finding (N=766) (n=121) (n=100) (n=339) (n=2086)*
Time between initial presentation and treatment, median (IQR), d 6 (5—7) 6 (5-7) 6 (6-7) 6 (5-8) 6 (5-8)
RPR titer at initial presentation, median (IQR) 1:32 1:16 1:64 1:32 1:16
RPR titer at treatment, median (IQR) 1:32 8 1:32 1:16
Change in median RPR titer between initial presentation and treatment No change({ 1-Fold increase No change No change
Cases with >4-fold increase or decrease in RPR titer, no. (%)°

>4-Fold increase or decrease 113 (14.8) 22 (18.2) 19 (19.0) 53 (15.6) 19 (9.2)

>4-Fold increase 94 (12.3) 19 (15.7) 17 (17.0) 45 (13.3) 13 (6.3)

>4-Fold decrease 19 (2.5) 3(2.5) 2(2.0) 8 (2.4) 6(2.9)

Aproximadament 1 de cada 8 persones amb sifilis tenia un titol de RPR que havia augmentat o
disminuit 24 vegades entre la presentacio inicial i el tractament.
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Les dades donen suport per recomanar la repeticid dels titols RPR en els casos que el dia de la
presentacio inicial i el dia del tractament siguin diferents, fins i tot quan el tractament es
realitza a pocs dies de la presentacio.

Una proporcié substancial d'individus que sén tractats sense un titol RPR repetit el dia del
tractament poden tenir la seva resposta al tractament malinterpretada perque el titol RPR el
dia de la presentacio inicial era inferior al del dia del tractament.

Aix0 comporta un risc d'augment innecessari de la durada del tractament, intervencions
innecessaries, com ara investigacions posteriors (inclosa puncié lumbar) o tractaments repetits,
i possibles danys associats als efectes adversos.
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= Aquestes dades son les primeres de les quals tenim coneixement sobre aquest tema i
proporcionen una base d'evidéncia per a la recomanacidé que la serologia s'ha de dur a
terme el dia del tractament per orientar millor les respostes al tractament; tanmateix, fer-
ho pot ser un cost prohibitiu en entorns amb recursos limitats i també té alguns reptes
logistics en entorns amb infraestructures de laboratori no desenvolupades.

= Sembla que la sifilis secundaria estaria més associada amb un canvi rapid de titols amb el
pas del dies

= Caldria investigar la necessitat de reduir els dies entre la presentacio inicial i el tractament,
ja que aixo pot afectar els resultats del tractament i el control de la sifilis.
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" Home de 37 anys

= Episodi de SIFILIS SECUNDARIA (rash cutani amb serologia
positiva amb VDRL 1/512 al gener del 2022). Tractat amb dosi
Unica de Pencilina G Benzatina 2.4M im

= Seguiments analitics correctes (VDRL 1/512 - 1/8 - 1/1)

MOTIU DE CONSULTA:

= Al gener de 2023 consulta telefonicament per RS de risc
desprotegida. Programem analitica amb serologies

= Consulta presencialment poc després per aparicié de 2-3 petites
lesions ulcerades no doloroses a nivell genital.
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ANALITICA 17/01/23
SEROLOGIA
Hepatitis C(VHC) - IgG, sérum Negatiu

HIV 1/2 Anticossos + Antigen p24 Negatiu
Combo

Serologia Manual
P.reaginica Lues, VDRL Negatiu
Serologia FREEDOM

IgG Treponema pallidum Positiu *
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VISITA PRESENCIAL 20/01/23

CONTACTE AMB MTS

o VISITA PRESENCIAL:
Resultados de analitica con VIH, VHC negativo. Lues IgG positiva, con VDRL negativo en
contexto de sifilis pasada
PCR en orina de C trachomatis, Gonococo y Mycoplasma negativo
Presenta a nivel de glande tres pequefias lesions ulceradas con secrecion clara, no
doloosas. Refiere que con los dias han ido mejorando de aspecto
Solicito fortis de Ulcera para despistaje herpes genital y otras ITS. Porgramo 9T para
entrega de resultados
Me comenta posteriormente que la persona de contacto tiene diagndstico de herpes genital
aungue esta asintomatico
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FROTIS ULCERA 20/01/23

MATERIAL: PCR Treponema pallidum, Haemophilus ducrevi. Limfogranuloma veneri v virus |

ESTUDI: PCR

PCR Chlamidya trachomatis-LGV Negatiu
PCR T. pallidum Positiu
PCR H. ducreyi Negatiu
PCR Virus herpes simple 1 Negatiu

PCR Virus herpes simple 2 Negatiu



Caso clinic

El 30/01 informo resultats frotis. Es confirma diagnostic SIFILIS PRIMARIA.
El 30/01 cito al pacient per a administracio de Penicilina Benzatina

El 30/01 fem sol-licitud analitica de control en un mes pero es fa el 31/01 ?? :

SEROLOGIA

HIV 1/2 Anticossos + Antigen p24 Negatiu
Combo

Serologia Manual
P.reaginica Lues, VDRL 1/32
Serologia FREEDOM

IgG Treponema pallidum Positiu *

Proper control analitic als 3 mesos.

OQDOO dcy

n €

CAMFiC
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]
17/01 20/01 30/01 31/01
1ra consulta 2a consulta 3a consulta Analitica control
Nivells VDRL: Frotis ulcera: S’administra tractament Nivells VDRL
Negatius POSITIU No tenim nivells VDRL 1/32

= Recordar el periode finestra a de les malalties de transmissié sexual i la possibilitat de falsos
negatius.

*= La importancia de cursar frotis de ulcera per al diagnostic de les ITS que cursen amb lesid
ulcerada.

= Valorar la necessitat de repetir una determinacido de VDRL el dia de |'administracié de
tractament per facilitar el seguiment posterior i valorar de forma correcta la resposta al
tractament.

= Valorar la vinculacié a una unitat de ITS especifica.
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> Sex Transm Dis. 2023 Apr 1;50(4):203-208. doi: 10.1097/0LQ.0000000000001760.
Epub 2022 Dec 21.

Pharyngeal Gonorrhea in Heterosexual Male and
Female Sex Partners of Persons With Gonorrhea

Stephanie E McLaughlin 1, Matthew R Golden, Olusegun O Soge, Anna Berzkalns 2,
Christina S Thibault 2, Lindley A Barbee

Affiliations + expand
PMID: 36548117 DOI: 10.1097/0LQ.0000000000001760
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o Les directrius actuals dels Centres de Control i la Prevencido de Malalties dels EUA
recomana un tractament empiric per a les persones exposades a ITS, inclosa la Neisseria

gonorrhoeae (NG).

o Com a mesura de gestid antimicrobiana, ara algunes cliniques recomanen una estrategia
de prova i tractament, pero I'Us de proves Unicament urogenitals pot infradiagnosticar els
Casos.
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o Es realitza un analisi descriptiu de la infeccido de NG faringia en homes que tenen
relacions sexuals amb dones (HSD) i dones que busquen atencid a una clinica de
salut sexual a Seattle, WA., des de febrer de 2017 fins al Juliol del 2021 a causa
del contacte amb una parella diagnosticada de gonorrea.

o També es van explorar factors de comportament associats a la positivitat del NG
faringi (mitjancant cultiu o prova d’amplificacié d’acid nucleic aplicant analisis de
Xi quadrat)
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Entre els 352 contactes de NG provats per a | a infeccid urogenital o faringia, el
34% van ser positius per NG a > 1 lloc anatomic (27% per a HSD i 40% per a
dones)

Entre els 161 contactes de NG provats a la faringe, el 30% (n=48) van ser
positius:

El 20% de 54 MSW (n=11)
El 35% de 107 dones (n=37)

Si només s'haguessin fet proves urogenital, el 36% de les infeccions de NG en
HSD (n=5) i el 19% de les infeccions per NG femenines (n=9) haurien romangut
sense identificar.
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o La NG faringia és relativament comu entre els HSD i les dones que han estat
exposades a la NG, i probablement representa un reservori infradiagnosticat
d’infeccid per NG

o Si s"abandona el tractament empiric a favor de la prova i el tractament, sera
necessari provar la faringe dels heterosexuals.
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o Art.1 - El diagnostic de GR no és un indicador fiable d’exposicio al VIH

o Art.2 - Les mesures de distanciament social i la interrupcio en I'atencio a la salut
sexual associada a la pandémia va tenir un impacte notable sobre la realitzacié
de proves i els diagnostics en clamidia, gonorrea i sifilis.

o Art.3- La serologia de sifilis s'hauria de dur a terme el dia del tractament per
orientar millor la resposta al tractament (sobretot en els casos de sifilis primaria
i secundaria).

o Art.4- Si es decideix fer un tractament de ITS després de testar, cal recordar
recollir mostra faringia per no infradiagnosticar i deixar de tractar casos de NG
faringia.



uuuuuuuuuuuuuuuuuuuuu

Moltes gracies
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