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1. RESUMEN

La profilaxis pre-exposicion (PrEP) frente al VIH constituye una de las herramientas
biomédicas de prevencién combinada mas eficacesdisponiblesen la actualidad. Esta
Guia de PrEP elaborada por GeSIDA actualiza las recomendaciones sobre la
indicacion, prescripcidn, seguimiento, finalizacién y el abordaje de situaciones
especiales relacionadas con la PrEP, integrando la evidencia cientifica mas reciente

sobre las distintas pautas disponibles.

Desde la publicaciondelaguia de GeSIDA en 2023', se hageneradonuevaevidencia
sobre las diferentes estrategias de PrEP, se han incorporado nuevas opciones
preventivas y se ha acumulado experiencia en la implementacion de los programas
de PrEP en Espafa. Esta actualizacion revisa la evidencia disponible sobre la
eficacia, la seguridad y la efectividad de la PrEP y describe el desarrollo de un
programa de PrEP desde la primera visita hasta el seguimiento y su eventual
finalizacion. Ademas, incluye capitulos especificos dedicados a las principales
situaciones especiales, la adherencia, la prevencién de otras infecciones de
transmision sexual (ITS), el chemsex, la organizacion asistencial, la accesibilidad y el

papel de la innovacién tecnologica.

El objetivo de esta guia es ofrecer a los profesionales sanitarios una herramienta de
consultarigurosa, actualizada y unificada que facilite la toma de decisiones clinicas,
contribuya a unaimplementacion homogénea de los programas de PrEP y apoye los
objetivos estratégicos de reduccion de nuevas infecciones por VIH en Espafia, desde
la perspectiva de la prevencién combinada y con un enfoque centrado en las

personas.
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2. INTRODUCCION

2.1. Estado actual de la infeccién por VIH en Espaia

Durante el aflo 2024 se informaron 3.340 nuevos diagnésticos de infeccion por el VIH
en Espana, con una tasa corregida por retraso en la notificacién de 7,44 casos por
100.000 habitantes?, cifra inferior a la registrada en la Regién Europea de la OMS
(11,8 por 100.000 habitantes), pero superiorala de la Unién Europea (5,3 por 100.000

habitantes)3.

El 85,3 % de los nuevos diagndsticos correspondieron a hombres, con una mediana
de edad de 36 afnos (RIC 29-45), siendo ésta superior en mujeres, con una mediana
de 39 anos (RIC 31-49). El 83,0 % se atribuyeron a transmisién sexual, siendo mas
frecuente en el colectivo de hombres gays, bisexuales y otros hombres que tienen
sexo con hombres (GBHSH) (54,3 %), seguidode la transmision heterosexual (HTSX)
(28,7 %) y de la asociada a personas que se inyectan drogas (PID) (1,5%). EI 53,7 %
de los nuevos diagnodsticos se registr6 en personas nacidas fuera de Espafia,
porcentaje que alcanzo el 67,7 % entre las mujeres. En cuanto a la regién de origen,
en el 63,2 % de personas procedentes de Africa Subsahariana la infecciéon se asocié
a transmision HTSX, mientras que, en personas originarias de Espafia, Latinoamérica

y Europa Occidental, predominé la transmision en GBHSH (92,3 %)?.

A pesar de los esfuerzos en promover el diagndstico precoz, un 51,1 % de los casos
presentaban criterios de diagndstico tardio (DT), definido como un recuento de CD4
< 350 células/uL en la primera determinacién analitica2, hecho que se asocia a una
mayor morbimortalidad, un incremento de los costes econdmicosy a un periodo mas
prolongado de transmisibilidad del virus, dificultando el control de la epidemia*. EI DT
se dio con mas frecuencia en mujeres (57,6 %), en mayores de 50 afios (65,5 %)y
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en lavia de transmision HTSX (61,5 % en hombres y 59,0 % en mujeres). Por origen,
el DT fue mayor en poblacién nacidaen Africasubsahariana (68,6 %) y Latinoamérica
(53,3 %)2. En este contexto, y en consonancia con las metas estratégicas definidas
por ONUSIDA para 2030, resulta prioritario focalizar los esfuerzos en la optimizacion
del diagndstico temprano y en la instauracion precoz del tratamiento antirretroviral
(TAR). Dichas intervenciones permiten aumentar de manera sustancial la proporcion
de personas que alcanzan y mantienen la supresion virolégica. La evidencia
disponible indica que, en condiciones de carga viral indetectable, la transmisién del
virus no se produce (Indetectable = Intransmisible), convirtiendo la supresion
virologica en un pilar fundamental de las estrategias de prevencién®8 En la tabla 1,
se presentan las estimaciones mas recientemente publicadas sobre los principales
indicadores de la cascada de diagnoéstico y atencion en personas que viven con VIH

en Espana:

Tabla 1. Indicadores de cascada en atencidn a personas que viven con
VIH en Espana

Personas que viven con VIH [130.000-170.000 Fuente: ONUSIDA
(2022)
Prevalencia de VIH (2022) 0,2-0,3 % Fuente: ONUSIDA

Fraccion no diagnosticada 7,5 % (1C95 %:5,8 %-10,4 %) |Fuente: Centro Nacional de
(2021) Epidemiologia- Instituto de

Salud Carlos IlI

N° de personas con infeccion |8.623-15.461 Fuente: Centro Nacional de
por VIH no diagnosticadas Epidemiologia- Instituto de
(2021) Salud Carlos I
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Porcentaje de personas en

96,6 % (1C95 %:95,7 %-97,3

Fuente: Centro Nacional de

tratamiento antirretroviral de (%) Epidemiologia- Instituto de

las que conocen su Salud Carlos 1l

diagndstico (2021-2022)

N° personas en tratamiento |132.809 Fuente: Centro Nacional de

antirretroviral (2021-2022) Epidemiologia— Instituto de
Salud Carlos III

N° personas en tratamiento  (120.073 Fuente: Centro Nacional de

con carga viral suprimida

(2021-2022)

Epidemiologia— Instituto de

Salud Carlos IlI”

Porcentaje de personas con
carga viral suprimida de las
que estan en tratamiento

antirretroviral (2021-2022)

90,4 % (IC95 %:89,1 %-91,7

%)

Fuente: Centro Nacional de
Epidemiologia— Instituto de

Salud Carlos Il

2.2. Profilaxis pre-exposicion al VIH (PrEP)

La PrEP con medicacion antirretroviral constituye una herramienta biomédica eficaz
para prevenirnuevasinfecciones porel VIH& 11, La Agencia Europeadel Medicamento
(EMA) ha autorizado para la PrEP: la combinacion oral de tenofovir/emtricitabina
(TDF/FTC) (2016), el inyectable intramuscular cabotegravir (CAB-LA) (2023)'2 y, mas
recientemente, el inyectable subcutaneo lenacapavir (2025)'3. En Espaiia, se
encuentran comercializados los dos primeros en el momento de elaboracién de esta

guia: TDF/FTC desde 2019 y CAB-LA desde 2026.

Su utilizacién se enmarca en la estrategia de prevencién combinada impulsada por

ONUSIDA en el control de las nuevas infecciones por VIH para el afio 2030". Tras
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mas de cuatro décadas de pandemia, todavia no se dispone de una vacuna eficaz ni
estrategias de curacion funcional generalizables. Por ello, la prevenciéon combinada
continua siendo una prioridad. Las recomendaciones de organismos internacionales
situan laPrEP como un pilarde salud publica con impacto demostrado en laincidencia
poblacional, siempre que se garantice el acceso equitativo, continuidad asistencial,

un modelo de seguimiento periddico y la participacién de la comunidad.

Los programas de PrEP no deben entenderse unicamente como actuaciones
biomédicas ni limitarse a la dispensaciéon y al seguimiento farmacoldgico. Es
necesario que las intervenciones incorporen enfoques holisticos que situen a la
persona usuaria en el centro del proceso asistencial y fortalezcan su vinculacién con

sistema sanitario.

Se estima que existen mas de 34.000 usuarios de PrEP en Espafia segun datos del
Sistema de Informacién de los Programas de PrEP (SIPrEP). La mayoria de estos
usuarios son hombres cisgénero HSH (96 %), jovenes (<35 afios; 42,7%) y nacidos
en Espafia (73,9%)'®. Seguln resultados de la cohorte nacional SCOPE las
seroconversiones fueron muy poco frecuentes, con tasas de 0,06 casos por 100
personas-afo'®. La PrEP ha demostrado una alta eficacia preventiva, con un impacto
significativoen lareduccién de nuevos casosde VIH, eficaciaque esta estrechamente

relacionada con la adherencia’011,

Los retos actuales de los programas de PrEP se centran en garantizar su
sostenibilidad y accesibilidad a poblaciones vulnerables®: GBHSH, personas trans o
no binarias, migrantes, jovenes, personas en situacion de vulnerabilidad habitacional,
trabajadores sexuales, personas que se inyectan drogas (PID) y las personas

privadas de libertad o en situacion de carcel.
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La elegibilidad para la PrEP debe considerarse mas alla del género u orientacién
sexual, priorizando evaluaciones individualizadas de vulnerabilidades, practicas y

contexto?”.

Este documento actualiza la guia de profilaxis pre-exposicion de GeSIDA publicada
en 2023, basada en la actual evidenciay dandorespuestaa las necesidades actuales.
La PrEP constituye una herramienta clave tanto de salud publica como de bienestar
individual y comunitario, y desempefia un papel fundamental para alcanzar los
objetivos establecidos para el control de las nuevas infecciones por VIH en el afio

2030.
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3. EFICACIA'Y EFECTIVIDAD DE LA PrEP

3.1. Eficaciay efectividad de los diferentes farmacos aprobados segun

poblaciones

La efectividad de las diferentes pautas ha sido muy variable en los estudios, con una
reduccion del riesgo de adquiriruna infeccion por VIH que varia entre el 30 % y el 96
%. Los principales factores relacionados con la efectividad han sido la adherencia al
tratamiento, el riesgo de infeccion por VIH en la poblacion estudiaday la persistencia

de los participantes en el ensayo o en la cohorte.

3.1.1. Evidencias en HSH y mujeres trans

e Tenofovir disoproxil fumarato/emtricitabina (TDF/FTC)

TDF/FTC es lapauta de referenciaparala PrEP frente al VIH. Su eficaciay efectividad
han sido ampliamente demostradas en HSH y mujeres trans, con buen perfil de

seguridad y elevada experiencia de uso.

El estudio iPrEx demostré que TDF/FTC oral diario redujo el riesgo de adquisicion del
VIH un 44 % frente a placebo, observandose unarelacion estrecha entre la eficacia y
adherencia'®. Posteriormente, estudios de extension y de vida real confirmaron una
elevada efectividad cuando la adherencia es adecuada®. La tolerancia de TDF/FTC
hasido en general buena en los principales estudios?9, sin identificarse interacciones
clinicamente relevantes con la terapia hormonal de afirmacion de género?'. La PrEP
oral diaria con TDF/FTC es una estrategia contra el VIH que permite ahorrar costes y

respecto a otras opciones es la mas eficiente?2.
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El ensayo IPERGAY demostréo que la pauta intermitente a demanda (2-1-1) con
TDF/FTC reducia el riesgo de infeccion por VIH un 86 %?23. Estos resultados
consolidaron lapauta a demanda como alternativa eficazen HSH con capacidad para

anticipar las relaciones sexuales.

e Tenofovir alafenamida/emtricitabina (TAF/FTC)

El ensayo DISCOVER comparé TAF/FTC frentea TDF/FTC en mas de 5.300 HSHy
mujeres trans, demostrando no inferioridad en eficacia preventiva?*. TAF/FTC
presentd mejor perfil renal y 6seo, aunque asociado a discretos incrementos de peso

y alteraciones lipidicas.

No existen evidencias sobre el uso de TAF/FTC en pauta intermitente.

e Cabotegravirintramuscular de accion prolongada (CAB-LA)

CAB-LA ha demostrado una elevada eficacia preventiva frente al VIH, con
superioridad frente a la pauta con TDF/FTC oral diariay con mejor perfil de seguridad.
El estudio HPTN 083 compar6 CAB-LA intramuscular cada 8 semanas frente a
TDF/FTC oral diario en mas de 4.500 HSH y mujeres trans. CAB-LA demostro
superioridad, con una reduccion relativa del riesgo de adquisicién del VIH del 66 %

respecto a TDF/FTC25.

La mayor eficaciaobservada probablemente se relaciona,al menos en parte, con una

mejor adherencia derivada de su administracion cada dos meses.

e Lenacapavir de accién prolongada subcutaneo semestral (LEN-LA)

LEN-LA semestral, un inhibidor de la capside de accion prolongada, ha demostrado
unaeficaciapreventivamuy elevaday representa unade las principalesinnovaciones

recientes en PrEP.
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El estudio PURPOSE 2 evalu6 LEN-LA frentea TDF/FTC oral diario en HSH, mujeres
trans y otras personas con diversidad de género?®. LEN redujo la incidencia de
infeccién por VIH en un 96 % respecto a la incidencia basal estimada y mostro

superioridad frente a TDF/FTC, con una reduccion relativa del riesgo del 89 %.

Su administracion semestral podria mejorar de forma significativa la adherenciay la

permanencia de los usuarios en programas PrEP.

3.1.2. Evidencias en hombres y/o mujeres cis con relaciones

heterosexuales

La evidencia se ha generado fundamentalmente en poblacion africana con alta
prevalenciade VIH y, por tanto, con alto riesgo de transmision. Los estudios se han
caracterizado por baja adherencia al tratamiento, especialmente en pautas orales, lo
quedificultala extrapolacion de los resultados a poblacionesdondelaadherenciasea

mejor y el riesgo de adquirir la infeccién por VIH menor.

e TDF/FTC oral

Dos ensayos clinicos Partner-PrEP2’y TDF22 incluyeron hombres y mujeres cis
heterosexuales. Ambos demostraron evidencia sobre la eficacia de la PrEP oral con

TDF/FTC diaria frente a placebo.

El estudio Partner-PrEP, aleatorizado, doble ciego, realizado en mas de 4500 parejas
serodiferentes, demostré6 que TDF/FTC y TDF en pauta diaria disminuyen

significativamente laincidenciadeinfeccion porVIH un 75 %y 67 %, respectivamente.

El estudio TDF2, en 1219 personas heterosexuales en una poblacion con alta
prevalencia de infeccion por VIH, mostré una disminucion del riesgo de infeccion por

VIH del 62 % con TDF/FTC diario frente a placebo?.
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El ensayo clinico FEM-PrEP3? incluyé sélo mujeres cis heterosexuales en Africa. No
mostré diferencias estadisticamente significativas en el uso de TDF/FTC diario frente
a placebo (incidencia 4,7 vs 5 por cada 100 personas/afio respectivamente, p=0,8),

lo que se atribuyé a la baja adherencia de las participantes.

Un metaanalisis de estudios observacionales post-autorizacion de PrEP con
TDF/FTC diario corrobora que, si la adherencia es adecuada, la pauta de TDF/FTC
diaria reduce el riesgo de adquisicion del VIH en mujeres cis género >90 % (1
infeccién en 1156 mujeres con adherencia estimada de 24 o comprimidos por semana

vs 11 en 1798 mujeres con adherencia estimada de <3 comprimidos por semana)?3'.

Hasta la fecha no se ha evaluado la eficacia de la pauta de PrEP a demanda en
ensayos clinicos en poblacion cis heterosexual, habiendo sélo un modelo basado en

concentraciones rectales y vaginales de TDF y FTC32,

e TAF/FTC oral

La pauta diaria con TAF/FTC se compardé con TDF/FTC en mujeres adolescentes y
jévenes de Uganday Sudéafrica en el ensayo PURPOSE 133, sin que se demostrasen
diferencias estadisticamente significativas entre ambas combinaciones en la eficacia
para prevenirla adquisicion del VIH. La tasa de incidenciadeinfeccion porVIH fuede
2,02 y 1,69 por 100 personas/afio respectivamente, inferiora la descrita en la misma
poblacion sin PrEP (2,41 por 100 personas/afno), aunque la diferencia sélo fue
significativa en el grupo tratado con TDF/FTC. Los resultados tan pobres se explican

por una adherencia baja al tratamiento.

No se han realizado estudios con TAF/FTC en pauta a demanda.

e Profilaxis tépica vaginal
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La profilaxis topica vaginal ha demostrado resultados dispares entre mujeres cis; la
reduccion del riesgo de adquisicion de VIH por via vaginal se relacion6 con unamayor

adherencia.

El tenofovir vaginal se compard con placebo en los ensayos VOICE?3* (el tenofoviren
gel no demostro efecto protector), el CAPRISA 0043 (hubo disminucién
estadisticamente significativa en la adquisicion del VIH) y FACTS-001% (sin

diferencias estadisticamente significativas).

El ensayo clinico ASPIRE?®, con anillos vaginales de dapivirina frente a placebo,
demostré unareduccion estadisticamente significativa del riesgo entre 27 % y 37 %,

estrechamente asociada con la adherencia.

El estudio RING38 confirmé los resultados de proteccidn con anillos de dapivirina, con

una reduccidn de la incidencia de VIH del 31 % respecto a placebo.

No disponemos de comparacién directa de la pauta tépica vaginal con dapivirina
frente a tratamientos sistémicos actuales para PrEP, pero la proteccion obtenida en
los estudios con anillos de dapivirina es inferior a la obtenida con pautas sistémicas,

especialmente si comparamos con participantes con buena adherencia.

e CAB-LA cada 2 meses

El estudio HPTN 0843° es un ensayo clinico fase 3 realizado en 3224 mujeres
subsaharianas entre 18 y 45 afnos con alto riesgo de adquisicion del VIH en el que se
demostrd la superioridad de CAB-LA frente a TDF/FTC oral diario para reducir la
transmision del VIH en este colectivo. El riesgo relativo de adquirirunainfeccion por
VIH fue un 90 % inferior en las mujeres tratadas con CAB-LA (incidencia 0,2/100

personas/afio vs 1,85/100 personas/afio). Parte de este resultado podria deberse a
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unamayor adherenciacon CAB-LA (93 %) que con TDF/FTC oral (42 % estimada por

niveles plasmaticos de tenofovir).

Los datos disponibles de un pequefio numero de mujeres que se quedaron
embarazadas en el ensayo HPTN 084 sugieren que CAB-LA es seguro durante el
embarazo*?. CAB-LA fue bien tolerado, no se presentaron complicaciones durante el
embarazo ni el parto y no se reportaron anomalias congénitas. La evidencia reciente
de la extension abierta del HPTN 0844' incluyé a mas de 300 mujeres que se
quedaron embarazadas mientras usaban CAB-LA y continuaron con el régimen. En
este grupo, CAB-LA fue bien tolerado, con resultados relacionados con el embarazo
y parto consistentes (medianade edad gestacional,peso al nacer, crecimientoinfantil)

entre las participantes del estudio y las tasas de referencia en la poblacion general.

e |EN-LA semestral

El estudio PURPOSE 133, demostro la superioridad de LEN-LA subcutaneo cada 6
meses frente a TDF/FTC diario, siendo el riesgo de infeccién por VIH mas de un 90
% inferioren el grupo con LEN-LA. La tasa de infecciones por VIH también fueinferior
en el grupoLEN-LA queen TAF/FTC oral. Los resultadosde LEN-LA han posicionado
esta opcién como preferente en las guias de la OMS de 2025%2. A destacar que
durante el estudio 184 participantes de la rama de LEN-LA quedaron embarazadas,
sin que hubiese aborto espontaneo, prematuridad, bajo peso al naceru otros efectos

secundarios sobre el feto*3.
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3.1.3. Evidencias en personas que se inyectan drogas (PID)

La evidencia directa sobre la eficacia de la PrEP para prevenir la infeccidon por via
parenteral es limitada y procede fundamentalmente de un unico ensayo clinico:
Bangkok Tenofovir Study, estudio fase lll, aleatorizado, doble ciego y controlado con
placebo, que evalué TDF oral diario en aproximadamente 2400 PID. En el analisis
principal se observé unareduccion relativa del riesgo de infeccion a la mitad (49 %),
con mayor efecto en los participantes con buena adherenciay niveles detectables del
farmaco**. Aunque TDF se asocio con alteraciones digestivas mas frecuentes, estas
fueron levesy la incidencia de efectos adversos graves fue similar al tratamiento con

placebo.

Los datos procedentes de estudios observacionalesy de implementacién muestran
que la PrEP en PID es factible, aunque con baja cobertura y pérdidas relevantes en
la cascada asistencial*®>4’. La evidencia de vida real describe barreras estructurales,
como el estigma, el acceso sanitario y la inestabilidad social, que condicionan inicio y
persistencia. Revisiones sistematicas sobre la cascada de PrEP en PID muestran
pérdidas progresivas*’. Se estima que en solo 1-3 % de los PID se prescribe PrEP.

Estos casos representan el 15 % de los PID con alto riesgo de contraer VIH4".

La monoterapia con TDF no esta indicada como estrategia de PrEP debido a la
disponibilidad de regimenes mas eficaces. Por ello, basado en opinién de expertos,
las guias de PrEP internacionales recomiendan indicar PrEP con TDF/FTC en PID 4
50 Ademas, hay que tener en cuenta que muchas de las PID también presentan un
alto riesgo de transmision del VIH por via sexual, aplicando en ellos las evidencias de
los ensayos de PrEP en grupos con alto riesgo de transmision del VIH por relaciones

sexuales®!.
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3.2. Nuevas estrategias de PrEP en investigacion y desarrollo

Enlos ultimos afios se han desarrollado nuevas estrategias de PrEP frenteal VIH con
el objetivo de mejorar la adherencia, simplificar la administracion y ampliar el acceso,

especialmente en poblaciones con dificultades para la toma diaria.

Aparte de los datos que se comuniquen en vida real, las actuales lineas en desarrollo

se basan en:

e Posibilidad de incrementar el tiempo entre dosis en la PrEP long-acting: CAB-

LA IM cada 4 mesesy LEN IM anual.
e Generar evidencias de LEN-LA subcutaneo en poblaciones diversas.
e Nuevos farmacos orales de uso no diario.
e Anticuerpos ampliamente neutralizantes (bNAbs).
e Nuevas formas de administracion: Implantes.

Los datos preliminares de estas lineas se resumen en la tabla 2.

26



Tabla 2. Pautas de PrEP con ensayos clinicos en curso y potencialmente innovadoras

Farmacos Pauta Obijetivos Perfil de personas Fase de Resultados preliminares
desarrollo

Lenacapavir Anual Facilitacion de usoy | Hombres o mujeres con posible Fase III5 Ensayo en curso
intramuscular adherencia exposicion al VIH
Lenacapavir Cada6 | Confirmar la eficacia | Mujeres cis Fase I/l Completando reclutamiento
subcutaneo meses de LEN-LA cada 6

meses frente a

TDF/FTC en mujeres

de unas

caracteristicas y un

ambito diferente al Usuarios de drogas inyectadas Fase lI/11I Completando reclutamiento

PURPOSE 1 https://clinicaltrials.gov/study/NCTO

61013427?cond=HIV%Z20Prevention

Farmacocinética 'y &term=PURPOSE %204 &rank=1.

seguridad de LEN-LA

cada 6 meses frente a

TDF/FTC en PID Fase lI/11I Reclutamiento completado

LEN-LA cada 6 meses
frente a TDF/FTC
diario oral en diversos
colectivos en Francia
y el Reino Unido,
incluido inmigrantes

Otras personas con riesgo
significativo de infeccién por VIH
https://www.purposestudies.com/es

/proposito5.
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https://clinicaltrials.gov/study/NCT06101342?cond=HIV%20Prevention&term=PURPOSE%204&rank=1
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06101342?cond=HIV%20Prevention&term=PURPOSE%204&rank=1
https://clinicaltrials.gov/study/NCT06101342?cond=HIV%20Prevention&term=PURPOSE%204&rank=1
https://www.purposestudies.com/es/proposito5
https://www.purposestudies.com/es/proposito5

Alimatravir Oral Facilitacion de usoy | Poblacién diversa en riesgo de Pendiente resultados de eficacia
(MK-8527) mensual | adherencia infeccion por VIH:
- Poblacién diversa con Fase III*
riesgo de infeccion sexual
(hombres cis, hombres y
mujeres trans)
- Muijeres cis en Africa Fase III%*
VRCO1 IV cada | Facilitacién de usoy - Poblacién diversa Fase lla% No se observo reduccion de
(bNAbs) 8 adherencia incidencia global, aunque si sefal
semanas de proteccion frente a virus
sensibles, aportando prueba de
concepto para la estrategia basada
en bNAbs
CAP256V2LS | IVy SC. | Facilitacion de usoy - Mujeres cis en Africa Fase Ib52%6 | Sin incidencias de seguridad ni
+VRCO07- Pendient | adherencia tolerancia.
523LS e definir | Objetivos centrados
(bNAbs) dosis y en seguridad y Fase Il No se demostrd reduccion de
pauta farmacocinética incidencia en comparacion con
placebo.
TAF Implante | Facilitacion de usoy - Mujeres cis en Africa Fase Ib*’ Problemas de tolerabilidad local y
transdérmico anual adherencia aspectos relacionados con el
Peor tolerancia local dispositivo/liberacion que estan
que placebo condicionando su desarrollo
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3.3. Recomendaciones para el uso de PrEP basada en evidencias

generadas

Las siguientes recomendaciones derivan de las evidencias actuales de eficacia,

seguridad y coste efectividad, y estan adaptadas al contexto de aprobacidn,

regulaciéon y financiacion de la PrEP en Espafa. Por tanto, son susceptibles de

modificacién por la aparicién de nuevas evidencias con pautas en investigacion,

cambios en el coste efectividad de las pautas recomendadas (disponibilidad de pautas

actuales con farmacos genéricos) o aprobacion del uso de nuevos tratamientos con

eficacia ya demostrada.

En todas las personas con riesgo de exposicion al VIH, a través de relaciones

sexuales 0 uso de drogas por via parenteral, se debe considerar la indicacion

de PrEP con TDF/FTC. (Al)

La monoterapia con TDF no se recomienda como estrategia de PrEP debido a

la disponibilidad de regimenes mas eficaces. (Al)

En personasen PrEP o candidatas a PrEP con alteraciones de la funcion renal
(aclaramiento de creatinina < 60 ml/min, tubulopatia; ver capitulos 4 y 5.2) o
del metabolismo 6seo (osteoporosis), o con alto riesgo de desarrollar estas
alteraciones, se debe evitar el uso de TDF y se recomienda valorar como
alternativa el tratamiento con CAB-LA u otras opciones en funcién de su

disponibilidad. (Al)

En personas con mala adherenciaa la PrEP oral y cuando la administracion
directamente observada se considere esencial para la prevencidon se debe
valorar el uso de CAB-LA u otras formulaciones de accién prolongada en

funcion de su disponibilidad. (Al)
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e Tras la interrupcion de pautas de PrEP de accion prolongada, si el riesgo de
adquisicion de infeccion por VIH persiste, se recomienda implementar PrEP
oral o el uso sistematico de preservativo durante el tiempo de eliminacion

estimado de los farmacos LA. (Alll)
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Tabla 3. Recomendaciones para el uso de PrEP basada en evidencias generadas

riesgo significativo

Farmacos Pauta Comentarios Perfil de personas Evidenciay Aprobacién de
fuerza de la usoy
recomendacién | financiacién en

Espaiia

TDF/FTC Diario Contraindicado si aclaramiento - HSH y mujeres Al819 Aprobada y

(Pauta (1 de creatinina < 60 mL/min, trans A|28.30.,31 financiada

preferente) | comp/dia) | tubulopatia u osteoporosis. - Hombres y mujeres

Considerar alternativa si alto cis Al]44-47
riesgo de deterioro de funcion - Usuarios de drogas
renal, de desarrollar osteoporosis .
0 conveniencia de tratamiento inyectadas
directamente observado
- Otras personas con

riesgo significativo Alll

de infeccién por

VIH

TDF/FTC Ademanda | Indicado si el riesgo de - HSHy mujeres Al23 No aprobado ni
exposicion se puede anticipar trans financiado.
Contraindicado si aclaramiento Recomen(.jado .en
de creatinina < 60 mL/min, b.ase’a evidencia
tubulopatia u osteoporosis. cientifica.
Considerar alternativa si alto
riesgo de deterioro de funcion
renal, de desarrollar osteoporosis
0 conveniencia de tratamiento
directamente observado
CAB-LA* IM cada 8 | Preferente sobre TDF/FTC en - HSHy mujeres Al25 Aprobada y
semanas caso de aclaramiento de trans Al financiada
creatinina < 60 ml/min, - Mujeres cis
tubulopatia, osteoporosis - Ofras personas con
Alll

31



Alternativa a TDF/FTC si alto
riesgo de deterioro de funcion
renal, de desarrollar osteoporosis
0 conveniencia de tratamiento
directamente observado

de infeccién por
VIH

TAF/FTC* Diario Preferente sobre TDF/FTC en HSH y mujeres A4 No aprobada ni
(1 caso aclgramiento de, creatinina < trans financiada.
Comp/d |'a) S(S)t;noLég:-l(r)]éiLmeopatla, MUjereS cis Al33 Comercializada
Alternativa a TDF/FTC si alto Sér:'gsops?ésn?; o Alll para tratamiento
riesgo de deterioro de funcion de infeccion por del VIH.
renal, de desarrollar osteoporosis VIH Posibilidad de uso
compasivo con
autorizacion
individual
LEN-LA* subcutaneo | Preferente sobre TDF/FTC en HSH y mujeres Al%6 No financiada ni
cada 6 caso aclaramiento de creatinina < trans Al33 comercializada
meses 60tmI/min, tubulopatia, Mujeres cis
osteoporosis.
Alormata & TDF/FTC i ot Otas personas <on | i
riesgo de deterioro de funcién de infeccion por
renal, de desarrollar osteoporosis VIH
o conveniencia de tratamiento
directamente observado
Anillos de Mensuales | Aconsiderar si contraindicacion o Mujeres cis Al37.38 No aprobada ni
dapivirina* inconveniencia de tratamiento financiada ni

sistémico

comercializada

*Alternativa: Pautas que no se consideran preferentes porque tienen restricciones en su indicacion o menor eficacia o desventajas potenciales

o por ser mucho menos coste efectivas. Sin embargo, pueden ser de eleccion en subgrupos o0 en casos especiales
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4. DESARROLLO DE UN PROGRAMA DE PrEP

El manejo de la PrEP debe realizarse de manera interdisciplinar, con la participacion
de medicina, enfermeria, farmacia y centros comunitarios, proporcionando una
atencion centrada en la persona, por profesionales culturalmente competentes y

sensibles al contexto de cada individuo.

4.1. Criterios para la indicaciéon de la PrEP

En Espafia, la PrEP fue incluida en el Sistema Nacional de Salud el 31 de octubre de
2019 y posteriormente se ampliaron los criterios de financiacién. Desde el 1 de
diciembre de 2021, se recomienda la PrEP en personas sin VIH, de 16 afios o mas y

que cumplan los siguientes criterios:

o HSHy personastransgénero y que presenten al menos dos de los siguientes

criterios:
e Mas de 10 parejas sexuales diferentes en el ultimo afo.
e Practica de sexo anal sin preservativo en el ultimo afo.

e Usodedrogas relacionado con el mantenimientoderelaciones sexuales

(chemsex) sin preservativo en el ultimo afio.

¢ Administracion de profilaxis post-exposicién (PPE) en varias ocasiones

en el ultimo afno.
e Al menos una ITS bacteriana en el ultimo ano.

o Trabajadores sexuales y que refieran un uso no habitual del preservativo.
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o Personas heterosexuales cis, que refieran un uso no habitual del preservativo
y que presenten al menos dos de los mismos criterios que en HSH y personas

transgénero.
o Usuarios de drogas inyectadas con practicas de inyeccion no seguras.

Estas serian las poblaciones claves en las que se debe hacer mayor incidenciaen la
prevencion. Sin embargo, las guias internacionales recomiendan un enfoque
individualizado y centrado en la persona®0-%8-6061 | g PrEP debe ofrecerse con
independencia de la edad, la identidad de género o la orientacion sexual a todas las
personas sexualmente activas que puedan beneficiarse de una reduccion de la
probabilidad de adquisicion del VIH, incluyendo aquellas que, aun no cumpliendo
criterios en el momento de la evaluacién, anticipan cambios en sus practicas
sexuales. Asi mismo, se debe considerar también la hepatitis C como unainfeccion
sexualmente transmisible y también puede constituirun criteriode indicacién de PrEP.
Igualmente deberia contemplarse en parejas serodiferentes si la persona que vive

con VIH no tiene la CV indetectable.

4.2. Evaluacion basal

La evaluacion previa al comienzo de la PrEP ha de ser integral, incluyendo aspectos
clinicos, sociales y conductuales. El objetivo es determinar si la persona se puede
beneficiar de recibir PrEP. Se debe excluir una infeccion preexistente por el VIH,
valorar la vulnerabilidad de la persona de adquirirlainfeccion y descartar causas que
contraindiquen o limiten el uso de los farmacos recomendados, asi como ofrecer una

prevencion combinada individualizada.

a) Evaluacion clinica y analitica

34



1. Se debe realizarunahistoriaclinicacompleta, queincluyaantecedentes personales
y especificamente de ITS, medicacion concomitante, practicas sexuales y consumo

de sustancias recreativas.

2. Antes de su prescripcion se requiere una evaluacion analitica con los siguientes

objetivos:

e Descartar unainfeccion preexistente por el VIH. Se deben valorar sintomas y
signos de infeccion aguda y solicitar pruebas de VIH. En caso de clinica
compatible con sindrome retroviral agudo o sospecha fundada de infeccion
reciente y serologia negativa se solicitara la determinacién de la carga viral
plasmatica, posponiendo el inicio de la PrEP hasta que la infeccion haya sido

razonablemente descartada.

Para evaluaradecuadamente la posibilidad de unainfeccién oculta por periodo
ventana se debe preguntar por la ultima exposicion (sexo anal o vaginal sin
preservativo o uso compartido de jeringuillas) y adecuar las pruebas
complementarias a cada caso, para solicitar las pruebas correspondientes

segun sus periodos ventana®?;

— Ultima relacién sexual hace 0-14 dias: recomendar esperar si la
situacion clinica lo permite y realizar estudio de carga viral y serologia a

los 14 dias. En primeras 72h se puede recomendar PPE.
— Ultima relacién sexual hace 14-28 dias: solicitar carga viral y serologia.
— Ultima relacién hace més de 28 dias: solicitar serologia.

e Evaluar la situacion serologica del virus de la hepatitis B (VHB). La infeccion
cronica por VHB (HBsAg+) no contraindicala administracion de PrEP diaria,

pero puede ser un inconveniente para la pauta a demanda, por lo que es
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importante conocer la situacion serolégica. Si no hay evidencia de

inmunizacion previa, las personas deben ser vacunadas frente a esta infeccion.

Evaluar la funcién renal basal. Solicitar creatinina sérica, filtrado glomerular
estimado con creatinina (FGe) y analisis sistematico de orina. La PrEP oral con
TDF/FTC esta contraindicada si el FGe es menor de 60 mL/min aunque
siempre hay que individualizar y valorar riesgos y beneficios, asi como
considerar otras pautas sin TDF. En caso de que el FGe este alterado en
personas con elevada masa muscular, uso de anabolizantes y/o con ingesta
elevada de proteinas en la dieta o suplementos de creatina se recomienda
solicitar el filtrado estimado por cistatina C (FGe-cis) si esta disponible eincluso
calcular el filtrado glomerular combinado®. Una vez se disponga de la
estimacion de filtrado basal real se puede continuar monitorizando con FGe vy,

en caso de cambios sustanciales en el mismo solicitar nuevamente el FGe-cis.

3. Evaluacién de ITS: La valoracion clinica previa a la PrEP debe completarse siempre

con un cribado completo de ITS, incluyendo Chlamydia trachomatis, Neisseria

gonorrhoeae, sifilis y hepatitis C.

4. Otras actuaciones: Su objetivo es proporcionar un cuidado integral a las personas

que van a recibirla PrEP. Se incluyen en este apartado:

Serologia IgG frente al virus de la hepatitis A. En caso negativo, recomendary

facilitar vacunacion.

Preguntar sobre vacunacion frente al Virus del Papiloma Humano (VPH) y
viruela/mpox. En caso de no haberlas recibido, valorar su vacunacion segun

las recomendaciones de cada comunidad auténoma.
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e En las personas con capacidad gestante, deben realizarse pruebas de
gestacion y valorar con la persona los diferentes métodos anticonceptivos si

asi lo desea.

e Valorar en personas migrantes recién llegadas la realizacién de cribado de

patologia importada®*.

b) Consejo asistido y otras medidas de prevencion

El consejo asistido constituye una herramienta central en el abordaje preventivo del
VIH. Se define como un proceso estructurado de comunicacion entre el profesional
sanitario y la persona atendida, orientado a explorar comportamientos, identificar
factores de riesgo y disefiar conjuntamente estrategias personalizadas de prevencion
y autocuidado. Este proceso no se limita a la transmision de informacién, sino que
implica acompanamiento, escucha activa y empoderamiento para la toma de

decisiones informadas.

En el contexto de la PrEP, el consejo asistido adquiere especial relevancia, ya que
permite valorar la adecuacion de esta intervencion dentrode un marco mas amplio de
prevencion combinada. Este enfoque integra distintas estrategias - biomédicas,
conductuales y psicosociales - para reducir la transmisién del VIH e ITS. Entre las

medidas complementarias destacan:
e Eluso del preservativo y lubricante.

e Facilitarinformacién sobre otras estrategias de prevencion del VIH, deteccion

precoz, PPE, tratamiento como prevencion (indetectable=intransmisible).
e La promocién de la salud sexual mediante educacion continua.

e Prevencion primaria del chemsex.
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e Lareduccién de dafios en personas que usan sustancias recreativas.

4.3. Prescripcion: Pautas y efectos adversos

Visita de prescripcién (maximo 1-2 semanas tras la analitica basal).
Actuaciones:

e Evaluacion de la analitica basal.

e Consejo asistido.

e Valorar realizar prueba de VIH, si se precisa segun periodos ventanay ultima

exposicion. Descartar sintomas de primoinfeccion.

e Prescripcion y dispensacion de la medicacion, si esta indicado. Explicar

posologia y posibles efectos adversos.

¢ Iniciarvacunacién segun proceda tras resultados seroldgicos y estado vacunal

previo.

Programar primer control de seguimiento a las 4 semanas.

La visita de prescripcidn podria realizarse junto a la basal si la ultima exposicién ha
sido fuerade los periodos ventanade las pruebasdisponibles en el centro. Revisando

posteriormente la analitica en un plazo no superior a 7 dias®®.
Las pautas disponibles para PrEP son:

1. Pauta diaria. Un comprimido coformulado de TDF/FTC 300/200 mg cada 24 horas.
La eficacia preventiva 6ptima se obtiene después de 5 dias en pauta diaria. En caso
de necesidad se puede valorar un inicio rapido con 2 comprimidos el primer dia,
respetando al menos 2 h antes de la exposicidén seguido de pauta diaria. Los efectos

secundarios mas frecuentes son nauseas, diarrea o cefalea, entre otros, siendo
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transitorios en la gran mayoria de los casos. De forma menos frecuente se puede
asociar con pequefios aumentos de la creatinina sérica y descensos transitorios del
FGe; no obstante, la mayoria de las alteraciones son leves, no progresivas y
reversibles®8. La incidencia de reducciones clinicamente relevantes FGe es baja,
concentrandose principalmente en personas >50 afos y/o con otros factores
asociados. Asimismo, el TDF puede producir osteopenia, con reducciones inferiores
al 2 %, a nivel de cadera y columna lumbaren DXA, la tasa de pérdida 6sea tiende a

disminuir con el tiempo.

2. Pauta a demanda con TDF/FTC (2-1-1). Consiste en tomar 2 comprimidos juntos
entre 2-24 horas previas a la exposicion seguidos de un comprimido cada 24 horas
hasta 48 horas después de la ultima exposicion. La eficacia de esta posologia so6lo
estd demostrada en HSH y mujeres trans?3. Esta pauta puede ser de utilidad en
usuarios con toxicidad renal, siempre y cuando sea una pauta adecuada para su

actividad sexual. No obstante, a pesar de la evidenciase trata de unaindicacion fuera

de ficha técnica.

3. TAF/FTC 200/25 mg diario esta recomendado en personas con FGe >30mL/min y
en aquellas con osteopenia u osteoporosis conocidas. El uso diario de TAF/FTC debe
limitarse a hombres cis y mujeres trans2*. A pesar de la evidencia se trata de una

indicacion fuera de ficha técnica.

4. CAB-LA 600 mg administrado por via intramuscular mensualmente las dos
primeras dosis y posteriormente cada dos meses. Se recomienda un solapamiento de
al menos una semana con PrEP oral o con preservativo tras la primera inyeccion,
hasta alcanzar concentraciones plasmaticas adecuadas. Las reacciones en el lugar
de la inyeccion son el efecto adverso mas frecuente de CAB-LA, predominando tras

la primera dosis y disminuyendo con las dosis sucesivas. Previo a su prescripcion y

39



cada administracién, se debe verificar que no exista condicion que contraindique la
administracion por via IM (presencia de proétesis gluteas sin margenes delimitados,

infiltracion de biopolimeros, uso de anticoagulacion...).

5. LEN-LA 927 mg administrado porvia subcutanea cada 6 meses. Es imprescindible
realizar una dosis de carga oral con Lenacapavir 300 mg (600 mg/dia) iniciada el dia
de la primera inyeccién, seguidade la misma dosis oral a las 24 horas. Las reacciones
en el lugar de la inyeccion son el efecto adverso mas frecuente de LEN-LA,

predominando tras la primera dosis y disminuyendo con las dosis sucesivas.

En el momento de la redaccion de esta guia se han publicado los criterios de acceso
a CAB-LA para PrEP en Espafia, bajo financiacion por el sistema publico de salud.
Se considera indicado en usuarios adultos y adolescentes sin VIH que pesen al
menos 35kg y que cumplan los criterios ya establecidos para la PrEP con TDF/FTC

y, adicionalmente, al menos uno de los siguientes:

Personas que presenten hipersensibilidad a TDF o FTC o a alguno de los

excipientes incluidos en el medicamento.

e Personas que presentan unadisminucion del FGe < 60 mL/min o disminucién
del fosfato sérico < 1,0 mg/dL (0,32 mmol/L) o en caso de descenso progresivo

de la funcion renal asociado al uso de TDF/FTC.
e Personas con osteoporosis que presenten un alto riesgo de fracturas.

e Personas que presenten disfagia o problemas graves de deglucién que

impidan la administracion de la terapia oral.

e Usuarios con problemas de adherencia a TDF/FTC documentados en la

historia clinica y que cumplan al menos uno de los siguientes criterios:
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- Personascon practicas intensivasy continuadas de chemsex documentado
en la historia clinica que hayan causado problemas de adiccidén o salud

mental.
- Personas con diagnostico de enfermedad mental grave.

- Personas en situacion de exclusion social severa, pero que integradas en
un programa de seguimiento se pueda garantizarla administracion correcta

cada dos meses.
- Personas trabajadoras del sexo.

En el momento de redaccion de esta guia, TAF/FTC no dispone de la indicacion de
PrEP en Europay, en Espafia, ni TAF/FTC ni LEN-LA se encuentran financiados por

el sistema de salud con indicacion para PrEP.

4.4. Seguimiento

A) Seguimiento al mes de inicio de la medicacion segun las necesidades de cada

usuario.
Actuaciones:

e Valoracién de tolerancia, efectos adversos, uso de otra medicacion o drogas

de uso recreativo.
e Evaluacién de la adherencia.

¢ Analitica con serologia para VIH. Si durante la visita de inicio no se ha podido
descartar adecuadamente una infeccion oculta se recomienda realizar
serologia y carga viral ya que el inicio de PrEP puede retrasar la positividad de

las pruebas serologicas.
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e Programar cita de seguimiento en 3-6 meses. En caso de no realizarse el
seguimiento al mes de inicio de la medicacion, programar primera visita de

seguimiento a los 3 meses.
B) Visitas posteriores de seguimiento.
Actuaciones:

e Valoracion de tolerancia, efectos adversos, uso de otra medicacion o drogas

de uso recreativo.
e Evaluacion de la adherencia.
¢ Analitica con serologia para VIH y carga viral si sospecha de infeccion aguda.

e Cribado de sifilis, Chlamydia trachomatis y Neisseria gonorrhoeae cada 3-6
meses Yy serologia de VHC cada 6-12 meses en funcion de las practicas de

cada persona.

e Analitica con valoracién de funcion renal (ver 4.2. seccion a) cada 6 meses
durante el primer afo. Posteriormente, se realizara anualmente, salvo en
mayores de 50 afos, FGe <90mL/min al inicio de PrEP o coexistencia de

factores de riesgo, en los que se individualizara.
e Prueba de embarazo (si precisa)
e Consejo asistido (ver 4.2. seccién b).
¢ Reevaluarjuntamente con la persona la continuidad de la PrEP.
e Prescripcion y dispensacion hasta la siguiente visita.

e Programar proximo control a los 3-6 meses segun necesidades individuales

del usuario.
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En usuarios de CAB-LA:

La combinacion de visitas trimestrales para analitica/cribados de ITS y cada dos

meses para inyecciones puede ser ineficiente. Se puede realizar cribados cada 4-6

meses coincidiendo con las administraciones inyectables de CAB-LA

Se requiere de una serologia de VIH antes de cada administracion de CAB-LA,

aunque el resultado pueda estar disponible posteriormente.

Tabla 4. Resumen de la evaluacion inicial y seguimiento en un programa

de PrEP
Evaluacion inicial y seguimiento
Pruebas analiticas y actividades | Evaluacion | 30 )
Sucesivos | Anual
recomendadas basal dias
Evaluacion | Control de adherencia vy X X
clinica efectos adversos
Sintomas de infeccion
X X X
aguda porel VIH
Continuidad en el programa
X X
de PrEP
Consejo asistido X X X
Evaluar consumo
X X X
problematico de sustancias
Evaluacion | Prueba de VIH X X X
analitica Analitica sanguinea
(creatinina y filtrado X Xa Xb
glomerular)
Analisis de orina X Xa Xb
Test de embarazo (si
X X
precisa)
Evaluacion | Serologia VHA X
de ofras | Serologia VHB X Xe
ITS Serologia VHC X Xd
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Cribado de ITS (sifilis,

gonococia, clamidiasis)

X Xe

a Cada 3-6 meses durante el primer afo.

b Se realizara anualmente, salvo mayores de 50 afios, FGe<90mL/min al inicio de PrEP o coexistencia
de factores de riesgo como hipertensién arterial, diabetes mellitus, etc, en los que se realizara cada 3-6
meses.

¢ En no vacunados o no respondedores.

d Cada 3-6 meses en aquellas personas con alta probabilidad de adquisicién de VHC (p.ej chemsex).

& El cribado de ITS, y su frecuencia, se puede adaptara cada persona en funcidn de las practicas segun
lo recomendado en guias clinicas.®”

En la medida de lo factible, todas evaluaciones, procedimientos y dispensaciones

deberian integrarse en un mismo acto, con tal de simplificar el seguimiento y

mejorar la adherencia del usuario al programa.



4.5. Finalizacion de la PrEP

4.5.1. Motivos para la finalizacion de la PrEP

La finalizacion de la PrEP puede producirse de forma planificada o no planificada. La
interrupcion de la PrEP no debe considerarse necesariamente un fracaso de la
estrategia preventiva, sino que puede formar parte del proceso dinamico de
evaluacién del riesgo y de la prevencion combinada de la infeccion por el VIH.
Siempre que sea posible, la finalizacion de la PrEP deberia realizarse de forma

planificada.

Sin embargo, unode los motivos frecuentesde la finalizacion dela PrEP es la pérdida
de seguimiento. La ausencia de controles clinicos y analiticos periodicos impide
garantizar la seguridad y la eficacia de la PrEP, por lo que no debe mantenerse la
dispensacion de la medicacion mas alla del plazo establecido para las visitas de
seguimiento. En estos casos es fundamental promoverla vinculacion al programa de

PreP.

Los siguientes motivos corresponden a situaciones de finalizacion de la PrEP de

forma planificada:

- Disminucion de la situacién de exposicion para la adquisicién de la infeccién

por el VIH, es decir, finalizacion de la indicacion.
- Si se produjera una infeccion por VIH, se suspende la PrEP y se inicia TAR.
- Necesidad de retirada de TDF/FTC por toxicidad:

o Toxicidad Renal: en caso de deterioro de la funcion renal, se recomienda
realizar una reevaluacion clinica que incluya la confirmacion analitica, la

revision de la medicacion concomitante y de posibles suplementos
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nefrotdéxicos, asi como la valoracién de causas reversibles, antes de
proceder a la suspension definitivadela PrEP. La caida del FGe por debajo
de 60 mL/min, el descenso progresivo del FGe sin otra causa conocidaola
hipofosfatemia grave, deben llevar a la suspension de TDF/FTC y valorar
otras alternativas. También se debe contemplar su suspension ante la

sospecha de tubulopatia proximal®®.

o Toxicidad 6sea: el desarrollo de osteopenia, osteoporosis o fracturas no
traumaticas, deben ser motivos de suspension de TDF/FTC y valorar otras
alternativas. En las personas usuarias de PrEP se recomienda reforzar
medidas generales para el mantenimiento de la salud 6sea, incluyendo una
adecuada exposicion solar, actividad fisica regular con carga, evitar el
consumo de tabaco y alcohol,y asegurar un aporte adecuado de calcio y

vitamina D8,

o Cualquier otro tipo de toxicidad o efecto adverso que condicione la

adherencia del individuo a la PrEP.

En personas con toxicidad renal u 6sea confirmada que contraindique el uso de
TDF/FTC, podra valorarse de forma individualizada el empleo de estrategias
alternativas de PrEP, incluyendo pautas que minimicen la exposicion al farmaco
(pauta a demanda) o el uso de otras opciones disponibles, de acuerdo con las

condiciones y recomendaciones vigentes en el momento.
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4.5.2. Como finalizar la PrEP oral con TDF/FTC de forma segura

Cuando se decida la suspension de la PrEP, se recomienda mantener la
administracion de TDF/FTC durante un periodo posterior a la ultima exposiciéon de

riesgo 8970

Tabla 5. Periodos para una suspension segura de la PrEP después de la
Ultima exposicidn

Tipo de exposicién Suspension segura

Sexo anal receptivo Continuar tomando 1 comprimido diario durante 2

dias tras la ultima situacién de riesgo.

Sexo vaginal/neovaginal/anal insertivo Continuar tomando 1 comprimido diario durante 2

dias tras la ultima situacion de riesgo.

Sexo vaginal/neovaginal receptivo Continuar tomando 1 comprimido diario durante 7

dias tras la ultima situacion de riesgo.

Uso de drogas inyectadas Continuar tomando 1 comprimido diario durante 7

dias tras la ultima situacién de riesgo.

4.5.3. Como interrumpir los farmacos de accion prolongada de forma segura

La suspension de la PrEP de accion prolongada (CAB-LA, LEN-LA) requiere
consideraciones especificas debido a la persistencia prolongada de estos farmacos
tras la ultima administracion. Ambos pueden permanecer detectables con
concentraciones subdptimas del farmaco durante periodos prolongados’'72 lo que
puede asociarse en caso de adquisicién de VIH a la posible seleccion de mutaciones
de resistencia. Asimismo, tras la suspension de PrEP de accidon prolongada, se
recomienda mantener el seguimiento clinico y la realizacidn periddica de deteccion

de VIH.

En personas que interrumpan la PrEP de accion prolongaday continuen en situacion
de exposicion al VIH, se recomienda considerar iniciar una estrategia alternativa de
PrEP de accion no prolongada (por ejemplo, TDF/FTC). La transicion a PrEP oral

deberia realizarse previa a la fecha estimada para la siguiente administracién del
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farmaco de larga accion. En situaciones en las que se introduzcan farmacos
inductores potentes de UGT1A1 o CYP3A (p. €j., carbamazepina) tras la suspension
de CAB-LAY persista la exposicion al VIH, puede considerarse el inicio anticipado de

una estrategia alternativa de PrEP oral.

4.5.4. Manejo tras la finalizacién de la PrEP (seguimiento post-PrEP)

Tras la suspension de la PrEP se recomienda reforzar el consejo asistido en
prevencion combinada (uso del preservativo...), incluyendo la identificacion de
situaciones de exposicion al VIH. Asimismo, se debe informar de forma clara sobre la
PPE, sus indicaciones y los circuitos de acceso, asi como sobre la posibilidad de

reanudar la PrEP si precisa.

Se realizara una prueba de VIH tras la finalizacién de la PrEP, en funcion de las
necesidades individuales y del momento de la ultima exposicion, y se valorara el

mantenimiento periodico de cribados’s.

Recomendaciones

e La PrEP se debe suspender en caso de diagnéstico de infeccion porel VIH,
pérdida de seguimiento, toxicidad o disminucion del riesgo de exposicion al

VIH. (All)

e Se recomienda mantener tenofovir/emtricitabina (TDF/FTC o TAF/FTC)
durante 2 dias tras la ultima exposicion, cuandodicha exposicion hayasido por

sexo anal receptivo (Al) o por sexo anal, vaginal o neovaginal insertivo. (All)

e Se recomienda mantener tenofovir/emtricitabina (TDF/FTC o TAF/FTC)
durante7 dias tras la ultima exposicion, cuando dichaexposicion hayasido por

sexo vaginal o neovaginal receptivo o por uso de drogas inyectadas. (Bll)
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e En personas que interrumpan la PrEP de accién prolongaday continuen con
exposicion al VIH, se recomienda considerar el inicio de una estrategia
alternativa de PrEP oral o uso sistematico del preservativo. Esta transicion
deberia realizarse durante los 2 meses siguientesala ultimainyeccion de CAB-

LA o durante los 6 meses tras la ultima administracion de LEN-LA. (All)

4.5.5. Adquisicion y diagnaostico del VIH durante el uso de PrEP y desarrollo de
resistencias

e Adquisicion y diagnostico del VIH durante el uso de PrEP

Tal y como se indicaen el protocolo de seguimiento, la pruebadel VIH debe realizarse
cada 3-6 meses o cuandoexisten indicadoresclinicos queloaconsejen.Debe tenerse
en cuentaquela seroconversion del VIH puede retrasarse por la exposicién ala PrEP.
Este fendmeno puede seraun mas complejo con formulaciones de accion prolongada,
especialmente CAB-LA, por el sindrome de inhibicién viral temprana asociada a
farmacos de accion prolongada (LEVI), que puede cursar con cargas virales bajas,
serologias discordantes o indeterminadas, retraso en la confirmacion diagnéstica y

emergencia temprana de resistencia a INSTI.

Recomendaciones

Si ocurre una seroconversion de VIH mientras un individuo esta tomando la PrEP,

debe realizarse lo siguiente:

e Solicitarestudiode laboratorio rutinario, carga viral de VIH, recuentode células

CD4 y estudio de resistencias genotipicas. (Al)
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e En personas que adquieren el VIH durante o tras LEN-SC, ademas del
genotipo estandar, debe considerarse el estudio de capside/gag cuando esté

disponible. (Al)

e Unavez que se diagnostica el VIH, es importante convertir el régimen de la
PrEP a una pauta de tratamiento antirretroviral con farmacos activos,
asumiendo la posibilidad de que se hayan desarrollado resistencias a los
farmacos usados en la PrEP. Si es necesario, el régimen antirretroviral puede

modificarse cuando se disponga de los resultados genotipicos. (Al)

e La persona recién diagnosticada debe recibir asesoramiento sobre su estado
serologico y las medidas que debe tomar para prevenir la transmision del VIH

a otras personas. (Al)

e Desarrollo de resistencias

Debe considerarse y estudiar el desarrollo de mutaciones de resistencia a farmacos

antirretrovirales en individuos que contraen el VIH estando en PrEP.

El riesgo de desarrollo de resistenciaaumentacon el tiempo de exposicion al farmaco
tras contraer la infeccién por VIH. En el estudio iPrEx, sélo 2 de las 48 personas que
tomaban TDF/FTC y adquirieron el VIH mostraron mutaciones de resistencia
(M1841)’4. En el estudio Partners PrEP, 5 de 63 seroconversores (7,9 %) en los brazos
activos de la PrEP desarrollaron resistencias’. En el estudio espaifiol SCOPE, se
detectaron mutaciones de resistencia a los inhibidores de la transcriptasa inversa
analogosde nucledtidos (ITITAN) empleados en PrEP, fundamentalmente M184V/, en
el 41 % (18/44). De forma relevante, los participantes con M184V/I documentada
habian tenido una exposicién a PrEP mas corta que la cohorte global (3,6 frentea 8
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meses), o que sugiere que una proporcion de estos casos podria corresponder a
infeccién aguda no reconocida en el momento de iniciarla PrEP, un escenario con

mayor riesgo de seleccion de resistencia®.

Con CAB-LA se ha descrito seleccién de mutaciones de resistencia a inhibidores de
la integrasa (INSTI). La resistencia fue mas frecuente cuando la infeccion ocurrié
dentro de los seis meses posteriores a la ultima administracion de CAB-LA, o tras

reinicio inadvertido en una infecciéon no diagnosticada’®.

En los analisis agregados de resistencia de LEN-LA (PURPOSE 1/2), se detecto
resistencia en 1/2 infecciones incidentes a LEN-LA en PURPOSE 1 entre infecciones
incidentes, mientras que en PURPOSE 2 se identificd en 3/3 infecciones incidentes;
ademas, entre los participantes que iniciaron LEN-LA con infeccidon basal no
reconocida, 4/8 desarrollaron la mutacion N74D. Estos datos apoyan extremar el
cribado de infeccidn aguda antes de iniciar PrEP de accion prolongada y realizar

estudio genotipico dirigido si se diagnostica infeccion durante su uso’”"78,
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5. SITUACIONES ESPECIALES

5.1. Hepatitis B y hepatitis C

La atencién alas personas usuarias de PrEP debe integrarla prevencién y el manejo
de las hepatitis viricas, dada la elevada prevalencia en esta poblacién. Su abordaje
deberia realizarse idealmente por profesionales con experienciaen VIH y salud sexual

y, cuando proceda, en coordinacién con Hepatologia/Digestivo850.79.80,

Antes, o en el momento de iniciarla PrEP, se debe documentarel estado serologico
frente al VHB (AgHBs, AcHBcy AcHBs)y frente al VHC (AcVHC inicialmente, y ARN-
VHC en caso de positividad serologica, infeccion conocida previa o sospecha de

infeccion aguda)f”-81,

La existencia de cualquiera de estas dos infecciones no contraindica el uso de PrEP.
En personas con riesgo elevado de adquisicion de VIH no se debe retrasar el inicio

de la PrEP, aunque no se disponga inicialmente de estos resultados microbiolégicos.

Complementariamente a la evaluacioén seroldgicafrentea VHB y VHC, se debe incluir

la serologia de VHA (IgG). En caso se ser susceptible, vacunar frente a VHA y

\VVHB8.50.67,79-81

HEPATITIS B (VHB)

Personas con infeccién activa por VHB (AgHBs+):

Las personas con infeccién activa por VHB y riesgo de adquisicién de VIH deben ser
evaluadas en una unidad especializada para valorar la indicacién de PrEP. En todos

los casos se debe evaluar inicialmente la indicaciéon de tratamiento del VHB de
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acuerdo con los criterios vigentes en las guiasde practica clinica, sin que ello suponga

retrasar la valoracion ni el inicio de la PrEP82-84,

El manejo posterior debera individualizarse en funcién de la indicacion basal de

tratamiento para la infeccion por VHB:

- Silainfeccion por VHB no requiere tratamiento, el régimen farmacolégico para
la PrEP recomendado sera TDF/FTC en pauta diaria. Se evitaran pautas
intermitentes 0 a demanda (evidencia limitada sobre reactivacion, brotes

hepaticos y/o resistencia en estrategias de interrupcion repetida).

- Si se requiere tratamiento del VHB, el régimen farmacolégico preferente es
TDF/FTC en pauta diaria como tratamiento frente a este patégeno y como

PrEP, estando contraindicadas las pautas intermitentes o0 a demanda.

- Las pautasde PrEP quenoincluyantenofovirnotienen actividadfrente a VHB.
Si se indicasen, se debera planificarla necesidad de otra medicacion frente al

VHB de acuerdo con las guias vigentes.

Discontinuacion o cambio a estrategias sin actividad frente a VHB:

La discontinuaciondela PrEP que contienetenofovirimplicaun riesgo de reactivacion
del VHB, que puede acompanarse de episodios de inflamacion o flare hepatico y, de
forma infrecuente, evolucionar hacia hepatitis graves. Este aspecto debe explicarse a
las personas usuarias de PrEP como parte del proceso de informacion y toma de
decisiones, tanto antes de iniciar la PrEP como en el momento de plantear su

suspension.

En unadiscontinuaciondela PrEP con pautas que contienentenofovir,en un paciente

con hepatitis B activa se debe tener en cuenta que:
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- Se recomienda un seguimiento protocolizado para detectar reactivacion,
idealmente mediante monitorizacién de DNA-VHB y aminotransferasas con

periodicidad trimestral durante los primeros 12 meses tras la discontinuacion.

- Serecomienda una valoracién especializada por una unidad de Hepatologia /
Patologia Digestiva para determinar la necesidad de tratamiento especifico

frente al VHB y planificar el seguimiento de la enfermedad hepatica.

- El cambio a terapias sin tenofovir debe manejarse clinicamente como una

discontinuacion.
Personas sin infeccion cronica por VHB (AgHbs -):
e Personas susceptibles de adquirir VHB (AgHBs-/ AcHBc-/ AcHBs-):
— Se recomienda la vacunacion.
— No se debe posponer el inicio de la PrEP.

— Seran prioritarias las pautas de PrEP con TDF/FTC en personas no

inmunizadas, dado su potencial efecto protector frente al VHB.
e Personas con AcHBc+ aislado (AgHBs—-/ AcHBc+ / AcHBs-):

— Se debera discernir si el hallazgo seroldgico corresponde a una infeccion
aguda por VHB o0 a otras situaciones, como reactividad cruzada, falso
positivo o infeccion pasada con pérdida de AcHBs. Para ello, se aconseja
repetir la serologia tras 4-8 semanas para descartar un falso positivo.
Ademas, se debera determinar el DNA-VHB al menos una vez para
descartar infeccion oculta, especialmente si el resultado condiciona

decisiones clinicas.
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o En caso de detectarse DNA-VHB, se actuara de acuerdo con la

practica clinica habitual para infeccién activa por VHB.

o Si el DNA-VHB es indetectable, se recomienda actuar de manera

analoga a las personas susceptibles de vacunacion.

— No se debe posponer el iniciode la PrEP para completar el estudio de la

hepatitis B, especialmente en casos de riesgo elevadode exposicion al VIH.

e Personas con inmunidad adquirida o postvacunal (AcHBs+): no se requieren

medidas preventivas adicionales especificas.

Recomendaciones

e En personas candidatas a PrEP, se recomienda evaluar la serologia frente a
VHB (AgHBs, AcHBc, AcHBs) y el estado vacunal antes o el dia de inicio de la
PrEP. La ausencia de resultados no debe retrasar el inicio de PrEP en

personas con alto riesgo; se completara en la siguiente visita. (Alll)

e En personas AgHBs+, se recomienda valorar la indicacién de tratamiento del
VHB y usar preferentemente TDF/FTC diaria, evitando pautas intermitentes/a
demanda. Si se discontinua PrEP activa frente a VHB, se recomienda
seguimiento con DNA-VHB y aminotransferasas cada 3 meses durante 12

meses. (Alll)

HEPATITIS C

Se debe ofrecer el cribado de la infeccion por el VHC en las personas usuarias de
PrEP debido a la elevada incidencia observada en este grupo. El riesgo es

especialmente alto en determinados subgrupos, como los HSH con ITS recurrentes,
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practicas de chemsex y especialmente slamsex, sexo anal receptivo sin preservativo,
practicas sexuales asociadas a traumatismos o sangrado, sexo grupal frecuente y
personas con antecedente de infeccion previa por VHC, dada la elevada probabilidad

de reinfeccion en este contexto®”.

Se propone realizar un cribado basal mediante determinacion de anticuerpos frente
al VHC (AcVHC), confirmando los casos positivos mediante deteccion de ARN-VHC.
Durante el seguimiento en PrEP, en aquellas personas con antecedente de AcVHC
positivos, el cribado debera realizarse mediante determinacién de ARN-VHC. La
periodicidad recomendada dependera del perfil de riesgo: cada 3-6 meses en
personas con alto riesgo de adquisicion o reinfeccién, y cada 6-12 meses en aquellas

con riesgo moderado o bajo®”.

Ante la sospecha de infeccion aguda por VHC —en pacientes sintomaticos, con una
exposicion reciente de alto riesgo o con elevacidon de transaminasas no explicada por
otras causas— se recomienda solicitar directamente una determinacion de ARN-

VHC, independientemente del estado seroldgico previo.

Manejo en infeccion activa
La infeccion por el VHC no contraindica la administracion de PrEP8:50.80,

Con laintencion de reduciry cortar las redes de transmision del VHC en las personas
usuarias de PrEP, se recomienda iniciar el tratamiento con antivirales de accion
directa (AAD) lo antes posible tras identificarse una infeccion activa por VHC. De
forma excepcional,en aquellos casos en los quela persona refiera un cese mantenido
de las practicas asociadas a la adquisicion reciente y exista unaadecuadaadherencia
al seguimiento, podria valorarse una actitud expectante con repeticion posterior de

ARN-VHC para evaluar un posible aclaramiento espontaneo.
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El tratamiento debera realizarse de acuerdo con las guias nacionales vigentes,
priorizando esquemas con baja probabilidad de interacciones farmacolégicas con la
PrEP y una adecuada tolerabilidad®s. Asimismo, se debe prestar especial atencion a
las posibles interacciones entre los antivirales, la medicacion concomitante y las

drogas de abuso.

Tabla 6. Interacciones farmacoldgicas entre los diferentes regimenes de
PrEP y los regimenes pangenotipicos de AAD segun la base de datos de
Liverpool8®

CAB-LA FTC/TAF FTC/TDF LEN sc

Glecaprevir/Priventasvir

Sofosvuvir/Velpatasvir

Sofosvuvir/Velpatasvir/Voxilaprevir

Sin interacciones esperadas Posible interaccién

Recomendaciones

e Serecomiendacribado basal de VHC en todas las personas candidatasa PrEP
(anti-VHC vy, si es positivo, confirmacion con ARN-VHC) y establecer
seguimiento ajustado a riesgo (alto riesgo: 3—6 meses; moderado-bajo: 6—12

meses). (Blll)

e Se recomienda solicitar ARN-VHC directamente ante sospecha de infeccién
aguda o exposicion reciente de alto riesgo y, si ARN-VHC es positivo, iniciar

AAD precozmente manteniendo PrEP si precisa. (All)
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5.2. Insuficiencia renal y otros factores asociados con la funcion renal

La insuficiencia renal no contraindica por si misma el uso de PrEP. En personas con
enfermedad renal establecida o con factores de riesgo de nefrotoxicidad, debe
realizarse una valoracion individualizada del riesgo de adquisicién del VIH y de la
necesidad de instaurar PrEP dentro de una estrategia de prevencion combinada. En
este contexto, la evaluacién de la funcioén renal constituye un elemento fundamental
de la valoracion basal previa al inicio de PrEP, debido a las implicaciones que puede
tener en la seleccion del régimen farmacoldgico mas adecuadoy en el seguimiento

clinico posterior.

El uso continuado de TDF puede asociarse a toxicidad renal. Las alteraciones
descritas incluyen disfuncion tubular proximal y descenso del FGe, generalmente
poco frecuentes, leves y habitualmente reversibles tras la suspension del farmaco. El
riesgo aumenta en personas de mayor edad, con enfermedad renal previa, diabetes,
hipertension u otros factores de riesgo renal®’. Los datos sobre el efecto en la funcion
renal de las personas en PrEP basada en TDF/FTC muestran un descenso promedio
anualdel FGe pequeno, relacionado sobre todo con la edad, con un FGe <90 mL/min
al iniciode la PrEP y con exposicion acumulada al farmaco. Esta caida en el FGe es

reversible en la mayoria de los casos tras la suspension de la PrEP8.

Los ensayos clinicos y los estudios observacionales de PrEP basada en TDF/FTC
han demostrado seguridad en adultos sanos con un FGe = 60 mL/min. No hay datos
sobre la seguridad de esta pauta en personas con un FGe < 60 mL/min, por lo que se

contraindica por debajo de este limite.

En usuarios de PrEP a demanda, en comparacion con aquellos en pauta diaria, se ha

observado un menor descenso medio de la FGe y una menor probabilidad de
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proteinuria. EI descenso observado en el FGe se encuentra dentro del rango

esperable por envejecimiento fisiologico®.

El uso de TAF/FTC como PrEP se ha asociado a un mejor perfil de toleranciarenal
en comparacién con TDF/FTC, asi como a resultados mas favorables en marcadores
bioquimicos de funcion tubular proximal. Esto podria suponer un beneficio a largo
plazo en términos de seguridad en personas usuarias con factores de riesgo para el
desarrollo de enfermedad renal. TAF/FTC puede utilizarse en pacientes con FGe =
30 mL/min y en aquellos en hemodialisis, con un perfil de seguridad renal superiory
sin necesidad de ajuste de dosis en hemodialisis. Para pacientes con FGe entre 15-
29 mL/min, algunos expertos consideran elusode TAF/FTC adosis estandar, aunque

la evidencia es limitada y se requiere monitorizacion individualizada®°.

El usode CAB-LA como PrEP no se ha asociado a alteraciones de la funcién renal®
y constituye una opcion preferente en personas que presentan un aclaramiento de
creatinina <60 mL/min, fosfato sérico <1,0 mg/dL (0,32 mmol/L) o un descenso
progresivo de la funcién renal asociado al uso de TDF/FTC®'. El uso de LEN como
PrEP ha mostrado un perfil de seguridad renal favorable, con cambios minimos en el
FGe y sin evidencia de nefrotoxicidad. No requiere ajuste de dosis en personas con
insuficiencia renal (FGe 215 mL/min), incluyendo pacientes en didlisis®2. Por ello, se
considera una alternativa especialmente adecuada en personas con insuficiencia

renal o riesgo de nefrotoxicidad.

Recomendaciones

e No se debe administrar PrEP basada en TDF/FTC a personas con FGe < 60

mL/min. Ofrecer CAB-LA, TAF/FTC o LEN en ese caso. (Al)
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e CAB-LA debe considerarse la opcién de PrEP de eleccién en personas con
aclaramiento de creatinina < 60 mL/min, fosfato sérico < 1,0 mg/dL (0,32

mmol/l) o deterioro progresivo de la funcién renal asociado a TDF/FTC. (Al)
5.3. Osteoporosis

La osteoporosis o la presencia de factores de riesgo de fragilidad 6sea no
contraindican el uso de PrEP. No obstante, la valoracién del riesgo 6seo debe formar
parte de la anamnesis inicial, ya que puede influir en la eleccién del régimen
farmacoldgico mas adecuado dentro de una estrategia individualizada de prevencién

combinada®94,

Elusode TDF/FTC puede asociarse a toxicidad 6sea mediante distintos mecanismos
fisiopatoldgicos. A nivel renal, TDF se concentra en las células del tubulo proximal,
donde puede inducir disfuncion mitocondrial y alteraciones del transporte tubular,
favoreciendo pérdida renal de fosfato y, en casos poco frecuentes, sindrome de
Fanconi?9, Estas alteraciones pueden contribuir secundariamente a cambios en el
metabolismo éseoy de la vitamina D. Ademas, se han descrito efectos directos sobre
la funcién osteoblastica y el remodelado 6seo. Estos efectos son dosis-dependientes
y, en la practica, generalmente reversibles. Su relevancia clinica varia segun las

caracteristicas del individuo?4.

Los principales factores asociados a pérdida de densidad mineral ésea (DMO) y
osteoporosis en personas que utilizan TDF/FTC como PrEP incluyen la exposicion
prolongadaa TDF y en adolescentes y adultos jovenes que no han alcanzado el pico
de masa dsea. Asimismo, determinadas comorbilidades como diabetes mellitus,

enfermedad cardiovascular, enfermedad renal crénica, hipertensién arterial o
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coinfeccion por virus de la hepatitis B pueden incrementar el riesgo de toxicidad

Osea?4.

En los ensayosclinicos de PrEP, TDF/FTC se ha asociado a descensos modestos de
la DMO, generalmente del 1-2 %, y mas marcados durante los primeros 6-12 meses
de tratamiento, especialmente en personas jovenes y prolongada exposicion a TDF.
Posteriormente, la DMO tiende a estabilizarse y los cambios suelen ser reversibles
tras la suspension del farmaco. Aunque los estudios no han demostrado un
incremento claro del riesgo de fracturas en personas sanas que utilizan TDF/FTC

como PrEP, los datos a largo plazo son limitados®7-100.101,

La evidenciasobre el impacto 6seo de la PrEP a demandaes limitada. Tedéricamente,
la exposiciéon reducidaa TDF podria asociarse con menor pérdida de DMO, pero no

existen estudios especificos que evaluen este desenlace con pauta 2-1-1.

EI TAF/FTC, un profarmaco de tenofovircon mayor penetracion intracelulary menores
concentraciones plasmaticas, presenta un perfil de seguridad 6sea y renal
significativamente mas favorable que TDF. En el estudio DISCOVER, TAF/FTC se
asocio con estabilidad o ligero incrementode la DMO a las 48 semanas, mientras que
TDF/FTC produjo descensos modestos pero significativos. No obstante, no se
observaron diferencias en la incidencia de fracturas entre ambos grupos durante el

periodo evaluado?2491.100.97,

CAB-LA no presenta un mecanismo conocido de toxicidad 6sea directa y constituye
una alternativa con un perfil de seguridad ésea favorable. En el estudio HPTN 083,
CAB-LA mostré un mejor perfil 6seo que TDF/FTC, sin observarse descensos
relevantes de la DMO. Por ello, CAB-LA debe considerarse una opcion preferente en

personas con osteoporosis y alto riesgo de fractura26:33,
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El usode LEN-LA como PrEP ha demostrado una elevada eficacia preventiva en los
estudios PURPOSE 1y PURPOSE 2. Sin embargo, estos ensayos no incluyeron una
evaluacién especifica de seguridad 6sea, por o que no se dispone de datos sobre su

impacto en la DMO, el metabolismo fosfocalcico o el riesgo de osteoporosis y fractura.

Seguimiento clinico de la persona usuaria de PrEP, relativo a la salud 6seay la
osteopenia/osteoporosis8!:102-104

La valoracion basalen usuariosde PrEP debe incluirunaanamnesis sobre salud 6sea
y factores predisponentes. En caso de insuficiencia renal se debe ampliar con el
estudio calcio y fosforo. La determinacion de vitamina D puede considerarse en
personas con factores de riesgo de déficito cuando se planifique elusode TDF/FTC,
aunque no se recomienda su cribado universal en ausencia de factores
predisponentes. Aconsejar ejercicio con carga, evitar tabaco/alcohol y asegurar

aporte de calcio y vitamina D; suplementar si hay déficit o riesgo.

No se recomienda realizar densitometria 6sea (DEXA) de forma rutinaria antes de
iniciar PrEP en personas jovenes sin factores de riesgo ni tampoco durante el
seguimiento. Puede solicitarse una DEXA basal en mujeres posmenopausicas,
personascon antecedentesde fractura por fragilidad, uso crénico de glucocorticoides,
alto riesgo de caidas o multiples factores de riesgo de osteoporosis, especialmente
en mayores de 50 afios, pudiendo complementarse con herramientas como FRAX en
poblaciones validadas. En caso de DEXA basal normal, puede repetirse cada 2-3
afnos en personas 250 afios o con factores de riesgo; si existe osteopenia basal, el

control puede realizarse anual o bianualmente segun gravedad y perfil clinico.

62



En usuariosde PrEP tratados con TDF/FTC con osteoporosis o alto riesgo de fractura

debe valorarse la sustitucién por CAB-LA como alternativa preferente u otras opciones

como TAF/FTC o LEN LA cuando estén indicadas o disponibles.

Recomendaciones

Evaluar factores de riesgo 6seo antes de iniciar PrEP con TDF/FTC. (BI)

En personas con osteoporosis/fractura por fragilidad o multiples factores de

riesgo 6seos, evitar TDF/FTC y preferir CAB-LA. (BI).

No realizar DEXA basal de rutina en todos los usuarios de PrEP; valorar en
personas posmenopausicas o con antecedentes de fractura previa,

osteoporosis conocida o alto riesgo clinico. (Bl)

Aconsejar ejercicio con carga, evitar tabaco/alcoholy asegurar aporte de calcio

y vitamina D; suplementar si hay déficit. (Bl)

Informar que TDF/FTC produce pequefias pérdidas de DMO, generalmente
reversibles, sin aumento de fracturas en ensayos clinicos aleatorizados de

PrEP. (Al)

5.4. Embarazo y lactancia

La prevencion de la infeccion por el VIH en personas con capacidad de concebir

resulta clave para evitar nuevas infecciones tanto en ellas como en su

descendencia®s,

ONUSIDA recomienda que los paises con elevada incidencia y prevalencia de

infecciéon por VIH ofrezcan PrEP a mujeres embarazadas y puérperas con riesgo

sustancial de infeccion, junto al resto de estrategias de prevencion, con el fin de

reducirlas infecciones en ellas y en su descendencia'®. La PrEP no estaria indicada
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en parejas serodiferentes cerradas en las que la persona con VIH recibe TAR y
mantiene carga viral indetectable'0”. Sin embargo, podria existir beneficio cuando la
supresion viral no es sostenida o si la persona seronegativa tiene otros contactos

sexuales®!.

La adherencia es el factor mas determinante de la efectividad de la PrEP. En el caso
de gestantes, debido a las modificaciones farmacocinéticas relacionadas con los
cambios fisioldgicos, se necesitan 20 dias para lograr niveles de proteccion en los
tejidos cérvico-vaginales con unatoma diaria de TDF, por lo que, debe realizarse un
seguimiento y refuerzo de la adherencia durante el embarazo?®1.195-108 A pesar de los
datos procedentes de los primeros ensayos clinicosde PrEP que sugerian efectividad
baja, estudios recientes en mujeres africanas, han demostrado una aceptacion y

cumplimiento adecuados y una clara reduccién de nuevas infecciones09-111,

En relacién con la seguridad de la PrEP con TDF/FTC durante el embarazo y
lactancia, la informacion disponible indica que los resultados perinatales
(prematuridad, crecimiento fetal), no fueron diferentes a los de las gestantes no
expuestas a TDF/ FTC'2. La exposicion a TDF a través de lactancia materna es
minima y no se ha observado un impacto negativo en lactantes’'3. Ademas, TDF y
FTC se utilizan ampliamente en el tratamiento del VIH y son farmacos de primera
linea durante la gestacion''4. Los datos del Antiretroviral Pregnancy Registry no

muestran evidencia de efectos adversos en fetos expuestos a estos medicamentos™15.

CAB-LA esta aprobado para la prevencion en exposicion vaginal al VIH. Aunque no
se ha descrito un incremento de efectos adversos ni para la gestante, ni para el
feto/recién nacido, los datos son aun escasos''%-11% el uso de CAB-LA como PrEP
no esta aprobado en embarazadas nidurante lalactancia. Tampoco estan aprobados

TAF/FTC ni dapivirina (anillos vaginales) en este escenario®!19,
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El mayor riesgo de transmision del VIH durante el embarazo y la lactancia superan
cualquierriesgotedrico para la salud materna o infantilidentificado u observado hasta
la fecha en los ensayos de PrEP, y por ello debe ser ofrecida cuando se cumplan las
condiciones establecidas. Resulta clave generar la evidencia necesaria con las

nuevas pautas de PrEP en esta poblacion.

Recomendaciones

e Los profesionales de la salud deben ser proactivos evaluando el riesgo de
personas en edad fértil y con capacidad de concebir, y ofrecer PrEP si hay

indicacion. (Al)

e EI asesoramiento debe incluir los beneficios de la PrEP para prevenir la
transmisioén vertical del VIH en caso de infeccion durante el embarazo y post-

parto (lactancia materna), asi como los posibles efectos adversos. (Al)

e Conlaevidenciadisponible, TDF/FTC es la pauta de PrEP de eleccidon en caso
de riesgo de exposicion por relaciones sexuales vaginales receptivas durante

el embarazo y la lactancia. (All)

5.5. Adolescencia

La adolescencia es una etapa de cambios fisicos y emocionales, en la que en la
mayoria de los jovenes se hace patente su identidad sexual y de géneroy se inician
las relaciones sexuales. Se trata de un proceso no exento de riesgos, que coincide
con un escaso contacto con el sistema sanitario y que puede complicarse con
problemas de salud mental y consumo de sustancias'?'21, Esto hace de los

adolescentesunapoblacién especialmente vulnerable ala infeccion porel VIH y otras
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ITS'22124 A nivel mundial, la PrEP es una de las estrategias de prevencion

considerada prioritaria en adolescentes en el control de la epidemia del VIH108,

La diferencia en su situacion legal es clave cuando comparamos adolescentes y
adultos respecto a su relacion con el sistema sanitario’?3, y supone una barrera bien
identificada para el acceso a la PrEP en esta poblacion 120122 | g |egislacion espaiiola
reconoce que los adolescentes a partir de los 16 afos tienen autonomia y capacidad
de tomar decisiones relacionadas con su salud. Desde diciembre de 2021, esto
incluye el acceso a la PrEP, garantizandose la confidencialidad y, en paralelo,
asegurarunared de apoyo, que si ellos asi lo consideran, podria incluira sus tutores.
La PrEP oral esta aprobada en Espafa para personas a partir de los 16 afios y al

menos 35kg de peso*?125,

La PrEP en adolescentes supone una oportunidad para integrar a jovenes en un
programa de promocién de la salud, y esto es especialmente relevante en jévenes
con conductas de riesgo, consumo de sustancias, escaso soporte sociofamiliar o
riesgo de exclusion social106.120.124122 | os programas de PrEP deben incorporar,
ademas del seguimiento clinico, una atencion multidisciplinar e intersectorial
(abordaje de la sexualidad, salud mental, programas de deshabituacion, trabajo

social...)81124.122,

La efectividad de la PrEP esta directamente relacionada con la adherencia®'.126 y |os
adolescentes, al igual que en otros tratamientos crénicos, pueden encontrar mas
dificultades para mantener un adecuado cumplimiento de la PrEP, por lo que el
acompanamiento en esta etapa es fundamental. Con el fin de vincular a los
adolescentes a los programas de PrEP se recomienda su atencién en entornos
apropiados, en los que ademas de garantizar la confidencialidad, se les proporcione

una atenciodn integral que incluya soporte emocional y social. Esto ha demostrado
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incrementar los controles y la adherencia al tratamiento, determinantes clave de la
efectividad de la PrEP120.127-129 | 3 incorporacion de innovacion tecnoldgica, como
mensajeria interactiva, se ha mostrado eficaz en la mejora de la vinculacidény la

adherencia ala PrEP 130,

En relacién con la seguridad de la PrEP, los estudios ATN 110 y 113, que incluyeron
hombres de 18 a22 afiosy 15 a 17 afios, respectivamente, que tenian sexo con otros
hombres, reportaron una disminucion de la densidad mineral 6sea durante el periodo
de usode TDF/FTC, mas importante en el grupo de menor edad®. Estos cambios se
normalizaron un ano después de interrumpir la PrEP, en el primer grupo (ATN110)
pero persistieron en los mas jovenes, y en especial en los que tuvieron una mayor
adherencia'3'.Estos datos sugieren que TAF/FTC o CAB-LA, por su mejor perfil 6seo,
puede ser una pauta mas adecuada en adolescentes. Actualmente hay varios
estudios en curso en adolescentes que evaluan mas que la eficacia de la PrEP, las

estrategias para incrementar la aceptacion y adherencia.

Recomendaciones

e Cualquiercontacto con el sistema sanitario durante la adolescencia puede ser
una oportunidad para la promocion de lasalud, y esto incluye el abordaje de la

sexualidad, y la evaluacion del riesgo. (All)

e Debe ofrecerse PrEP dentro de un programa integral y que garantice el
seguimiento a los adolescentes de edad igual o superiora 16 afiosy con un

peso de al menos 35 Kg que cumplan los criterios para su indicacion. (Al)

e Los programas de PrEP para adolescentes deben contemplar sus
caracteristicas para favorecer su vinculacion al mismo y la adherencia al

tratamiento. (All)
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6. ADHERENCIA A LA PrEP

6.1. Importancia de la adherencia a la PrEP

Mantener una correcta adherencia a la PrEP es imprescindible para alcanzar una
eficacia protectora superior al 90 %, ya que existe una correlacion directa entre los
niveles plasmaticos del farmaco y la prevencion de la infeccion1?132.133_Sin embargo,
la evidenciaactual sefialaque laretencidn es el gran desafio: las tasas de adherencia
suboptima rondan el 33 % y aproximadamente el 38 % de los usuarios interrumpen el
tratamiento durante el primer afo, siendo los primeros seis meses el periodo de

maximo riesgo de abandono3,

Para reducir este riesgo, un aspecto fundamental es identificar los factores
determinantes de la adherencia. En la primera visita es de suma importancia conocer
los determinantes sociales del usuario. Se debe elaborar un programa de seguimiento
personalizado que identifique barreras criticas como el estigma social o el
desconocimiento de efectos adversos, los cuales suelen motivar el abandono. Por el
contrario, la autopercepcién y presencia de comportamientos de alta exposicion se

asocian con una mejor adherencia’34-136

Por otro lado, el reto de la estrategia preventiva actual reside en flexibilizar las pautas
y adaptar los seguimientos. Aunque la toma diaria suele ser mas sencilla de seguir,
la alternancia con la pauta a demanda es frecuente y requiere una atencion
continuada para garantizar la comprension de los periodos de eficacia preventiva's’.
En este escenario,la introduccién delos inyectables de accion prolongada suponeun
avance, mostrando superioridad frente a la via oral en usuarios con dificultades para
la toma diaria. Sin embargo, su implementacién requiere una evaluacion
individualizada de riesgo y eficiencia25138,
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6.2. Intervenciones para mejorar la adherencia

Como se ha demostrado, cuanto mayor sean los niveles de adherencia mayor sera la
eficacia, por lo que intervenciones para mejorar la adherencia son una estrategia
fundamental'39, Las estrategias que han mostrado mayor efectividad para mejorar la

vinculacién y la adherencia son:

e Entrevista motivacional. Realizada por personal sanitario experto para reforzar

la autogestion y resolver barreras conductuales™o0.

e Herramientas de salud digital (mHealth). El uso de mensajeria electrénica,
aplicaciones moviles y estrategias de gamificacién logran una alta aceptacion

y efectividad, especialmente en poblaciones jovenes'40.141,

e Simplificacion de los programas de PrEP. Por ejemplo, las dispensaciones en
acto unico coordinada con la cita médica facilitan la integracién y la logistica

de la medicacién en la vida diaria®49.

6.3. Profilaxis Post-Exposicidon en el contexto de PrEP

La PPE es un tratamiento antirretroviral durante 28 dias para la prevencion del VIH
después de una exposicion de riesgo. La PPE debe iniciarse lo antes posible,
idealmente en las primeras 6-24 horas, y siempre dentro de las 72 horas tras la
exposicion deriesgo. La PPE hasido la intervencién farmacoldgica mas utilizada para
la prevencion del VIH antes de la introduccién de la PrEP y continua siendo una
herramienta complementaria de prevencion importante. La PPE solo debe
recomendarse en situaciones de emergencia y no esta pensada para utilizarse en

personas que tienen exposiciones de riesgo frecuentes.
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La PPE debe indicarse principalmente tras una exposicion de alto riesgo y no pueda
garantizarse que se haya mantenido una adherencia adecuada a la PrEP. Mas
especificamente, se recomiendaconsiderarla PPE cuando se identificaalgunade las

siguientes circunstancias’42.143;
e Ausencia de uso de PrEP al momento de la exposicion.

¢ Inicio reciente de PrEP sin tiempo suficiente para alcanzar concentraciones

eficaces.
e PrEP oral:

o Adherenciaa la PrEP subdptima (pérdida de = 3 dosis en la ultima
semana en pautadiaria en hombres cis y mujeres trans; pérdida de =1

dosis en mujeres cis y hombres trans).

o Uso incorrecto de esquemas intermitentes o a demanda (omisién de la

dosis doble basal o de las dosis post-exposicion).
o CAB-LA:

o Retraso superior a 7 dias respecto a la fecha prevista en la
administracion de dosis de seguimiento de inyectables de accion

prolongada en el momento de la exposicion.
e LEN-LA:

o Retraso superior a 14 dias respecto a la fecha prevista en la
administracién de dosis de seguimiento de inyectables de accion

prolongada en el momento de la exposicidn.

e Duda clinica razonable sobre la eficacia protectora en el momento de la

exposicion.

70



La mayoria de los usuarios que reciben PPE en Espafia son HSH, y existe evidencia
de quepresentan un elevado riesgo de infeccion porVIH subsecuente'#4.145. Por ello,
en personas que requieren PPE de forma repetida o que mantienen conductasdealto
riesgo se recomienda iniciarla PrEP lo antes posible. La consultade PPE puede servir
como un punto de entrada para promover el acceso y uso de la PrEP como parte de
la prevencion combinada. Los profesionales de la salud deben ofrecer la PrEP a
usuarios de PPE cuando esta indicadoy elaborar un plan de transicion en quienes

acepten 146147 |a transiciéon de PPE a PrEP se recomienda:
¢ Inmediatamente tras completar el esquema de PPE.
e Se hade confirmar una prueba de VIH negativa antes de iniciar la PrEP.

Esta estrategia favorece una proteccion continuada del usuario, evitando

exposiciones que se podrian producir durante las interrupciones.

Recomendaciones

e Facilitar la adherencia y fidelizacion a los programas de PrEP, mediante la
incorporacion de herramientas digitales, entrevista motivacional, simplificacion
de protocolos, adaptacion a las necesidades del usuario teniendo en cuenta

sus determinantes sociales. (ClII)

e LaPPEesunaherramientacomplementariaala PrEP que se debe considerar
en casos de adherencia subdptima o ausencia de uso de PrEP. La PPE puede
ser una oportunidad de acceso a programas de PrEP en los casos que se
considere indicada, idealmente sin interrupcién de la secuencia PPE-PrEP.

(CIlly
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7. PREVENCION FRENTE A OTRAS INFECCIONES DE

TRANSMISION SEXUAL

7.1. Cribado de ITS

El cribado periddico de las ITS en personas usuarias de PrEP ha constituido, desde
la implementacion de estos programas, uno de los pilares del seguimiento clinico. Su
justificacién se basa en la elevada prevalencia de infecciones asintomaticas por
Chlamydia trachomatis (CT) y Neisseria gonorrhoeae (NG), y tiene como objetivo
reducir la transmisiéon comunitaria mediante la deteccién y tratamiento precoces.
Ademas, el seguimiento regular permite integrar el cribado de sifilis con un impacto
demostrado en morbimortalidad y transmisién, dentro de un modelo de atencion

integral en salud sexual.

En los ultimos afos, esta aproximacién ha sido cuestionada a raiz de la evidencia
emergente que sugiere que el cribado sistematico y periddico de infecciones
asintomaticas por CT y NG, especialmente en localizaciones extragenitales, puede
no traducirse en una reduccion sostenida de la incidencia poblacional48. Algunos
expertos han propuesto incluso el abandono del cribado rutinario en ausencia de
sintomas, argumentando la elevada tasa de aclaramiento espontaneo de
determinadas infecciones, la rapida reinfeccion en contextos de alta rotacion de
parejas y los potenciales efectos negativos derivados del tratamiento antibidtico
repetido’9. Sin embargo, una suspensién radical podria aumentar la transmision
comunitariay causar morbilidad también en otras poblaciones a través de "puentes

epidemiologicos”.
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Frente a estas posiciones polarizadas, a pesar de que son necesarios mas estudios,
la tendencia actual se orienta hacia modelos de estratificacion o individualizacion del
cribado, que permiten equilibrarel beneficio poblacional con laminimizacion de dafios
colaterales, como la resistencia antimicrobiana. La base de esta estrategia es el
reconocimiento de la heterogeneidad del riesgo: un subgrupo reducido de personas
usuarias de PrEP concentrala mayoria de las ITS diagnosticadas, mientras que una
proporcidn importante presenta un riesgo bajo y estable a lo largo del tiempo'%0.151,
Mantener un cribado intensivo en los denominados “core groups”, donde se espera
una mayor incidencia de ITS, y flexibilizar la frecuencia en perfiles de bajo riesgo, se
presenta como una alternativa mas eficiente y sostenible. Ademas, la incorporacion
de modelos asistenciales flexibles, que incluyan la autotoma de muestras, el uso de
telemedicinay circuitos simplificados permite optimizar recursos sin comprometer la

vigilancia epidemioldgica.
Recomendaciones:

e En personasusuarias de PrEP el cribado de ITS debe mantenerse como parte
del seguimiento integral, priorizando estrategias individualizadas y basadas en
el riesgo que permitan equilibrar el beneficio en salud publica con la
sostenibilidad y la minimizacién de efectos adversos, incluida la resistencia

antimicrobiana (CIII).

7.2. VVacunacion

7.21.VHBy VHA

En Espaia, entre 1992 y 1996, segun la comunidad autdbnoma, se introdujo la
vacunacion de VHB en adolescentes y desde 2004 a lactantes'®2. Asi pues, la

mayoria de la poblacion espafiola nacida a partir de 1981 ha recibido esta vacuna.
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La vacunacion sistematica frente al VHA no estd recomendada, salvo en dos
comunidades auténomas, pero si la vacunacion selectiva en grupos de mayor riesgo,
incluyendo GBHSH con multiples parejas, profesionales del sexo o personas con

practicas sexuales de riesgo'53,

Al iniciarla PrEP se recomienda evaluar el estado de inmunizacion frente a ambos

virus y vacunar en funcion de éste.

7.2.2.VPH

En Espafia, la vacunacion frente al VPH esta incluida en el calendario vacunal desde
el ano 2007 en las chicasde 12 afios y desde el 2022 en ambos sexos. A partir del

ano 2017, la vacuna recomendada es la nonavalente.

Las recomendaciones de vacunacion se han revisado en febrero de 2024,
ampliandose la edad de vacunacion hasta los 45 afios (incluidos) a personas no
vacunadas con determinadas situaciones de riesgo (GBHSH y personas trabajadoras
sexuales) y reduciendo el numero de dosis a administrar en personas
immunocompetents: hasta los 25 afios una dosis unicay a partir de los 26 afios 2

dosis en un intervalo de al menos 6 meses'4.

7.2.3. Mpox (viruela)

Se recomienda vacunacidn pre-exposicion a personas que mantienen practicas
sexuales de riesgo, especialmente, aunque no exclusivamente GBHSH, incluyendo:
personas con multiples parejas sexuales, personas que mantienen sexo en grupo o

personas cuya pareja tiene mas parejas sexuales .

No se recomienda vacunacion en personas con infeccion pasada'9%.156.157,
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En situaciones de inmunosupresion grave se valorara la vacunaciéon de forma

individualizada.

7.2.4. Neisseria gonorrhoeae

Aunque estudios observacionales y preclinicos sugerian que la vacuna contra el
meningococo 4CMenB ofrecia proteccion cruzada moderada frente a la infeccidn

por NG'%8 en un estudio reciente no se ha mostrado eficaz frente a placebo en

GBHSH y personas trans o no binarias'®®. A pesar de que territorios como el Reino
Unido o Galicia incorporaron la recomendacién de vacunar a dichas poblaciones, a
la espera de resultados de nuevos estudios, a dia de hoy no hay evidencia sdlida

que lo sustente.

Recomendaciones

e AliniciodelaPrEP, debe evaluarse el estado de inmunizacion frente al VHB y

VHA. (Al)

e Se recomienda vacunacién frente al VHA en personas con serologia (IgG)
negativay frente al VHB en no vacunados o con titulos de anticuerpo antiHBs

considerados no protectores. (Al)

e Serecomiendavacunarfrente al VPH a personas no vacunadas, hasta los 45

anos. (Al).

e Se recomienda vacunacion para el mpox. No se recomienda en personas con

infeccion previa. (Al)

e Elusode vacunacién frente a meningococo B no se ha mostrado eficaz hasta

la fecha para prevenir la infeccion por NG. (Al)
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7.3. Doxi-PEP

La profilaxis post-exposicion con doxiciclina (doxi-PEP) para prevenir las ITS
bacterianas, consiste en la administracion de 200 mg de doxiciclina en las primeras
24-72 horas tras unarelacion sexual desprotegida. Esta estrategia ha demostrado en
ensayos clinicos aleatorizados que reduce la incidencia de infecciones por clamidia
entre un 65-80 % y la de sifilis en un 70-80 % en GBHSH y mujeres trans, sin efecto

significativo sobre el riesgo de infeccion gonococica’60-162,

Sin embargo, preocupa el potencial impacto de la doxi-PEP sobre el desarrollo de
resistencias antimicrobianas, tanto en bacterias especificas como en otros
organismos del entorno y en el microbioma, pudiendo ocurrir no solo en quienesla
utilizan, sino también en las personas que forman parte de sus redes, v,
potencialmente, en la poblacion general’%3-165 Pyede también afectar a la deteccion
precoz de la sifilis, retrasando la seroconversién 6. Por ello se recomienda una

evaluacion individualizada®’.

No obstante, paralela e independientemente de las recomendaciones nacionalesy el
control sanitario, el uso de doxi-PEP en Espafia se ha incrementado entre personas
GBHSH, igual que en otros paises'®®. Por ello, resulta necesario establecer ciertas
directrices para su control y prescripcidn desde los programas de PrEP, asi como el

registro reglado de su utilizacién en las visitas.

Se proponen una serie de recomendaciones en linea con las guias vigentes de otros
paises'63.168.169 qye deberan actualizarse periédicamente de acuerdo con la evidencia

cientifica y la situacion epidemioldgica.

Recomendaciones
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Se podra recomendar el uso de doxi-PEP de manera individualizada a
personas GBHSH y mujeres trans en programas de PrEP que hayan sido
diagnosticadas de al menos una ITS bacteriana (clamidia y/o sifilis) en los

ultimos 12 meses. (Bl)

Se podra contemplar en quienes identifiquen eventos o periodos de mayor

riesgo, como sexo grupal, chemsex o multiples parejas sexuales. (Blll)

Previo al inicio, se realizaran pruebas de cribado para ITS y, de ser necesario,

su tratamiento, garantizando la integracién en la prevencién combinada. (Al)

Se instruira sobre el modo de uso: en las primeras 72 horas tras unarelacion
sexual oral, vaginal o anal desprotegida (Al), sin superar las 3 tomas

semanales. (Blll)

Se informara sobre los posibles efectos adversos del farmaco y el riesgo de
desarrollo de resistencias antimicrobianas, con indicaciones sobre cémo

reducirlos. (Al)

En personas que usan doxi-PEP, el manejo de contactos de ITS bacterianas
puede requerir consideraciones especificas. Los contactos asintomaticos de
clamidia que hayan tomado doxi-PEP en las 72 horas posteriores a la
exposicion no precisan tratamiento, pudiendo administrarse una dosis en el
momento de la consulta,siaun nolo han hechoyestan dentro de este intervalo

de tiempo. (BIIl)

Los contactos de sifilis recibiran manejo epidemiolégico habitual, salvo que
confirmen haber tomado doxi-PEP tras la exposicion, en cuyo caso puede

adoptarse vigilancia expectante con seguimiento seroldgico estrecho. (Blll)
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Sin embargo, los contactos de Neisseria gonorrhoeae se manejaran, segun la

practica clinica habitual. (Alll)

Ante la deteccidn de Neisseria gonorrhoeae se solicitara cultivo y antibiograma

antes de administrar el tratamiento antibiotico. (Al)

La prescripcion de doxi-PEP debe revisarse de forma dinamica e
individualizada en cada visita, registrando la frecuencia de uso, los efectos

adversos asociados y la vigencia de la indicacion. (Alll)
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8. CHEMSEX

8.1. Herramientas para un abordaje inicial en la consulta de PrEP

El chemsex, definido como el uso intencionado de sustancias psicoactivas
(principalmente mefedrona, metanfetamina y GHB/GBL, aunque con una creciente
presencia de nuevas catinonas sintéticas) para facilitar, prolongar e intensificar las
relaciones sexuales, es una practica frecuente entre GBHSH y personas trans que
acceden a programas de PrEP#8170, Se asocia a mayor riesgo de adquisicion de VIH,
ITS y otros dafios para la salud fisica y mental como depresion, ansiedad, trastornos
por uso de sustancias, sintomas psicéticos e ideacidon o conducta suicida,

especialmente con el uso de la via intravenosa’70-173,

Su practica no constituye una contraindicacion para el inicio o continuidad de la PrEP
y se recomienda abordarlo de forma estructurada dentro de la atencion integral, desde
una dptica no estigmatizante y basado en la reduccién de riesgos*8170-174.175_En |os
ultimos anos, el enfoque ha evolucionado desde una visién centrada Unicamente en
el riesgo de adquisicion ytransmision de infecciones haciaunaperspectivasindémica
que reconoce la interconexion entre el consumo de sustancias, la salud mental, el

estigma y las ITS170.174,
El abordaje inicial y las buenas practicas deben incluir:

1. Deteccidn sistematicay noestigmatizante. Se recomiendaintegrar ladeteccion
del chemsex en laanamnesisrutinariade salud sexual en la consultade PrEP,
utilizando un lenguaje neutral, normalizador y centrado en la experiencia del
usuario. Las preguntas abiertas que normalicen el uso de sustancias en

contextos sexuales facilitan la identificacién de la practica y reducen la

79



infranotificacion. Asimismo, puede ser util familiarizarse con la terminologia

habitualmente empleada por los usuarios para referirse a determinadas

sustancias (tina, mefe, G, alfa, monkey, chorri o chill). Un ejemplo de pregunta

inicial seria: “Algunas personas utilizan sustancias durante las relaciones

sexuales. s Has tenido alguna experiencia de este tipo en los ultimos meses?”

55,176,177

2. Evaluacidn estructurada del riesgo y del dafio asociados al chemsex en la

consultade PrEP. La evaluacioninicial debe recoger el tipo de sustancias, la

frecuenciay duracién de las sesiones, la via de administraciéon y el contexto

sexual, explorando los dominios clinicos resumidos en la siguiente tabla:

Tabla 7. Dominios recomendados para la evaluacion estructurada del

riesgo y del dafio asociados al chemsex en usuarios de PrEP

Dominio

Aspectos a evaluar

Relevancia clinica

Patron de consumo

Tipo de sustancias,
policonsumo, frecuencia,
duracién de las sesiones,
pérdida de control,
consumo prolongado.

El policonsumo y los
patrones intensivos se
asocian a mayor incidencia
de ITS, toxicidad y eventos
adversos.

Vias de
administracion

Oral, intranasal (esnifada),
inhalada, rectal (booty
bumping) o intravenosa
(slamming).

Las vias intranasal y rectal
pueden asociarse a
lesiones mucosas,
absorcion rapida y toxicidad
aguda. El slamming
aumenta el riesgo de
infecciones bacterianas y
virales, complicaciones
vasculares y sobredosis.

Adherencia ala
PrEP

Omision de dosis,
interrupciones durante
sesiones prolongadas o
contextos de policonsumo.

Aunque la adherencia suele
ser elevada, pueden
producirse incumplimientos
que comprometan la
eficacia preventiva.

Salud mental y
funcionamiento
psicosocial

Ansiedad, depresion,
psicosis inducida por
sustancias, uso de drogas

Permite identificar chemsex
problematico, deterioro
funcional y necesidad de
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como estrategia de
afrontamiento, impacto
sobre actividad laboral,
académica, familiar o
relaciones interpersonales.

intervenciones especificas o
derivacion.

Riesgode ITS y
otras infecciones
transmisibles

Antecedentes recientes de
ITS, parejas multiples, sexo
sin preservativo, practicas
de alto riesgo y
antecedentes de VHC.

El chemsex se asocia a
mayor riesgo de sffilis,
gonococo y clamidia. El
slamming aumenta el riesgo
de adquisicion y reinfeccion
por VHC.

Vulnerabilidad
sexual

Consentimiento, situaciones
de coercion, violencia
sexual o incapacidad para
negociar practicas sexuales
seguras.

El consumo de sustancias
puede comprometer la
autonomia y aumentar el
riesgo de violencia sexual y
otros dafos asociados.

3. Intervenciones breves en la consultade PrEP. En personas que no practican
chemsex, se recomienda reforzar mensajes preventivos orientados a evitar el
inicio del consumo de sustancias con fines sexuales, promoviendo alternativas
de autocuidado y una sexualidad segura y satisfactoria. En usuarios de
chemsex, se recomiendan intervenciones breves basadas en reduccién de
dafios, adaptadas a su contexto, que han demostrado ser efectivas para
mejorar la percepcion del riesgo y mantener una adecuada adherencia a la

PrEP.
Estas intervenciones incluyen178.179.10;

o Informacion sobre la importancia de mantener la adherencia a la PrEP
durante sesiones de chemsex proporcionando informacion precisa y
tranquilizadora con respecto a la posible interaccion entre los

antirretrovirales y las drogas recreativas. Los componentes de la PrEP,

tanto oral (TDF/FTC) como inyectable (CAB-LA y LEN-LA), son seguros
en combinacion con la mayoria de las sustancias recreativas y el riesgo

predominante es conductual: los olvidos o los ciclos de suefo
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prolongados inducidos por sustancias pueden llevar a la omision de

dosis, comprometiendo la eficacia de la profilaxis.

o Estrategias practicas para recordatorios de la toma de la PrEP (alarmas,

planificacion previa, pastilleros).

o Consejo especifico sobre reduccién de riesgos asociados al consumoy
al sexo prolongado, incluyendo hidratacién, descanso y minimizacion
del policonsumo, y practicas de inyeccion segura en caso de

slamming?170,

o Reevaluacion periddica y no estigmatizante de las practicas de
consumo en las visitas de seguimiento de PrEP, con el fin de identificar
precozmente cambios en los patrones de uso y ofrecer intervenciones o

derivaciones adaptadas cuando sea necesario.

8.2. Criterios para la derivacion a profesionales de salud mental y

adicciones

Actualmente no existe un protocolo especifico establecido para la derivaciéon de
usuarios con practicas de chemsex a la red de salud mental y adicciones. La mayor
parte de las guias clinicas recogen que el abordaje de los principales problemas de
salud mental en la poblacién adulta debe organizarse conforme a un modelo de
atencion escalonaday colaborativa entre la consulta de PrEP, atencion primariay los
servicios de salud mental, de manera que las intervenciones y tratamientos se
intensifiquen progresivamente en funcion de la situacion clinica y la evolucién de la

persona'8l,

Ante la deteccién de trastornos relacionados con el consumo de sustancias u otras

conductas adictivas, asi como de consumos perjudiciales o de riesgo, incluso en
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ausencia de un diagnostico formal, se recomienda la derivacidon a recursos
especializados en el tratamiento de adicciones'®. En muchos territorios el acceso a
estos recursos puede realizarse de forma directa por el usuario, sin necesidad de
derivacién por otro profesional sanitario'®2. Algunos autores recomiendan la
derivacion a servicios especializados de atencidn a las adicciones en los siguientes
casos'70.183: yso de la via intravenosa, dificultad para reducir el consumo, visitas
reiteradas a recursos asistenciales pordafnos asociados al consumo, reconocimiento

de la necesidad de atencién especializada o solicitud expresa de derivacion.

Se recomienda valorar la derivacién a servicios de salud mental en personas con
trastornos de ansiedad o depresion graves, con impacto funcional significativo,
comorbilidad psiquiatrica o ausencia de respuesta al tratamiento'8'.184 Asimismo,
debe solicitarse una valoracion psiquiatrica en usuarios que presenten sintomas
psicéticos o alteraciones de conducta sugestivas de psicosis que persistan mas alla
del episodio de intoxicacion aguda'’6177. Los principales sintomas psicéticos se

describen en la siguiente tabla:

Tabla 8. Principales sintomas psicoticos

Sintomas Definicion

Psicosis Estado psicopatoldogico en el que se produce una alteracion de lal
percepcion y la interpretacion de la realidad. La persona puede
experimentar dificultades para diferenciar entre experiencias

reales y aquellas derivadas de sus propios procesos mentales.

Delirios Convicciones errbneas mantenidas con gran firmeza, incluso
cuando existen evidencias objetivas que las contradicen.
Destacan los delirios persecutorios, caracterizados por la creencia
de que otras personas o grupos pretenden perjudicar, vigilar o

acosar al individuo.
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Alucinaciones

Experiencias perceptivas que se producen en ausencia de un
estimulo externo real. Las auditivas son las mas habituales,
especialmente la percepcion de voces que otras personas no

pueden escuchar.

Alteracion del
pensamiento y del

lenguaje

Dificultades en la organizacion légica de las ideas y en su
expresion verbal. Puede manifestarse mediante un discurso poco
coherente, cambios bruscos de tema o respuestas que guardan

escasa relacion con el contexto de la conversacion.

Comportamiento
motor
desorganizado o

anormal

Patron de actividad motora que puede incluir conductas extraras,
movimientos repetitivos sin propdsito claro, inquietud marcada o

respuestas impredecibles.

Realizado a partir de: American Psychiatric Association. What is schizophrenia? [Internet]. Washington (DC):
American Psychiatric Association; 2024 [citado 21 jun 2026]. Disponible en: https:/www.psychiatry.org/patients-
families/schizophrenia/what-is-schizophrenia

En usuarios con ideacion suicida o intento de suicidio reciente, se recomienda

derivacién urgente a salud mental'®.

Recomendaciones (ClIl)

El chemsex no es una contraindicacion parala PrEP: su abordaje debe formar
parte de la consulta, con una actitud no estigmatizante y centrada en la
persona.

Explorar patrén de consumo, contexto sexual, salud mental y adherenciaa la
PrEP permite identificar vulnerabilidades y adaptar intervenciones eficaces.
Realizar intervenciones breves (prevencién primaria, adherencia,
recordatorios, reduccion de riesgos) que mejoran resultados clinicos y la
continuidad en cuidados.

Evaluar periodicamente las practicas de consumo en el seguimiento de

PrEP.
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Derivar a recursos especializados en adicciones ante uso intravenoso,
dificultad para reducir el consumo, desarrollo de complicaciones clinicas
asociadas al chemsex o solicitud expresa de ayuda.

Derivar a salud mental ante trastornos de ansiedad o depresion graves con
impacto funcional significativo, comorbilidad psiquiatrica o ausencia de
respuesta al tratamiento, o sintomas psicoticos o alteraciones de conducta
sugestivas de psicosis que persistan mas alla del episodio de intoxicacion

aguda. Derivar de forma urgente a salud mental ante ideacion suicida activa.
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9. ACTORES QUE PARTICIPAN EN UN PROGRAMA DE

PrEP

9.1. Unidades de VIH y centros de ITS

Las unidades de VIH hospitalarias y los centros especificos de ITS son actualmente

el eje principal para la implementacion del programa’®.

e Evaluacion inicial: Estos centros cuentan con personal con experiencia en

antirretrovirales, diagnostico precoz del VIH, cribado de ITS y chemsex.'8¢

e Implementacién de la PrEP inyectable de larga duracion: La incorporacion de
cabotegravir de accion prolongada en la prestacién farmacéutica del Sistema
Nacional de Salud (SNS) ha afiadido nuevas responsabilidades?>'87 a |as
unidades de VIH y centros de ITS, que deben garantizar su correcta
administracion, seguimiento y monitorizacién para evitar periodos de

desproteccion y minimizar el riesgo de resistencias.

e El personal de enfermeria especializada desempefia un papel central en el
seguimiento clinico, especialmente en: deteccidén precoz de factores de
vulnerabilidad, el seguimiento en coordinacidn con otros niveles asistenciales,
educacion en salud sexual, refuerzo de adherencia, cribado de ITS y
actualizacién del calendario vacunal. Su funcion educativa y de
acompafnamiento, creando entornos de confianza, resulta esencial para

garantizar un uso adecuado de la PrEP.

e Coordinacion y descentralizacion: estas unidades deben establecer circuitos

coordinados con atencion primaria (AP) y los centros comunitarios, permitiendo
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el seguimiento de usuarios de PrEP oral en entornos mas cercanos y

accesibles188,

9.2. Servicios de Farmacia Hospitalaria (SFH)

Los SFH participan en la implementacion de la PrEP a través de:

Custodia de terapias y dispensacion: La custodia y conservacion de la
medicacién oral y de las nuevas formulaciones inyectables de larga duracién
recaen sobre el SFH. La introduccion de opciones inyectables exige
coordinacion para garantizar la disponibilidad del farmaco en el momento de la

administracion22.187,

Atencidén farmacéutica: El profesional de farmacia hospitalaria valida la pauta
de PrEP y participa en modelos de atencion personalizada como el modelo
CMO (Capacidad, Motivacion, Oportunidad)'®®. Su labor incluye revisar la
medicacién concomitante y posibles interacciones, reforzar la adherenciay

orientar sobre olvidos, interrupciones o efectos adversos.

Telefarmacia y depdsitos de farmacia extrahospitalarios: Con el objetivo de
reducir barreras de acceso y mejorar la equidad territorial, los SFH han
desarrollado programas de telefarmacia’®®'®' y circuitos de dispensacion
coordinada en clinicas de ITS, centros de salud y dispositivos comunitarios,

favoreciendo la continuidad y retencion en los programas de PrEP.

En Espafia se ha modificado la normativa permitiendo la dispensacion de PrEP con

TDF/FTC en farmacias comunitarias. Si bien su incorporacion, puede reducir barreras

geograficas, horarias y de estigma, se debera configurar, con circuitos coordinados

con servicios hospitalarios, garantizando seguimiento, confidencialidad y derivacion

ante incidencias.
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9.3. Red de atencion primaria

El modelo actual de PrEP, en las unidades hospitalarias, probablemente ha permitido
una rapida implementacién de los programas, pero ha mostrado limitaciones
importantes. La alta demanda, especialmente en ciudades con mayor poblacion, ha
ocasionado barreras de acceso a la PrEP con largas listas de espera. Ademas, el
acceso en areas alejadas, como el entorno rural, puede generar inequidades

relacionadas con la prevencion y la atencién sanitaria.

Este contexto pone de manifiesto la necesidad de descentralizar y ampliar la red de
centros dispensadores de PrEP, priorizando dispositivos cercanos a la comunidad,

como la AP y farmacias comunitarias, y las entidades de base comunitaria’®2.

La AP, por su accesibilidad, continuidad asistencial y experiencia en prevencion, se
encuentra en una posicion estratégica para identificar a las personas candidatas a
PrEP'93, informar, ofrecer consejo asistido, realizar cribados de ITS, promover la
adherencia,evaluarposiblesinteraccionesy efectos adversos y asumirel seguimiento

de la PrEP en coordinacidon con otros niveles asistenciales'%4,

La implicacién delos equiposde AP puede aportar beneficios adicionales pues puede
actuar como puerta de entrada a los sistemas normalizados de salud y ofertar
diferentes intervenciones de prevencién y promocion de la salud®'192 (vacunacion,
cesacion tabaquica, cribados, etc.), promover habitos saludables e identificar otros

problemas de salud o situaciones de vulnerabilidad social.

Sin embargo, se han identificado barreras relacionadas con déficits formativos en
PrEP y VIH'95-1% |3 ausencia de protocolos especificos'®, |a dificultad para realizar

una historia sexual'®.1% |as dificultades en el manejo farmacoldgico y de posibles
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interacciones'®’, la coordinacidon con otros niveles asistenciales, asi como la

presencia de homofobia/transfobia o prejuicios raciales/étnicos'%.

Son necesarias intervenciones dirigidas a los profesionales de AP para aumentar la
capacitacion en PrEP'97290 incluyendo formacion en competencias en diversidad
sexual, con el objetivo de reducir el estigma y la discriminacion asociados al VIH y a

su prevencion 196198,

En Espafia, como ocurre en otros paises de nuestro entorno?', es necesario
promover la implicacion y participacion de AP en los programas de PrEP, garantizar
una formacién continuada y crear las condiciones necesarias para ofrecer una

prevencion combinada.

9.4. Centros Comunitarios

Las entidades comunitarias forman parte esencial de los circuitos de prevencion
combinada del VIH y deben considerarse un actor estructural, no accesorio, en la
implementacion de la PrEP. Su principal valor radica en acercar la informacién a las
poblaciones mas vulnerables, haciendo una campafa permanente de las diferentes
estrategias de prevencién del VIH y facilitando el acceso a un sistema de salud que
presenta multiples y variadas barreras de acceso. Ademas, se garantiza que la
informacién se facilite libre de estigma, en un lenguaje cercano y adaptado al
interlocutor. En muchas ocasiones, estos centros comunitarios estan liderados por
miembros de la misma comunidad, hecho que facilita unainteraccion entre iguales,
favoreciendo que la persona se sienta comoda y no juzgada, hecho que propicia un

continuum asistencial y retencion en el sistema.15.202.203,

La coordinacién con los diferentes agentes del continuo asistencial de la PrEP debe

articularse mediante circuitos consensuados, incorporando vias de cita preferente,

89



personas referentes, criterios de derivacion compartidos y mecanismos de retorno de
informacién minimos y seguros, con el objetivo de facilitar el flujo de usuarios con

menor indice de pérdidas y mejor experiencia’®202204,

En algunos centros comunitarios, habilitados también como centro sanitario, la
cooperacion con las unidades hospitalarias de VIH ha permitido la aproximacion de la
PrEP al entorno comunitario, siendo este unode los modelos con mayor captacion de
usuarios en el programa. La simplificacion de los circuitos y unificacion de
procedimientos en un unico acto permite optimizar las visitas y la experiencia del

usuario.

Ensintesis, las entidades comunitarias aportan accesibilidad, confianza,competencia
cultural, mirada de derechos y capacidad de deteccion de barreras que el circuito
sanitario por si solo no siempre alcanza. Su incorporacion formal mejora la equidad,
la aceptabilidad y la continuidad de los programas de PrEP, y permite que la
prevencion biomédica se integre en una respuesta comunitaria mas amplia frente al

VIH, las ITS, el estigma y las desigualdades en salud.
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10. IMPORTANCIA DE LA ACCESIBILIDAD DE LA PrEP EN

POBLACIONES VULNERABLES

La accesibilidada la PrEP es un elemento clave para maximizar el impacto preventivo
de esta estrategia en poblaciones vulnerables. Aunque en los ultimos afios se ha
observado una disminucion de los nuevos diagnoésticos de VIH2%5, en parte
relacionada con la implementacion de la PrEP2%, todavia se producen infecciones
que podrian evitarse. Por ello, el acceso a la PrEP debe abordarse desde un principio
de equidad, garantizando que todas las personas con riesgo sustancial de exposicion
al VIH puedan beneficiarse de esta intervencién, independientemente de su género,
origen, situacion socio-administrativa, edad, nivel socioeconémico o movilidad

geografica.

Sin embargo, determinados colectivos siguen infrarrepresentados en los programas
de PrEP. Las mujeres cisgénero representan en torno al 15 % de los nuevos
diagndsticos de VIH2%, pero su presencia en los programas de PrEP es baja,
aproximadamente del 1 %?2%7. Del mismo modo, mas de la mitad de las nuevas
infecciones se diagnostican en personas nacidas fuera de Espafa?%®, mientras que

las personas migrantes representan menos del 30 % de los usuarios de PrEP 207,

Estas diferencias muestran que la disponibilidad formal de la PrEP no garantiza por
si sola un acceso real y equitativo. Las barreras no son unicamente administrativas o
estructurales, sinotambién socioculturales. El estigma asociado al VIH, el miedo a ser
identificado como persona con mayor probabilidad de exposicion, la discriminacion
real o percibida por parte del sistema sanitario y la falta de informacién adaptada
pueden alejar a muchas personas de los servicios preventivos 208209 Por tanto,

mejorar la accesibilidad exige actuar sobre la difusion de lainformacion, los circuitos
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asistenciales y las barreras administrativas que afectan especialmente a las

poblaciones mas vulnerables.

10.1. Barreras en la difusion de informacion

La falta de informacion adecuada es una de las principales barreras para que las
poblaciones vulnerables accedan a la PrEP2%°. Muchas personas desconocen su
existencia, tienen una baja percepcion del riesgo o no se identifican con los mensajes
tradicionalesde prevencion del VIH. Ademas, unacomunicacion centrada unicamente
en el riesgo puede resultar estigmatizante. Por ello, la PrEP debe presentarse como

una herramienta positiva de salud sexual, autonomia y bienestar.

Para mejorar la difusién, es necesario desarrollar campafas especificas, inclusivas y
culturalmente adaptadas, dirigidas a los grupos con menor presencia en los
programas de PrEP. |Iniciativas como #PrEParadas, #NoSoloPrEP o
#ProfesionalesSIPrEP reflejan la importancia de diversificarlos mensajes y formar a
los profesionales sanitarios?'?. En este sentido, atencién primaria, ginecologia,
consultas de ITS, salud sexual, adicciones, urgenciasy programas de reduccion de
dafios deberian incorporar preguntas sistematicas, alertas o recordatorios para
identificar de forma proactiva a personas candidatas a PrEP y evitar oportunidades
perdidas, especialmente en mujeres, personas migrantes y personas

racializadas?11212,

Las redes sociales, aplicaciones de citas y plataformas digitales pueden ser canales
Gtiles para acercar informacion a colectivos especificos?'3. Ademas, las camparfas
digitales participativas y culturalmente adaptadas han mostrado aumentar la
conciencia, la intencion de uso y la aceptacion de la PrEP en poblaciones

vulnerables?'4. Los mensajes deben adecuarse a cada grupo, ofreciendo informacion
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en distintos idiomas, a través de canales comunitarios de confianza y con contenidos
adaptados a mujeres, personas trans, trabajadoras sexuales y otros colectivos con

necesidades especificas.

La colaboracién con organizaciones comunitarias y ONG es imprescindible, ya que
estas entidades llegan a personas que no siempre acuden a los circuitos sanitarios
tradicionales y pueden facilitar informacion, desmitificar la PrEP y acompafiar en la

derivacion?215216,

10.2. Barreras en los circuitos asistenciales

El acceso efectivo ala PrEP no depende unicamente del conocimiento ola motivacion
de las personas usuarias, sino también de cdmo estan organizados los servicios que
prescriben y dispensan.La propia organizacién de los circuitos asistenciales puede

convertirse en una barrera estructural para el acceso y seguimiento.

En el SNS, la PrEP se financia desde noviembre de 2019 y los farmacos
antirretrovirales se dispensan en el ambito de la farmacia hospitalaria. Este modelo,
sumado a la concentracion de la prescripcién en un numero limitado de centros y a la
heterogeneidad organizativa entre comunidades auténomas, da lugar a diversas
barreras asistenciales: horarios de atencidn restringidos y poco compatibles con la
jornada laboral, exigencia de cita previa o derivacion, listas de espera,
desplazamientos prolongados en territorios con baja densidad de centros, etc. Estas
barreras no se distribuyen de forma homogénea: recaen con mayor peso sobre
poblaciones que ya afrontan mas obstaculos de acceso —personas migrantes, trans,
trabajadoras sexuales o residentes en entornos rurales—, de modo que la propia
configuracion del circuito puede amplificar las inequidades que la PrEP deberia

contribuir a reducir.
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Por ello, se recomiendan modelos flexibles, con horarios ampliados, atencién sin cita
previa, teleconsulta, clinicas moviles, farmacias en cercania y entornos
comunitarios25116.217 Avanzar hacia modelos de dispensacion mas accesibles, mas
alla del ambito exclusivamente hospitalario, podria contribuira reducirinequidadesen

el acceso?'8,

10.3. Barreras administrativas

Las barreras administrativas constituyen uno de los principales determinantes
estructurales de la inequidad en el acceso a la PrEP208.209 |ncluso cuandola PrEP
esta financiaday disponible, los requisitos documentales, la fragmentacion de los
circuitos asistenciales y la falta de flexibilidad organizativa pueden retrasar o impedir
su inicio, afectando de forma desproporcionada a personas en situacion de mayor

vulnerabilidad social.

Las personas migrantes en situacion administrativa irregular se ven especialmente
afectadas. Aunque el Real Decreto-ley 7/2018, de 27 de julio, establecio el principio
de acceso universal ala atencion sanitariaen Espafa, su aplicacién practica depende
de las comunidades auténomas, generando heterogeneidad territorial en los
procedimientos de acreditacion del derecho a la asistencia sanitaria 206215219 Esta
variabilidad se ha identificado como un factor de inequidad en el acceso a la
prevencion del VIH en Europa?'®. El Real Decreto 180/2026, de 11 de marzo, ha
desarrollado reglamentariamente el reconocimiento de este derecho mediante un
procedimiento comun paratodo el Sistema Nacional de Salud: la solicitud se basa en
una declaracion responsable, sin exigencia de un periodo minimo de residencia
previa; se admiten medios alternativos al empadronamiento para acreditar la

residencia habitual; se entrega un documento provisional que permite el acceso a la
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asistencia desde el momento de la solicitud; y el documento acreditativo definitivo no
tiene caducidad?®. La norma establece, ademas, que los servicios sanitarios y
sociales deben facilitar el inicio del tramite desde la primera atencién. No obstante, la
tramitacion sigue correspondiendo a las comunidades autbnomas, por lo que su

impacto sobre el acceso a la PrEP dependera de su implementacion efectiva.

A pesar de ello, para personas en situacion de sinhogarismo, infravivienda,
alojamiento temporal o alta movilidad residencial, puede ser dificil cumplir con los
requisitos. Existen vias alternativas de acreditacion, como informes de servicios
sociales, pero su aplicacion es desigual y no siempre conocida, lo que puede retrasar

el acceso a la PrEP y a otras intervenciones preventivas208215.219,

También dificultan el acceso la tramitacion telematica, la cita previa, la brecha digital,
los tiempos de espera y la falta de acompafamiento administrativo 208.210.214 A g||o se
suma el temor a posibles consecuencias en el ambito de extranjeria cuando se exige
documentacién identificativa. Aunque el acceso sanitario no deberia tener
implicaciones legales, la falta de informacion clara sobre confidencialidad puede

actuar como factor disuasorio209.212.219,

10.4. Otros condicionantes de acceso a la PrEP

10.4.1. Movilidad geografica y PrEP en personas viajeras

La movilidad geografica puede dificultar el inicioy la continuidad de la PrEP. Las
personas que viajan con frecuencia, dentro o fuera del territorio nacional, pueden
presentar mayor riesgo de adquisicion del VIH cuando los desplazamientos se
asocian a paises o regiones con mayor prevalencia, cambios en las redes sexuales,

practicas no protegidas o diferencias en los sistemas sanitarios208.209.216,

95



Ademas, la movilidad y la inestabilidad residencial pueden favorecer interrupciones
no planificadas del seguimiento clinico y de la dispensacioén de la medicacion. Esto
afecta especialmente a personas migrantes, cooperantes, trabajadores temporales y
viajeros frecuentes. En la practica, la rigidez de los circuitos, la necesidad de
seguimiento presencial en un unico centro y la falta de coordinacién entre territorios

pueden generar oportunidades perdidas para la prevencién del VVIH205208,216

En viajes internacionales, también deben considerarse las posibles restricciones
legales sobre la posesidén o transporte de medicacion antirretroviral, incluida la
PrEP48.215.219 | 3 falta de informacién clara puede generar temor, interrupciones
voluntarias o dificultades para mantener la prevencion durante el viaje*8215216_ por
ello, se recomienda incorporar la valoracion de la movilidad, el destino y la duracion
del desplazamiento en el asesoramiento previo a la PrEP, ofreciendo informacién y

asesoramiento para uso y acceso a la PrEP de manera individualizada y

10.4.2. Retos asociados a la PrEP inyectable de accion prolongada

La PrEP inyectable de accién prolongadasuponeun avancerelevante en términos de
eficacia, seguridad y potencial mejora de la adherencia, especialmente en personas
con dificultades paramantener unatoma diaria de medicacion oral?%116, Sin embargo,
su implementacién puede suponer nuevos retos organizativos y administrativos que

condicionen su accesibilidad, especialmente en poblaciones vulnerables208.217,

A diferenciadela PrEP oral, lainyectable requiere administracion periddica presencial
en un dispositivo sanitario, con intervalos estrictos entre dosis. Esta necesidad de

visitas presenciales regulares puede ser una barrera para personas con trabajos
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precarios, alta movilidad geografica, cargas familiares o dificultades de

transporte208.217,

Desde el punto de vista organizativo, exige circuitos asistenciales especificos,
personal formado, sistemas de citacién y seguimiento, asi como coordinacion entre
prescripcion, dispensacion y administracién del farmaco. En centros con alta presion
asistencial o recursos limitados, la exigencia de estos circuitos puede limitar el inicio
oportuno o la continuidad del tratamiento205208217  Ademas, la necesidad de
seguimiento longitudinal en un mismo centro puede generar dificultades para

personas que cambian de residencia o viajan con frecuencia.

Por ello, su implementacion debe planificarse desde una perspectiva explicita de
equidad, con circuitos flexibles, coordinacion territorial y estrategias que eviten que

esta innovacién incremente desigualdades ya existentes*8221,

Recomendaciones (ClIl)

e Incorporar a los programas de PrEP el principio de equidad en su diseio,
implementacion y evaluacion, garantizando que el acceso no esté
condicionado por sexo, identidad de género, edad, pais de origen, situacion
administrativa, nivel socioeconémico o movilidad geografica, y priorizando a

las poblaciones con mayor riesgo de exposicion al VIH.

e Desarrollar estrategias de difusion activa de la PrEP con mensajes claros, no
estigmatizantes, culturalmente adaptados y orientados a la salud sexual,
utilizando canales sanitarios, comunitarios y digitales, incluidos entornos no
tradicionales como ONG, entidades comunitarias, redes sociales, aplicaciones

de citas, farmacias, clinicas méviles o espacios de reduccion de dafos.

97



Elaborar los materiales informativos y de difusion en colaboracion con
organizaciones comunitarias, entidades sociales y pares educadores, con el
objetivo de mejorar la adecuacion cultural, la comprensién, la confianza y la

aceptacion de la PrEP en las poblaciones diana.

Promover la formacion continuada de los profesionales sanitarios, para
favorecer la identificacion proactiva de personas candidatas a PrEP, reducir

sesgos y evitar demoras u oportunidades perdidas en su indicacion.

Reducirlasbarreras organizativasy administrativas mediante circuitos flexibles
y accesibles que permitan la valoracion clinica, incluso cuando la
documentacion sanitaria no esté completa. Estos circuitos deberian prestar
especial atencion a personas en situacion administrativa irregular, con alta
movilidad geografica o con dificultades para acudir a circuitos hospitalarios
convencionales, incorporando horarios ampliados, consultas sin cita previa,
teleconsulta, coordinacion entre centros, acompafiamiento administrativo y

colaboracién estructurada con organizaciones comunitarias.

Planificar una implementacion de la PrEP inyectable desde una perspectiva
explicita de equidad, con circuitos flexibles, coordinacién territorial vy
estrategias que eviten que esta innovacion incremente desigualdades ya

existentes.
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11. PAPEL DE LA INNOVACION TECNOLOGICA EN LOS

PROGRAMAS DE PrEP

11.1. Sistema de recogida y analisis de informacion: herramientas

digitales aplicadas a PrEP

11.1.1. Inteligencia artificial (IA) en PrEP: identificacidn, estratificacion de
riesgo y prediccion

La eficacia poblacional de la PrEP depende de la correcta identificacion,
estratificacion y seguimiento de las personas candidatas, procesos que la IA puede

optimizar para mejorar la toma de decisiones y la asignacion de recursos?22,

e Identificacion de candidatos a PrEP: EI analisis de datos clinicos,
sociodemograficos y conductuales permite detectar patrones de mayor riesgo
de exposicion e identificar candidatos que no serian seleccionados mediante

criterios convencionales223,

e Estratificacion dinamica del riesgo: Los modelos de |IA pueden integrar datos
clinicos y conductuales para personalizar el seguimiento, las pruebas

diagnosticas y el soporte, adaptandolos al perfil evolutivo de cada persona2?4,

e Prediccion de resultados clinicos: Mediante aprendizaje automatico es posible
anticipar situaciones de baja adherencia, interrupciones del tratamiento o

pérdida del seguimiento, facilitando intervenciones precoces y dirigidas225226,

En perspectiva futura, la |A tendera a integrarse con datos en tiempo real a través de
plataformas asistenciales y mHealth, contribuyendo al desarrollo de modelos de

atencion personalizados. No obstante, persisten desafios relevantes en materia de
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regulacion, calidad de datos, sesgos algoritmicos y necesidad de garantizar la

transparencia de los modelos.

11.1.2. Chatbots

Los chatbots se han incorporado progresivamente a las soluciones de mHealth como

herramientas de apoyo en la toma de decisiones, la mejora de la adherenciay la

retencion en programas preventivos.

Acceso a informacidén personalizada: Permiten resolver dudas sobre
elegibilidad, dosificacion, efectos adversos y controles de seguimiento,
adaptando los contenidos al perfil y las respuestas de cada usuario. La
exactitud y fiabilidad de la informacion proporcionada son determinantes para

su aceptacion y uso continuado?27-228,

Adherenciay continuidad: Constituyen una herramienta complementaria para
reforzar la adherencia mediante recordatorios, seguimiento de citas y soporte

digital, con potencial para mejorar la persistencia en PrEP.

Reduccion del estigma: Las interacciones a través de chatbots se perciben
como mas neutrales y seguras que las consultas presenciales, lo que favorece
unacomunicacion mas abierta sobre conductasderiesgo y dudasrelacionadas

con la PrEP, especialmente en poblaciones vulnerables?°.

En perspectiva futura, la evolucion de los chatbots incorporara modelos avanzados

de |IA capaces de generar respuestas mas naturales y contextualizadas, facilitando

un seguimiento dinamico y personalizado, con potencial para reducirtanto el numero

de visitas presenciales como su duracion.
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11.2. Estrategias para favorecer y optimizar los programas de PrEP

Las estrategias de innovacion en PrEP se orientan a simplificarla atencion clinicay
ampliar las opciones de prevencion, con el objetivo de mejorar el acceso y la
adherencia. En este marco, la Organizacion Mundial de la Salud recomienda la
prestacion de servicios diferenciada (PSD)?3°23! un enfoque centrado en la persona
que adapta la provision de PrEP a las necesidades y preferencias de los candidatos,
especialmente en poblaciones clave?32, Este modelo favorece la desmedicalizacion
de la atencion, mejora la aceptabilidad, el acceso y la retencion,y contribuye a una

utilizacién mas eficiente de los recursos disponibles.

La PSD se organiza en torno a cuatro dimensiones fundamentales (tabla 9), que
permiten adaptar los programas de PrEP al contexto local y a las preferencias de las

personas usuarias230.231,

Tabla 9. Componentes de la prestacion de servicios diferenciada en PrEP

Dimensidn Descripcion Ejemplos de Impacto esperado

implementacion

¢;Donde? Descentralizacion dgEntornos Mejora del acceso,
(Ubicacion) los servicios comunitarios (fijos o [reduccién del
moviles), farmacias, |estigma y barreras
urgencias, entornos [geograficas

virtuales y consultas

remotas?33,
¢Quién? Intercambio de Enfermeria, Mayor confianza,
(Proveedor) tareas farmacias, entidadesacceso y retencién

comunitarias, pares
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capacitados?33-

236,237

¢ Cuando?

(Frecuencia)

Flexibilidad del

seguimiento

Telemedicina,
espaciamiento de
visitas y

dispensacidn238.239,

Reduccién de carga
asistencial, mayor
comodidad,

menores costes

¢ Qué? (Paquete de

Servicios)

Atencidn integral
(prevencién

combinada)

Cribado de VIH/ITS,
apoyo ala
adherencia,
vinculacién a
servicios de salud
sexual y
reproductiva, salud
mental y reduccion

de dafios240:241,

Mejora de la calidad
y continuidad

asistencial

La implementacion exitosa de la PSD se apoya en un conjunto de innovaciones

tecnologicas y clinicas23%:231 algunas de las cuales se recogen en la tabla 10.

Tabla 10. Innovaciones tecnoldgicas y clinicas para la implementacion de

la PSD en PrgEP

Innovacioén Descripcion Beneficios Limitaciones Ejemplos
Autotesteo de |Pruebas Mejora del Requiere TESTATE PrEP
VIH y auto- realizadas fuera [acceso, soporte y (Esparia)?38;
muestra del entorno simplifica seguimiento JiPime-JiPrEP
clinico protocolos de  |adecuados (Kenia)?39
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cribado, reduce
visitas
presencialesy

optimiza costes

TelePrEP y
plataformas

digitales

Descentralizacion
atencion
mediante
consultas
remotas
sincronicas
(Ilamadas o
videollamadas) y
asincronicas
(aplicaciones
moviles,

formularios web)

Mayor
accesibilidad,
autonomiay

confidencialidad

Brecha digital,
menor vinculo
clinico, dificultad
retencion
algunas
poblaciones

clave

TelePrEP
MISTR LLC
(EEUU)>2;
PrEPTECH

(EEUU)243

IA, chatbots y

gamificacion

Herramientas
digitales de
apoyo ala

prevencion

Mejora del
conocimiento y

la adherencia

Proteccién de
datos, errores

algoritmicos

van Heerden A,
et al?2”; Smith

AU, et al?3

Simplificacion
de

procedimientos

Reduccion del
numero de visitas
y dispensacioén

multimensual

Reduce la carga
asistencial y
facilita la

continuidad

Riesgo de
menor
monitorizacion
en algunos

casos

TESTATE PrEP
(Espaniia) 2%;
JiPime-JiPrEP

(Kenia) 239
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PREMs Evaluacién de la [Mejora de la Implementacion [P3: Prepared,
experiencia del [calidad, variable Protected,
paciente aceptabilidad y emPowered
(satisfaccion, retencion (EEUU) 244,
accesibilidad, HPTN 082
comunicacion (Zimbabwe,
con proveedores, Sudafrica) 24
estigma y apoyo
percibido)

Integracién de |PrEP combinada |[Atencion Mayor Moodley R, et

servicios con otros integral complejidad al 240; UNAIDS
servicios centrada en la |organizativa and WHO 2022
(anticoncepcion, [persona 241
tratamiento
hormonal
sustitutivo,
vacunacion,
reduccién de
dafnos, salud
mental)

Nuevas PrEP de accion |Alternativas a la|Coste y —

formulaciones |prolongada PrEP oral con |accesibilidad

de PrEP (inyectables, mejora de la variable
anillo vaginal) [adherencia
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