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Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

1. Introducción 
Aunque no existe una definición unánimemente aceptada de "inmigración" la mayor parte 

de autores consideran que este término indica la llegada a un determinado país o región de 

personas nacidas en otras zonas diferentes, con el propósito de establecerse como residentes 

permanentes. La inmigración es un hecho constante en la historia de la Humanidad, siendo las 

causas responsables diversas, dependiendo de las circunstancias. Los principales motivos 

responsables del flujo migratorio son económicos, políticos, religiosos, demográficos o 

secundarios a catástrofes naturales. 

En España, un país en el que siempre ha predominado la emigración, por diferentes 

razones, se ha producido en los últimos años una inversión de esta tendencia, incrementándose 

de forma exponencial el número de inmigrantes. Las consecuencias (positivas o negativas) de 

este fenómeno afectan a todos los ámbitos de la Sociedad, incluyendo lógicamente al ámbito 

sanitario. Evidentemente, la repercusión sanitaria de la inmigración no es ajena a aspectos 

laborales, jurídicos, sociales y económicos, por lo que en la primera parte de esta introducción 

realizaremos una breve revisión de los aspectos generales de la inmigración esenciales para 

interpretar las consecuencias sanitarias de la misma. Entre los aspectos contemplados en la 

primera parte, tiene especial trascendencia la distinción entre inmigrantes regulares e 

irregulares, siendo estos últimos aquellos que potencialmente, suponen un mayor riesgo para la 

población autóctona. 

Aunque el propósito de este Proyecto Doctoral es una evaluación específica de las 

infecciones en la población inmigrante irregular, varios aspectos sanitarios generales inciden 

de forma directa o indirecta sobre la frecuencia, manifestaciones o manejo de las infecciones, 

por lo que brevemente revisaremos estas características en un segundo apartado. 

Finalmente, se revisarán las infecciones de la población inmigrante, diferenciando 

aquellas con potencial de transmisión a la población autóctona de aquellas difícilmente 

transmisibles. En ambos casos se considerarán tanto los aspectos generales de estas 

infecciones, como sus particularidades en población inmigrante. Por su trascendencia, los 

diferentes apartados serán asimétricos, dedicando una mayor extensión a las enfermedades 

potencialmente transmisibles y dentro de ellas, a las más frecuentes. 
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1.1 Inmigración en España 
España ha sido tradicionalmente un país en el que ha predominado la emigración en 

busca de mejores perspectivas laborales y económicas. Sin embargo en los últimos veinte años 

esta tendencia se ha invertido, incrementándose el número de inmigrantes de forma constante, 

aunque moderada, hasta hace pocos años (Figura 1.1). Aproximadamente en 1997 se produce 

un punto de inflexión, de tal forma que el número de inmigrantes aumenta progresivamente de 

manera más llamativa. Es a partir del año 2000 cuando este fenómeno se acentúa más, 

presentando en el año 2005 su mayor aumento debido al proceso especial de regularización 

llevado a cabo por el Gobierno ~ s ~ a ñ o l ' . ~ .  

Fig. 1.1. Extranjeros con permiso de residencia en España. 

Además de los extranjeros con permiso de residencia, en nuestro país existe un 

importante colectivo constituido por inmigrantes en situación irregular desde el punto de vista 

legal (inmigrantes irregulares), cuyo número es difícil de conocer de forma exacta, aunque 

diferentes estimaciones lo sitúan en la actualidad entre 800.000 y 1.000.000. Una de estas 

estimaciones se basa en la diferencia encontrada en la población extranjera con permiso de 

residencia en el estado español, emitida por el Ministerio de Trabajo y Asuntos Sociales, y las 

cifras de los empadronados de nacionalidad extranjera que aporta el Instituto Nacional de 



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

Estadística (Figura 1.2). Esta disparidad se puede explicar por el hecho de que al inmigrante 

irregular le resulta más útil estar empadronado, ya que a través de este proceso, se puede 

acceder a los servicios sanitarios, sociales y de educación del municipio. A 1 de Enero de 

2003, la cifra de extranjeros residentes en nuestro país se elevaba a 2.664.168 (el 6,24% de la 

población total española), estableciendo una diferencia respecto al número de extranjeros con 

permiso de residencia en vigor (1.324.001) a 31 de Diciembre de 2002 (un día antes) en 

1.340.167 (el 50% del total de extranjeros empadronados en España). En la figura 1.2 también 

se puede observar cómo estas diferencias casi inexistentes en 1998, aumentan progresivamente 

en años ulteriores, lo que hace suponer que el aumento de la población extranjera en España se 

estaba efectuando fundamentalmente a través de la inmigración ilegal. 

Fig. 1.2. Número de inmigrantes (diferentes medidas estadísticas). 

Destaca también la disminución de esta diferencia en el año 2005 fruto del proceso 

extraordinario de regulación llevado a cabo por el gobierno Español en esta fecha. Sin 

embargo, es preciso llamar la atención sobre la posibilidad de que estas cifras puedan estar 

falseadas por el doble empadronamiento de algunos inmigrantes, sobre todo teniendo en 

cuenta su elevada movilidad, lo que llevaría a una sobreestimación de las cifras de extranjeros 

empadronados y por tanto de extranjeros irregulares según hemos indicado anteriormente4. 

Aunque ésto probablemente ocurra, quizás lo contrarreste el hecho de que muchos inmigrantes 



irregulares ni siquiera se empadronarán por falta de documentación, o simplemente por el 

temor a acudir a un organismo oficial que pueda descubrir su situación irregular. Una cifra 

intermedia es la obtenida por el Censo realizado a 11 de Noviembre de 2001, que no tiene el 

problema del doble empadronamiento, pero que tampoco elabora una cifra exacta de la 

población inmigrante ilegal, que es de suponer no vería "beneficio" alguno en ser censado, si 

no más bien lo contrario. En la actualidad, las últimas cifras disponibles de extranjeros con 

permiso de residencia en España están fechadas a 30 de Junio de 2006, y su número es de 

2.884.306, que comparándolos con los datos provisionales del padrón a 1 de Enero de 2006 

(3.884.600 extranjeros empadronados), suponen una diferencia aproximada de un millón de 

inmigrantes empadronados sin permiso de residencia en nuestro país. 

Si se suponen unas cifras de llegada de inmigrantes similares a estos últimos años y 

según previsiones del INE, la población extranjera en España a finales del 2010 será de unos 4 

a 5,5 millones de habitantes, lo que supondrá entre un 9 y un 12% del total de la población 
5 española , que nos igualará con la media europea. 

El incremento en la velocidad de inmigración, particularmente en sus formas 

irregulares, ha sido objeto de una intensa atención por los medios de comunicación (prensa, 

radio, televisión), lo que ha facilitado que este fenómeno haya constituido un motivo de 

preocupación para la sociedad. 

Este aumento demográfico tan importante tiene consecuencias desde el punto de vista 

sanitario, que difieren según las características de la población extranjera. Parece lógico que la 

inmigración con origen en países de renta alta suponga un menor problema debido a la 

similitud de su sistema sanitario con el nuestro. En este caso, la preocupación de la salud 

pública vendría dada por la saturación de la atención sanitaria en aquellos lugares donde esta 

población se concentra, y que en mayor medida, como comentaremos más adelante, se trata de 

personas de edad avanzada en busca de un retiro más confortable. En el caso de los países de 

renta baja, el fenómeno se produce por la búsqueda de unas condiciones de vida mejores, 

muchas veces insostenibles en sus países de origen y que quedan patentes en las cifras de 

esperanza de vida saludable que calcula la OMS para ellos (Figura 1.3). En la inmigración con 

origen en estos países, las preocupaciones son diferentes y vienen centradas en dos aspectos 

fundamentales: i) la importación de enfermedades, por una parte más prevalentes en los países 

de origen, y por otra "exóticas" y desconocidas por nuestros profesionales y ii) la precariedad 

en la que se encuentra esta población en el país de destino, consecuencia del fenómeno 

migratorio, y que repercute también en su estado de salud. 
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Dentro de este grupo de extranjeros provenientes de países de renta baja, su situación 

administrativa en nuestro pais también va a marcar una diferencia importante desde el punto 

de vista de la salud pública. Desde el sistema, los inmigrantes irregulares son una población 

desconocida y de difícil atención (ya que no está incluida en el mismo). Por otra parte, la 

población inmigrante irregular tiene un problema de acceso al sistema sanitario en unas 

condiciones óptimas, derivada de esta situación administrativa6. 

"e- . f 

Fig. 1.3. Mapa de esperanza de vida saludable. OMS 2002 

Por lo tanto, dentro de la población inmigrante, la proveniente de países de renta baja, y 

en situación de irregularidad, es la que desde un punto de vista sanitario presenta una mayor 

problemática 

1.1.1 Aspectos demográficos 
Aunque es habitual referirse a la inmigración como un fenómeno unívoco, un análisis 

simple permite delimitar importantes diferencias entre los inmigrantes. Así, el motivo de la 

inmigración puede ser económico o político (refugiados, asilados). Por otro lado, la situación 

en el país puede estar regularizada o no. En tercer lugar, el pais de origen e incluso la región 

dentro del mismo, condiciona diferencias en múltiples aspectos (incluidos los sanitarios). 
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Finalmente, en cualquier aspecto que se considere, el tiempo de estancia en España es un dato 

a tener en cuenta. Lógicamente, la única información fiable es la referida a inmigrantes 

residentes, constituyendo los datos acerca de inmigrantes irregulares una mera aproximación. 

En la literatura médica muchas veces no se define correctamente al colectivo y se tiende a 

agrupar a los inmigrantes en un conjunto ficticio, que lleva a marcadas diferencias en los 

resultados y a una muy difícil comparación de los mismos. 

Como señalábamos previamente, uno de los datos más importantes que definen al 

inmigrante, es su lugar de procedencia. Los datos del Ministerio del Interior sobre extranjeros 

residentes en España indican un patrón característico de segmentación norte-sur3(Figura 1.4). 

América 
35% 

-- ' T ~ s i a  

34% Oceanía 7% 
0% 

Fig. 1.4. Procedencia de los extranjeros con permiso de residencia en España. 

Ministerio de Trabajo y Asuntos Sociales 30106106. 

Así, desde el punto de vista del continente de origen, la mayor parte de los extranjeros 

residentes son europeos (34.09%) y, en orden descendente, americanos (35.74%), africanos 

(23.58%), y asiáticos (6.53%), siendo marginal la presencia de inmigrantes de Oceanía (< 1%). 

La mayor parte de los extranjeros europeos residentes en España proceden de países de la 

Unión Europea (Reino Unido y Francia), aunque en los últimos años cada vez es mayor el 

número de inmigrantes procedentes de países del Este de Europa, sobre todo Rumania. Los 

inmigrantes africanos por otro lado, provienen principalmente de dos regiones, el norte de 

África (Marruecos, Argelia) y la zona Oeste (Senegal, Gambia y Nigeria). En lo que respecta 

al continente americano, la gran mayoría de inmigrantes son naturales de Iberoamérica, siendo 

24 
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mucho menor el número de extranjeros procedentes de los Estados Unidos de América o de 

Canadá. Los paises iberoamericanos que aportan el mayor número de inmigrantes son 

Ecuador, Colombia, y en menor número Perú y República Dominicana. Finalmente, la mayor 

parte de inmigrantes asiáticos en España proceden de China y de Filipinas. Tabla 1.1 

Rumania 

Reino Unido 

Italia 

Ecuador 

Colombia 

Perú 

Marruecos 

Argelia 

Senegal 

Asia 

China 

Pakistá 

Número ~ , , ~ ~ ~ - t . , ;  

j55.642 

184.966 6,59% 

165.534 5,9% 

92.569 3,3% 

América del Norte 17.814 < 1 O/O 

Oceanía 

Tabla 1.1. Inmigrantes con permiso de residencia a Junio de 2006 según continente y 

nacionalidades más frecuentes. 

El análisis pormenorizado, atendiendo al pais de origen, demuestra que la mayor parte 

de los inmigrantes residentes en España proceden de Marruecos (17.98%), seguido de Ecuador 

(12.12%), Colombia (7.53%), Rumania (6.78%), Reino Unido (5.91%), y China (3,31%). 

Esta segmentación norte-sur genera dos tipos de poblaciones inmigrantes, la primera, 

históricamente anterior, es la que proviene de los paises más ricos del norte de Europa. Su 

objetivo es optimizar las rentas de su pais en el nuestro, donde el coste de la vida es menor y 

las prestaciones similares a sus paises de origen. El otro tipo de inmigración, cuyo número es 



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

progresivamente mayor, es la de la población inmigrante que emigra a nuestro pais en busca 

de unos recursos que en el suyo no encuentra y que procede en su mayoría de Iberoamérica, 

África, Asia y últimamente del Este de Europa. 

Aunque como se ha comentado anteriormente no se pueden disponer de datos 

concretos sobre población inmigrante irregular, se dispone de un registro del número de 

inmigrantes detenidos que arrivan a nuestras playas en patera7. Estas cifras parecían 

mantenerse estables (incluso con una tendencia a la disminución) en los últimos años, pero en 

los primeros 8 meses del año 2006 la llegada de inmigrantes a Canarias (24.467) ha superado 

con creces las cifras de inmigrantes llegados a la totalidad del territorio Español en cada uno 

de los años anteriores8 (Figura 1.5). 

+Total -.- Canarias 1 

Fig. 1.5. Número de inmigrantes que llegan en patera a las costas de Canarias y a la 

totalidad del territorio Español. 

1.1.2 Aspectos geográficos 
La distribución de los inmigrantes en España presenta un patrón constante en las dos 

últimas décadas. Las seis regiones principales en las que se concentra el mayor número de 

inmigrantes en nuestro pais son, en este orden, Cataluña, Madrid, Comunidad Valenciana, 

Andalucía, Canarias y Región de ~ u r c i a  (Figura 1.ó). 
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El patrón de inmigración en cada una de estas regiones es diferente1'. Así, en Madrid y 

Barcelona predomina la inmigración de áreas extra-comunitarias (principalmente marroquies e 

iberoamericanos) mientras que en ambos archipiélagos predominan los inmigrantes europeos 

(especialmente en Baleares), apareciendo otros colectivos específicos por razones históricas (p 

ej. India o Senegal en la Comunidad canaria"). Por otro lado, en una misma comunidad, el 

perfil de la inmigración es variable. Así, en Andalucía, la provincia que aglutina el mayor 

número de residentes extranjeros es Málaga en la que predominan los ciudadanos británicos, 

mientras que en Almería (la segunda provincia andaluza en número de inmigrantes) 

predominan claramente los inmigrantes marroquies. 

Cataluña 

C.A. Madrid 

C.A. Valenciana 

Andalucía 

Canarias 

R Murcia 

Fig. 1.6. Número de población extranjera empadronada por comunidades. Datos provisionales 

del padrón 1/01/06. 

Además del número total de inmigrantes, la repercusión social de la inmigración 

depende en parte de la relación con la población local. Así y tomando los datos provisionales 

del Padrón municipal a 1 de Enero de 2006, las mayores proporciones de inmigrantes 

residentes (regulares e irregulares) respecto a la población total se obtienen en la Islas Baleares 

(15,6%), C. Valenciana (13,4%) y Región de Murcia (13,3%), presentando la Comunidad 

Canaria un 11,4% que lo sitúa entre las comunidades con mayor porcentaje de residentes 

extranjeros (Figura 1.7). 
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Fig. 1.7. Porcentaje de población inmigrante en relación al total de la población. 

Padrón a 1 de Enero de 2006. 

1.1.3 Fases de relación sanitario-inmigrante 
La atención sanitaria a extranjeros procedentes de países con un sistema sanitario 

similar al del país de destino no se diferencia prácticamente de la que se realiza en la población 

autóctona. Sin embargo, la atención sanitaria a inmigrantes procedentes de áreas menos 

desarrolladas plantea diversas actitudes tanto en el sanitario que ejerce dicha atención como en 

el inmigrante que la solicita. Algunos autores han estructurado esta relación en tres fases 

 sucesiva^'^ (Figura 1.8): i )  la fase del "exotismo", donde por parte del sanitario se percibe al 

inmigrante como un paciente con enfermedades "exóticas", desconocidas por él y también 

como un posible "agente contaminante" dentro de la población. Esta nueva situación muchas 

veces le induce a volcarse en la búsqueda de soluciones, con mayor o menor apoyo, y casi 

siempre por decisión personal. Por su parte, el inmigrante percibe la medicina occidental como 

una panacea, deslumbrados por la alta tecnología asociada a las pruebas complementarias. ii) 

Posteriormente llega la fase del "escepticismo". El sanitario comienza a percibir que la gran 

mayoría de las consultas no son por enfermedades "exóticas". Muchas veces se acude a ellos 

por problemas que no son estrictamente médicos, y en su interior va naciendo un sentimiento 
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de querer ayudar, pero sin estar "perdiendo el tiempo". Por parte del inmigrante, se utiliza al 

sanitario como un recurso constante, para solucionar toda clase de problemas, muchas veces 

fuera del estricto ámbito médico. Por este motivo, y por las características de la propia 

medicina, comienza a percibir que no se da solución a sus problemas. iii) Finalmente se 

supera la fase anterior en dos sentidos opuestos: negativo (fase de la "crítica"), en la que el 

contacto sanitario-inmigrante es valorado como algo decepcionante, o positivo (fase de la 

"normalización) donde tanto el médico como el inmigrante, desprovistos ya de presunciones y 

decepciones llegan a una relación similar a la de la población autóctona. 

Fig. 1.8. Fases de la relación sanitario inmigrante. 

1.1.4 Escenarios de atención al inmigrante 
El lugar donde el sanitario va a tomar contacto con el inmigrante extranjero en nuestro 

pais depende de sus condiciones de acceso al mismo. Un inmigrante legal accederá al sistema 

sanitario de la misma forma que lo hace un residente español; la diferencia estriba en los 

inmigrantes que acuden en condiciones de irregularidad a nuestro pais (Figura 1.9). A su 

llegada, una gran mayoría van a ser apresados por las Fuerzas de Seguridad del Estado, 

recibiendo unos primeros auxilios, para posteriormente ser asignados a Centros dependientes 

del Ministerio del Interior durante un plazo máximo de 40 días. Durante este tiempo, si existe 

tratado de extradición con la nación de origen, y si se conoce la procedencia del inmigrante, 

éste puede ser trasladado a su pais. Si no ocurre ésto, el inmigrante es "liberado" con una 

orden de expulsión pendiente de ejecución, que le impide trabajar o residir en España. Es en 

este momento cuando el inmigrante ilegal entra en contacto pleno con el Sistema Nacional de 



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

Salud, limitado por su condición de irregular, que va a definir gran parte de las situaciones 

anómalas que vamos a encontrar y que indicaremos más adelante. 

Llegada a esta situación, el inmigrante depende exclusivamente de sus contactos previos o 

de las ONGs. En Las Palmas de Gran Canaria, es Cruz Roja quien desempeña esta función, 

alojándolos en el centro de acogida que esta organización tiene en el Polígono Industrial de 

Miller Bajo, cuando existen plazas disponibles. 

Centros de Internamiento 
de extranjeros ilegales 

días 

L 1 c i ! d  (condiciones C, &t*3) acogida 

Fig. 1.9. Periplo del inmigrante según su situación regular (verde) o irregular (roja). 

1.2. Problemas sanitarios no infecciosos en la 

población inmigrante 
De forma práctica podemos clasificar los problemas sanitarios de los inmigrantes en 

dos grandes grupos, los relacionados directamente con situaciones médicas y los derivados de 

otras situaciones, que denominaremos problemas sanitarios NO médicos. Dentro de los 

problemas médicos, una clasificación práctica se basa en distinguir las infecciones del resto de 

enfermedades. 



1.2.1. Problemas sanitarios no médicos 
El primer problema es la situación de precariedad en la que viven los inmigrantes 

irregulares en nuestro país. El uso de infraviviendas y el hacinamiento son situaciones 

comunes en esta población. Simplemente por este hecho, ésta será una población con un 

mayor riesgo para contraer y transmitir enfermedades infecciosas 13,14 

Por otra parte, los problemas también se presentan en la relación del sistema sanitario 

con el inmigrante. En un estudio cualitativo realizado en Andalucia en el 2001, se preguntó a 

los colectivos implicados en la atención sanitaria al inmigrante sus opiniones acerca de los 

problemas que surgían de la interacción del sistema sanitario con los mismos y sus posibles 

soluciones. En opinión de los profesionales socio-sanitarios el mayor problema era la 

dificultad de acceso al sistema, el seguimiento clínico y la falta de preparación en medicina 

tropical15. 

Las restricciones de acceso de los inmigrantes al sistema sanitario, aunque 

mayoritariamente son administrativas, también vienen avaladas por las diferencias idiomáticas 

y culturales de esta población. Dentro de la situación puramente administrativa, la tarjeta 

sanitaria es el documento con el cual el inmigrante puede acceder al sistema de salud en 

igualdad de condiciones que la población autóctona. Según la ley orgánica 412000 del 11 de 

Enero de 2000, en su artículo 12, se reconoce el derecho a la asistencia sanitaria en las mismas 

condiciones que a la población española, a todos los extranjeros menores de 18 años, a las 

embarazadas y a los inscritos en el padrón de sus municipios de residencia habituales. Por lo 

tanto, para conseguirla, legalmente sólo es necesaria la obtención del certificado de 

empadronamiento. Dentro del territorio español existe una gran diversidad en la facilidad para 

acceder a esta acreditación, favoreciéndose su obtención incluso sin necesidad del padrón en 

algunas comunidades (Andalucia, País Vasco, Principado de Asturias.. .). En Canarias no 

existe una facilitación expresa por parte de la Consejería de Sanidad para la obtención de la 

tarjeta sanitaria. En general los problemas que tienen los inmigrantes para obtener la tarjeta 

sanitaria son los derivados del idioma, el miedo a empadronarse por su situación de ilegalidad, 

la ausencia de documentos identificativos válidos y las trabas de algunos ayuntamientos para 

empadronarse16. 

La ausencia de esta tarjeta limita la accesibilidad al sistema sanitario, por lo que el 

inmigrante busca otras opciones para solucionar sus problemas de salud. Estas opciones pasan 

fundamentalmente por dos situaciones: ji) el uso desproporcionado de los Servicios de 
17,18 Urgencias, donde no es necesario aportar ninguna documentación para ser atendido , (ii) la 

existencia de consultorios médicos fuera del Sistema Nacional de Salud, proporcionados por 



ONGs y dirigidos específicamente a población marginal o inmigrante. El uso de los Servicios 

de Urgencias supone exclusivamente la solución de problemas aislados, pero que no 

garantizan una continuidad en la asistencia ni un seguimiento de los problemas de salud. Esto 

es de especial importancia cuando se trata de enfermedades crónicas que precisan un control y 

un tratamiento prolongado (TBC, VIH.. .), y que pueden suponer un problema epidemiológico 

desde el punto de vista de la salud pública. 

Dentro ya del sistema, los inmigrantes presentan peculiaridades culturales y derivadas 

de su situación en nuestro pais, que complican su óptima atención por el colectivo sanitario. La 

diferente percepción de la salud y la enfermedad, las creencias religiosas (sobre todo entre la 

población musulmana) y la alta movilidad de esta población en busca de trabajo, son sólo 

algunas de estas características. 

La primera dificultad que nos encontramos es el idioma19, que impide realizar una 

correcta historia clínica, así como establecer una adecuada relación médico-paciente y asegurar 
20 un mínimo cumplimiento terapéutico 

Otros problemas para llegar al diagnóstico de los procesos dependen de una falta de 

preparación en enfermedades importadas, por el propio desconocimiento de enfermedades 
21,22 poco comunes y de la ausencia de estudios que definan los problemas de esta población . 

Además, algunos colectivos de inmigrantes presentan objeciones para realizarse di,frentes 

pruebas diagnósticas (p ej. extracciones de sangre) que dificultan una adecuada valoración. 

Finalmente, el seguimiento ulterior de estos pacientes también es complicado, debido a 
23,24 su gran movilidad geográfica, y un alto índice de absentismo a consultas y revisiones . 

Las diferencias culturales también influyen en los aspectos preventivos. Como se 

mencionó anteriormente, las embarazadas tienen derecho a la asistencia sanitaria durante todo 

el embarazo, el parto y el posparto, independientemente de su situación administrativa en 

nuestro pais. A pesar de ello, se observa una infrautilización de los servicios prenatales, 

probablemente debido a la percepción del embarazo como una situación que no precisa de 

control médico, ni medidas preventivas25. Sin embargo esto no se comprueba en otros 
14, 26 estudios, probablemente por las diferentes nacionalidades de las inmigrantes . En cambio, 

sí se observa un buen control en la población pediátrica de madres inmigrantes, con asistencia 
14, 27 a las revisiones y controles programados . Por otra parte, existe una buena aceptación de 

las vacunas entre la población inmigrante que reside en España, con un buen seguimiento de 
14, 28 los calendarios vacunales establecidos . En este aspecto es necesario recalcar que la 

población inmigrante recién llegada, suele presentar deficiencias vacunales importantes 
29,30 dependiendo de su pais de origen . 
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1.2.2. Problemas sanitarios no infecciosos 
Las fuentes de información acerca de los principales problemas sanitarios de la población 

inmigrante son de tres tipos: la Atención Primaria, los Servicios de Urgencias y la Asistencia 

Hospitalaria. En el ámbito de la Atención Primaria, los motivos de consulta más frecuentes se 
24, 27 centran en tres esferas: digestiva, respiratoria y músculo-esquelética , variando su 

prevalencia según la población y el lugar de estudio. 

En lo que respecta a los Servicios de Urgencias, se puede observar en general un mayor 

uso de los mismos en la mayoria de los estudios, utilizándolos en muchas ocasiones como 
31-33 sustitutos de las consultas de atención primaria . Por otra parte, los motivos de consulta en 

33,34 estos servicios de urgencias no difieren de los de la población autóctona . 

En estudios centrados en el ámbito hospitalario, fuera del ámbito de urgencias, 
35, 36 aproximadamente un tercio de los casos (33-37%) corresponden a ingresos obstétricos y 

sólo un 14,3% a problemas infecciosos, correspondiendo en la mayor parte de los casos a 

infecciones no transmisibles (Figura 1.12)~'. En unidades hospitalarias específicas de 

Medicina Tropical, el porcentaje de diagnósticos de enfermedades infecciosas aumenta, 

aunque siguen siendo en su mayoria infecciones no  transmisible^^^. 

Parto y10 aborto 

m infecciones 

m Traumatismor 

m Problemas psiquiátricos 

Fig. 1.12. Diagnósticos de alta hospitalaria en población inmigrante, 
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Aunque no es el objetivo especifico de este Proyecto Doctoral, tiene interés señalar 

algunas caracteristicas diferenciales de las enfermedades no infecciosas en el colectivo de 

inmigrantes. 

1.2.2.1. Enfermedades de base genética 

La elevada prevalencia de malaria en la zona Subsahariana de África explica la selección 

de individuos con alteraciones genéticas eritrocitarias que, globalmente, disminuyen la 

gravedad de esta infección. Por ello, en este colectivo es más frecuente la presencia de 

hemoglobinopatias y deficiencias enzimáticas (especificamente la de glucosa 6 fosfato- 

deshidrogenasa). Dentro de las primeras destaca debido a sus importantes consecuencias para 

la salud la anemia de células falciformes. Así, se estima que el número de recién nacidos 

afectados por esta entidad es de 200.000/año~~, lo que significa que de cada cien niños que 

nacen en el África Subsahariana, dos presentan una anemia por células fa l~ i fo rmes~~.  

Dentro de los defectos enzimáticos, es importante señalar la elevada prevalencia de 

deficiencia de glucosa 6 fosfato-deshidrogenasa en esta población. Especificamente, este 

problema debe tenerse en cuenta antes de instaurar un tratamiento con algunos fármacos 

(particularmente primaquina) que pueden desencadenar una crisis hem~l i t i c a~~ .  

Otro aspecto de interés es la elevada prevalencia de hipertensión arteria1 en la población 

subsahariana4l. Una atractiva hipótesis relaciona este fenómeno con caracteristicas genéticas 

de esta población, especificamente con la mayor actividad enzimática de la CK (creatin 

quinasa)42, hecho constatado en algunas personas de raza negra43-45. La hipótesis que ligaría la 

hipertensión y el aumento de CK se indica en la figura 1.13. 



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

Aumento ATP Descenso ADP 
Descenso de H+ 

Vasoconstricción 
Hipertrofia ventricular 
Aumento contractilidad Retención de Na+ 

Fig. 1.13. Relación entre hipertensión arteria1 y aumento de CK. 

1.2.2.2. Malnutrición 

Un problema frecuente en la población inmigrante es la malnutrición, habiéndose 
46-49 publicado en España, algunos estudios acerca de este aspecto . La prevalencia real es difícil 

de conocer ya que depende de varios aspectos como la edad (en algunos estudios es del 12,5% 

en adolescentes), la región geográfica (incluso el país concreto de origen) y los métodos 

empleados en su evaluación. Las causas de la malnutrición son variadas e incluyen fallos en la 

lactancia materna (con uso de sustitutos inadecuados), precariedad económica y social, 

ausencia de exposición solar y diferencias culturales en tomo a la alimentación (dietas poco 
50, 51 variadas con exceso de huevos y grasas o dietas vegetarianas) . En este mismo contexto, y 

posiblemente relacionado en mayor o menor medida con el estado de nutrición, se observa en 

los inmigrantes una mayor prevalencia de problemas odontológicos (siendo el trastorno de 

salud más frecuente en población adolescente en algunos estudios) 46, 47,52 , e incluso una mayor 
22,26 frecuencia de recién nacidos de bajo peso y partos prematuros entre madres subsaharianas . 

1.2.2.3. Traumatismos y accidentes laborales 

Como se ha señalado previamente, los accidentes laborales, y especialmente los 
53,54 traumatismos, suponen una importante causa de morbilidad en este colectivo . En el último 

3 5 
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informe sobre siniestralidad laboral se aprecia cómo los inmigrantes tienen un mayor número 

de accidentes laborales en el sector industrial respecto a la población ~ s ~ a ñ o l a ~ ~ .  Entre los 

factores implicados destacan: ji) la situación de precariedad laboral y explotación en las que 

trabajan muchos inmigrantes sin estar asegurados ni adoptar las medidas mínimas exigidas 

para su protección, jii) la dij?cultad idiomática, que altera la comunicación, la falta de 

preparación para el manejo en maquinarias específicas y el desconocimiento de las normas de 

seguridad y jiii) las circunstancias ambientales especij?cas (exposición a pesticidas, 

deshidratación por trabajo prolongado a elevadas temperaturas). 

1.2.2.4. Neoplasias 
En la población inmigrante, la incidencia de neoplasias es diferente de la presente en la 

población autóctona. Un importante documento que ejemplifica esta afirmación, recoge la 

incidencia (tasas/100.000 habitantes) en la población norteamericana atendiendo a los aspectos 

raciales, señalados en la tabla 1.2'~. 

Las causas responsables de esta diferente incidencia son múltiples. Así en algunos casos 

se postula la influencia de factores genéticos de varios tipos. Por ejemplo, las mutaciones de 

los genes BCRA-1, BCRA-2 y p53 detectadas en mujeres caucásicas con neoplasias de mama 

son diferentes a las observadas en mujeres de raza negras7. En otros casos, la existencia de 

polimorfismos genéticos condiciona una menor eliminación de productos carcinógenos, 

responsables de neoplasias pulmonares58. Finalmente, en personas de raza negra se han 

detectado polimorfismos del gen SRD5A2 que condicionan una mayor transformación de 
59, 60 testosterona en dehidrotestosterona, metabolito inductor de neoplasias de próstata . Sin 

embargo, no todos los aspectos que condicionan estas variaciones de incidencia son genéticos. 

Así, también intervienen factores exógenos como la dieta, la exposición a tóxicos, la 

estimulación del sistema inmune o la infección por determinados microorganismos. Los 

hábitos dietéticos en algunos colectivos de inmigrantes explican la elevada prevalencia de 

neoplasias del tubo digestivo alto en asiáticos6' . También en el mismo sentido, el elevado 

consumo de alcohol y tabaco en colectivos de menor poder adquisitivo, incrementa la 

incidencia de neoplasias de cabeza y cuello así como tumores broncopulmonares58. 

En tercer lugar, la elevada exposición antigénica se ha relacionado con el aumento de 

casos de mieloma en esta población62. Finalmente, algunas infecciones, cuyo paradigma es 

la infección crónica por el virus B de la hepatitis se relacionan de forma directa con la 

aparición más frecuente de hepatocarcinomas (y además en épocas precoces de la vida) en 

colectivos (como asiáticos o subsaharianos) en los que la tasa de infección es mayor (ver más 
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63, 64 adelante) . La baja incidencia de melanoma (pero no su ausencia) en personas de raza 

negra, ejemplifica de forma clara la interacción entre factores genéticos y arnbientale~~~. 

Antes de finalizar este apartado, debemos señalar que no sólo es más elevada la incidencia 

de neoplasias en diferentes colectivos de inmigrantes, sino que la mortalidad que generan es 
56 mayor . Entre los factores implicados se encuentran, además de algunos aspectos 

mencionados previamente, el fallo en la detección precoz y, por lo tanto su manifestación 

como enfermedad más avanzada, así como las circunstancias socioeconómicas peores en 

relación con su diagnóstico y tratamiento. 

1.2.2.5. Problemas psicológicos asociados a la inmigración 

Los inmigrantes, particularmente aquellos en situación irregular y en circunstancias 

económicas y laborales precarias presentan una elevada incidencia de problemas psicológicos 

y psiquiátricos, a menudo poco considerados por los médicos que atienden a esta población 16' 

65 

Los problemas psicológicos y psiquiátricos en inmigrantes adoptan tres patrones 
17, 18, 66-68, principales . ji) depresiones reactivas, ligadas al estrés de la inmigración o el 

desarraigo familiar jii) manfestaciones psicosomáticas expresadas mayoritariamente en 

forma de cefaleas o dolor abdominal. Un aspecto de especial interés es la dependencia del 

grado de desarraigo del inmigrante en la propia percepción de la enfermedad y del jiii) 

psicosis primarias, desencadenadas por el choque cultural o relacionadas con circunstancias 

del hecho mig ra t~ r io~~ .  

La importancia de estos problemas es evidente, no sólo en si mismos, sino también en 

relación con el consumo de alcohol y otras drogas, 
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Tipo de 
Neoplasia 

Boca y 
Faringe 

Cérvix 

Colon y 
recto 

E. de 
Hodking 

Esófago 

Estómago 

Hígado 

Laringe 

Leucemia 

Linf. No 
Hodking 

Mama 

Melanoma 

Mieloma 

Ovario 

Páncreas 

Próstata 

Pulmón 

Riñón 

Tiroides 

útero 

Vejiga 

Tabla 1.2 

Hispanos 
blancos 
H M 

:asos por 1C 

Blancos no 
hispanos 

H M 

17.3 7.1 

0 0  8.0 

65.4 47.6 

3.5 2.9 

7.2 2.0 

10.6 4.4 

5.6 2.2 

7.3 1.6 

17.1 9.7 

25.5 16.2 

0 0  144.5 

25.2 17.1 

6.5 4.0 

0 0  18.6 

12.3 9.4 

173 0 0  

84.3 53.4 

14.9 7.4 

3.7 9.4 

0 0  27.1 

40.3 10.2 

Negros 

H M 
- 

1 

en EEUU durante el año 21 

Asiáticos 

H M 
- 

Nativos 
Americanos 

H M 
- 

Hispanos 

H M 

10.3 3.8 

0 0  17.5 

43.9 29.5 

2.8 1.9 

5.5 1 0  

17.6 9.3 

11.6 4.6 

5.3 0.7 

1 1 0  7.3 

17.9 12.1 

0 0  82.6 

3.7 3.7 

5.8 4.0 

0 0  13.5 

9.7 8.4 

127 0 0  

44.1 22.8 

13.0 7.0 

2.5 8.8 

0 0  15.6 

16.7 4.5 
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1.3. Infecciones en la población inmigrante 
Las infecciones en inmigrantes han supuesto, en muchos casos sin una base científica, 

el principal problema médico de este colectivo que ha preocupado a la población. En los 

próximos apartados se considerarán las caracteristicas generales y los aspectos peculiares de 

las principales infecciones en los inmigrantes, que pueden dividirse de forma práctica en tres 

apartados: 

a) Infecciones comunes. Son las más frecuentes, y están representadas 

fundamentalmente por las infecciones respiratorias. 

b) Infecciones potencialmente transmisibles. Dentro de este grupo destacan las 

producidas por cinco grupos de microorganismos: el complejo Mycobacterium tuberculosis, 

los virus hepatotropos primarios B y C, el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) y 

Treponema pallidum. En todos los casos, la afectación por estos agentes biológicos puede 

manifestarse clínicamente (enfermedad) o ser asintomática (infección). 

c) Infecciones "exóticas" difícilmente transmisibles. Se caracterizan por alguno de 

estos aspectos: (i) la ausencia de un ecosistema que permita su propagación a la población 

autóctona, como ocurre en las parasitosis intestinales y la malaria, (ii) un corto periodo de 

incubación, que hace prácticamente imposible su traslado a nuestra población por una simple 

razón temporal, como es el caso de las virosis tropicales (ej. virus Ebola). 

1.3.1. Infecciones comunes 
Como se ha señalado previamente, las formas más frecuentes de infección en el 

inmigrante son las mismas que las de la población autóctona, tanto en el ámbito ambulatorio 

como en el paciente ingresado. 

1.3.2. Infecciones transmisibles 

1.3.2.1. Complejo M. tuberculosis 

1.3.2.1.1. Aspectos generales 70 

La interacción entre las bacterias del complejo M. tuberculosis y el ser humano ha sido 

constante a lo largo de la historia, ocasionando una importante morbilidad y mortalidad. El 

legítimo afán de los sanitarios por erradicar o, al menos limitar, las consecuencias de la 

infección tuberculosa, ha sido dificultado por las peculiares caracteristicas de esta interacción, 

que resumimos en la figura siguiente (Figura 1.14): 
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Diferentes microorganismos 

Estructura compleja 

Papel esencial del hospedador 

Clínica poco específica 

Diagnóstico tardío 

Fig. 1.14. Aspectos particulares de la infección y enfermedad tuberculosa. 

La tuberculosis es un síndrome, no una enfermedad. Los microorganismos causales de 

la tuberculosis se incluyen taxonómicamente en el orden Actinomycetales, familia 

Mycobacteriaceae. En la actualidad el denominado "complejo Mycobacterium tuberculosis" 

incluye cinco especies: M. tuberculosis, M. bovis, M. africanum, M. microti y M. canetti. Sin 

lugar a dudas, la tuberculosis producida por M. tuberculosis es la más importante desde el 

punto de vista sanitario y, por ello, en adelante nos referiremos de forma prácticamente 

exclusiva a este microorganismo. La tuberculosis por M. bovis es menos frecuente en los 

países industrializados debido al control de la tuberculosis animal y a la pasteurización de la 

leche, aunque constituye todavía un problema importante en los países en vías de desarrollo. 

M. aafricanum es responsable de un menor número de casos de tuberculosis en África, debido a 

su menor virulencia. La infección por M. microti (agente causal de tuberculosis en roedores) 

ha sido recientemente descrita en humanos, principalmente en inmunodeprimidos. Los escasos 

pacientes con tuberculosis producidos por M. canetti proceden del "cuerno de África" 

(Djibouti, Somalia). Por otro lado, no todas las bacterias de la especie M. tuberculosis tienen el 

mismo potencial de transmisión. En este sentido, tiene interés destacar la descripción de cepas 
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con una elevada virulencia (cepas Beijing) en diferentes zonas, incluida España (Gran 

canarial7l. 

M. tuberculosis ejerce sus efectos patógenos y evita la actuación de los mecanismos de 

defensa, mediante las estructuras presentes en su superficie (ácidos micólicos, sulfolípidos, 

"cord factor" y lipoarabinomanano). Esta compleja estructura es la responsable de la 

virulencia de M. tuberculosis y su evasión de los mecanismos de defensa. 

La secuencia habitual de la interacción entre un microorganismo y el ser humano 

consiste en tres fases consecutivas: contado, infección y enfermedad En la mayoría de casos, 

el contacto con un agente infeccioso, lleva a la infección y ésta da lugar a la aparición de 

enfermedad. Sin embargo, tras la interacción entre los bacilos tuberculosos y el ser humano los 

acontecimientos son algo diferentes, presentando además peculiaridades dependiendo de si 

afecta a sujetos inmunocompetentes (Figura 1.15a) o inmunodeprimidos (Figura 1.15b). 

Enfermedad I_ 

Contacto I 

Reactivación 
0,1% anual 

No enfermedad m 

No infección No Rea ición 
70% u 99,9% 

Fig. 1.15a. Historia natural de la tuberculosis en el inmunocompetente. 
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Infección 
30% 

CONTA I 
No infección 

70% u 

Enfermedad 
40% 

Reactivación 
5% anual 

No enfermedad 

No Reactivación u 
Fig. 1.15b. Historia natural de la tuberculosis en el inmunodeprimido. 

El contado entre el bacilo tuberculoso y el ser humano lleva a la infección en un 

porcentaje variable. En esta fase influyen dos tipos de factores: exógenos y endógenos. En lo 

que respecta a los factores exógenos, como el único reservorio de M. tuberculosis es la especie 

humana, la única forma posible de transmisión es interhumana, siendo excepcional el contagio 

por fómites o desde animales (domésticos o salvajes). Por otro lado, en el 95% de los casos la 

tuberculosis se transmite por vía aérea, siendo excepcional la transmisión por vía digestiva (en 

el caso de la infección por M. bovis) y existiendo casos concretos de escaso interés 

epidemiológico de transmisión por otras vías (p. ej. cutánea o sexual). 

La transmisión por vía aérea se relaciona directamente, además de los factores de 

virulencia mencionados, con el potencial de generación de partículas infectantes por el 

transmisor. Esta situación guarda relación directa con: (i) el número de bacilos, jii) la 

localización del foco tuberculoso, existiendo un mayor riesgo de transmisión en la 

tuberculosis laríngea, en las formas pulmonares cavitarias y neumónicas, y descendiendo en 

los casos de formas bacilíferas negativas, siendo prácticamente nulo en las formas con cultivo 

negativo, (iii) el tiempo de contacto con el enfermo, siendo máximo para las personas que 

conviven con un paciente tuberculoso y siendo menor en los contactos esporádicos, (iv) la 

aerosolización del bacilo producida al estornudar, hablar, cantar y, sobre todo, al toser y (v) las 

42 
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condiciones de hacinamiento que aumenta la facilidad de transmisión entre sujetos enfermos y 

sanos. 

De cualquier forma, varios datos observacionales sugieren que también existen factores 

endógenos (sexo, raza, variaciones individuales) que condicionan la mayor o menor facilidad 

para que tras un contacto tenga lugar la infección. 

La infección se produce tras la llegada de particulas al alvéolo. Aunque los pacientes 

tuberculosos activos generan varios tipos de particulas portadoras de bacilos, sólo las 

particulas de 1-5 pm, formadas por condensación de otras de mayor tamaño, son las realmente 

infecciosas, accediendo y depositándose en la región alveolar. Cada una de ellas contiene 

aproximadamente entre 1 y 5 bacilos, considerándose que deben llegar un mínimo de 10 a 200 

particulas para que tenga lugar la infección. 

La zona de llegada preferente es, lógicamente, la zona mejor ventilada del pulmón y 

corresponde a la región subpleural del lóbulo inferior. Los bacilos tuberculosos se encuentran 

en la región alveolar principalmente con los macrófagos alveolares, que constituyen más del 
72 ,  73 95% de las células presentes en dicha región , y con el surfactante que tapiza los alvéolos. 

La interacción inicial bacilo tuberculoso-macrófago alveolar humano se produce por 

fagocitosis mediada por varios tipos de receptores: ji) para elementos del complemento (CR1, 

CR3 y CR4), jii) para manosa, jiii) los receptores para proteínas del surfactante, y jiv) tipo 

Toll. 

Tras la unión a los macrófagos alveolares los bacilos tuberculosos son internalizados e 

incluidos en la vacuola de fagocitosis. En esta fase, los bacilos ponen en marcha estrategias de 

evasión capaces de superar los mecanismos de defensa, ya que los macrófagos alveolares no se 

encuentran activados por las citocinas. Con la excepción de la producción de óxido nítrico, se 

ha demostrado que todos los mecanismos bactericidas macrofágicos son anulados por 

productos derivados de las micobacterias. La consecuencia inmediata es la generación de un 

conjunto de sustancias quimioatrayentes procedentes tanto de las propias micobacterias o de 

sus fragmentos como de los propios macrófagos alveolares. Globalmente, las consecuencias 

son de tres tipos: (i) el crecimiento exponencial del número de bacilos que aumenta la carga 

infecciosa (ii) la aparición de una alveolitis, es decir, una inflamación de la región alveolar y 

(iii) la fuga de micobacterias, por vía linfática, hacia los ganglios regionales. En esta última 

región tiene lugar la respuesta inmunológica inicial del organismo a la infección tuberculosa, 

aunque habitualmente los bacilos escapan hasta el conducto linfático y entran en la circulación 

pulmonar accediendo al intersticio pulmonar y, atravesando el filtro pulmonar, a todos los 

órganos de la economía. Los principales focos metastáticos son los órganos muy irrigados, es 
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decir, el sistema nervioso central, el hueso esponjoso, hígado, riñón y región genital. En cada 

uno de estos órganos los bacilos son fagocitados por las células locales del sistema 

mononuclear fagocítico. 

La respuesta inmune a las micobacterias tuberculosas es compleja siendo, en humanos, 

principalmente celular (no humoral). El papel principal correspondería a los linfocitos T d P  

CD4 activados con fenotipo Thl colaborando directamente con los macrófagos, en segundo 

lugar a los linfocitos citotóxicos y en tercer lugar a los linfocitos T y/6, siendo menos 

importante el papel de las células "natural killer". Los datos inmunológicos y los estudios 

experimentales permiten sugerir que el control de la infección tuberculosa cursa en dos fases: 

(i) una primera fase en la que se produce una respuesta global citotóxica y apoptótica y (ii) una 

segunda fase en la que la activación macrofágica por citocinas linfocitarias lleva a un control 

de la infección. 

Desde el punto de vista clínico, los sujetos inmunocompetentes desarrollan un 

equilibrio entre el bacilo y el organismo, que actúa hasta que una circunstancia predisponente 

sea capaz de reactivar la infección. Sin embargo, los individuos inmunodeficientes no son 

capaces de controlar la infección, desarrollando la enfermedad y, lógicamente, no se hacen 

positivos para la reacción tuberculínica. 

La enfermedad tuberculosa presenta tres patrones diferentes: ji) la que aparece durante 

la primoinfección, jii) la reactivación y jiii) la reinfección. 

Durante la primoinfección aproximadamente el 95% de los pacientes permanecen 

asintomáticos (o con síntomas mínimos que recuerdan un episodio gripal) y sólo un 5% 

desarrollan enfermedad aparente. Lo habitual en estos sujetos es que se produzca una 

conversión tuberculínica que traducirá el desarrollo de linfocitos CD4 que reconocen al bacilo 

tuberculoso. Sin embargo, aproximadamente un 5% de los sujetos que sufren una 

primoinfección tuberculosa presentan manifestaciones clínicas que pueden ser locales: (p. ej. 

neumonía tuberculosa, por extensión de la alveolitis al resto del lóbulo pulmonar, o pleuritis 

tuberculosa, por rotura de un foco próximo a la cavidad pleural) o generales (tuberculosis 

miliar). En estos casos, la regla es que no se produzca la conversión tuberculínica, ya que la 

infección no ha sido adecuadamente controlada por el sistema inmune. 

La reactivación tuberculosa tiene lugar en circunstancias en las que los mecanismos 

inmunes son incapaces de controlar la replicación de las micobacterias. Estas formas de 

enfermedad tuberculosa (las más frecuentes en nuestro medio) pueden expresarse con 

manifestaciones locales (principalmente en los vértices pulmonares, debido a la elevada 

concentración tisular de oxígeno), o afectar simultáneamente a diferentes órganos y sistemas. 
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La reacción tuberculínica en la reactivación de la tuberculosis puede ser positiva (asumiendo 

en estos casos una alteración local de la inmunidad) o negativa (señalando un profundo déficit 

de la inmunidad celular sistémica). 

Finalmente, en diferentes circunstancias es posible que una reinfección tuberculosa sea 

la responsable de las manifestaciones clínicas. 

En la práctica clínica, el diagnóstico de enfermedad tuberculosa se basa en la 

baciloscopia, el cultivo, las técnicas de identificación bioquímica y las pruebas de sensibilidad 

a fármacos. La baciloscopia (detección de bacilos ácido-alcohol resistentes o BAAR mediante 

la tinción de Ziehl-Neelsen o fluorocromos como la auramina) es una prueba muy útil, aunque 

tiene dos limitaciones importantes: la sensibilidad (siendo negativa en casos poco bacilíferos) 

y la especificidad (ya que también detecta micobacterias no tuberculosas y no permite 

identificar la especie concreta dentro del complejo M. tuberculosis). El cultivo, en medios 

sólidos (p. ej. Lowenstein-Jensen, Coletsos), líquidos (radiométricos o no) o bifásicos (p. ej. 

MB Septi-Check@), constituye el "patrón áureo" en el diagnóstico de tuberculosis ya que tiene 

mayor sensibilidad y permite el aislamiento preciso para su identificación bioquímica y el 

estudio de resistencias. Sin embargo, estas técnicas de cultivo son lentas por lo que la 

información aportada es tardía. 

En los últimos años, las técnicas de biología molecular han aportado una mayor rapidez 

en el diagnóstico y en la identificación de marcadores de resistencia. Sin embargo, estas 

técnicas no están al alcance de todos los laboratorios, lo que limita su utilidad práctica. 

El tratamiento actual de la tuberculosis se fundamenta en la existencia de distintas 

poblaciones bacilares en el foco tuberculoso. La necesidad de eliminar estas diferentes 

poblaciones bacilares (excepto las totalmente durmientes, por el momento imposibles de 

erradicar) condiciona dos aspectos diferentes en el tratamiento antituberculoso: ji) el empleo 

de una combinación de fármacos activos frente a diferentes poblaciones y jii) la utilización de 

fármacos durante periodos prolongados de tiempo. En este sentido, los fármacos con actividad 

frente a las bacterias de crecimiento rápido se denominan bactericidas, siendo el fármaco con 

más actividad la isoniacida (H). Los fármacos que previenen las recaídas se denominan 

esterilizantes, siendo la pirazinamida (Z) el más eficaz frente a los microorganismos en fase de 

inhibición ácida y la rifampicina (R) el más útil en la erradicación de bacilos parcialmente 

durmientes. Por ello, la combinación de tres o más fármacos antituberculosos, durante un 

periodo prolongado (meses), constituye la base del tratamiento de esta enfermedad. En este 

sentido, debemos señalar que la pauta "estándar" en personas autóctonas con tuberculosis se 

basa en la administración durante dos meses de isoniacida, rifampicina y pirazinamida, 



continuando cuatro meses más con isoniacida y rifampicina. Las pautas indicadas (varios 

fármacos, tiempo prolongado) presentan dos tipos de problemas: ji) los derivados de la 

intolerancia, toxicidad individual e interacciones farmacológicas y jii) la falta de cumplimiento 

terapéutico. Este último problema da lugar al abandono del tratamiento o, lo que es más 

preocupante desde un punto de vista colectivo, al empleo subóptimo, que conlleva una 

selección de resistencias. 

En los últimos años, la OMS ha emitido un informe acerca de la resistencia 

farmacológica de M. tuberculosis en 62 países (75 locali~aciones)~~. En lo que respecta a los 

nuevos casos (no pretratados) la resistencia al menos a un fármaco oscilaba entre el 0% en 

países de Europa del Oeste y el 57.1% en Kazakhstan, siendo la mediana de un 10,2%. La 

mediana de resistencia a fármacos específicos era la siguiente: estreptomicina 6.3%; 

isoniacida 5.9%; rifampicina 1.4% y etambutol 0.8%. La prevalencia de multirresistencia 

oscilaba entre el 0% en 8 países y 14.2% en Kazakhstan e Israel. Las más altas tasas de 

multirresistencia fue detectada en Tomsk Oblast (Federación rusa) (13.7%), Karakalpakstan 

(Uzbekistan) (13.2%), Estonia (12.2%), Liaoning (China) (10.4%), Lithuania (9.4%), Latvia 

(9.3%), Henan (China) (7.8%), y Ecuador (6.6%). 

Como consecuencia de las peculiares características mencionadas previamente y de la 

deficiente aplicación de métodos de control, la tuberculosis sigue siendo una enfermedad con 

una elevada prevalencia mundial. Desde un punto de vista epidemiológico, se considera que 

un tercio de la humanidad está infectada y en riesgo de desarrollar la enfermedad. En lo que 

respecta a la enfermedad tuberculosa, se calcula que la incidencia es de 9 millones de casos 

nuevos al año y la mortalidad por enfermedad tuberculosa, de 2-3 millones/anuales. En otros 

términos y siguiendo los datos aportados por la estrategia DOTS, puede afirmarse: ji) que la 

tuberculosis mata a más personas que cualquier otra enfermedad curable del mundo, jii) que 

una persona con enfermedad tuberculosa contagia aproximadamente a 10-15 personas al año, 

lo que equivale a que cada segundo, una persona se infecta por el bacilo tuberculoso, (iii) que 

aproximadamente fallecen 4 personas debido a la tuberculosis cada minuto y (iv) que cada día 

25.000 personas desarrollan tuberculosis y 5.000 mueren de la enfermedad. 

La distribución de la tuberculosis es universal pero no uniforme, de tal forma que sus 

tasas de incidencia varían según los países de menos de 10 casos por lo5 habitantes, a más de 

300 casos por lo5 habitantes (Figura 1.16). 
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Incidencia por 100 000 
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1 3000 más 

O No estimado 

Fig. 1.16. Tasa de incidencia de enfermedad tuberculosa 2003 

Atendiendo a los últimos datos de la OMS, se estima que la incidencia mundial de esta 

enfermedad aumenta aproximadamente un 0,4% al año, pero con una mayor rapidez en el 

África Subsahariana y en los paises de la antigua Unión ~oviética~'. 

Estas desigualdades han hecho que paises que previamente estimaban una erradicación 

de esta enfermedad dentro de sus fronteras76, se enfrenten ahora a un enlentecimiento del 

descenso previsto debido a la i n m i g r a c i ~ n ~ ~ - ~ ~ .  De hecho, en estos paises de baja prevalencia, 

los casos de tuberculosis diagnosticados en inmigrantes suponen más del 50% de los casos 

totales de TBC diagnosticados en el país. A pesar de ello, la incidencia de tuberculosis 

continúa disminuyendo y según algunos autores las fechas de erradicación sólo se han 

retrasadoa1. 

En el caso de España, el inadecuado control de la tuberculosis ha motivado que la tasa 

de enfermedad tuberculosa fuera mayor de la prevista con respecto a otros paises 

desarrollados de nuestro entornoa2. Por ello, los efectos de la pandemia por VIH motivó un 

aumento notable de casos de enfermedad tuberculosaa3, aunque afortunadamente, con la 

introducción de la terapia antirretroviral de alta eficacia, estas cifras comenzaron a 

corregirsea4. Especificamente, la isla de Gran Canaria hasta 1999 presenta una tasa de 



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

85, 86 enfermedad tuberculosa similar a la del resto del territorio español , con un impacto de la 

inmigración muy limitadoa7. 

1.3.2.1.2. Aspectos particulares en inmigrantes 

El fenómeno de la inmigración, principalmente en los últimos años ha motivado un 
88, 89 cambio en el perfil epidemiológico de la tuberculosis en España . Los principales aspectos 

de interés pueden resumirse en varios apartados. 

a) El porcentaje de casos de enfermedad tuberculosa diagnosticados en 

inmigrantes en España ha aumentado, aunque su influencia sobre la evolución global de 

la enfermedad es escasa. 

Afortunadamente, las series de casos de enfermos tuberculosos procedentes de 

diferentes regiones españolas demuestran un descenso del número de casos en los últimos 10- 

15 años90-96, con excepciones muy concretas (como en El Egido, ~ l m e r í a ) ~ ~ .  No obstante 

debemos señalar, que la "verdadera" incidencia de tuberculosis probablemente sea mayor que 

la señalada en estos estudios, ya que cuando se emplean sistemas específicos (p. ej. captura- 

recaptura) la incidencia real se duplica9'. De cualquier forma, en la Tabla 1.3. se indican los 

datos más relevantes y las referencias bibliográficas que sustentan esta afirmación. 
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Autor 

Garcia 

1 pérezg5 

1 Año de estudio 
l 

Navarra 1997-2002 

1997 
Andalucía 7 
Vizcava - 

1998 
Almeria (El Egido) 1 2001 

1994 
Madrid 

2000 

1992 
León 

1999 

1994 
Madrid 

2003 

1990 
Barcelona 1 2003 

21,571100.000 habitantes 

21,11100.000 habitantes 

17,31100.000 habitantes 

381100.000 habitantes 

181100.000 habitantes 

191100.000 habitantes 

331100.000 habitantes 

34,41100.000 habitantes 

15,161100.000 habitantes 

47,21100.000 habitantes 

28,41100.000 habitantes 

2198 casos 

1077 casos 

67,11100.000 habitantes 

31,81100.000 habitantes 
I 

, abla 1.3. Incidencia de TBC en distintas regiones de España. 

Asociado a este descenso del número global de casos, se ha observado un aumento del 

tanto por ciento en población inmigrante, como podemos observar en la figura 1.17. Esta 

situación, anecdótica hasta principios del siglo XXI en ~ s ~ a ñ a ' ~ '  99, supone en la actualidad un 

problema importante, aunque muy variable dependiendo de las diferentes regiones geográficas, 

e incluso dentro de una Comunidad, una provincia o una misma ciudad 90-92,95,97, 100-102 (Figura 

1.18). 
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1 I Inmigrantes I Total 1 

Fig. 1.17. Casos de tuberculosis diagnosticados en las comunidades de Madrid y Cataluña 

(1994-2001)'~. 

Cataluña (Barcelona) 

Madrid (Comunidad) 

Las Palmas 

Madrid (H La Princesa) 

Almería (El Egido) 

Cataluña (Carraf) 

Alicante 

Navarra 
1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 
1 " " 1 " " 1 " " 1 " " 1 " " 1 " " 1 " " 1 " " 1 " " 1 " " 1  
O 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 

Fig. 1.18. Porcentaje de tuberculosis diagnosticadas en población inmigrante. 



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

Estos datos intentan situar en "el punto justo" la situación, evitando magnificar la 

asociación "tuberculosis-inmigración" y, por otro lado, identificando un colectivo en el que el 

control favorecerá la deseable eliminación global de la enfermedad. 

En general, la tuberculosis en inmigrantes no se ha asociado a una elevada transmisión 

a la población autóctonalo3 'O4, demostrándose su diseminación entre el mismo colectivo de 

inmigranteslo5. Sin embargo, la enfermedad tuberculosa asociada a la inmigración presenta 

algunos aspectos peculiares, como la introducción de cepas de M. tuberculosis con elevada 

v i r~ l enc i a~~ ,  patrones especiales de transmisión (p. ej. desde niños adoptadoslo6 o brotes 

relacionados con situaciones especiales88' 'O7) . 

b) La reactivación de una infección tuberculosa es la explicación tradicional de la 

enfermedad tuberculosa en inmigrantes. 

La interpretación habitual de la elevada prevalencia de enfermedad tuberculosa en 

inmigrantes es la reactivación de una infección adquirida en el pais de origen 

Los datos que sustentan esta interpretación son de tres tipos: (1) la comparación de los 

datos globales, ya indicados en el epígrafe anterior, acerca de la incidencia de tuberculosis en 

los países de origen de los inmigrantes que residen en España, detallados previamente, (2) el 

estudio de la prevalencia de infección tuberculosa en inmigrantes y (3) los estudios iniciales 

de epidemiologia molecular 

(1) Como ejemplo de la primera afirmación, según datos de la OMS, la incidencia 

estimada de tuberculosis en España es de 32 casos por lo5 habitantes, claramente inferior a los 

235 casos por lo5 habitantes estimados en Nigeria o los 344 casos por lo5 de Sierra ~ e o n a ~ ' ,  

países de procedencia de la gran mayoría de los inmigrantes subsaharianos en Gran Canaria. 

(2) Sin embargo, los datos globales del pais de origen no deben ser necesariamente 
87, 108 equiparables a los presentes en población inmigrante que llega a nuestro pais . Por ello, se 

han realizado varios estudios de prevalencia de infección tuberculosa en población inmigrante 

en España. Los resultados obtenidos se indican en la tabla 1.4 en la que se recogen los 15 

estudios principales publicados. 
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Salinas"' 

Alcaide"' 

Año Edad (años) /Sexo ~ m b i t o  

1996 
2 6 i 5  0 
23i 7 (M) Certificado médico 

Tiempo de estancia 

No consta 
(Recién llegados) 

1998 2 9 i 7 0  Prisión 
Variable 
(hasta > 10 años) 

11,l i  1,6 Rev. sistemática en adopción 
1998 47% 0 Recién llegados 

53% (M) temporal 

2000 
> 14 anos 
64Vll6M 

Centro de Salud No consta 

2000 
33i  9 
82% M 18%V 

Consultorio médico 56 +30 meses 
r. 

15 i 1 
-- 

2000 
- 

Centro de acogida No consta N 
1OO%V 6 .- - 

L 

2001 
25i4 0 
23i5 (M) Campamento de refugiados Recién llegados 

2002 
3 2 i 7  
V (65%)/M (35%) 

Estudio de captación de casos Variable hasta > 10 años 

2002 
1744 anos 
30 MI12 V 

Centro de Salud 2-84 meses 

0-13 anos 
2002 48,8% V Unidad Especializada 0-120 meses 

51,2%M 

29i 7 
2004 77,2%V Búsqueda activa de casos < 2 años de la llegada 

22,8%M 

Certificado 
médico < 1 año de la llegada 

Unidad 
Especializada 

34,8% < 3 meses 
32,2%: 4-18 meses 
33% > 18 meses 

21%' 14 

2004 73% 14-60 
6%>60 

Unidad de referencia 

25%V/75%M 
Heterogéneo 

2004 
9+3,8 - Sospecha TBC 
No dish-ibucián senos -Cribado 

No consta 

No consta 

* Comideración de cicatriz vacunal (CV) y punto de corte (PC) en milímetros 
** Dificultades Dara evaluar la escara vacunal 

Tabla 1.4. Prevalencia de infección TBC en población inmigrante en España, 
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CV: No 
PC: 10 mm 

Número Origen (número) Prueba tuberculinica positiva (%) Datos técnicos* 
Asia del Sur y Este: (467) 43,7% 

1302  
África subsahariana: (339) 51,9% CV: No 
Europa del Este: (291) 42,6% PC: 10 mm. 
América Centro y Sur: (205) 38,0% 
Africa delNorte: 93 

141 
América Centro y Sur: 16 

50,7 
CV: No** 

África subsahariana: 21 PC: 5 mm. 
otros: 11 

PC 5 - 9 m :  3% 
242 Tindouf PC: 1 0 - 1 4 m :  2,5% 

CV: No 

PC:> 15 m . :  2,5% PC: 5,10 y 15 mm. 

PC 5 9 m m :  76,3% 
8 0  Magreb PC 10-14 m . :  72,5% 

CV: Si 

PC > 15 m . :  66,3% PC: 5,10 y 15 mm. 

76 República Dominicana 
PC 5 - 9 m :  7,9% CV: No 

PC> 1 0 m :  35,5% PC: 5 y 10 mm. 

40 
Argelia: 22 

5% CV: No 
M m e c o s :  18 PC: NO consta 

Global: 32,6% 
Argelia:34 Argelia:25,6% 
Camenin 62 Camenin 48,4% 
Costa deMaifil: 5 Costa deMaifil: 27,8% 
Gambia: 12 Gambia: 11,2% 
Ghana 25 Ghana 25% 
GuineaBissau: 51 GuineaBissau: 26,3% 
Liberia: 34 Liberia: 32,7% 
Mali: 69 Mali: 24,1% 
Mauritania: 16 Mauritania: 29,1% 
Nigeria: 202 Nigeria: 34,0% 
R D :  Congo: 95 R D :  Congo: 65,1% 
Rep. Guinea: 9 Rep Guinea: 20,9% 
SierraLema: 51 SierraLeona: 28,8% 

Total: 31% 
África subsahariana 90 África subsahariana 30,3% 

406 Latinoamérica: 61 Latinoamérica: 37,2% 
CV: No 

África delNorte: 68 África delNnte: 26,1% PC: 10 mm. 

Europa del Este:13 Europa del Este:23,6% 

42 
81% Ecuador 5 - 9 m :  11,9% CV: No 
9,5% Colombia > 10: 45,2% PC: 5 y 10 mm. 
Africa Central:llO 

125  
Africa 0este:lO 

12,9% 
CV: No 

África Este: 4 PC:lOmm. 
Africa Sur:l 
América Latinz1245 América Latina:25,4% 
Norte de África: 831 Nnte  de África: 313% CV: Si 

3151  Asiay Filipinas: 401 Asiay Filipinas: 49,6% PC: 5 mm. en no vacunados 
Europa Oriental: 325 Europa Oriental: 42,8% y 15 mm. en vacunados 
Cenh-o y Sur de África 293 CentroISur deÁfrica47,1% 

Total: 10,9% 

488  
América Latina: 232 AméricaLatina: 5,8% CV: No** 
África:159 África:19,1% PC: 10 mm. 
Europa del Este:97 Europa del Este:9,6% 

Africa: 365 
Total: 44,2% 

AméricaLatina: 75 
África:43,6% 

453  América: 46,7% 
CV: No 

Asia: 9 
Asia:44,4% PC: 10 mm. 

Europa del Este: 4 
Europa del este: 50% 

634  
Africa subsahariana 
75% Guinea Ecuatorial 

5-9m.:16,4% CV: No 
> l O m . :  51,3% P C : i y l O m m  

América Latina: 45 

128  
Indiay Pakistán 26 
Filipinas: 21 
Africa delNorte: 21 

CV: Si 
PC: 5 mm. en no vacunados 
y 15 mm. en vacunados 



En la enorme variabilidad de los resultados obtenidos (2,5%-76,3%) influyen múltiples 

factores, aislados o en combinación: ji) el origen geográfico (no sólo áreas especificas sino 

paises concretos dentro de las mismas), jii) la edad y sexo de los sujetos, que claramente 

influyen en la infección tuberculosa, jiii) el momento de realización de la prueba tuberculinica 

(p. ej. recién llegados, residentes de > 1 año, ausencia de evaluación de este dato), (iv) el 

ámbito de estudio (centros de salud, búsqueda activa de casos, centros especializados), jv) la 

consideración o no de la vacunación con BCG (mediante evaluación de la cicatriz vacunal), 

aspecto dificil de valorar en subsaharianos y (vi) el limite de positividad de la prueba ( 5, 10 o 

15 mm.). 

Basándose en estos datos, se ha asumido que la prevalencia de infección tuberculosa en 

población inmigrante es mayor que en la población autóctona española, aunque estudios 

rigurosos en población autóctona aportan datos de una prevalencia similar a la de algunas 
82 series de inmigrantes . 

De cualquier forma, puede admitirse que la prevalencia de enfermedad tuberculosa en 

población inmigrante procedente de paises con menor desarrollo es mayor (ajustadas las 

edades y sexos) que en la población autóctona española. 

(3) Partiendo de la base de una mayor prevalencia de infección tuberculosa en el 

colectivo inmigrante, y teniendo en cuenta los estudios de biología molecular 

fundamentalmente realizados en el extranjero, la reactivación de la enfermedad tuberculosa 

aparece como la principal causa para explicar la mayor incidencia de enfermedad en esta 

población 104, 121, 122 

c) La infección exógena desempeña un papel en la aparición de casos en 

inmigrantes. 

Además de los datos indicados previamente, las condiciones de hacinamiento e 

insuficiente higiene presentes en algunos de estos c o l e ~ t i v o s ' ~ ~  planteaban la posibilidad de 

una infección o reinfección exógena. En este sentido, varios estudios tanto españoles 71, 124, 125 

126, 127 como extranjeros sugieren la existencia de una infección exógena en casos de 

enfermedad tuberculosa en inmigrantes. 

Por ello, parece razonable asumir que en la aparición de enfermedad tuberculosa en 

inmigrantes influyen dos mecanismos: la reactivación y la infección exógena (primo o 

reinfección), siendo desconocido el papel relativo de cada uno de ellos en la actualidad y, 

posiblemente variable, dependiendo de múltiples factoreslZ8, alcanzando la infección exógena 

en algunos estudios hasta uno de cada cinco casos de tuberculosis en inmigrantes lZ8. 
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d) Aparición de enfermedad tuberculosa en los primeros cinco años tras la  llegada 

del inmigrante al país 

La enfermedad tuberculosa es poco frecuente en el momento de la llegada 113, 129 
, pero 

el desarrollo de la misma se concentra en los primeros cinco años de residencia del inmigrante 

en el país de acogida. En múltiples publicaciones, tanto nacionales 130-135 como extranjeraslo4' 
121, 122 se constata este hecho, con una mayor prevalencia en el diagnóstico de TBC en tomo a 

los 2-3 años. De cualquier forma, en este intervalo de tiempo influyen múltiples factores como 

la edad (más corto en menores de 25 años), el continente de origen (menor en europeos y 

americanos) o el ámbito de estudio (más corto en instituciones) (Fig. 1.19)'~~. Sin embargo, 

esta concentración temporal de los diagnósticos de TBC en población inmigrante, no descarta 

su aparición posterior, ya que en este grupo esta posibilidad se mantiene elevada en relación a 

la población autóctona durante más de 10 años 136, 137 

45-54 25-34 35-44 2 55 0-14 15-24 

Edad de los inmigrantes 

Fig. 1.19. Intervalo de tiempo desde la llegada hasta el diagnóstico de tuberculosis según la 

edad del inmigrante. 
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e) Además de la inmigración, en un tanto por ciento importante de casos coexisten 

otros factores de riesgo. 

Como se ha señalado previamente, además del propio hecho de la inmigración, en este 

colectivo se asocian otros factores de riesgo para el desarrollo de enfermedad tuberculosa. 

Entre los más señalados se incluye la coinfección por VIH (entre un 5-11%) 97,101,131,134, 135,138 

el alcoholismo 131, 135 , la adicción a drogas por vía parenterallo' y el tratamiento 

inmunosupresorlO1. 

f )  Existe una mayor presentación ch ica  de formas extrapulmonares. 

El porcentaje de formas extrapulmonares (incluidas las mixtas y diseminadas) de 

tuberculosis en la población autóctona de nuestro país está alrededor del 25 0,083, 85, 98, 132 , lo que 

contrasta, con algunas excepciones134 con una afectación extrapulmonar mayor del 40% en la 

población inmigrante 100, 132, 139, 140 . Aunque este hecho está bien documentado, no existe una 

explicación plausible, 

g) Existe una mayor prevalencia de resistencias primarias. 

Una característica importante de la tuberculosis en la población inmigrante es el mayor 

índice de resistencias primarias, en su mayoría a i~oniacida '~~.  En la figura 1.20 se indican los 

porcentajes de resistencia a este fármaco en algunos de los países de origen de los 

inmigrantes14'. 

P 8.5% 
Colombia - 

7.8% 
Marruecos - 

Africa subsahariana 

España 2.2% 

Porcentaje de resistencias primarias a isoniacida 

Fig. 1.20. Resistencias primarias a Isoniacida. 



Este fenómeno se ha comprobado en series españolas 134, 135, 138, 143 , aunque en algunos 

casos no se han detectado diferencias significativas con las cepas estudiadas en pacientes 

au tóc t~nos '~~ .  De cualquier forma, parece razonable hasta conocer la sensibilidad exacta de la 
89,145 cepa, el empleo inicial de cuatro tuberculostáticos . 

h) Existe un peor cumplimiento terapéutico en este colectivo 

Algunos colectivos de inmigrantes presentan características, que hacen que su 

cumplimiento terapéutico de la enfermedad tuberculosa sea deficiente 109, 146, 147 . Los 

principales motivos de la falta de cumplimiento son: ji) la barrera idiomática, jii) las 

diferencias culturales, jiii) la baja percepción de enfermedad, jiv) la gran movilidad geográfica 

y jv) la situación de irregularidad legal, que se asocia a desconfianza ante los organismos 

sanitarios oficiales. 

Esta situación se constata en los estudios españoles que abordan este problema 97,134,148 

Por ello, una estrategia básica en el control de la tuberculosis importada es el uso de recursos 

destinados al control directo del tratamiento, empleando en lo posible, las pautas más brevesa9. 

i) No existe una actitud común en la detección de infección y enfermedad 

tuberculosa en este colectivo. 

En los países con baja prevalencia de tuberculosis, los sistemas de detección precoz de 

tuberculosis son muy diferentes. En algunos casos (p. ej. España, Italia o Dinamarca) no existe 

ninguna política establecidalZ7. En otros países (p. ej. Holanda, Canadá, Gran Bretaña) 149-152 el 

cribado tiene lugar en el pais de destino. Finalmente, en USA o Australia el estudio previo 

tiene lugar en el pais de origen, antes de autorizar el permiso de residencialz7. 

En general, la técnica más utilizada es la radiología de tórax, que permite identificar 

tanto lesiones sugerentes de actividad como imágenes re~iduales '~~,  siendo complementada 

con la baciloscopia de esputo para la detección de casos activos153. Tradicionalmente los 

sujetos son clasificados como clase A (baciloscopia positiva), B1 (clinicamente activos no 

infecciosos, si la radiología indica actividad pero la baciloscopia es negativa), B2 

(clinicamente inactivos, no infecciosos, cuando se observan imágenes radiológicas residuales) 

y normales, cuando no existen imágenes radiológicas anormales. 

Desde el año 2000, el Instituto de Medicina Norteamericano recomienda la realización 

de una prueba tuberculínica, con el objetivo de detectar casos de tuberculosis latente 151, 154 

Los beneficios y desventajas de esta técnica han sido planteados en dos estudios teóricos de 

coste-eficacia 155, 156 , que difieren sobre todo en la población objetivo del estudio, ya que en el 



árticulo de ~chwartzrnan '~~ se divide a la población en alto y bajo riesgo. De todas formas es 

interesante señalar que ambos programas son muy costosos y de difícil implementación157. 

En ausencia de programas de cribado, la mejor forma de disminuir el impacto de la 

tuberculosis en inmigrantes es la detección precoz de enfermos tuberculosos y los estudios de 

contactos de los mismos 107,123,157 

j) Existen actitudes variables en el manejo de la tuberculosis latente en 

inmigrantes. 

El manejo de la tuberculosis latente en inmigrantes es probablemente uno de los 

aspectos más discutidos en el manejo de esta enfermedad. Básicamente, el problema radica en 

una valoración ponderada de las ventajas (evitar la evolución de la infección a enfermedad) 

con los inconvenientes (toxicidad medicamentosa y posible selección de  resistencia^'^^). 

La decisión de instaurar una quimioprofilaxis secundaria se basa en 5 aspectos 

interrelacionados: ji) la fiabilidad del diagnóstico 151, 159, 160 , jii) la demostración de un riesgo 

elevado de evolución de la infección a enfermedadl6l, jiii) la eficacia de la pauta empleada16'- 

164, jiv) la toxicidad de la pauta utilizada 165-168 169-173 y jv) el cumplimiento . 

Integrando los datos previos, y de acuerdo con el Consenso para el manejo de la 

tuberculosis importadaa9, en este momento, y con los datos existentes, parece que no debe 

recomendarse como estrategia general el empleo de la quimioprofilaxis secundaria en el 

inmigrante por el simple hecho de ser inmigrante. Sin embargo, si incrementamos la eficacia 

del diagnóstico, contemplamos el aumento de la posibilidad real de progresión de infección a 

enfermedad (país de origen, edad al diagnóstico), empleamos pautas eficaces basadas en las 

que se considere el riesgo de resistencia a isoniacida, minimizamos la toxicidad y aseguramos 

el cumplimiento, esta estrategia podría ser útil en un subgrupo de inmigrantes. 
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1.3.2.2. Virus B de la hepatitis 

1.3.2.2.1. Aspectos generales 

Según la OMS, más de 2.000 millones de personas han sido infectadas por el virus B 
174,175 de la hepatitis, de las cuales 350 millones son portadores crónicos de la enfermedad . Esta 

infección crónica puede llevar al desarrollo de cirrosis y carcinoma de hígado 

aproximadamente en el 25% de los casos, variando ampliamente según los estudios 

 realizado^'^^. En este apartado señalaremos de forma muy resumida los principales aspectos 

generales de la infección por VHB precisos para comprender las peculiaridades en la 

población inmigrante. 

El virus B de la hepatitis (VHB) tiene forma esférica y un tamaño pequeño (42 nm.), 

incluyéndose dentro de la familia ~ e ~ a d n a v i r i d a e ' ~ ~ .  Esta familia (que incluye otros virus que 

afectan a marmotas y a aves) se caracteriza por la presencia de DNA parcialmente bicatenario 

y un marcado hepatotropismo178. Desde un punto de vista estructural, está formado, por dos 

componentes principales: una cubierta externa proteica (o antígeno de superficie, HBsAg) y la 

nucleocápside (formada por las proteínas del "core" o HbcAg y el DNA bicatenario (Figura 

1.21). 

v 
imei 

- Proteína grande - Proteína mediana 

Proteína pequefía 

+ DNA 
bicatenario 

7' 

1 
Fig. 1.21. Estructura del virus B de la hepatitis 
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El genoma del VHB es una molécula circular de aproximadamente 3200 nucleótidos, 

formado por una cadena de polaridad negativa completa y una cadena de polaridad positiva de 

menor longitud. En el extremo 5' de la cadena completa se localiza la DNA polimerasa. La 

cadena de polaridad negativa contiene cuatro marcos de lectura abierta (ORF = open reading 

frames), equiparables a genes, denominados S, C, P y X. Debido a la compacta estructura del 

genoma, se produce un solapamiento de estos genes, por lo que las mutaciones en un 

determinado punto pueden afectar a más de un gen179. La región S j"super$cie'~, como 

señalábamos anteriormente, da lugar por lecturas alternativas a tres tipos de proteinas: grande 

(L de large, gp42), mediana (M de medium, gp36) y pequeña (S de small, gp27). Todas estas 

proteinas comparten lógicamente determinantes antigénicos (p. ej. el "a") y difieren en otros 

(Figura 1.22). Las proteinas de tamaño mediano y grande, poseen determinantes antigénicos 

(Pre-S1 y Pre-S2) esenciales en la unión del VHB a sus receptores específicos y en la 

inducción de una respuesta inmune (humoral y celular) eficaz frente a este virus. La región S 

posee un promotor de transcripción propio, lo que hace posible que la célula infectada sintetice 

y excrete el HBsAg sin que exista replicación del genoma ni síntesis de ningún otro producto 

de expresión. 

t "a" 

''~IY" 

Gen S 

GenC 

GenP 

- GenX 1 
Fig. 1.22. Relación genoma-proteínas-antígenos 



La región C ("pecore-core'y contiene dos señales de iniciación de transcripción, que 

codifican dos proteinas, el HbcAg, componente de la cápside viral, de 21.000 daltons, y un 

péptido de 16.000 daltons, el HbeAg. La secuencia corta situada entre los dos codones de 

iniciación se denomina preC o pre-core. La región P po poli me rasa'^ es el ORF de mayor 

tamaño y codifica un polipéptido básico que tiene asociadas la actividad ADN polimerasa, 

transcriptasa inversa y RNAasa. Finalmente, la región X codifica una proteína no estructural, 

denominada antígeno X (HBxAg), que es un potente transactivador de transcripción, actuando 

también como transactivador de genes celulares, por lo que parece desempeñar un papel 

importante en la hepatocarcinogénesis. 

Estos genes codifican la síntesis de varias proteinas esenciales para la función del 

VHB. Un aspecto que habitualmente da lugar a confusión es el empleo ambiguo de dos tipos 

de términos: proteinas y antígenos. Así, como señalábamos, el gen S da lugar, por lecturas 

alternativas a tres tipos de proteinas: grande (L de large, gp42), mediana (M de medium, gp36) 

y pequeña (S de small, gp27). Las proteinas de tamaño mediano y grande, poseen otros 

determinantes antigénicos (Pre-S1 y Pre-S2) esenciales en la unión del VHB a sus receptores 

específicos y en la inducción de una respuesta inmune (humoral y celular) eficaz frente a este 

virus. 

Como ya se ha indicado, en la región C existen dos señales de iniciación de la 

transcripción, que corresponden a la síntesis de HBcAg y HBeAg. El destino de ambas 

proteinas, como señalaremos posteriormente, es diferente, permaneciendo el fragmento mayor 

en el hepatocito, para la formación de nuevos viriones y liberándose el fragmento pequeño al 

plasma, constituyendo el HBeAg. Es relativamente frecuente, la presencia de variantes del 

VHB con mutaciones en el codon 28 (la más frecuente G1896 3 A) que lo transforman en un 

codon de terminación. La consecuencia práctica es que, sin alterar la síntesis de HBcAg y, por 

lo tanto, sin alterar la viabilidad del virus, no tiene lugar la transcripción del fragmento 

HBeAg. A estas variantes de VHB se les denomina mutaciones "pre-core"180. Las variantes 
" pre-core" se asocian con un incremento en la virulencia y son prevalentes en la cuenca 

mediterránea. Por otro lado, existen mutaciones del BCP (basa1 core promoter) que pueden 

aparecer de forma aislada o asociadas a mutaciones "pre-core". Estas mutaciones son 
181 prevalentes en países asiáticos . 

Prácticamente desde la descripción del HBsAg (denominado también antígeno 

Australia), se constató mediante estudios serológicos, varios subtipos del VHB. Así, aunque 

todos los VHB compartían el epítopo "a" (residuos 124-147) en el HBsAg, la presencia de 

modificaciones de aminoácidos en la posición 122 y 160 permitieron identificar variantes 



excluyentes (dy) y (w/r), describiéndose cuatro fenotipos diferentes (adw, adr, ayw, ayr). 

Posteriormente, se identificaron otras variedades, de tal forma que en la actualidad se han 

descrito múltiples variantes fenotipicas atendiendo a las variaciones antigénicas del HBsAg. El 

estudio molecular de estas variantes ha permitido comprobar que realmente corresponden a 

ocho diferentes genotipos de VHB, con una divergencia mayor de un 8% en la secuencia del 

genoma 182-184 . Estos genotipos, denominados con las letras A-H pueden, a su vez, ser divididos 

en genosubtipos177. En la tabla 1.5 se indica la correspondencia entre los fenotipos y genotipos 

indicados. 

Genotipo Genosubtipo FenotipoHBsAg Distribución geográfica 

A A2 adw2 Europa, Norteamérica, Australia 
A l  aywl,adw2 África 

B Bl,B2,B3 adw2 Sur y Sudeste asiático 
B4 aywl Sur y Sudeste asiático 
B2* adw3 Sur y Sudeste asiático 

C Cl,C2,C4 adr Sur y Sudeste asiático 
C3 adry- Nueva Guinea, Pacifico 
Cl,C2 ayr Sur y Sudeste asiático 
Cl,C3* adw2 Sur y Sudeste asiático 
C4* aiw3 Sur y Sudeste asiático. Pacifico 

D Dl,D3,D4 ayw2 Mediterráneo, Este de Europa, Oriente Medio 
D2,D3 ayw3 Mundial 
No asignado* adw3 España,Este de Europa 
D2* ayw4 Esmaña. Este de Eurova. Estadosunidos 

E ayw4 Africa subsahariana 

F Fl,F2 adw4q- América Latina,Alaska, Pacifico 
Fl,F2* ayw4 América Latina 

G * adw2 Europa, Norteamérica 

H * a y 4  América Central, Méjico,California 

*Baja frecuencia 

Tabla 1.5. Genotipos y fenotipos VHB. Modificada de Echevarria ~ a ~ o ' ~ ' .  

Especificamente, en población residente en España, dos genotipos (A y, en menor 

medida D) son los más frecuentes, siendo el resto menos frecuentes (tanto de forma aislada 
186-189 como en coinfección ). En estudios realizados en población española de Gran Canaria los 

genotipos predominantes son también el A y D, aunque la prevalencia del genotipo A es 

mayor que la del D'~'. 

El estudio de la enfermedad producida por los diferentes genotipos no sólo tiene un 

interés académico, sino que se asocia a diferencias geográficas, manifestaciones clínicas y 
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evolutivas, asociación con mutaciones genéticas y respuesta al tratamiento. Así, la distribución 

geográ$ca de los principales genotipos se representa en la figura 1.23 y en la tabla 1.5. Tiene 

interés recalcar, en este aspecto, que los genotipos más prevalentes en África son el A y el E 
191, 192 , con una mayor prevalencia de este último en África del 

Fig. 1.23. Distribución geográfica de los genotipos del VHB. 

En segundo lugar, las manifestaciones clinicas y evolutivas presentan peculiaridades 

dependiendo del genotipo implicado. Así, en asiáticos, las infecciones crónicas por el genotipo 
194 . B (con diferencias entre genosubtipos) tienen un curso más benigno que las relacionadas 

con el genotipo cla3. En otros estudios, realizados en población europea, se ha atribuido una 

mayor tendencia a la cronificación por el genotipo A y una mayor asociación con hepatitis 

fulminantes en el genotipo D'~'. Finalmente, en Gran Canaria, la infección por el genotipo A 

tiende a presentar una menor carga vira1 y una menor replicación que el genotipo D'~'. 

En tercer lugar, las mutaciones del gen C se han asociado a genotipos específicos. Así, 

parece bien establecida la asociación de las mutaciones "pre-core" con el genotipo D o las de 
180,196 la región BCP con genotipos B o C . 

Finalmente, la respuesta al tratamiento de la infección crónica por VHB puede verse 

afectada por el genotipo responsable. Así, existen datos en los que la respuesta al tratamiento 
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con interferón es mejor en presencia de un genotipo A (comparado con genotipo D) y en casos 

de hepatitis crónica relacionada con genotipo B (con respecto a genotipo C) 197,198 

Como el ser humano es el único reservorio del VHB, la transmisión depende del 

contacto de un individuo sano con determinados líquidos corporales de un sujeto infectado. 

En la figura 1.24 se indica la concentración relativa de VHB en diferentes fluidos corporales. 

Teniendo en cuenta estos datos es fácil comprender que existen dos vías principales de 

transmisión del VHB: vertical y horizontal. La transmisión vertical (madre-hijo) tiene lugar 

durante el parto. La transmisión horizontal se produce principalmente por vía parenteral (el 

contacto con sangre y hemoderivados durante transfusiones no controladas, uso de drogas por 

vía parenteral compartiendo jeringuilla o en el ámbito sanitario), por vía sexual (tanto 

homosexual como heterosexual) y en otras circunstancias (infecciones infantiles en países en 

vías de desarrollo). Como indicaremos posteriormente, la evolución de la infección por el 

VHB depende, entre otros factores, de la edad a la que se adquiere la infección, siendo mayor 

la tendencia a la cronificación en los primeros años de la vida (transmisión vertical y formas 

infantiles horizontales). 

Concentración del virus B de la hepatitis 
en diferentes fluidos corporales 

Baja 
Elevada Moderada No detectable 

Fig. 1.24. Concentración relativa del VHB en diferentes fluidos corporales. 

El ciclo vital del VHB en el hospedador se desarrolla según un esquema patocrónico 

complejo 199, 200 (Figura 1.25). Inicialmente es preciso que el VHB acceda al hígado por vía 
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de la cubierta (HBsAg) y HBeAg. A diferencia de otros virus, el VHB no es directamente 

citopatógeno, dependiendo la lesión de los hepatocitos de la respuesta inmune del hospedador 

(principalmente mediada por linfocitos T citotóxicos). 

Tras la replicación viral, e independientemente de la evolución posterior, los sujetos 

infectados por VHB presentan una fase de inmunotolerancia. Esta fase se caracteriza por la 

ausencia de clínica, normalidad de las transaminasas y mínima inflamación hepática, asociada 

a una elevada replicación viral, que puede ponerse de manifiesto por varios datos: la elevada 

concentración de ADN-VHB en suero (y tejido hepático) así como la presencia de HBsAg y 

HBeAg en suero. La duración de esta fase es breve en el adulto inmunocompetente (2-4 

semanas) mientras que en la infección neonatal puede durar décadas (Figura 1.26). 

Llegada 
Replicsción 

vird 1 
Inmunotolerancia Seroconversión 

HbeAg + anti-HBe 

Integración 

Fig. 1.26. Evolución de la infección aguda y crónica por el VHB. 

Una segunda fase, denominada fase de seroconversión se define por la respuesta 

inmunológica al VHB. Esta fase es diferente en las hepatitis agudas que se resuelven y en las 

hepatitis que se cronifican. 

En el primer caso, la destrucción hepatocitaria lleva a las manifestaciones clínicas 

propias de las hepatitis agudas (ver más adelante), con hipertransaminasemia, asociados a una 

disminución de la carga viral del VHB, a la desaparición del HBeAg (y aparición de anti-HBe) 



así como a la desaparición de HBsAg, con aparición de anti-HBs. Aunque este patrón 

evolutivo se interpreta habitualmente como el de una hepatitis B "pasada y resuelta", 

empleando técnicas ultrasensibles es posible detectar genoma del VHB en hepatocitos y 

plasma. Además, aunque infrecuentemente, sujetos con este patrón evolutivo, sometidos a 

inmunodepresión, han desarrollado una reactivación de la infección por V H B ' ~ ~ .  

Por otro lado, en sujetos que desarrollan una hepatitis crónica, la respuesta 

inmunológica al VHB da lugar a elevación intermitente de las transaminasas y a inflamación 

hepática, con niveles fluctuantes de ADN-VHB en suero, con o sin seroconversión 

(desaparición de HBeAg con aparición de anti-HBe). Se ha observado que la duración de esta 

fase, así como la frecuencia y gravedad de exacerbaciones se relaciona con el desarrollo 

ulterior de cirrosis y hepatocarcinoma. Los principales factores asociados a una seroconversión 

son: la edad avanzada, los niveles elevados de transaminasas, la presencia de exacerbaciones 

agudas y algunos genotipos (más frecuente en el B que en el C). La tasa de seroconversión 

(espontánea o inducida por tratamiento) es baja (< 5% anual) 

De forma global, se considera que tras la infección aguda, entre un 5-10% de sujetos 

desarrollarán una hepatitis crónica'99, siendo mayor en aquellos casos infectados 

perinatalmente (90%) o en la infancia (20%) y menor en adultos inmunocompetentes ( < 1%). 

En las formas crónicas, la fase de seroconversión continúa con una fase de integración 

del genoma vírico en el genoma del hepatocito o de persistencia en forma de episomas 

completos (Figura 1.26). El estudio clínico, virológico y evolutivo de estas personas 

demuestra tres patrones diferentes: ji) "portadores inactivos de HBsAg", asintomáticos, con 

niveles normales de transaminasas, negatividad para HBeAg y niveles bajos o indetectables de 

DNA de VHB. Esta situación puede persistir indefinidamente en aproximadamente el 70% de 

los pacientes que tienen una seroconversión jii) serorreversión a formas HBeAg positivas (en 

tomo al 5%) y jiii) reactivación del VHB con desarrollo de hepatitis B crónica HBeAg 

negativa, caracterizada por carga viral detectable, hipertransaminasemia y presencia de 

necrosis e inflamación hepática. Como esta forma sigue habitualmente un curso fluctuante, es 

difícil diferenciar, con determinaciones aisladas de carga viral, las hepatitis crónicas activas de 

los portadores inactivos. 

La evolución clínica de la infección por VHB, como ya hemos mencionado 

previamente, presenta grandes diferencias dependiendo de factores del hospedador, factores 

virales y otros factores e x ~ ~ e n o s ~ ~ ~ .  

Dentro de los factores dependientes del hospedador, los principales son el género, la 

edad de adquisición de la infección y el estado inmune. Así, tanto el desarrollo de hepatitis 
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crónica como de hepatocarcinoma son más frecuentes en varones que en mujeres con una 

relación 2: 1 en el caso de la hepatitis crónica y 3-6: 1 en el hepatocarcinoma. 

La edad de adquisición, en relación directa con la competencia inmune, incide de 

forma importante en la evolución de la infección. Esto se ejemplifica claramente en la 

diferencia entre infección en edades precoces de la vida y en la enfermedad del adulto. Así, 

como puede observarse en la figura 1.27 la infección infantil se asocia con una elevada 

cronicidad, mientras que en el adulto, la evolución de la infección se caracteriza por un 

esquema patocrónico diferente. Sin embargo, existen otros factores que modifican la evolución 

de la infección. De esta forma, las formas adquiridas en la infancia que se mantienen en la fase 

de tolerancia inmune, presentan escasa alteración hepática y su curso evolutivo es benigno. Por 

el contrario, si tras la infección por VHB en la infancia se desarrolla una hepatitis crónica, las 

complicaciones ulteriores son equiparables a las del adulto. 

Porcentaje % 

1 Infección sintoi 

Porcentaje % 

Nacimiento 1-6 meses 7-12 meses 1-4 años Niños mayores 
y adultos 

Edad de la infección 

Fig. 1.27. Evolución de la hepatitis B según la edad de adquisición de la infección. 

El uso de inrnunosupresores modifica, como es lógico, la evolución de la infección 

facilitando la reactivación y10 progresión de la enfermedad. 

También los factores dependientes del virus 199, 200 tienen importancia en las 

manifestaciones clínicas y10 progresión de la enfermedad. En este sentido, se han observado 

diferencias evolutivas atendiendo a la carga vira1 (mayor progresión en presencia de lesión 



hepática, no durante la fase de tolerancia), el genotipo y la presencia de mutaciones del gen C 

(ver previamente) o la coinfección por virus D. Específicamente, en la coinfección VHB-VHD 

son más frecuentes las hepatitis fulminantes, mientras que la sobreinfección por el VHD 

aumenta el riesgo de complicaciones. 

Finalmente, otros factores exógenos como la coinfección por otros virus (VHA, VHC, 

VIH), el consumo de alcohol o la ingesta de aflatoxinas pueden modificar la evolución de la 

infección crónica por VHB. 

El diagnóstico de las diferentes formas de infección por VHB se basa en varios datos 

complementarios: ji) las manifestaciones clínico-biológicas jii) el estudio serológico y jiii) las 

técnicas de biología molecular. 

La infección por el virus B de la hepatitis puede ser asintomática o presentar 

manifestaciones clínico-biológicas muy diferentes que pueden clasificarse en varios tipos: 

hepatitis fulminante, hepatitis aguda, hepatitis crónica, cirrosis y hepatocarcinoma201(~igura 

1.27). El término hepatitis fulminante implica una destrucción masiva de hepatocitos que lleva 

a una insuficiencia hepatocelular grave con desarrollo de encefalopatía hepática y coagulopatía 

grave. La hepatitis aguda se define por las manifestaciones clínicas y biológicas de una 

destrucción rápida de hepatocitos que condiciona citolisis (con hipertransaminasemia notable), 

colestasis (con coluria, acolia, prurito y elevación de bilirrubina sérica, fosfatasa alcalina y 

GGT) e insuficiencia hepatocelular (alargamiento del tiempo de protrombina asociado o no a 

hipoalbuminemia). El concepto de hepatitis crónica implica dos hechos simultáneos: i) la 

presencia de inflamación hepática, demostrada histológicamente y sugerida por la 

hipertransaminasemia y ii) la persistencia durante más de 6 meses de HBsAg en suero. En 

estos pacientes es importante evaluar y cuantificar tanto el grado de inflamación como de 

fibrosis hepática, lo que se realiza empleando diferentes sistemas de puntaje sobre biopsia 

(Knodell, Scheuer, Ishak o METAVIR) 202, 203 o mediante métodos indirectos (cociente 

ASTIALT, indice de Forns, ~ibrotest" o indice de Wai) 202, 203 . De forma precisa, el término 

cirrosis es un concepto anatomopatológico caracterizado por la presencia simultánea de tres 

datos: ji) necrosis hepatocitaria, (ii) fibrosis hepática y jiii) nódulos de regeneración 

(hiperplasia de hepatocitos)204. En la figura 1.28 se indica la evolución de la infección por 

VHB hacia las diferentes formas clínico-biológicas. 
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Fig. 1.28. Evolución de las diferentes formas clínico-biológicas de la infección por VHB. 

Uno de los pilares básicos del diagnóstico de la infección por VHB es el estudio 
205-207 serológico, evaluando antígenos específicos y anticuerpos frente a ellos . En la actualidad, 

el estudio serológico incluye la detección de dos antígenos (HBsAg y HbeAg) y los 

anticuerpos: anti-HBc total, anti-HBc IgM, anti-HBe y anti-HBs. 

La interpretación de los resultados requiere, por un lado, conocer qué significa la 

presencia de cada marcador y, en una segunda fase, interpretar la combinación de las pruebas 

realizadas ("patrón de resultados"). En general, los patrones detectados son "típicos" (Tabla 

1.6), aunque su interpretación siempre debe realizarse atendiendo a las manifestaciones 

clínico-biológicas. Sin embargo, no es infrecuente la presencia de patrones "atípicos" (p. ej. 

coexistencia de HBsAgIanti-HBs o presencia aislada de algún marcador). En relación con la 

infección por VHB en países en vías de desarrollo, tiene especial interés un patrón atípico: la 

presencia aislada de anti-HBc (también denominado patrón anti-HBc aislado) 
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Marcador serológico 
Interpretación 

HBsAe anti-HBc (total) anti-HBc &M) anti-HBs 

e Hepatitis aguda dádca 

Q Q e e Hepatitis crónica 

Incubación hepatitis aguda 
Administración de vacuna 
Error técnico 
Infección VHB-2 

Q 0 e Q Selección de mutaciones del gen "S" 

0 0 e 0 No infectado. Susceptible 

0 Q Q 0 anti-HBc aislado 

e Q Q Hepatitis pasada y "curada" 

0 0 e Q Inmune si titulo > 10 mUUmL 

Tabla 1.6. Principales patrones serológicos de la infección por VHB 

Este patrón incluye la positividad para anti-HBc (prueba que mide tanto IgG como 

IgM) en ausencia de HBsAg y anti-HBs. En algunos casos puede detectarse anti-HBe pero 
208-210 nunca HBeAg . La detección de este patrón se relaciona con varias circunstancias con un 

significado muy diferente: ji) un problema técnico (falsos positivos), jii) una infección aguda 

en "fase ventana", jiii) una coinfección por VHC o VIH, responsables de la disminución de la 

replicación del VHB jiv) la presencia de una infección silente con HBsAg indetectable y jv) 

una infección antigua y resuelta, con niveles indetectables de anti-HBs. La interpretación de 

este patrón deberá incluir lógicamente ji) la confirmación de los resultados, jii) la medida de 

anti-HBc IgM, jiii) la evaluación de la coinfección por otros virus (VHC, VIH) jiv) la medida 

de la carga vira1 del VHB, jv) la determinación de anti-HBe, y (vi) la realización de una prueba 

vacunal. 

En España existe un estudio de Colomina-Rodríguez et al, en el que se observa una 

prevalencia de anti-HBc aislado inferior al 5%. En el mismo estudio este patrón se asocia con 

una edad mayor de 65 años, detección de títulos de anti-HBs menor de 10 mUI/mL y la 

coinfección por VHC 



Finalmente, para el diagnóstico de la infección por VHB es muy útil el empleo de 

técnicas de biología molecular 180, 207 . La medida de la carga viral del VHB puede realizarse 

por técnicas de hibridación (hibridación-captura), técnicas de amplificación de señal 

(branched-DNA) o mediante PCR (convencional o en tiempo real). El limite de detección de 

las técnicas de hibridación es aproximadamente de lo5 copiaslml, siendo más sensibles las 

técnicas de amplificación como branched-DNA o PCR. Otras técnicas menos utilizadas en la 

actualidad son la detección de cccDNA-VHB y los estudios (genotipicos y fenotipicos) de 

resistencia a antivirales. 

El tratamiento de la infección por VHB depende principalmente de las 

manifestaciones clínicas, el estadio evolutivo y la presencia de otras coinfecciones (p. ej. VIH 

o V H C ) ~ ~ ~ - ~ ~ ~ .  Evidentemente no es el propósito de este Proyecto Doctoral la evaluación de 

estos aspectos, aunque señalaremos algunas ideas básicas en lo que respecta al manejo de 
215-217 antivirales en la enfermedad crónica por VHB . Los principales objetivos del tratamiento 

son: ji) supresión mantenida de la replicación viral, jii) normalización de la 

hipertransaminasemia y jiii) mejoría de las lesiones histológicas, evitando el desarrollo de 

cirrosis y hepatocarcinoma. Los principales fármacos útiles en el manejo de la infección 

crónica por virus B de la hepatitis, de forma aislada o combinada son: interferón a 

(convencional o pegilado), análogos de nucleósidos (lamivudina o emtricitabina), análogos de 

nucleótidos (adefovir o tenofovir) y entecavir. La decisión de iniciar o no tratamiento se basará 

en varios tipos de consideraciones que se resumen en la figura 1.29. 

La prevención de la infección por VHB se basa en varias medidas complementarias218: 

ji) implementar las precauciones universales para el manejo de fluidos corporales, jii) 

promoción de prácticas de sexo seguro jiii) vacunación universal, con énfasis en los grupos de 

riesgo elevado, incluyendo personas que van a ser sometidas a inmunosupresión o a 

procedimientos médicos (p. ej. hemodiálisis) jiv) cribado de HBsAg en el tercer trimestre del 

embarazo y jv) uso de inmunoglobulina especifica asociada a vacuna frente a la hepatitis B en 

recién nacidos de madres HBsAg + o tras contacto accidental percutáneo o sexual. 
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Medir tramaminasas 

I 
I 

1-2 veces >2 veces 

Medir HBeAg 1 

I 
HBeAg (-) 

I 
Medir DNA-VHB 

A 
>1W copiaslml 

1 HBle  l 
Fig. 1.29. Indicaciones de tratamiento antivirico en la infección por VHB 

1.3.2.2.2. Aspectos particulares en inmigrantes 

En la población inmigrante, la infección por VHB presenta algunos aspectos 

diferenciales: 

a) Mayor prevalencia global de infección. Este hecho se relaciona directamente con 

las cifras de prevalencia de infección en sus paises de origen176 (Figura 1.30) y ha sido 

observado en varios estudios de prevalencia de infección crónica por VHB realizados en 
20, 110, 112, 116, 118, 119, 219-226 España . Los datos aportados en estos trabajos (tabla 1.4) presentan 

importantes diferencias relacionadas principalmente con el origen del inmigrante, la asociación 

con otros factores de riesgo o el diseño de los mismos. Así, en general los inmigrantes 

procedentes de África subsahariana, Asia y Este de Europa son los que presentan una 
227-230 prevalencia superior a la de la población autóctona . Sin embargo la prevalencia en 

inmigrantes procedentes de América Latina es similar o inferior a la detectada en España, dato 

relevante si tenemos en cuenta que es el continente del que proceden el mayor número de 

inmigrantes residentes en ~ s ~ a ñ a ' ~ ' .  
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>/o - Alta 
1- /*/o - Intermedia 

<2% - Baja 

Fig. 1.30. Prevalencia de HBsAg en el mundo. 

b) Mayor prevalencia de infección en la infancia. Al igual que para población adulta, 

existen estudios nacionales y extranjeros que valoran la prevalencia de infección en niños 
116, 222, 232-234 inmigrantes . Los porcentajes de población con algún marcador serológico de 

infección por VHB varian entre el 8,3% del estudio de y el 41% del estudio de 

~hiaramonte '~~.  Así mismo, si valoramos la prevalencia de HBsAg las cifras varian entre el 2 

y el 23,5% en estos dos mismos estudios. 

En España existen tres trabajos sobre esta población, dos de ellos del mismo grupo. De 

estos dos el más reciente y con un número mayor de individuos (n=75)'l6, se observa una 

prevalencia de marcadores del VHB en inmigrantes subsaharianos menores de 14 años del 

38,6% y una presencia de HBsAg en el 6,6 % de los testados. En el tercero la prevalencia 

global de infección era del 5,4%, con un porcentaje de portadores de HBsAg del 0,5%'~~, 

observándose las mayores tasas de infección en el subgrupo de África Subsahariana (10,3%) y 

Europa del Este (16%). 
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Garcia Vidal"' 

Huerga1I6 
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HBsAg + Origen 

Latinoamérica (95%) 

Subsaharianos (75,3%) 

Subsaharianos 

África del Norte (62,5%) 

Subsaharianos 

América Central (69%) 

Subsaharianos 

Subsaharianos 

Subsaharianos 

Latinoamérica 
África del Norte 
Subsaharianos 

Europa del Este 

Latinoamérica 
África y O. Medio 
Europa del Este 

Subsaharianos (87%) 

Subsaharianos 
Latinoamérica 

Europa del Este 
África del Norte 

Asia 
Europa Occid. 

Subsaharianos 
América 

Oriente Prox-Med 
Europa del Este 

Asia sur 

Varios 

Tabla 1.7. Prevalencia de HBsAg en inmigrantes en España 

Características 

Prostitutas en centro de ETS 

Prostitutas y transexuales 

Derivados a unidad de 
digestivo. 

Centro penitenciario 

Menores de 14 años en Centro 
especializado. 

Consultorio m a l  

Consulta de Atención Primaria 

Derivados desde unidad 
extrahospitalaria a centro 
especializado. 

Derivados desde unidad 
extrahospitalaria a centro 
especializado. 

Menores de 15 años en centro 
de acogida infantojuvenil. 

Centro de reconocimiento 

Centro especializado. 

Población que acude a 
consulta de screening 
voluntario de HIVETS 

Centro especializado en 
inmigración 

Consulta de ETS 

c) Diferente patrón de adquisición de la infección. En España el momento de 

infección por VHB, al igual que en el resto de países con prevalencia de infección iguales o 

inferiores al nuestro, se produce principalmente en la adolescencia y edad adulta como 



consecuencia de contactos sexuales con personas infectadas o por prácticas de riesgo (UDVP, 

trabajadores sanitarios.. .)235. 

Como mencionamos previamente, el África subsahariana es una de las zonas con 

prevalencia elevada de infección crónica por VHB. Se acepta que el mecanismo de transmisión 

en esta zona, al igual que en Asia, se produce fundamentalmente en el momento del parto 

(transmisión vertical) y sobre todo, en la primera infancia236 (horizontal), siendo esta infección 

a edades tempranas el motivo fundamental del alto porcentaje de infecciones crónicas. En los 

últimos años las campañas de vacunación en algunos paises de Asia están disminuyendo la 

infección en esta población 176,236 

Otra forma de infección postulada en estas regiones de elevada prevalencia de 

infección por VHB es el uso de material parenteral contaminado, que según estimaciones 

podría representar el 20% de los nuevos infectados en los paises en desarrollo237, sobre todo en 

el Sudeste  siá ático^^^. 

d) Diferente patrón c h i c o  evolutivo. No existen estudios que comprueben un 

comportamiento diferente de la infección crónica por VHB en poblaciones inmigrantes con 

respecto a la autóctona. Lo que si se conoce son las diferencias en la evolución como 

consecuencia de la edad en la que se produce la infección 218, 239 . En algunos estudios se ha 

asociado un mayor riesgo de desarrollar hepatocarcinoma a razas (Asiática y A f r i ~ a n a ) ' ~ ~  o 

etnias (dentro de un grupo de esquimales)239 determinadas dentro de un conjunto de infectados 

por VHB. 

e) Patrones serológicos atípicos. Se estima que el patrón serológico anti-HBc aislado 

puede ser más frecuente en población inmigrante originaria de paises con alta prevalencia de 

infección por VHB'" y ha sido un hallazgo destacado en estudios realizados sobre población 

inmigrante subsahariana en ~ s ~ a ñ a " .  El abordaje de esta situación varia según los autores, 

postulando entre ampliar el estudio con HBeAg y anti-HBe, el seguimiento con nuevas 

determinacióne~~~~,  la realización de una prueba v a c ~ n a l ~ ~ ~  y lo que parece más aceptado, la 

determinación del ADN del VHB por la técnica mas sensible disponible 208,209 

f )  Presencia de genotipos diferentes a los de la población autóctona. Como se 

señaló anteriormente los genotipos del VHB tienen una distribución geográfica concreta. La 

inmigración está provocando la introducción en España de genotipos distintos al A y D, siendo 

el E el más recientemente introducido a través de la población subsahariana 189, 241 . Este 



fenómeno ya se ha observado en países con una mayor tradición de inmigración, hecho que 

está permitiendo comparar los distintos genotipos del VHB y descubrir las diferencias que 

puedan existir entre ellos 242,243 

g) Baja transmisión a la población autóctona. La prevalencia de infección por el 

VHB en España se sitúa entre el 0,5 y 2% 227-230 con unos porcentajes mayores cuando los 

estudios se realizan en poblaciones de alto riesgo244. Teniendo en cuenta la elevada prevalencia 

de esta infección en los inmigrantes provenientes de África Subsahariana, la transmisión de la 

infección por VHB desde población inmigrante a población autóctona ha sido una posibilidad 

barajada en la literaturaz4', sobre todo desde grupos especificos de riesgoz3', como los usuarios 

de drogas vía parenteral y las personas con conductas sexuales de riesgozz4. 

Siguiendo los patrones de infección por VHB y las posibles vías de transmisión existen 

estudios que observan una baja o nula probabilidad de contagio entre la población inmigrante y 

la población autóctona. i) Transmisión horizontal entre adultos. En estudios realizados en 

países con prevalencia de infección mucho menor a la española, y donde la infección en 

población inmigrante supone incluso el 80% de las infecciones crónicas de esa región, no se 

ha podido demostrar la transmisión de la infección, desde la población inmigrante a la 

población autóctona. Sin embargo, sí se ha relacionado las nuevas infecciones en población 
246-248 . . autóctona con los factores de riesgo conocidos . 11) Transmisión vertical de madres 

inmigrantes a hijos nacidos en paises de acogida. Cuando se compara la prevalencia de 

infección por VHB entre hijos de madres inmigrantes y niños autóctonos, no se observan 
249 . . .  diferencias . iii) Transmisión horizontal en la primera infancia a niños o adultos. Ésta es la 

forma de contagio más importante en países subsaharianos, incluso a población no nativa 

residente en esos países250. En cambio, cuando se estudia el impacto de niños inmigrantes con 

elevadas tasas de infección en escuelas de Dinamarca, no se observa transmisión a los niños 
232 autóctonos . Muy probablemente este hecho demuestre que la transmisión horizontal en el 

África subsahariana depende además de factores ambientales que en nuestro medio no se 

producen. En este punto hay que resaltar la posibilidad de transmisión de la infección a partir 

de niños adoptados en el ámbito familiarz4', existiendo trabajos en este sentido en países de 

baja prevalencia de infección por VHB que adoptan niños con alta prevalencia de infecciónzs1. 

En España la vacunación por VHB es universal, existiendo además protocolos de vacunación 
29 especificos para niños inmigrantes . Asumiendo el correcto cumplimiento de estos programas, 

y la escasa transmisibilidad comentada previamente, parece bastante improbable la transmisión 



horizontal a la población infantil autóctona a través de niños inmigrantes, aunque si se 

aconseja la vacunación de los adultos que no presenten inmunidad ante VHB. 

Lo que si debemos tener en cuenta es que si sumamos elevada prevalencia con factores 

de riesgo para la transmisión comunes en población inmigrantezs2, en ausencia de programas 

de prevención, la transmisión a la población adulta autóctona puede ser más importantezs3. 

h) Baja cobertura vacunal en inmigrantes. La cobertura vacunal de la población 

inmigrante proveniente de paises de elevada prevalencia es casi nula. De hecho, cuando en 

estos paises se consigue introducir un programa de vacunación contra VHB las cifras de 

prevalencia de infección bajan dramáticamente, como se está observando en algunos paises de 

~ s i a ' ~ ~ .  En el África subsahariana a pesar de que se han implementado programas, éstos no 

han sido totalmente eficaces. 

Además, hay que tener en cuenta que incluso en presencia de un calendario de 

vacunación correcto, algunos estudios han demostrado ausencia de marcadores vacunales de 

VHB en niños que previamente habían recibido supuestamente tres dosis de la vacuna contra 

este virus254. 

1.3.2.3. Virus C de la hepatitis 

1.3.2.3.1. Aspectos generales 

La infección por VHC, virus identificado en 1989, presenta importantes diferencias 

virológicas, evolutivas y terapéuticas con respecto al VHB. 

Según la OMS en el mundo existen 170 millones de personas infectadas crónicamente 

por VHC (aproximadamente el 3% de la población mundial), y entre 3 y 4 millones se infectan 
255 nuevamente cada año . La prevalencia de infección por este virus varia según el área 

geográfica (Figura 1.31). Así, en el continente Africano se obervan los mayores porcentajes 

con un 5.3% de la población infectada, en contraste con el 1,03% de media ~ u r o ~ e a ~ ~ ~ .  
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Fig. 1.31. Prevalencia de infección por VCH en el mundo. 2002 

Sin embargo, dentro del África subsahariana, la distribución de la infección por el virus 

C de la hepatitis, presenta diferencias notableszs6 (Figura 1.32). Asumiendo la ausencia de 

datos en algunos paises, la mayor prevalencia de infección por VHC (6%) se encuentra en la 

zona central de África, destacando Camenín como el país con mayor tanto por ciento (13,8%) 

de población infectada. En segundo lugar, los paises del Oeste de África presentan una 

prevalencia menor (2,4%), aunque con importantes diferencias (p. ej. en Guinea más del 10% 

de la población está infectada por VHC). Finalmente, en los paises del sur y este de África la 

prevalencia de infección es similar a los paises europeos con valores medios de un 1,6%, 

siendo mucho menor en algunos de ellos (p. ej. en Sudáfrica, menos del 0,1% de la población 

está infectada). 

En España, los estudios de prevalencia de infección por VHC indican los siguientes 
257. datos . I)  la prevalencia global (presencia de anticuerpos frente al VHC) oscila entre 1 y 

2,6%, ii) existen diferencias geográficas, siendo más frecuente en áreas urbanas y10 

industriales con respecto a las rurales, iii) en lo que respecta a la edad existen dos picos de 

prevalencia: uno entre los 30 y 45 años (en relación con la ADVP) y otro en mayores de 65 

años (por transfusiones o uso de jeringas no estériles) y iv) en todos los grupos, predomina la 

infección en varones. 
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Fig. 1.32. Prevalencia de infección VHC en el África subsahariana. 

El virus C de la hepatitis es un miembro de la familia Flaviviridae, género 

~ e ~ a c i v i r u s ' ~ ~ .  Los viriones tienen una forma esférica y poseen envoltura. Desde un punto de 

vista estructural, en el interior de los viriones se encuentra una molécula de RNA 

monocatenario, lineal, de polaridad positiva. Este material genético está recubierto por una 

cápside icosaédrica formada por subunidades idénticas de la proteina C o "core" (HCcAg). En 

la zona más externa se encuentra la envoltura lipoproteica que contiene dos glucoproteínas (El 

y E2); la E l  es una proteina transmembrana y la E2 forma espículas en la superficie del virus. 

La organización del genoma del virus C de la hepatitis es común a la familia 

Flaviviridae. Posee un marco de lectura (ORF) que codifica para una poliproteina 

intermediaria. Está flanqueado por dos regiones no codificantes (NTR) en los extremos 3'y 5', 

esenciales para la replicación. Las proteinas virales son el resultado del procesamiento de la 

poliproteina por proteasas virales y celulares. Las secuencias correspondientes a las proteinas 

estructutrales, cápside (C) y envuelta (El y E2), se sitúan en el tercio 5', en tanto que el resto, 

codifica proteinas no estructurales (NS2, NS3, NS4a, NS4b, NS5a y NSSb), con distintas 

funciones, indicadas en la figura 1.33 
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Fig. 1.33. Estructura y genoma del VHC. 

El VHC presenta un elevado hepatotropismo, aunque también puede infectar a células 

mononucleares sanguíneas, Según datos experimentales, la penetración en los hepatocitos se 

produce por la unión de la glicoproteína E2 (gp72) con una molécula de superficie del 

hepatocito (CD81). En el citoplasma se produce la descapsidación y el RNA se traduce en los 

ribosomas a una poliproteina de gran tamaño. Esta poliproteina es procesada por proteinasas 

liberándose inicialmente las proteínas estructurales y posteriormente las no estructurales. La 

proteína NS5b es una RNA polimerasa, responsable de la replicación del RNA. En el retículo 

endoplásmico rugoso se produce el ensamblaje de los nuevos viriones, que posteriormente son 

liberados fuera de la célula, previo tránsito a través del aparato de Golgi. 

La RNA polimerasa del VHC es una enzima con una elevada tasa de errores, lo que 

condiciona la aparición de diferentes genotipos, genosubtipos y "cuasiespecies", 

principalmente en una región hipervariable situada entre las regiones E l  y E2. En la actualidad 

se describen 6 genotipos diferentes, con una distribución geográfica particular, indicada en la 

tabla 1.8. 
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Genotipo Genosubtipo Dish.ibución geográfica 

1 a América, Europa Norte y Centro 
1 1 b , Europa del Este, Asia. Oriente Medio 

1 c 

3* 3a-f Mundial, con predominio en Subcontinente indio, Australia y Gran Bretaña 

Hong Kong, Macao, Vietnam 
Tailandia 
Vietnam 

1 l a  Indonesia 

* Incluye genotipo 10 

Tabla 1.8. Genotipos y genosubtipos del VHC. Modificado de ~cheva r r í a ' ~~ .  

En España, el genotipo más frecuentemente encontrado es el 1, especialmente el lb, 

que representa aproximadamente un 70% de todos los casos, seguido del genotipo 3 (entre un 

12-17% de pacientes) siendo minoritaria la presencia de genotipos 4 (2-7%) y 2 (1-3%)'~~. 

Teniendo en cuenta la edad de los pacientes y el estudio genotípico, se ha postulado que la 

introducción de la hepatitis C en España ha tenido lugar en tres fases. Así, en pacientes 

mayores, predomina el genotipo lb. Una segunda fase correspondería con la introducción de 

los genotipos l a  y 3, en relación con el uso de drogas por vía parenteral. Finalmente, la 

introducción del genotipo 4 parece relacionada con el incremento de la inmigración de los 

últimos años258. 

La transmisión del virus C de la hepatitis tiene lugar de forma prioritaria por el 

contacto con sangre de personas infectadas, siendo la transmisión sexual posible, aunque poco 

frecuente 256, 259 . Así, en España y otros países desarrollados, los factores implicados clásicos 

eran el uso de drogas por vía parenteral y el empleo de hemoderivados. El descenso del uso de 

drogas por vía parenteral, los programas de intercambio de jeringuillas, el cribado de donantes 

y la inactivación vira1 en la producción de hemoderivados han disminuido, en estos países, la 

incidencia y prevalencia de hepatitis por virus C. Por ello, la mayor parte de nuevos casos de 

hepatitis se relaciona con la infección nosocomial, en concreto con procedimientos invasivos 



(biopsia), uso de viales multidosis o transmisión desde cirujanos infectados23s. Otros factores 

de menor importancia epidemiológica son la realización de tatuajes y piercings así como la 

transmisión vertical23s. 

Por el contrario, en la mayoría de los países subsaharianos este patrón se expresa como 

un aumento progresivo de la infección por VHC según aumenta la edad de la población 

estudiada. El patrón de crecimiento progresivo del número de infectados (que puede llegar a 

ser superior al 40% en los mayores de 50 años) representa una continua exposición a los 

factores de riesgozs6, que en estos países son fundamentalmente el uso de jeringuillas 

infectadas, los ritos tribales (circuncisión, escarificación...), y el uso de hemoderivados no 

controlados260. Hay que destacar el uso de material inyectable infectado, debido a las 

deficiencias del sistema sanitario en estos países y el uso desmesurado de la vía parenteral por 

la creencia de una mayor eficacia261. Se estima que por esta vía se infectan de 2,3 a 4,7 

millones de personas en el mundo262. En algunos casos concretos ha sido el mecanismo 

fundamental de transmisión, como ocurrió en la campaña contra Schistosoma mansoni en 

Egipto entre 1960-1980, responsable de una epidemia nacional de VHC, con una prevalencia 

de infección superior al 30% en la población adultazs9. 

La historia natural de la infección por el virus C de la hepatitis es diferente a la 

descrita previamente para el virus B (Figura 1.34). Así, tras el contacto con VHC, e 

independientemente de la presencia de manifestaciones clinicas (hepatitis aguda) sólo un bajo 

tanto por ciento de los pacientes resuelven la infección. Las manifestaciones clinicas de la 

infección aguda son similares a las del resto de hepatitis por virus hepatotropos primarios, 

aunque menos llamativas (sólo un tercio de los pacientes presentan náuseas, ictericia o dolor 

en hipocondrio derecho y la elevación de transaminasas es menor), siendo la presencia de 

formas fulminantes excepcional263. 

El resto de pacientes desarrollarán una hepatitis crónica, muchas veces con escasas 

manifestaciones derivadas de la afectación hepática. Sin embargo, es habitual la presencia de 

manifestaciones extrahepáticas, siendo las más frecuentes las siguientes: astenia, artralgias, 

parestesias, mialgias, prurito y queratoconjuntivitis seca264. Otras asociaciones características 

son el liquen plano, las úlceras corneales de Mooren, la fibrosis pulmonar y la tiroiditis 

a~toinmune'~~.  En los exámenes complementarios los datos más destacables son la elevación 

de transaminasas (a menudo fluctuante) y otras alteraciones analíticas como la presencia de 

crioglobulinas, la elevación de anticuerpos antinucleares y anti-músculo liso o el descenso de 

t i r ~ x i n a ' ~ ~ .  



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

/ Edad 
Sexo 
Alcohol 

Fig. 1.34. Historia natural de la infección por VHC 

La evolución de la hepatitis crónica depende de varios factores como la edad de 

adquisición, el sexo, el consumo de alcohol, la presencia de coinfección por VIH o VHB 264,265 

Globalmente, se calcula que un 20% de las personas con hepatitis crónica por virus C 

desarrollarán cirrosis en un tiempo medio de 30 años y entre un 1-5% desarrollarán 

hepatocarcinoma 

El hepatocarcinoma es una de las secuelas más importantes de la infección crónica por 

el VHC. Su importancia epidemiológica como agente etiológico de esta enfermedad varía. Se 

postula que en los países de alta prevalencia de infección por el VHB, el VHC se relaciona tan 

sólo con el 15% de los casos de hepatocarcinoma, a diferencia de lo que ocurre en países 

donde el VHB está menos extendido y esta infección provoca el 50% de los casos260, como 

ocurre en Italia o Japón. En España, partiendo de una prevalencia del 1,3 %, cada año se 

diagnostican unos 575 casos de hepatocarcinoma en relación con esta infección266. 

El diagnóstico de las diferentes formas de infección por el virus C de la hepatitis se 

basa en las manifestaciones clínico-biológicas y en pruebas microbiológicas de dos tipos 

(estudios serológicos y técnicas de biología molecular). Las manfestaciones clinico- 

biológicas, incluyendo los criterios histológicos y las técnicas indirectas para evaluar el grado 



de fibrosis hepática, son similares a las expuestas previamente (Pág. 69). El diagnóstico 

serológico de la infección por virus C de la hepatitis se realiza en la actualidad mediante 

enzimoinmunoanálisis (EIA) de tercera generación que detecta anticuerpos frente a antigenos 

del core, de la región NS3 y NS5. Esta técnica es muy sensible y especifica, aunque puede dar 

falsos negativos en varios contextos: ji) periodo ventana en la infección aguda, 

inmunosupresión (VIH, insuficiencia renal) o presencia de ~ r i o ~ l o b u l i n e m i a ~ ~ ~ .  Por otro lado, 

la detección de Ac mediante ELISA no es útil en el diagnóstico de infección perinatal por el 

VHC, al ser transferidos desde la madre. Las técnicas de biologia molecular son de tres tipos: 

la detección cualitativa de RNA viral, la medida de la carga viral y el genotipado del VHC. La 

detección cualitativa de RNA-VHC se realiza mediante RT-PCR, siendo la prueba más 

sensible de infección por VHC. Las indicaciones de esta técnica son: i) el diagnóstico precoz 

de infección en el periodo ventana (apareciendo RNA-VHC entre 1 y 2 semanas después de la 

infección), ii) la detección de infección perinatal, iii) el diagnóstico de infección crónica por el 

VHC en pacientes seronegativos (p. ej. infectados por VIH o inmunodeprimidos por otras 

causas), iv) el diagnóstico exacto de infección crónica por VHC ( ya que la presencia de 

anticuerpos, como único dato, no posee valor diagnóstico) y v) la confirmación de la infección 

crónica en presencia de resultados serológicos indeterminados. La determinación de la carga 

viral del VHC (mediante RT-PCR cuantitativa o branched DNA) es una prueba muy útil en la 

evaluación de la respuesta al tratamiento de la infección. Finalmente, es posible la detección de 

genotipos y genosubtipos del VHC mediante diversas técnicas (secuenciación, estudio de 

polimorfismos en la longitud de los fragmentos de restricción o hibridación inversa en tiras de 

nitrocelulosa, previa RT-PCR). 

En la actualidad, el tratamiento de la infección por VHC se basa en la combinación de 

dos fármacos: ribavirina e interferón pegilado267. Las dosis empleadas, la duración del 

tratamiento y los controles precisos (tanto de toxicidad como de respuesta) difieren atendiendo 

a varios aspectos: i) genotipo (siendo mejor la respuesta en los genotipos 2 y 3 que en el resto), 

ii) presencia de fibrosis (evaluada por biopsia hepática o por métodos indirectos), iii) edad y 

sexo y iv) coinfección por VIH (que se asocia a peores respuestas) 268, 269 . Como 

aproximadamente la mitad de los pacientes infectados por el VHC no responden al 

tratamiento, en la actualidad están desarrollándose ensayos clínicos con nuevas moléculas para 

incrementar el arsenal terapéutico270 

La ausencia de una vacunación eficaz frente a la infección por el VHC hace que la 

prevención de esta enfermedad se base en medidas de carácter general. Las principales 

actuaciones son: i) lucha contra la drogadicción y contra el hábito de compartir jeringuillas, ii) 



garantizar el control sanitario de los salones de tatuaje y piercing, y iii) extremar las 

precauciones universales en los centros sanitarios. 

1.3.2.3.2. Aspectos particulares en inmigrantes 

En la población inmigrante, la infección por VHC presenta algunos aspectos 

diferenciales: 

a) Prevalencia variable muy relacionada con factores de riesgo 

Los resultados acerca de la prevalencia de infección por VHC en inmigrantes en 

España muestran datos muy heterogéneos 20, 110, 116, 118, 119, 219-223, 234, 271-273 (Tabla 1.9). Así, en 

los estudios realizados en inmigrantes latinoamericanos, la prevalencia de la infección es muy 

baja. Por otro lado, en inmigrantes asiáticos, especialmente en los procedentes de Pakistán, la 

tasa de infección es elevada. En tercer lugar, los datos obtenidos en la población subsahariana 

son muy dispares, con una prevalencia en adultos que oscila entre el 0% y el 15,6%. Un 

análisis más detallado de estos resultados nos confirma que aquellas poblaciones subsaharianas 

provenientes en su mayor parte de Guinea Ecuatorial (la mayor parte de los estudios) presentan 

las tasas de infección más elevadas (en tomo al 10%) en contraposición con aquellos grupos 

que provienen mayoritariamente de otras regiones220. Estas diferencias se comprueban en otro 

estudio italiano realizado sobre población inmigrante, donde se obtiene una prevalencia muy 

baja en el grupo de subsaharianos (O%), siendo originarios en su mayoría (82%) de África 

Occidental (Senegal y ~ h a n a ) ' ~ ~ .  

Estas diferencias probablemente derivan de los mecanismos de transmisión del VHC, 

asociados estrechamente a unos factores de riesgo concretos. Por ello, su epidemiologia se 

verá influenciada en mayor medida que para otras enfermedades, por la adquisición de estos 

hábitos de riesgo 256,260 

b) Preponderancia de determinados genotipos. No existen estudios específicos de 

los genotipos presentes en la población inmigrante residente en España. Sin embargo, en 

estudios realizados previamente en paises con un historia más larga en la recepción de 

inmigrantes, se ha objetivado la introducción de distintos genotipos a los presentes en la 
274-276 población autóctona, relacionados con el fenómeno de la inmigración . También en 

España, en un estudio publicado por Echevarria et al, se observa este mismo hecho con la 

introducción del genotipo 4'". 
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Latinoamérica (95%) 

Subsaharianos 
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Subsaharianos 

África delNorte (62,5%) 

Subsaharianos 

Subsaharianos 

Subsaharianos 

Subsaharianos 
Latinoamérica 

Asia 
Europa del Este 

África 

Latinoamérica 
África del Norte 
Subsaharianos 

Europa del Este 

Latinoamérica 
África y O. Medio 

Europa del Este 

Subsaharianos (87%) 

África subsahariana 

Pakistanies 

Características 1 
Prostitutas en centro de ETS 

Prostitutas y transexuales 

Derivados a unidad de 
digestivo. 

Centro penitenciario 

Menores de 14 años en Centro 
especializado. 

Consulta de Atención Primaria 

Mayores de 15 años derivados 
a centro especializado. 

Derivados desde unidad 
extrahospitalaria a centro 
especializado. 

Estudio sobre sueros de 
población inmigrantes 
Africana 

Menores de 15 años en centro 
de acogida infantojuvenil. 

Centro de reconocimiento. 

Centro especializado 

Sueros recibidos en un 
laboratorio de microbiología 

Consulta de Atención Primaria 

Tabla 1.9. Prevalencia de VHC en inmigrantes en España. 

1.3.2.4. Virus de la inmunodeficiencia humana 

1.3.2.4.1. Aspectos generales 

La infección por los virus de la inmunodejiciencia humana es un fenómeno descrito 

hace muy pocos años, siendo los primeros casos clínicos reconocidos en 1981 en San 

Francisco y Nueva ~ o r k ' ~ ~ .  DOS años después, Luc Montagnier describe la asociación entre un 

retrovirus (actualmente denominado VIH-1) y la presencia de SIDA (síndrome de 
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inmunodeficiencia adquirida)277. En 1984, los trabajos del grupo francés mencionado, junto a 

los del grupo norteamericano de Robert Gallo aportan evidencias virológicas y 

epidemiológicas de que el VIH-1 es responsable del SIDA. En 1986, F. Clavel describe otro 

retrovirus (VIH-2) como agente causal de SIDA en personas del oeste de África con una 

homología de aminoácidos del 40-60%'~~. Desde 1990, el estudio filogénico de las secuencias 

obtenidas de pacientes infectados por VIH-1 de diferentes zonas del mundo, permitió observar 

que correspondían a diferentes grupos y subtipos, derivados de la alta tasa de errores de la 

transcriptasa inversa 278, 279 . En la actualidad, el VIH-1 puede ser dividido en 3 grupos 

diferentes: M (major), O (outlier), and N (non-M, non-O). Dentro del grupo M, se describen 9 

subtipos (A, B, C, D, F, G, H, J, K) y 16 formas recombinantes circulantes [circulating 

recombinant forms (CRFs)], además de formas recombinantes aisladas (Figura 1.35)'~'. Las 

CRFs se definen como recombinaciones entre subtipos en las que al menos tres variedades no 

ligadas epidemiológicamente son monofiléticas y presentan una estructura idéntica. 

Fig. 1.35. Tipos, grupos, subtipos y CRFs del VIH, 

El estudio de tipos, subtipos y CRFs de los VIH presenta gran interés clínico por varios 

aspectos complementarios: i) patogénicos, habiendo sido documentada una menor capacidad 
281 . . replicativa del VIH-2 y VIH-1 grupo O con respecto a VIH-1 grupo M , 11) epidemiológicos. 

Así, la infección por VIH-2 y VIH-1 [grupos O y N (escasos casos)] sólo han sido descritos en 
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personas procedentes o potencialmente infectadas de pacientes oriundos de África del Oeste 

(Figura 1.36). 

Fig. 1.36. Distribución del VIH-2 y del grupo O del VIH-1 

Los otros subtipos del grupo M también presentan una distribución geográfica diversa 

(Figura 1.37). En este sentido, el subtipo A y especialmente el subtipo C (responsable de más 

del 50% de las infecciones mundiales), son los que presentan una distribución más 

generalizada. El subtipo B es predominante en los paises industrializados (Europa, U.S.A, 

Australia); el subtipo D es especialmente frecuente en África del Este; el subtipo F tiene un 

perfil característico: algunas regiones de Sudamérica y Rumania y finalmente, el subtipo G 

predomina en África del Oeste. Evidentemente, las CRFs presentes en los diferentes paises 

derivan de los subtipos presentes (p. ej. CRF 02 AG en África del Oeste). iii) diagnósticos. En 

este sentido, históricamente se han ido descubriendo deficiencias en los métodos diagnósticos 

utilizados 282, 283 , existiendo aún limitaciones notables en técnicas empleadas en nuestro país 

para la medida de la carga vira1 de VIH-2 o en subtipos diferentes del B 284, 285 
Y iv) 

terapéuticos. Así, los pacientes infectados por VIH-2 son resistentes a dos grupos de fármacos 

(los inhibidores de la transcriptasa inversa no análogos de núcleosidos [ITINAN] y los 

inhibidores de la fusión), pudiendo ser tratados con inhibidores de la transcriptasa inversa 
286-288 análogos de núcleosidos [ITIAN] y por inhibidores de la proteasa . En lo que respecta al 
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tratamiento antirretroviral en pacientes infectados por VIH diferentes del subtipo B, los datos 

actuales sugieren que: a) la presencia de subtipos no-B no afecta a la eficacia del primer 
289-291 esquema terapéutico . b) Los estudios genotipicos indican la existencia de diferencias 

notables en la proteasa en subtipos no-B, que aunque aparecen en secuencias secundarias y no 

comprometen el tratamiento inicial, podrían condicionar respuestas subóptimas en magnitud y 

duración 287, 292-295 . Finalmente, en algunos estudios recientes, algunas CRFs, especificamente 

aquellas presentes en África del Oeste (CRF 02 AG) presentan una susceptibilidad a IPs muy 

diferente, siendo el fármaco más activo del grupo amprenavir y los menos eficaces lopinavir o 

r i t~navir '~~.  Por todos estos datos, parece razonable la afirmación de Julg y ~ o e b e l ' ~ ~  cuando 

concluyen en un excelente trabajo, "...aunque no existe una necesidad para una exageración 

histérica del impacto de los subtipos de virus no-B, es necesario seguir estudiando este 

aspecto". 

Fig. 1.37. Distribución de subtipos del VIH grupo M, 

La infección por VIH-1 presenta una epidemiologia muy variable en relación con la 

distribución geográfica y evolución histórica. La forma de transmisión de la infección por 

VIH, bien conocida desde el inicio de la pandemia, incluye varias categorías con diferente 

importancia atendiendo a los paises: transmisión sexual (homo o heterosexual), uso de drogas 

por vía parenteral, contacto con sangre o hemoderivados y transmisión materno-infantil. En lo 
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298 . que respecta a los datos mundiales, el último informe de ONUSIDA indica que 

aproximadamente 40 millones de personas estaban infectadas por el VIH a finales del 2005 y 

que aproximadamente se producen 4 millones de infecciones anuales. La distribución 

geográfica de la infección presenta notables diferencias entre regiones (Figura 1.38) siendo 

máxima en África subsahariana y Asia, presentando algunos países hasta un 30% de su 

población total infectada. No obstante, las diferencias entre distintos países e incluso regiones 

de cada país son notables 298,299 

240000 - 480 

Améric ina 

Occidental y Centra 
790000 - 1,2 millone! 

África del 
qrnn, 

Fig. 1.38. Número de personas que vivían con VIHISIDA a finales del 2003 

Un dato negativo que se debe destacar en el informe mencionado es que, excepto en 

Europa (Occidental y Central) y América del Norte, el número de nuevos casos continúa en 

aumento. En España, los últimos datos publicados (Diciembre del 2 0 0 5 ) ~ ~ ~  demuestran una 

curva ascendente del número de casos de SIDA hasta 1994 (> 7000 casos anuales) con cifras 

actuales menores de 2000 casos anuales (Figura 1.39). La tasa media de nuevos casos de 

SIDA en el 2005 en España es de 25,9 por millón, existiendo importantes diferencias según 

comunidades autónomas. Las formas de transmisión en España, analizadas de forma global 

desde 1981 hasta finales del 2005, incluyen, en orden descendente, el uso de drogas por vía 

parenteral (63%), la transmisión heterosexual (15,6%), las relaciones homo/bisexuales (13,8%) 
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transmisión por transfusiones (13), hemoderivados (26) y vía maternofetal (21). 

Los virus de la inmunodeficiencia humana (VIH-1 y VIH-2) se incluyen desde un 

punto de vista de su taxonomía en la familia Retroviridae, género Lentivirus. En los siguientes 

apartados nos centraremos de forma prácticamente exclusiva en el VIH- 1 

La estructura del VIH-1 se representa en la figura 1.40. Los viriones poseen una 

forma esférica de 80-100 nm en el que se distinguen tres capas: la zona central, que contiene 

dos hebras de RNA monocatenario y las enzimas víricas (principalmente transcriptasa inversa, 

integrasa y proteasa), una cápside icosaédrida, formada por proteinas (p24 y p17) y una 

cubierta lipídica, derivada de la membrana celular en la que se insertan glucoproteínas del 

virus (gp41 transmembrana y gp120), así como moléculas del hospedador (82 microglobulina 

y antígenos de histocompatibilidad). Además, en el interior de los viriones existen enzimas 

celulares como la ciclofilina o el factor APOBEC3G, de gran interés patogénico y terapéutico. 

RNA monocatenario 

Transcriptasa 

1 
0--+Proteínas del hospedador 

Cubierta lipídica 

Fig. 1.40. Estructura del VIH- 1. 

El genoma del VIH-1 posee, como el resto de retrovirus, tres genes principales: env, 

gag y pol (Figura 1.41). El gen env codifica las proteinas de la envuelta, dando lugar a un 

precursor (gp160) que es sometido a glicosilación y posteriormente fragmentado, generando 

gp120 y gp41. El gen gag da lugar a una proteina precursora (p55) que es fragmentada 

secuencialmente generando las proteinas p24 (proteina de la cápside), p l 7  (proteina miristilada 
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de matriz), p9 y p7. El gen pol codifica tres enzimas esenciales en la biología del VIH: la 

transcriptasa inversa (una proteína heterodimérica p51/p66), la integrasa (responsable de la 

integración de cDNA en el genoma de la célula hospedadora) y la proteasa, responsable del 

procesamiento de las proteinas precursoras. Además, existen otros seis genes responsables de 

la síntesis de proteinas reguladoras (tat, rev y nef) y de proteinas accesorias (v$ vpr, vpu). 

p661p51 
Transcriptasa inversa 

P32 
lntegrasa 

P l l  
Proteasa 

Fig. 1.41. Genoma y proteinas principales del HIV. 

El ciclo vital del VIH requiere de la interacción de todos estos componentes y 

probablemente es uno de los mejor conocidos dentro de los agentes infecciosos 301, 302 . Los 

elementos clave en este ciclo se resumen en la figura 1.42. La adhesión es mediada por la 

interacción entre las moléculas de la envoltura del virus (gp120 y gp41) con dos tipos de 

proteinas de las células inmunes (CD4 y correceptores). El primer paso consiste en la unión de 

la gp120 con la molécula CD4 (presente en linfocitos T y células del sistema mononuclear 

fagocítico) que da lugar a un cambio conformacional en la molécula gp120, que expone el asa 

V3, capaz de interaccionar con los correceptores. Los principales correceptores son moléculas 

de siete dominios transmembrana, cuya función fisiológica es actuar como receptores de 

quimiocinas. Las dos moléculas principales son CCR5 (receptor de RANTES, MIP-la y MIP 

1 4 )  y CXCR-4 (receptor de SDF1). La infección aguda se produce habitualmente por cepas 

de VIH macrofagotrópicas (capaces de unirse a CCR5) mientras que en fases avanzadas de la 
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infección aparecen variantes linfotropas (capaces de unirse a CXCR4), formadoras de 

sincitios. 

Fig. 1.42. Ciclo vital del VIH 

La unión de la gp120 a estos correceptores da lugar a un nuevo cambio conformacional 

que expone el dominio N terminal de la molécula gp41, responsable de la fusión de las 

membranas. En el citoplasma se produce la descapsidación liberándose el contenido de la 

nucleocápside. El RNA viral sirve de molde a la transcriptasa inversa para la sintesis de DNA 

bicatenario. Este dsDNA, en unión con proteinas del hospedador y del propio virus (vpr) es 

transportado al núcleo donde tiene lugar la integración en el genoma de la célula hospedadora 

mediante la acción de la integrasa viral. Tras la integración, el DNA proviral del VIH puede 

permanecer en estado latente o replicarse, siendo necesario para este último proceso la 

intervención de factores de la célula hospedadora (principalmente NF-kB). La replicación 

viral, una vez iniciada es estimulada por la proteina tat, siendo el RNA viral procesado y 

transportado al citoplasma gracias a la proteina rev. En el citoplasma tiene lugar la sintesis 

proteica y el procesamiento de las proteinas que culminará con la formación de los 

componentes maduros de los viriones. En esta fase es esencial la participación de proteinas 

celulares y víricas (vg  vpu y proteasa viral). 



La patogenia y jisiopatologia de la infección por los virus de la inmunodeficiencia 

humana ha sido estudiada en profundidad. No es un objetivo de este Proyecto Doctoral la 
303-305 descripción de estos aspectos (revisados en las referencias ). Sin embargo, es preciso 

señalar algunos datos de interés: 

La transmisión de la infección por VIH tiene lugar por tres vías fundamentales: el 

contacto con sangre o hemoderivados contaminados (forma habitual de contagio en los 

usuarios de drogas por vía parenteral), la vía sexual (tanto en contactos homosexuales como 

heterosexuales no protegidos) y la transmisión materno-infantil (prenatal, intraparto o 

postnatal). 

La historia natural tras el contacto con sangre o productos biológicos contaminados 

por VIH es muy variable. Así, existe un subgrupo de personas expuestas repetidamente que no 

desarrollan la infección (ENI, expuestos no infectados). En este subgrupo, que es muy 

heterogéneo, se han identificado varios factores que explicarían la ausencia de infección: (i) 

genéticos [p. ej. haplotipos de HLA específicos (HLA B35), deleciones o mutaciones del 

correceptor CCRS], (ii) factores inmunológicos [respuesta activa celular (CD8) y humoral 

(IgA) al VIH o elevadas concentraciones de RANTES que compiten con los correceptores] y 

(iii) factores virológicos por infección con cepas menos agresivas. Excepto estos sujetos, la 

infección por el VIH cursa en varias fases: fase aguda (0-1 mes), fase reciente (1-6 meses), 

fase crónica (6 meses- años), fase final (con aparición de SIDA) (Figura 1.43). La fase aguda 

se caracteriza desde un punto de vista biológico por dos hechos: la proliferación del VIH y la 

disminución del número de linfocitos C D ~ ~ O ~ .  En lo que respecta al virus, y en la forma más 

habitual de infección (por vía sexual), éste se adhiere a moléculas (principalmente DC-SIGN y 

CCR5) presentes en las células dendríticas de la mucosa, que transportan el virus hasta los 

órganos linfoides secundarios, sistema nervioso, aparato digestivo y gónadas en un periodo 

muy breve (24-72 h). En este intervalo de tiempo se produce también la infección de las 

células portadoras de CD4 y una replicación exponencial, generando diariamente entre lo9 y 

10'' partículas que infectan a otras células. Por otro lado, se produce un descenso marcado de 

la cantidad de linfocitos CD4 por dos mecanismos diferentes: directos (citopáticos) e 

indirectos (tanto por destrucción por linfocitos citotóxicos como por apoptosis inducida por 

proteínas víricas). Desde un punto de vista clínico, aproximadamente un 50% de los pacientes 

infectados refiere en tomo a la segunda semana manifestaciones clínicas, cuya frecuencia y 

gravedad es variable, siendo los síntomas más frecuentes fiebre, exantema (principalmente en 

cara y tronco), úlceras orales y diarrea, aunque pueden aparecer otras manifestaciones más 

graves como meningitis, mielitis, etc. La duración media de los síntomas es de dos semanas 
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aproximadamente. La fase reciente comprende desde el primer al sexto mes de la infección y 

se caracteriza por el establecimiento de un "equilibrio" entre el virus y el hospedador con el 

desarrollo de un "steady-state" de la carga viral y de los niveles de linfocitos CD4. 

Concentración 
en sangr 

Aguda 1 Reciente Crónica 

2 
tiempo 

Días 

Fig. 1.43. Fases clínicas de la infección por VIH. 

La fase crónica presenta tres patrones diferentes: el más habitual (progresores típicos; 

80-90%), se caracteriza por una depleción progresiva de CD4 que lleva a la aparición de SIDA 

en una mediana de 10 años. Sin embargo, existen otros dos patrones: progresores lentos (5- 

lo%), en los que sin recibir tratamiento antirretroviral permanecen asintomáticos y sin 

inmunosupresión (> 500 CD41pL) y progresores rápidos, que evolucionan espontáneamente a 

SIDA entre 1 y 5 años después de la infección. Los factores responsables de esta evolución 

variable son de dos tipos: inmunológicos (p. ej. los progresores lentos presentan con mayor 

frecuencia mutaciones de los correceptores o HLA B27 o B57, mientras que los progresores 

rápidos se asocian a HLA B35, Cw4) y virológicos (fenotipos inductores o no de sincitios, 

deleción del gen nef . .). La fase final se caracteriza por un nuevo incremento de la carga viral 

y una depleción profunda de linfocitos CD4, que lleva a la aparición de infecciones 

oportunistas. 

Durante la historia natural de la infección por VIH, las mangestaciones clínicas son 

muy variables, apareciendo principalmente durante la infección aguda (ya mencionadas 
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previamente) y en la fase crónica, principalmente en la fase final 307, 308 . Expresado de otra 

forma, durante un largo periodo de tiempo el paciente permanece asintomático y sólo estudios 

complementarios (ver más adelante) permiten su diagnóstico. En lo que respecta a las 

manifestaciones clinicas señalaremos varios aspectos: ji) se deben tanto al propio VIH como a 

la modificación de la respuesta inmune del hospedador (facilitando la aparición de infecciones 

oportunistas). En este sentido, la presencia o ausencia de determinadas manifestaciones 

permite realizar un "estadiaje" de la infección en tres grupos: A, B y C (Tabla 1.10, 1.11, 1.12 

y 1.13), así como definir SIDA, cuando un paciente infectado por el VIH presente alguna de 

las infecciones características del grupo C. 

I 
Linfocitos 
CD4 IpL 

I I 
Categorías clínicas 1 

Tabla 1.10. Estadiaje de la infección por VIH. 

Categoría clínica A 

Primoinfección * Linfadenopatia generalizada persistente 

Asintomático 

Tabla 1.11. Características clínicas que definen la categoría A. 
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Candidosis mal 

Candidosis vulvovaginal @ersistente/fiecuente o con mala respuesta) 

Leucoplasia oral vellosa 

Herpes m s t n  ( 2 episodios o 1 episodio que afecte a más de un dermatomaj 1 
Fiebre sin foco aparente o diarrea de > 1 mes de evolución 1 
Enfermedad inflamatona ~é lv ica  ies~ecialmente en formas com~licadas) 1 
Púrpura trombótica trombocitopénica 1 
Displasia ceMcal (moderadalgrave) o Carcinoma "in situ" 

' Neuropatia penfénca 

Listenosis 

Angiomatosis bacilar 1 
Otras complicaciones menores 1 

Tabla 1.12. Caracteristicas clínicas que definen la categoria B. 

Categoría clínica C (26 entidades) 

Micobacterias 

@ Infección por ohas micobactetias exhapulmonar o diseminada 

gxandid,,, es,fágicdtr.qu..vb.nq4ialI~~Im~~~ 

@ Cocodiodomicosis exhapulmonar o linfática 

@ Sarcoma deKaposi (HHV-8) 

@ Linfoma de Burkitt 

@ Li"fm". inmunoblástico 

@ Li"fm". cerebral prunario 

@ Carcinomainvasivo de cervit (HPV) 

1 a Isospotidiasis crónica 1 a Encefalopatia por V E  

l 

Protoaoos 
Ctiptospwdiosis con diarrea, l mes 

Tabla 1.13. Caracteristicas clínicas que definen la categoria C. 

Virus 
Citomega1ov"oslsno hepáticdganglionar 1 1  

1 T ~ x ~ p l a s m ~ s k  cerebral 1 @ Hnpes simple con lesión prolongada o exhacutáneal 
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jiii cada vez es más evidente el beneficio del diagnóstico precoz de la infección por 

por varias razones: preventivas y terapéuticas. Por ello, es útil señalar aquellas 

circunstancias en las que se debe solicitar estudios complementarios para su detección (Tabla 

1.14). (iii) Además de las manifestaciones debidas a la infección y sus consecuencias, el 

empleo de TARGA ha modificado el perfil evolutivo de la infección, con la aparición de 

complicaciones derivadas de la toxicidad309 así como de la reconstitución inmune3''. 

En la actualidad, el esquema diagnóstico y el seguimiento de un paciente infectado por 

VIH están bien establecidos. El primer aspecto esencial es la confirmación de la infección y el 

estadiaje del paciente311. Para el diagnóstico de la infección, y dependiendo de la fase se 

requieren varias técnicas: serológicas y medición de la carga virica. Los dos tipos principales 

de técnicas serológicas son el ELISA y las pruebas de confirmación (Western blot). Además 

existen técnicas rápidas (sangre, suero, saliva, orina, secreciones vaginales) útiles en 

determinados contextos. Históricamente, las técnicas de se han desarrollado en cuatro 

"generaciones": las de primera generación utilizaban antigenos procedentes de un lisado vira1 

y eran menos sensibles y especificas; las de segunda generación empleaban proteínas 

recombinantes o sintéticas; las de tercera generación (ELISA tipo sándwich y ELISA de 

captura) son muy especificas y sensibles (ya que detectan todos los tipos de anticuerpos, no 

sólo IgG). Finalmente, se han desarrollado ELISA de cuarta generación que permiten la 

detección simultánea de antigenos y anticuerpos, capaces de detectar una semana antes los 

casos positivos si las comparamos con las de tercera generación. 

Por prácticas de riesgo 1 
1. Múltiples comparieros sexuales 1 TBC activa 
2. Uso de sexo comercial 2. Herpes zoster en sujeto sano< 50 arios 
3. Historia de ETSs 3. Psoriasis grave o Dermatitis seborreica 
4. Historia de UDVP 4. Infección por VHB N H C  IHPV 

5 ~ ~ ~ ~ ~ f ~ ~ i ó ~  o hemoderivados 5. Muguet no relacionado con antibióticos 

antes de 1985 6. Pérdida de peso inexplicable 
7. Adenopatías difusas 
8. Citopenia no explicada 
9. Virosis prolongada 
10.Infección oportunista en sujeto sano 

Tabla 1.14. Motivos para solicitar el despistaje de la infección por VIH. 



Las dos m principales de confirmación son el Western blot y el inmunoanálisis de 

tipo lineal (LIA). Ambas son muy específicas, aunque el LIA es menos sensible en dos 

contextos: la infección aguda y la infección pediátrica. En el caso del Western blot, los 

criterios de interpretación son: negativo, si no aparece ninguna banda, positivo si aparece 

reactividad frente a gp1201160 más una o ambas de las siguientes (gp41 y p24) e 

indeterminado si aparece otro perfil de bandas. Para el diagnóstico de la infección por VIH se 

requiere un EIA repetidamente positivo más una prueba de confirmación positiva. En ambas 

pruebas pueden aparecer falsos negativos (periodo ventana, agammaglobulinemia, subtipos O 

y N) y falsos positivos (autoanticuerpos, estudios de vacunación, etc), 

En casos concretos, es preciso recurrir para el diagnóstico a otras técnicas, como la 

detección de DNA proviral (PCR cualitativa), medida de la carga viral (RNA-VIH, ver más 

adelante), medida de la antigenemia (p24) o técnicas especiales (ELISA "detuned" para 

distinguir entre infección reciente o tardía). 

El estadiaje de la infección se basa en la historia clinica y en la medida de los niveles 

de CD4 circulantes311. La determinación de los niveles de CD4 se realiza habitualmente por 

citometría de flujo, siendo los valores normales de 500 a 1400 IpL. Los niveles de CD4 

dependen de múltiples factores, por lo que si existe inconsistencia con la evolución clinica 

siempre deben repetirse. Entre los factores que influyen en los niveles de CD4 se incluyen 

variaciones estacionales y cambios diurnos, no influyendo el sexo, la edad (en adultos), el 

estrés o el embarazo. Por otro lado, las infecciones agudas, la cirugía y el uso de corticoides 

disminuyen los valores de CD4 circulantes, mientras que la coinfección por HTLV-1 y la 

esplenectomía los aumentan. 

Una vez realizado el diagnóstico positivo y el estadiaje, se precisa una evaluación 

clinica completa, para detectar coinfecciones, infecciones oportunistas y otros factores que 

puedan modificar el esquema terapéutico312. En esta visita, también se insistirá en la adopción 

de medidas preventivas y en la quimioprofilaxis de infecciones oportunistas de acuerdo con los 

niveles de CD4. 

El seguimiento tendrá una periodicidad de 3 o 4 meses siendo menor el intervalo al 

iniciar o modificar el tratamiento antirretroviral. En cada una de las visitas se evaluará la 

situación clinica, el cumplimiento en el caso de estar recibiendo tratamiento antirretroviral, los 

efectos secundarios del mismo, los niveles de CD4 y la carga viral. La medida de la carga viral 

puede realizarse por varias técnicas (PCR, branched-DNA, NASBA) que presentan algunas 

diferencias técnicas y de interpretación. Los resultados se expresan en copias1mL. La medida 

de la carga viral debe realizarse inicialmente y posteriormente cada 3 o 4 meses en el paciente 



sin tratamiento. Tras iniciar (o modificar) el tratamiento antirretroviral, una respuesta eficaz 

consiste en un descenso de 1 logaritmo en la primera semana, 2 logaritmos en la semana 4, 

valores menores de 500 copias/mL entre las semanas 8 y 16 y cargas virales indetectables 

entre las semanas 24 a 48. La persistencia de cargas virales superiores debe hacer sospechar un 

fallo de cumplimiento asociado o no a la selección de resistencias. En este caso, y 

probablemente antes de iniciar el tratamiento (debido a la transmisión de virus portadores de 

resistencias), es posible evaluar la presencia de resistencias por diversos métodos (genotípicos, 

fenotípicos o usando el "fenotipo" virtua1313). 

El tratamiento de la infección por el VIH ha cambiado radicalmente en muy pocos 

años, modificándose de forma rápida indicaciones y actitudes. Así, sólo algunos de los 

principios que constituían la base del tratamiento hace pocos años314 han sido sustituidos por 

otros y, probablemente los vigentes, deberán modificarse en los próximos años. Teniendo en 

cuenta los conocimientos actuales, técnicas diagnósticas y fármacos disponibles, estamos de 

acuerdo con la opinión ponderada de Hoffman y Mulcahy en la que el tratamiento del VIH 

tiene como objetivo "To prolong the patient's lijie, while maintaining the best possible 

quality of heaith and  lijie.'"ll. 

Como en todas las infecciones, laprevención de la infección por el VIH es el método 

esencial en la limitación de la enfermedad. Las posibilidades de actuación en este sentido son 

múltiples y están perfectamente reflejadas en documentos de consenso o referencias 

obligatorias: ji) transmisión sexual 315, 316. , jii) transmisión por uso de drogas por vía parenteral; 

jiii) transmisión perinatal 317,318 y jiv) transmisión ocupacional319 

1.3.2.4.2. Aspectos particulares en inmigrantes 

a) Aumento del número de casos de SIDA en inmigrantes. En los últimos años 

estamos asistiendo a un aumento del número de casos de SIDA diagnosticados en población 

inmigrante. Este hecho, unido al descenso del diagnóstico en población autóctona, está 

haciendo que cada año el porcentaje de casos de SIDA diagnosticados en España que 

corresponden a población inmigrante sea mayor 320,321 (Figura 1.44). 





Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

1 Referencia 

Garcia Vidal"' 

~utiérre?" 

Lagares SerranoZ0 

López V é l e ~ " ~  

Olivan G o n ~ a l v o ~ ~ ~  

1 l 
Tabla 1.15. Prevalencia de ir 

VIH + Origen 

Latinoamérica (95%) 

Latinoamérica (94%) y 

África Subsahariana (6%) 

Latinoamérica 

Subsaharianos 

Europa del Este 

África del Norte 

África del Norte (62,5%) 

Subsaharianos 

Latinoamérica 

Europa del Este 

Subsaharianos 

Subsaharianos 

Latinoamérica 

Asia 

Europa del Este 

Latinoamérica 

África del Norte 

Subsaharianos 

Europa del Este 

Latinoamérica 

África y O. Medio 

Europa del Este 

Subsaharianos (87%) 

Varios 

Características 

Prostitutas en centro de ETS 

Prostitutas 

Consultas voluntarias de HIV 

Centro penitenciario 

Prostitutas y transexuales 

Consulta de Atención Primaria 

Derivados desde unidad 

extrahospitalaria a centro 

especializado. 

Menores de 15 años en centro 

de acogida infantojuvenil. 

Centro de reconocimiento 

Centro especializado. 

Consulta de ETS 

:ccion por v IH en inmigrantes en España. 

c) Diferente patrón de transmisión 

Dependiendo del origen geográfico de la población inmigrante, las categorías de 

transmisión de la infección del VIH son diferentes de las presentes en la población española 

(figura 1.46) 321, 325, 326 . Así, en los inmigrantes latinoamericanos el mecanismo de trasmisión 

más frecuente parece ser la transmisión sexual (homo y heterosexual), mientras que en las 





Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

En lo que respecta a la trasmisión vertical, mientras que en España se ha reducido 

notablemente el número de casos de infección neonatal en los últimos años, las cifras se 

mantienen similares en población inmigrante, lo que traduce probablemente una menor 

asistencia prenatal en este colectivo327 (Fig 1.47). 

d) Diferentes genotipos 

En España se han publicado diferentes trabajos que valoran la prevalencia de los 

diferentes tipos y subtipos del VIH en la población inmigrante 280, 330-333 . En éstos se aprecia 

que, aproximadamente dos tercios de los inmigrantes subsaharianos presentan subtipos no-B, 

predominando los subtipos G y A, aislados, o en formas recombinantes circulantes. Por otro 

lado, el estudio de subtipos en la población a u t ~ c t o n a ~ ~ ~  ha permitido comprobar un aumento 

de subtipos no-B en la misma, lo que sugiere su transmisión desde población inmigrante. 

Además, existe un registro de los casos de VIH-2 detectados en España desde 1990, 
335-337 que, hasta diciembre del 2004 incluye 124 casos . La mayoría de éstos se han detectado 

en Madrid y Barcelona (60,6%), correspondiendo la mayor parte a sujetos de origen africano 

(73,5%P37. 

N" de casos 

o 
I I I I I I I I 

1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 

Fig. 1.47. Casos de infección perinatal en pacientes inmigrantes y autóctonos. 



e) Evolución clínica 

Desde un punto de vista teórico, parecía lógico asumir que debido a las características 

de la inmigración irregular (dificultad de acceso a los sistemas sanitarios, circunstancias 

culturales, condiciones higiénico-dietéticas), la evolución de la infección por VIH en este 

colectivo sería peor que en la población autóctona. De hecho, en algunos estudios europeos se 

demostraba un número menor de CD4 en el momento del diagnóstico 338, 339 e incluso una 

mayor progresión a SIDA en población inmigrante, relacionada con los aspectos 

mencionados338. Por todo ello, se ha afirmado que en esta población se producía un 

diagnóstico más tardío de la infección VIH, muchas veces como SIDA establecido 340. 

325-327 Sin embargo, en estudios realizados en nuestro país no se confirma este hecho , 

observando una similitud en el diagnóstico de la enfermedad, evolución y cumpliminento 

terapéutico con respecto a la población autóctona 324,326,341 

d) Interacciones con enfermedades endémicas en sus países de origen 

La infección por VIH produce una disminución de la inmunidad celular, lo que facilita 

el desarrollo de enfermedades en las que juega un papel destacado este mecanismo de defensa 

(p. ej. tuberculosis, leishmaniosis visceral o infección por Pneurnocystis jiroveci). Por esta 

misma razón, la frecuencia, gravedad y10 manifestaciones clinicas de enfermedades exóticas 

presentes en inmigrantes infectados por VIH, puede verse infiuenciada en mayor o menor 

medida 342,343 . Aunque no es el objetivo de este Proyecto Doctoral una revisión en profundidad 

de este aspecto señalaremos algunos datos representativos. 

En la valoración del inmigrante que proviene de zonas endémicas para estas 

enfermedades, es posible observar manifestaciones clínicas, infrecuentes en el paciente 

autóctono infectado por VIH. Éstas pueden ser secundarias a la infección por: (i) a como el 

HHV tipo 8, de elevada prevalencia en África344, (ii) bacterias como por ejemplo Burkholderia 

pseudornallei345, frecuente en el Sudeste Asiático, (iii) como Penicilliurn r n ~ r n e f f e i ~ ~ ~  

endémico también en el Sudeste Asiático u otras micosis endémicas, distribuidas 

principalmente en Latinoamérica y África (en el caso de la h i s t ~ ~ l a s m o s i s ) ~ ~ ~  y (iv) parásitos, 

como en la enfermedad de Chagas (ver más adelante), que en el paciente coinfectado por VIH 

presenta manifestaciones atípicas que es preciso reconocer347. 



1.3.2.5. Treponema pallidum 

1.3.2.5.1. Aspectos generales 

La sifilis es una de las enfermedades clásicas de transmisión sexual, ocasionada por 

Treponema pallidum subespecie pallidum. Su prevalencia en el mundo varía según la zona 

geográfica de una manera similar al resto de enfermedades comentadas previamente. Se estima 

que existen 12 millones de infecciones por Treponema pallidum en el mundo, de las cuales un 

tercio (4 millones) se localizan en el África ~ u b s a h a r i a n a ~ ~ ~ .  En España la tasa de infección es 

del 1,86 por lo5 habitantes durante el año 2002, con 15 casos declarados de sifilis congénita. 

Estas cifras son superiores a las de años anteriores349, a expensas sobre todo de las 

comunidades de Ceuta, Melilla y canarias3''. 

El agente causal presenta varias características estructurales de interés en la patogenia 

y evolución de la infección351. Así, T. pallidum tiene un genoma simple en el que no existen 

genes que codifican factores de virulencia clásicos. Además, este microorganismo es 

extremadamente sensible a condiciones ambientales siendo imposible su cultivo prolongado 

"in vitro". Sin embargo, T. pallidum es un organismo fácilmente transmisible y con una 

elevada capacidad de supervivencia en el hospedador. Los principales factores implicados en 

esta virulencia son la escasa presencia de proteinas de la membrana externa y la variación 

antigénica de las proteinas expuestas (TprK), que contribuyen a la evasión inmune. 

La principal forma de transmisión de la sifilis es por contacto sexual y en segundo 
352 lugar la transmisión materno-infantil . 

En general, la infección se produce por la inoculación de la bacteria en la piel o 

mucosas del receptor a través de pequeñas abrasiones. Posteriormente se desarrolla la 

enfermedad en varias fases bien establecidas, siendo la vasculitis el elemento clave de la 
352 patogenia . 

Lapatocronia de la infección habitualmente incluye tres fases: primaria, secundaria y 

terciaria, con fases intermedias (sifilis latente) y subdivisiones (terciaria/c~aternaria)~~~. La 

sifilis primaria se caracteriza por la lesión cutáneo/mucosa secundaria a la inoculación, así 

como por la respuesta ganglionar regional a la misma. La manifestación clásica de la sifilis 

primaria es el chancro de inoculación. Esta lesión aparece de 9 a 90 días desde el contagio y 

sus manifestaciones típicas son la lesión única indolora, de fondo limpio y consistencia dura, 

asociada a adenopatía regional de consistencia gomosa, sin signos inflamatorios locales. 

La si$lis secundaria traduce dos hechos: la diseminación de los microorganismos a 

todos los órganos y sistemas, y la respuesta inmunológica a los mismos. Por ello, las 



manifestaciones clinicas de este periodo son muy variables. Las más frecuentes son las 

lesiones cutáneas (exantema que afecta a palmas y plantas), la linfadenopatía generalizada y 

las lesiones mucosas oro-genitales. Otras manifestaciones menos frecuentes son la alopecia, 

lesiones oculares (uveítis anterior, retinitis), afectación de pares craneales, laringitis, gastritis, 

hepatitis, glomerulonefritis y periostitis. 

La si$lis terciaria se define por: (i) la presencia de lesiones de tejidos u órganos sin 

compromiso vital (piel y vísceras), constituyendo la forma "benigna" o "gomosa" de la sifilis, 

(ii) por la afectación de órganos clave (sistema cardiovascular y10 nervioso), que constituye la 

forma "maligna" de la sifilis o "sifilis cuaternaria". La afección "maligna" de la sifilis 

cardiovascular tiene una localización característica: el arco aórtico, siendo sus manifestaciones 

clásicas la angina, los aneurisma y la insuficiencia aórtica. La afectación maligna del sistema 

nervioso central tiene tres manifestaciones características: la afectación meningovascular (en 

forma de accidentes cerebrovasculares), la afectación parenquimatosa (parálisis general 

progresiva) y la tabes dorsal. 

El diagnóstico de sifilis se basa en la historia clínica, en la detección del 

microorganismo [por visualización directa (microscopía de campo oscuro, 

inmunofluorescencia directa o detección en biopsia) o detección de material genético (PCR)] o 

en la respuesta del hospedador al mismo (técnicas serológicas) 353, 354 . Estas últimas técnicas 

son las más utilizadas, clasificándose en dos grupos: no treponémicas (VDRL y RPR) y 

treponémicas (FTA-abs o TPHA). 

El tratamiento de la sifilis está perfectamente establecido en las personas 

inmunocompetentes, especialmente fuera del embarazo352. Sin embargo, el manejo en el 

paciente coinfectado por el VIH es diferente, tanto en la transmisión, como en las 

manifestaciones clínicas, evolución y tratamiento355. 

La prevención de la sifilis es idéntica a la de las otras enfermedades de transmisión 

sexuallperinatal señaladas previamente (hepatitis por virus B y VIH). 

1.3.2.5.2. Aspectos particulares en inmigrantes 

Existen muy pocos datos acerca de la infección por Treponema sp. en inmigrantes en 
20, 110, 118, 119, 220, 226, 234 España (Tabla 1.16). En todos los casos, los estudios se basan en los 

datos serológicos y, además, el contexto en el que se realizan es muy variable. En general la 

prevalencia es superior a la población autóctona, aunque en algunos casos, se observan cifras 

inferiores a las de la población autóctona con la que se compara110. 
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Referencia 

Garcia vidal"' 

Lagares serranoZ0 

López ~élez"' 

Olivan ~ o n z a l v o ~ ~ ~  

Origen 

África del Norte (62,5%) 

Subsaharianos 
Latinoamérica 

Europa del Este 

Subsaharianos 

Subsaharianos (76,6%) 

Latinoamérica 
África del Norte 
Subsaharianos 

Europa del Este 

Latinoamérica 
África y O. Medio 
Europa del Este 

Varios 

Características 

Centro penitenciario 

Prostitutas y transexuales 

Consulta de Atención Primari 

Derivados desde unidad 
extrahospitalaria a centro 
especializado. 

Menores de 15 años en centro 
de acogida infantojuvenil. 

Centro de reconocimiento. 

Consulta de ETS 

Tabla 1.16. Prevalencia de infección por Treponernapallidurn en inmigrantes en España. 

1.3.3. Enfermedades infecciosas difícilmente transmisibles 

1.3.3.1. Aspectos generales 

El análisis de la literatura española acerca de las enfermedades difícilmente 

transmisibles en inmigrantes (indicado en el siguiente apartado) permite simplificar esta 

revisión. Así, en el inmigrante subsahariano, las principales entidades que deben considerarse 

son las geohelmintosis, las jilariosis y las esquistosomosis. Por otro lado, en el inmigrante 

procedente de América Latina, exceptuando algunas geohelmintosis, los principales problemas 

están relacionados con la enfermedad de Chagas y la neurocisticercosis (Figura 1.48). El 

resto de enfermedades difícilmente transmisibles es anecdótico. Específicamente señalaremos 

que la malaria es una enfermedad infrecuente (y atípica) en el inmigrante recién llegado (no así 

en el inmigrante que regresa a su país, técnicamente un viajero) y que las virosis tropicales, 

teniendo en cuenta las rutas migratorias de los inmigrantes, regulares o irregulares que acceden 

a España, son una posibilidad remota. 



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Introducción. 

ORAL 

Ascaris lumbricoides 

Taenia solium o+- 

Uncinarias 
Ancylostoma duodenale 
Necator americanus 

Strongyloides spp. 

VECTORES 

Fig 1.48. Vías de infección de las principales parasitosis importadas en España. 

1.3.3.1.1. Geohelmintosis 

Las geohelmintosis son enfermedades producidas por nematodos digeneicos que 

requieren, con excepciones, condiciones específicas del suelo para completar su ciclo 

biológico. Los agentes causales son: Ascaris lumbricoides, uncinarias (Ancylostoma 

duodenale y Necator americanus), Trichuris trichiura y Strongyloides sp. 356,357 

Ascaris lumbricoides y Trichuris trichiura penetran en el organismo por el consumo de 

formas infectivas del parásito presentes en agua o alimentos. Por otro lado, ambos tipos de 

uncinarias y Strongyloides stercoralis penetran en el organismo por vía transcutánea. 

La infección por Ascaris sp.358 y Trichuris t r i c h i ~ r a ~ ~ ~  tiene lugar por la ingesta de 

alimentos contaminados con huevos embrionados de ambos nematodos. En la infección por 

Ascaris lumbricoides, en el intestino delgado, se liberan larvas (L2) que penetran en la pared 

intestinal y, por vía venosa alcanzan el hígado (en el que no ocasionan lesiones), continuando 

su recorrido hasta las cavidades cardíacas derechas y desde ellas hasta el lecho capilar 

pulmonar. Posteriormente atraviesan la barrera alvéolo-capilar y siguen un recorrido 

ascendente por bronquiolos, bronquios y tráquea hasta llegar a la faringe, siendo deglutidos y 

llegando de nuevo a intestino delgado, donde maduran hasta la forma adulta del parásito. 



La infección por Trichuris trichiura es más simple ya que los parásitos adultos, 

localizados en el intestino grueso, liberan huevos que cierran el ciclo biológico. 

La infección por uncinar ia~~~'  y por Strongyloides stercoralis 356, 361 habitualmente 

sigue una vía diferente, penetrando las larvas filariformes (L3) a través de la piel, por contacto 

de los pies descalzos con la tierra. Las larvas acceden por vía venosa hasta las ramas de la 

arteria pulmonar, completando el proceso de forma similar a los otros helmintos intestinales. 

Una diferencia importante entre Strongyloides stercoralis y el resto de helmintos es su 

capacidad de reinfección desde el intestino. 

Desde un punto de vista epidemiológico, las geohelmintosis son las parasitosis más 

frecuentes en el mundo, calculándose que aproximadamente 4.500 millones de personas están 

afectadas362. La infección por Ascaris lumbricoides es cosmopolita, pero con una prevalencia 

más elevada en los países en vías de desarrollo del área tropical y s ~ b t r o ~ i c a l ~ ~ ~ .  De cualquier 

forma, la prevalencia de esta infección es muy variable, dependiendo de la edad (predominio 

en niños) y de las diferentes regiones del pais. Los casos declarados en España al Sistema de 

Información Microbiológica han sido escasos hasta el año 1999 (10-20 casos anuales) 

incrementándose notablemente desde esa fecha, probablemente por la influencia de la 

inmigración. No existen datos concluyentes sobre la presencia actual de casos autóctonos en 

España siendo, de cualquier forma, excepcionales 364, 365 . Las uncinariosis (ocasionadas por 

Ancylostoma duodenale y Necator americanus) son las helmintosis cuya prevalencia mundial 

es mayor360. Su distribución es cosmopolita, aunque predominan en Asia (especialmente en 

China) y en África subsahariana. Necator americanus tiene una distribución más cosmopolita, 

mientras que Ancylostoma duodenale está restringido a áreas más concretas. La infección por 

uncinarias presenta, a diferencia de la ascariosis, un predominio en la edad adulta. En nuestro 

pais prácticamente sólo se ha descrito como enfermedad importada (ver más adelante). La 

infección producida por nematodos del género Strongyloides es prevalente en extensas áreas 

de clima tropical de Asia, África y América, disminuyendo a medida que las zonas geográficas 

se alejan del trópico. Las dos principales especies que parasitan a humanos son S. stercoralis y 

S. fulleborni. Se estima que entre ochenta y cien millones de personas que habitan zonas 

templadas del planeta se encuentran infectadas por S. s t e r c o r a ~ i s ~ ~ ~ ,  limitándose la infección 

por S. fulleborni a zonas de África y Papúa-Nueva ~ u i n e a ~ ~ ~ .  En España, es común tanto la 

descripción de estrongiloidosis autóctonas (particularmente en la Comunidad ~a lenc iana)~~ ' '  
368-374 como de formas importadas (ver más adelante). 
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Desde un punto de vista clínico, las uncinariosis cursan de forma clásica con cinco tipos 

de manifestaciones que corresponden a diferentes fases del ciclo vital del parásito: lesiones 

cutáneas (mucho menos frecuentes que en la infección por otros tipos de Ancylostoma), 

pseudosíndrome de Loffler (por el tránsito transpulmonar), el síndrome de Wakana (por la 

emigración a través del tracto respiratorio superior), anemia ferropénica y malnutrición (por 

afectación de la región d~odenal)'~' (Figura 1.49). La infección clásica por Ascaris 

lumbricoides puede manifestarse de tres formas: un síndrome de Loffler (por el paso 

transpulmonar), la expulsión de gusanos adultos (por boca o ano) y diversos síndromes 

obstructivos (intestinal, vía biliar y páncreas). Finalmente, las manifestaciones clásicas de la 

infección por Trichuris trichiura son la colitis hemorrágica y el prolapso rectal. 

0-1 
Penetración de 
larva filariforme 

Larva rabditiforme 

Huevos en heces 1. 

Uncinarias 

' Adultos en intestino delgado 
- - - - - - - 

Fig 1.49. Ciclo biológico de las uncinarias. 

En la infección por S. stercoralis en el sujeto inmunocompetente, la triada característica 

consiste en lesiones cutáneas (p. ej. larva cutánea currens, urticaria), molestias abdominales 

inespecíficas y eosinofilia. Sin embargo, en el paciente inrnunodeprimido (particularmente 

sometido a tratamiento esteroideo o coinfectado por HTLV-1) el cuadro clínico es el de una 
375-377 sepsis bacteriana con manifestaciones cutáneas, respiratorias y digestivas . 
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El diagnóstico general de geohelmintosis se basa en el estudio c ~ ~ r o ~ a r a s i t a r i o ~ ~ ~ .  Es 

preciso señalar varios aspectos de esta técnica: i) debe realizarse en tres muestras diferentes, ya 

que se incrementa de forma significativa el rendimiento diagnóstico, ii) deben emplearse 

técnicas complementarias (habitualmente la técnica de Ritchie y la técnica de Kato-Katz), iii) 

para el diagnóstico de estrongiloidosis es preciso el empleo de técnicas especificas (p. ej. 

técnica de Baermann o cultivo en placa de agar sangre o ~ u e l l e r - ~ i n t o n ) ~ ' ~ .  

El tratamiento de elección de las geohelmintosis es simple siendo los fármacos de 

elección los siguientes: albendazol en las uncinariosis e infecciones por Ascaris lurnbricoides, 

mebendazol en la infección por Trichuris trichiura e ivermectina en las estrongiloidosis. 

1.3.3.1.2. Filariosis 

Las filariosis constituyen la forma más frecuente de nematodosis sanguínea y10 

cutánea. Desde un punto de vista práctico, las filariosis se clasifican en tres tipos: linfáticas 

(producidas por Wuchereria bancroftl y Brugia sp.), cutáneo-oculares (ocasionadas por 

Onchocerca volvulus o Loa-loa) y las mansonelosis (de escasa expresividad clínica, 

relacionadas con la infección por Mansonella perstans, Mansonella streptocerca y Mansonella 
378-380 ozzardi) . El ciclo biológico de todas ellas es común y se inicia por la inoculación de 

formas larvarias (L3) por el artrópodo vector. Cada tipo de filariosis requiere de vectores 

diferentes. Así, la infección por Wuchereria bancrofti en áreas urbanas está mediada por Culex 

sp. mientras que en áreas rurales los vectores son diferentes especies de Anopheles y Aedes. 

Las dos especies de Brugia son transmitidas por Mansonia sp. y Anopheles, mientras que 

Sirnuliurn sp. y Crysops sp. son los vectores de Onchocerca volvulus y Loa loa 

respectivamente. Finalmente las diferentes especies de Mansonella son transmitidas por 

Culicoides sp. Una vez inoculadas las larvas estadio 3, éstas se desarrollan hasta adultos en un 

plazo de meses. Los adultos producen microfilarias que son vertidas a la sangre o localizadas 

en órganos concretos (piel, ojo), ocasionando o no lesiones. El ciclo se cierra cuando el 

artrópodo vector ingiere sangre del hospedador con microfilarias (Ll). 

Las filariosis linfáticas están producidas por tres especies que presentan una 

distribución geográfica diferente. Se ha descrito la infección por W. bancroftl en 

aproximadamente 80 paises, correspondiendo aproximadamente un tercio de los casos a 

África, otro tercio a la India y el resto al Sur de Asia, el Pacifico y zonas de Centro y 

Sudamérica. Especificamente los paises con mayor prevalencia son: India, Nigeria, 

Bangladesh, Indonesia, República Democrática del Congo, Filipinas y Madagascar. La 



infección por Brugia sp. se limita al Sur y Sudeste Asiático, en concreto a China, India, 

Indonesia, Malasia, Timor, Sri Lanka, Tailandia y Vietnam. Globalmente, la filariosis linfática 

afecta aproximadamente a 120 millones de personas362. La infección por Loa Loa se limita a 

los países de África del Oeste desde el golfo de Guinea a la región de los Grandes Lagos. En 

África, la oncocercosis es una enfermedad que afecta a las riberas de los rios, afluentes del rio 

Volta y del rio Níger, así como las regiones montañosas de la República Democrática del 

Congo, Etiopía y Este de África. En América existe un foco importante en Guatemala y 

Méjico, con casos aislados en Colombia, Ecuador, norte de Brasil y sur de Venezuela. La 

distribución de las mansonelosis es más concreta, solapándose en África las zonas en las que 

es endémica la oncocercosis con la infección por M. streptocerca y M. perstans, mientras que 

M. ozzardi solamente se ha descrito en Centro y Sudamérica. Tiene interés señalar que ninguna 

de las filariosis mencionadas es endémica en España. 

Las filariosis presentan características clínicas específicas dependiendo de la especie 

responsable (Figura 1.50). Así, cursan con manifestaciones derivadas de la afectación de 

vasos y ganglios linfáticos las infecciones producidas por Wuchereria bancroftl, Brugia 

malayi y Brugia timori. Las manifestaciones clásicas son las "fiebres filáricas" (caracterizadas 

por fiebre elevada, linfangitis retrógrada y edema local), las consecuecias de la obstrucción 

linfática crónica (con elefantiasis) y la microfilaremia a s i n t ~ r n á t i c a ~ ~ ~ .  Otra manifestación de 

las filariosis linfática es la eosinoj7lia pulmonar tropical, un síndrome bien definido 381, 382 

cuya patogenia es una reacción de hipersensibilidad a antígenos de filarias linfáticas 

(Wuchereria sp. y Brugia sp.). Clínicamente aparece principalmente en varones, con una edad 

media entre 20 y 30 años, existiendo diferencias raciales importantes (predomina en hindúes). 

Habitualmente el cuadro clínico es el característico de un asma grave, con mala respuesta al 

tratamiento convencional. En la radiología simple de tórax, un 20% de los pacientes no 

muestran alteraciones, siendo el dato habitual en el resto la presencia de infiltrados retículo- 

nodulares, con un predominio en campos medios e inferiores. 
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Fig. 1.50. Ciclo biológico de las filarias 

Por otro lado, dos tipos de filarias (Loa loa y Onchocerca volvulus) afectan a la piel y 

a las estructuras oculares. En el caso de la loaosis el daño hístico se debe al gusano adulto y 

sus manifestaciones más caracteristicas son el edema de Calabar y el paso subconjuntival del 

gusano. Por el contrario las manifestaciones de la oncocercosis son debidas a las microfilarias 

(y más específicamente a la respuesta inflamatoria a las mismas) y consisten en prurito 

(asociado a varios tipos de lesiones cutáneas) y lesiones de todas las estructuras oculares380. 

Las manifestaciones clínicas de M. streptocerca son muy similares a las de la 

oncocercosis, mientras que las otras mansonelosis presentan una clínica inespecífica. 

El diagnóstico de las filariosis que cursan con microfilaremia se basa en el estudio del 

frotis sanguíneo y en el test de Knott, que además de demostrar la presencia de microfilarias, 

permite el diagnóstico etiológico atendiendo a las caracteristicas morfológicas (p. ej. longitud, 

grosor, presencia de vaina, posición de los núcleos, etc.. .)383. En el caso de las oncocercosis, la 

prueba básica es la obtención de "pellizcos cutáneos" e identificación de microfilarias en ellas 

380. Otra técnica que puede utilizarse en ausencia de resultados positivos es la prueba de 

Mazzotti, que consiste en la administración de una dosis de dietilcarbamacina, que al destruir a 

las microfilarias, desencadena una respuesta de hipersensibilidad cutánea. 
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Además, en los últimos años se han desarrollado técnicas serológicas, unas 

comercializadas y otras no, que ayudan en el diagnóstico de estas entidades, particularmenete 

en ausencia de detección de microfilarias 384,385 

El tratamiento de elección de todas las filariosis incluye el uso de ivermectina, con 

diversas pautas y dosis, con excepción de la infección por Mansonella perstans, que requiere 

el uso de mebendazol o albendazol durante periodos prolongados. 

1.3.3.1.3. Esquistosomosis 

Las esquistosomosis están producidas por varias especies de Schistosoma, siendo las 

más importantes por su frecuencia las ocasionadas por S. mansoni, S haematobium y S. 

j a p o n i c ~ m ~ ~ ~ .  

Las diferentes especies de esquistosomas siguen un ciclo indirecto, que requiere, como 

hospedadores intermediarios específicos, diversas especies de caracoles de agua dulce 

(Biomphalaria sp, Bulinus sp., Onchomelania sp.) (Figura 1.51). En estos hospedadores 

tienen lugar varias fases del ciclo biológico, liberándose cercarias al medio acuoso386. 

Huevos Miracidios 

Esquistosómula 

Cercarias 

Fig.  1.51. Ciclo biológico de los esquistosomas, 



Las cercarias son capaces de atravesar la piel intacta, transformándose en 

esquistosómulas al perder la cola. Las esquistosómulas penetran en el sistema venoso y 

alcanzan la circulación pulmonar, atravesándola y accediendo a cavidades cardíacas izquierdas 

desde donde migran a los vasos mesentéricos (p. ej. S. mansoni) o vesicales (p. ej. S. 

haematobium). En el interior de los vasos, tiene lugar la diferenciación sexual, manteniéndose 

las parejas (macho y hembra) acopladas. Tras la fecundación se liberan los huevos, que se 

dirigen tanto en dirección anterógrada como retrógrada, ocasionando las lesiones 

características de la enfermedad (granulomas). 

La esquistosomosis humana es endémica en 76 países, donde constituye uno de los 

mayores problemas de salud pública en países tropicales y subtropicales. Se estima que existen 

unos 200 millones de personas afectadas y que causa de 300.000 a 500.000 muertes cada 

año387. La infección producida por las diferentes especies de esquistosomas afecta en mayor 

grado y con más prevalencia a individuos jóvenes. A medida que avanza la edad, disminuye la 

carga parasitaria individual y aumenta la resistencia a la r e i n f e c ~ i ó n ~ ~ ~ .  La distribución de la 

infección por las diferentes especies es cambiante, dependiendo de las estrategias de control y 

de la aparición de nuevos De forma general, la infección por S. mansoni tiene lugar 

en muchos países de África, Sudamérica (Brasil, Surinam y Venezuela), varias islas del Caribe 

(incluyendo Puerto Rico, Santa Lucía, Guadalupe, Martinica, República Dominicana, Antigua 

y Montserrat) y en algunas zonas de Oriente Medio. Las áreas de infección por S. 

haematobium incluyen una gran parte de África continental e insular (Madagascar e Islas 

Mauricio), Arabia Saudí y la provincia del Khuzestan en Irán. La distribución de la infección 

por S. japonicum es más limitada y comprende varias zonas de China (regiones próximas al río 

Yangtze, las zonas de lagos de la zona central y áreas montañosas de Sichuan y Yunnan), 

Filipinas e Indonesia (zona central de Sulawesi). Las otras dos formas de infección por 

esquistosoma son de distribución muy limitada: S. intercalatum en la zona central de África 

(principalmente Gabón, Camenín y Zaire, con focos más aislados en Nigeria, República 

Central Africana, Chad y Burkina Faso) y S. mekongi en Laos y Camboya. En España no 

existe esquistosomosis como enfermedad autóctona debido, entre otros factores, a la ausencia 

de hospedadores intermediarios adecuados389. Sin embargo, es una entidad relativamente 

frecuente en viajeros a zonas endémicas 390,391 

Las manifestaciones clínicas de las esquistosomosis pueden clasificarse en dos fases: 

fase aguda y fase crónica386. Las dos principales manifestaciones clínicas agudas son la 

dermatitis por cercarias (debidas a la reacción inflamatoria a la penetración cutánea) y el 

síndrome de Katayama (fiebre, urticaria, tos, eosinofilia), consecuencia de la respuesta 



sistémica a productos parasitarios. Las manifestaciones crónicas más frecuentes son la 

afectación hepatoesplénica en forma de hipertensión portal presinusoidal (en la infección por 

S. mansoni) y la afectación del tracto genitourinario (en la infección por S. haematobium). 

También en fase crónica pueden aparecer manifestaciones neurológicas (medulares o 

encefálicas, dependiendo de las especies), hipertensión pulmonar392 y neoplasias del tracto 

urinario. 

El diagnóstico clásico de esquistosomosis se basa en la detección de huevos con 

características morfológicas típicas en heces u orina. En los últimos años se han desarrollado 

técnicas serológicas y de biología molecular que pueden ser de ayuda en ausencia de la 

detección de huevos393. 

La base del tratamiento de las esquistosomosis es el empleo de praziquantel, aunque 

las dosis más eficaces no están bien establecidas, debiendo confirmarse la curación 

parasitológica. En la esquistosomosis aguda (fiebre de Katayama) el praziquantel es menos 

eficaz, siendo preciso el empleo de derivados del quingaoshu y c o r t i ~ o i d e s ~ ~ ~ .  

1.3.3.1.4. Enfermedad de Chagas 

La enfermedad de Chagas o tripanosomosis americana está producida por 

Trypanosoma cruzi, un hemoparásito de la familia Trypanosomatidae que afecta, en su forma 

endémica a personas de Centro y Sudamérica 395, 396 . Se trata de una zoonosis, siendo las 

principales formas de infección la transmisión vectorial por triatómidos (chinches de 

diferentes especies), la transfusión sanguínea y la transmisión vertical397. Otras vías menos 

frecuentes son la lactancia materna, la manipulación en el laboratorio y el trasplante de 

órganos 396, 397 . El ciclo vital del protozoo en el hospedador comienza con la inoculación de 

tripomastigotes que posteriormente se transforman en amastigotes intracelulares 

Desde un punto de vista epidemiológico global, la enfermedad de Chagas afecta en 

áreas endémicas a un elevado número de personas (entre 12 y 16 millones) siendo responsable 

de entre 20 y 30.000 muertes por año, principalmente por miocardiopatía ~ h a ~ á s i c a ~ ~ ' .  

Además, en áreas endémicas un elevado número de donantes presentan una serología positiva 

frente a T. cruzi, siendo los países más afectados Bolivia (8,2%), Argentina (4,4%) y Paraguay 

(4,4%). También en áreas endémicas, la prevalencia de infección materna y congénita alcanza 

valores alarmantes en algunas poblaciones (sobre todo bolivianos de las provincias de 

Cochabamba y Santa ~ r u z ) ~ ~ ' .  Los esfuerzos en el control de la enfermedad de Chagas 

(eliminación de vectores, cribado en bancos de sangre) en algunos países de Latinoamérica ha 

llevado a una disminución de casos muy notable. Sin embargo, los datos actuales de la 



patogenia de la infección, que indican la persistencia del protozoo muchos años después de la 

primoinfección, continúan planteando problemas en tres contextos diferentes: ji) la posibilidad 

de transmisión por transfusiones de sangre o hemoderivados, jii) la posibilidad de transmisión 

por trasplantes y jiii) la "reactivación" en el paciente inmunodeprimido. 

Las mangestaciones clínicas de la enfermedad de Chagas se clasifican habitualmente 
395,396 en tres fases en el paciente inmunocompetente (aguda, indeterminada y crónica ). La fase 

aguda tiene lugar aproximadamente una semana después de la inoculación, aunque sólo un 3% 

de las personas afectas desarrollan manifestaciones características, como fiebre, adenopatías 

regionales (sobre todo cervicales) y edema conjuntiva1 unilateral (signo de Romaña). En esta 

fase es posible la aparición de miocarditis y de alteraciones neurológicas agudas. 

Independientemente de la presencia de datos clínicos en la fase aguda, la fase intermedia (70% 

de los casos) se caracteriza exclusivamente por una serología positiva. Finalmente, algunos 

pacientes desarrollan años después manifestaciones clinicas crónicas, principalmente 

cardiovasculares y10 digestivas. Las manfestaciones cardiovasculares (20% de los casos) son 

las más frecuentes y su forma de expresión clínica incluye una o varias de las siguientes: 

arritmias, insuficiencia cardíaca congestiva o tromboembolismo. En el ECG existen múltiples 

datos que traducen las alteraciones del sistema de excito-conducción como extrasistolia, 

taquicardia multifocal ventricular, fibrilación auricular o bloqueos de rama. Las 

manfestaciones digestivas (10% de los casos) se deben a la aparición de megaesófago y10 

megacolon, por destrucción de los plexos intramurales del tubo digestivo. La forma de 

expresión de ambas complicaciones es lógica: disfagia, regurgitación y aspiración de 

contenido alimentario en el megaesófago, estreñimiento e impactación fecal en el megacolon. 

En el paciente inmunodeprimido, las manifestaciones de la fase aguda son más 

frecuentes y, en fase crónica aparecen manifestaciones atípicas como la presencia de masas 

cerebrales (similares a las de la toxoplasmosis) o miocarditis aguda399. 

El diagnóstico de enfermedad de Chagas en fase aguda se basa en la presencia de 

tripomastigotes con datos morfológicos característicos en sangre periférica y10 la presencia de 

IgM frente a T. cruzi. En fase crónica, indeterminada o sintomática, el diagnóstico se basa en 

la serología, siendo aceptada en la actualidad la necesidad de al menos dos pruebas serológicas 

positivas diferentes398. En casos positivos, la detección del genoma mediante PCR en sangre o 

tejido ayudará en las decisiones terapéuticas. 

En la práctica, el único fármaco disponible para el tratamiento de la enfermedad de 

Chagas es el benznidazol. A diferencia de otros antiparasitarios señalados previamente, este 

fármaco presenta frecuentes efectos secundarios por lo que su empleo se debe limitar a 
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Desde un punto de vista clínico, los quistes afectan a tres estructuras principales; 

sistema nervioso central, estructuras oculares y tejidos subcutáneos. Sin lugar a dudas la forma 
400-403 clinica más importante es la neurocisticercosis , adoptando dos formas principales: 

parenquimatosa y extraparenquimatosa. A su vez, las formas parenquimatosas pueden 

corresponder a quistes vesiculares, quistes degenerados o calcificaciones. Dentro de las formas 

extraparenquimatosas pueden distinguirse los quistes intraventriculares, la aracnoiditis, la 

afectación subaracnoidea (bien como quiste gigante o forma racemosa) y la ependidimitis. De 

cualquier forma, las manifestaciones más habituales son las convulsiones y el desarrollo de 

hidrocefalia. 

El diagnóstico de neurocisticercosis se basa principalmente en los datos de 

neuroimagen (con imágenes muy características en algunos casos), en la serología (EIA y 
400-403 Western blot) y más rara vez en el estudio histológico . 

El tratamiento incluye tres tipos de medidas: ji) tratamiento sintomático1 sindrómico 

(p. ej. cirugía, derivación ventricular, aspiración del quiste, tratamiento antiedematoso, 

anticomiciales); jii) tratamiento antiinfiamatorio (corticoides) y (iii) antiparasitarios 

(albendazol en formas parenquimatosas y extraparenquimatosas; praziquantel sólo en las 
402 formas parenquimatosas) . 

1.3.3.2. Aspectos particulares en inmigrantes 

Aunque es evidente que el aumento de la inmigración se ha asociado a un aumento de 

las parasitosis importadas, los datos aportados en la literatura española son escasos, realizados 

con diferente metodología y muchas veces difícilmente comparables. 

El análisis global de los mismos nos permite realizar algunas afirmaciones: 

a) Las entidades más frecuentes en el inmigrante subsahariano son, en órden 

alfabético, ya que no existen estudios comparables, las esquistosomosis, filariosis y 

geohelmintosis. En el inmigrante latinoamericano, con la excepción de algunas 

geohelmintosis, las parasitosis importadas que revisten importancia clinica son la 

enfermedad de Chagas y la neurocisticer~osis~~~. 

b) Existe una importante tendencia a la comunicación de casos aislados o pequeñas 
405-409 series (< 5 casos), principalmente en filariosis , estrongiloidosis 410, 411 

Y 

cisticercosis 412,413 

c) Existen pocas series de casos publicadas en las que se analice globalmente un 

número de casos notable de pacientes con parasitosis, y además, su diseño es muy 
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poco comparable: estudios centrados en consultas de enfermedades importadas116' 
119,414, 415 , estudios de cribado 20,112,368, 416, 417 , y estudios basados en la detección del 

parásito 418-421 

d) En un número importante de casos, las parasitosis se detectan mediante cribado en 

inmigrantes asintomáticos, paucisintomáticos o en los que se observan algunas 

alteraciones en los exámenes complementarios (especialmente eosinofilia y10 

microhematuria). 
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2. Objetivos del Proyecto Doctoral 

De la introducción previa, podemos extraer varias ideas importantes: 

1. En los últimos años, se ha producido en España un aumento exponencial del número de 

inmigrantes, principalmente de aquellos en situación irregular. 

2. Desde un punto de vista sanitario, es incorrecto considerar al colectivo de personas 

inmigrantes como un grupo homogéneo. 

3. En África Subsahariana, la prevalencia de infecciones potencialmente transmisibles a la 

población autóctona (tuberculosis, hepatitis por virus hepatotropos primarios, infección por 

VIH ó sífilis) es claramente superior a la presente en España. 

4. En la Comunidad Canaria, a diferencia de otras regiones españolas y por razones 

geográficas, un número importante de inmigrantes procede de regiones subsaharianas. 

5. Existen pocos datos acerca de los valores "normales" en las pruebas de laboratorio en 

población subsahariana sana, necesarios para la valoración de los pacientes procedentes de esta 

región. 

Por ello, los dos objetivos principales de este proyecto doctoral fueron: 

1. Determinar los valores "normales" en las pruebas analíticas básicas en inmigrantes 

subsaharianos recién llegados a España y compararlos con los de la población autóctona con 

similares caracteristicas. 

2. Evaluar la presencia y caracteristicas específicas de las infecciones en un colectivo 

de inmigrantes subsaharianos recién llegados a España. 
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3. Sujetos, Material y Métodos 
Este Proyecto Doctoral está constituido por dos estudios complementarios, que se 

corresponden con cada uno de los objetivos antes mencionados. Por ello, se precisarán en cada 

apartado los aspectos pertinentes. 

3.1. Diseño del estudio 
Atendiendo a los objetivos de este Proyecto Doctoral, se realizaron dos estudios, con 

diseños diferentes: 

- El primero, un estudio de casos y controles, comparando las magnitudes analíticas 

más frecuentes entre población sana subsahariana y un grupo control equiparable en edad y 

sexo, de población autóctona. 

- El segundo, un estudio descriptivo de las enfermedades infecciosas trasmisibles más 

prevalentes en la población subsahariana inmigrante irregular en Gran Canaria 

3.2. Población de estudio 

3.2.1. Población diana 
Como población diana se eligió en an ibos estu' dios a inmigrantes si 

irregulares presentes en Gran Canaria entre el 1 de Enero de 2000 y el 30 de Abril de 2003. 

3.2.2. Fuente de sujetos 
Como fuente de sujetos se estableció en ambos estudios a los inmigrantes 

subsaharianos irregulares que ingresaban en el Centro de Acogida de Inmigrantes UDJAMA 

(Cruz Roja) situado en el Polígono Industrial de Miller Bajo en Las Palmas de Gran Canaria. 

Este centro acoge a inmigrantes fundamentalmente de origen subsahariano que se 

encuentran sin recursos en la Isla de Gran Canaria. La mayor parte de los inmigrantes eran 

derivados directamente desde el Centro de Internamiento de Inmigrantes de Fuerteventura o 

tras su liberación del Centro de Internamiento de Inmigrantes de Barranco Seco en Las Palmas 

de Gran Canaria. Ambos centros están gestionados por el Ministerio del Interior, y se ingresa 

en ellos tras ser apresados por las fuerzas de seguridad del estado al intentar entrar en España 



ilegalmente. La permanencia en los mismos es, según marca la ley, de 40 días. En este tiempo 

pueden ser repatriados (si existe un convenio con el país de origen), o liberados, con una orden 

pendiente de expulsión tras cumplir estos 40 días. En el caso de ser liberados pendientes de 

expulsión, quedan sin alojamiento y sin medios, siendo acogidos (entre otros) en el centro 

UDJAMA de Cruz Roja. 

3.2.3. Criterios de selección 

3.2.3.1. Objetivo 1 

Para el objetivo 1 ("Determinar los valores "normales" en las pruebas analíticas 

básicas en inmigrantes subsaharianos recién llegados a España y compararlos con los de 

la población autóctona con similares características") se consideraron criterios de 

inclusión en el grupo de estudio los siguientes: ji) origen subsahariano (países del continente 

Africano ubicados al sur del desierto del Sáhara y que no forman parte de la región conocida 

como Noráfrica), jii) edad superior a 17 años y jiii) residencia en el Centro de Acogida 

Udjama. Se emplearon como criterios de exclusión del grupo de estudio los siguientes: ji) 

antecedentes personales de enfermedad, jii) presencia de alteraciones en la exploración física, 

jiii) detección de eosinofilia absoluta (> 4501pL) o relativa (> 5%), (iv) presencia de infección 

vírica (VHB, VHC, VIH) o parasitosis intestinal y (v) negativa a realizar el estudio. Estos 

criterios de exclusión, se establecieron con el objetivo de seleccionar de forma aceptable a 

población sana. 

En el caso del grupo control, los criterios de inclusión fueron: (i) origen autóctono, (ii) 

edad superior a 17 años. Se emplearon como criterios de exclusión en el grupo control los 

mismos que en el grupo de estudio, con la excepción de la ausencia de parasitosis intestinal, 

excepcional en población autóctona con este rango de edad 365,422,423 

3.2.3.2. Objetivo 2 

Para el objetivo 2 ("Evaluar la presencia y características específicas de las 

infecciones en un colectivo de inmigrantes subsaharianos recién llegados a España.") los 

criterios de inclusión fueron: ji) origen subsahariano, jii) edad mayor de 14 años jiii) 

residencia en el Centro de Acogida Udjama. Los criterios de exclusión fueron: ji) la estancia 

superior a seis meses en España y jii) la negativa a participar en el estudio. Específicamente se 

incluyó como criterio de exclusión la estancia superior a 6 meses con el objetivo de evitar 
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sesgos relacionados con las condiciones de precariedad en las que reside gran parte de este 

colectivo, y que ya se comentó ampliamente en la introducción de este Proyecto. 

3.2.4. Elección de la muestra 
Se establecieron diferentes técnicas de selección de sujetos, dependiendo de los 

objetivos concretos (Figura 3.1) 

3.2.4.1. Objetivo 1 

Para la consecución del objetivo 1 ("Determinación de los valores "normales" en las 

pruebas analíticas básicas en inmigrantes subsaharianos recién llegados a España y 

comparación con los de la población autóctona con similares características"), la elección 

de la muestra se realizó de la siguiente forma: ji) inicialmente se seleccionaron 100 donantes 

de sangre sanos de la población general de Gran Canaria, mediante muestreo estratificado y 

sistemático consecutivo, jii) de estos 100 donantes, 15 cumplían los criterios de exclusión 

mencionados, por lo que la muestra de estudio quedó formada por 85 sujetos, jiii) en tercer 

lugar, se seleccionaron al azar sujetos del grupo de estudio con edad y sexo comparables a los 

del grupo control. Finalmente, el grupo de estudio estuvo formado por 150 personas 

subsaharianas sanas y 81 donantes de sangre autóctonos (al ser preciso prescindir de cuatro 

sujetos no comparables). 

3.2.4.2. Objetivo 2 

Para la consecución del objetivo 2 ("Evaluar la presencia y características 

específicas de las infecciones en un colectivo de inmigrantes subsaharianos recién 

llegados a España"), se utilizó toda la población que cumplía los criterios de selección. Por 

motivos económicos la determinación de HTLV 1-11, se redujo a una muestra de 100 sueros 

que fueron seleccionados mediante un muestreo estratificado según origen y sexo, sobre la 

muestra total. 
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, ,,,,nigrantes acogidos en UDJAMA 

Muestra 1 

N = 150 

Muestra 2 1 N 

Fig. 3.1. Selección de la muestra para los objetivos 1 y 2. 

3.3. Recogida de datos y medios 

3.3.1. Lugar de recogida de datos 
El protocolo de recogida de datos y extracción de muestras se realizó en el Centro de 

Acogida de Inmigrantes que Cruz Roja Española tiene en el Polígono Industrial de Miller Bajo 

en las Palmas de Gran Canaria. 

Este centro consta de tres habitaciones comunales donde duermen entre 30-40 

personas, dos habitaciones con capacidad para 10 personas, reservadas para las mujeres y 

niños así como cuatro habitaciones individuales, utilizadas en ocasiones en casos de 

aislamiento preventivo (en concreto en escabiosis). Además cuenta con varias zonas comunes 

para aseo, ocio, clases (de español, orientación, diversas habilidades profesionales ...) y un 

comedor común. Posee también dos almacenes, una zona administrativa, un control de entrada 

y una enfermería. Entre su personal habitual cuenta con un vigilante jurado, un coordinador, 
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un administrativo, un trabajador social, dos educadores y un médico en horario de mañana, 

cinco días a la semana. Durante las tardes, noches y festivos el centro cuenta siempre con dos 

educadores y un guardia jurado. 

3.3.2. Protocolo de recogida de datos 

3.3.2.1. Datos clínicos 

Se realizó un protocolo de recogida de datos expresado en la figura 3.2 que incluía: 

a) Datos de fdiación, que incluian los siguientes: nombre y apellidos, edad, sexo, 

estado civil, profesión, lugar de residencia y teléfono. La profesión fue admitida como la 

referida por el sujeto y agrupada posteriormente en 11 categorías: agricultura-ganadería, 

profesión manual (p. ej. carpintero, peluquero, mecánico....), estudiante, construcción, 

comercio, servicios (p. ej. camarero, dependiente...), titulado superior (refería estudios 

universitarios como económicas, ingeniería.. .), futbolista (se agrupó en una variable aparte 

dado el gran número de individuos que referían esta profesión), ama de casa, otros (p. ej. jefe 

de tribu.. .) y sin profesión. 

b) Datos epidemiológicos, que incluian el país de origen, el tipo de residencia previa 

(rural o urbana), la raza, la religión y la fecha de llegada a España. En el caso de la 

procedencia rural o urbana, cuando se trataba de poblaciones poco conocidas, se siguió el 

criterio del entrevistado para definir su población de origen como una ciudad o una zona rural 

y si esto no era factible, se tomó la opción de indeterminado. 

c) Antecedentes personales. Además de los referidos de forma espontánea, se 

especificaron las enfermedades más prevalentes en la población general (diabetes, 

hipertensión, cardiopatía, broncopatía, hepatitis, enfermedades de transmisión sexual, 

problemas neurológicos y psiquiátricos). Se consideró también la existencia de traumatismos 

previos, alergias farmacológicas y antecedentes quirúrgicos. 

Para la selección del grupo de estudio en el objetivo 1 se utilizaron los mismos 

criterios de selección habituales para la donación de sangre, excepto la infección pasada por 

Plasmodium sp, que se aceptó en el grupo de casos. Los episodios se agruparon posteriormente 

en tres grupos: "No": sin antecedentes; "Antecedente médico": enfermedad crónica o 

sintomatología no definida sugestiva de enfermedad y "Antecedente quirúrgico/traumático": 

historia de traumatismos o intervenciones quirúrgicas previas. Los episodios de enfermedades 

autolimitadas, como por ejemplo los procesos infecciosos banales, se clasificaron como sin 

antecedentes. 
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Apellidos, Nombre (en MAYUSCULAS) Edad (AROS) Sexo (VM) Estado CM 

6 
Profesión Lugar de residencia Teléfono 

P 1 1 I I - n  
a 
i 

I I I U U  
Pais de origen Residencia rurailurbana Raza Religión Fecha llegada 

a Diabetes Hippertensión Cardiopatia Brnncopatia Hepatitis Dislpemia ETS Conwlsiones A. psiquiáticos 
P ,  

s Otras enfemedadedtraumatismos Txtiixie.; 

1 Alergias Cirugia Fármacos (incluidos contraceptivos) 

a Fiebre 
m 
n Ictericia 

s Lcutáneas C E. abdominal 

S Otras 

NO 

Protocolo analítico 
Hemograma: Hb (g1dL) ~ t o ( o / o ) ~ C M ( f ~ )  0 ADE D l a q u e t a s  (x 1 0 3 l p L ) O  ADP O 

Leucocitos (x 1031p~) 0 PMN (0/0) 0 ~y (0/0) ~ M O ( O / ~ )  ~ E O  (0/0) 0 
VSG 0 Hemostasis IQuick 0 Ratio TTPa 0 
Bioquhica Glucosa (mgIdL) ~ h r r e m g / d ~ )  n ~ r e a t i n i n a ( m g 1 d l )  0 A. ~rico(mg1dL) 0 

Prot totales ( g / d ~ ) n ~  (UIL) 0 K VIL) 0 CI ( u / L ) ~ c ~  (mg1dL) 0 
Fosforn (mgIdL) 0 Mg (mgIdL) 0 Bil total (mgIdL) 0 CPK (UIL) 

LDH (UIL) ~ G O T  (u/I[~ GPT ( u / L ) ~ F  alcal ( U / L ) ~ G T  (UIL) 

I I I I 
Vacunaciones niften./~dxnn.; ~nlinmi~liti.; 

Tabaco Alcohol Drogas Prácticas de riesgo sexual 

SI 

Fig. 3.2. Protocolo de recogida de datos 

d) Hábitos patológicos. Se evaluó de forma dirigida los siguientes hábitos: consumo 

de tabaco, alcohol, otras drogas y prácticas sexuales de riesgo. 

NO SI NO SI NO SI 
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e) Anamnesis. Además de los datos referidos de forma espontánea, se interrogó de 

forma dirigida acerca de la presencia de fiebre, diarrea, ictericia, prurito y lesiones cutáneas. 

f) Exploración fisica. Se determinaron las magnitudes habituales: presión arterial, 

temperatura y pulso, además de la talla y peso. Además se realizó una exploración física 

completa. 

Si durante la realización del protocolo, se objetivaban síntomas específicos como 

fiebre, diarrea, ictericia, prurito, o lesiones cutáneas, o el médico evaluador lo consideraba 

pertinente, el inmigrante era remitido a la consulta especializada de Enfermedades Infecciosas 

y Medicina Tropical del Hospital Universitario Insular de Gran Canaria. 

3.3.2.2. Datos analíticos 

Se programó un estudio analítico en todos los casos, que incluía un hemograma, 

hemostasia, bioquímica en sangre y orina, serología y toma de muestras para estudio 

coproparasitario. 

Las extracciones de sangre se realizaron mediante venopunción en el mismo Centro de 

Acogida, remitiéndose en el mismo día las muestras a la unidad de recepción de muestras del 

Hospital Universitario Insular de Gran Canaria donde posteriormente eran distribuidas. 

La muestra de orina se recogía el mismo día que se programaba la analítica, y era 

remitida junto a las muestras de suero. La recogida de las muestras de orina se añadió al 

protocolo de estudio un año después de su inicio y se valoraba exclusivamente la presencia o 

no de hematuria. 

Las muestras de heces se recogían independientemente, manteniéndose refrigeradas en 

el centro UDJAMA a 4°C hasta completar tres muestras, que posteriormente eran remitidas. 

Las determinaciones del hemograma, hemostasia, bioquimica y urianálisis que se 

valoraron fueron: hemoglobina, hematocrito, VCM (volumen corpuscular medio), ADE 

amplitud de distribución eritrocitaria), número total de leucocitos, número total de eosinófilos, 

tanto por ciento de eosinófilos, número total de plaquetas, índice de Quick, cociente TTPA 

(tiempo de tromboplastina parcial activada), VSG (velocidad de sedimentación globular), 

glucosa, urea, creatinina, ácido úrico, proteínas totales, natremia, potasemia, cloremia, 

magnesemia, fosforemia, calcemia, bilirrubinemia total, actividad CK (Creatin Quinasa), 

actividad ASTIGOT (aspartato amino transferasalglutárnico oxalacético transferasa) , actividad 

ALTIGPT (alanino amino transferasalglutárnico pirúvico transaminasa), actividad fosfatasa 
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alcalina, actividad GGT (gamma glutamil transpeptidasa), IgG (inmunoglobulina G), IgM 

(inmunoglobulina M), IgA (inmunoglobulina A), sistemático y sedimento de orina. Las 

unidades de medida se indican en la figura 3.2. 

Para definir hipertransaminasemia se utilizaron dos intervalos de referencia: (i) el 

considerado por el laboratorio de referencia en población autóctona y (ii) el obtenido en el 

objetivo 1 en población inmigrante subsahariana sana (ver más adelante). 

Se consideró eosinofilia absoluta como la presencia de más de 450 eosinófilos por 

mililitro y eosinofilia relativa a la presencia de un tanto por ciento de eosinófilos en sangre 

superior al 5% con un número total inferior a 450 por mililitro. 

Dentro de la serologia se incluyeron determinaciones para valorar infección por VIH, 

VHB, VHC, y lúes. En el caso de presentar positividad para el HBsAg se realizó la detección 

de anticuerpos frente al VHD. Las determinaciones de infección por HTLV 1/11 (Human T-cell 

lymphotropic virus), carga viral y genotipo del VHB se realizaron con posterioridad, en 

muestras de sueros almacenadas a -70°C. 

Para el estudio de la infección por VHB se determinó inicialmente HBsAg, anti-HBc y 

anti-HBs. En presencia de una serologia compatible con un patrón de anti-HBc aislado 

(HBsAg negativo, anti-HBc positivo y anti-HBs negativo) se realizó de forma aleatoria una 

determinación de IgM anti-HBc o anti-HBe. Posteriormente en aquellas muestras con este 

patrón y anti-HBe o anti-HBc IgM negativas se realizó también de forma aleatoria la 

determinación de DNA viral del VHB. 

En presencia de reactividad aislada del HbsAg o en su caso, de coexistencia con anti- 

HBs, se confirmó dicha reactividad mediante un ensayo de neutralización (Tabla 3.1). 

En presencia de HBsAg positivo, la infección crónica por VHB se clasificó atendiendo 

a los tres tipos de criterios aceptadoszo1: 

- Enfermedad hepática por VHB activa o inactiva, dependiendo de la presencia o no 

de hipertransaminasemia, en ausencia de otra explicación para la misma. 

- Hepatitis crónica leve, moderada o grave, denominando leve a aquella con un nivel 

de hipertransaminasemia entre uno y dos veces el limite superior, hepatitis grave 

aquella con hipertransaminasemia cinco veces mayor al limite superior en 

cualquiera de las dos transaminasas y moderada al resto (entre dos y cinco veces 

superior a los limites normales) 

- Hepatitis crónica HBeAg positivo o negativo. 

En todos los casos en los que fue técnicamente posible se midió la carga viral del VHB. 
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Se definió carga viral elevada del VHB aquella superior a lo5 copias por mL. 

En los casos en los que fue posible se realizó un estudio del genotipo del VHB y VHC. 

Finalmente en el estudio de la infección por VIH se determinó el número de CD4 

mediante citometría de flujo y la carga viral en aquellos que fue posible. 

El estudio coproparasitario fue considerado positivo si se observaba alguna especie 

considerada patógena, o se detectaba antígenos específicos de las mismas. Específicamente no 

se señalaron en este Proyecto Doctoral las amebas diferentes de E. hystolitica ya que se 

consideraron especies no patógenas. 

Los resultados de estas pruebas se remitían nuevamente al Centro de Acogida de Miller 

Bajo, siendo valoradas por el médico contratado por Cruz Roja para el centro. 

En el caso de que se objetivara alguna alteración en los resultados analíticos a criterio 

del médico evaluador, o específicamente presentara eosinofilia, el inmigrante era remitido a la 

consulta especializada de Enfermedades Infecciosas y Medicina Tropical del Hospital Insular 

de Gran Canaria, donde en caso necesario, se completaba el estudio. 

3.3.2.3. Otras pruebas complementarias 
A todos los inmigrantes incluidos en el estudio se les programó la realización de un test 

de Mantoux (ver más adelante). La mayor parte de ellos se realizó durante la consulta médica 

o en dos cribados de infección tuberculosa que se realizaron durante el periodo de estudio. Se 

admitieron como positivos induraciones mayores o iguales a 10 mm. En una primera etapa de 

seis meses se recogieron estos datos como Positivo o Negativo según presentaban un diámetro 

mayor o menor de estos 10 mm. Posteriormente se recogió la información con la medida 

exacta. 

Además se programó la realización de una radiografia de tórax en proyección postero- 

anterior a todos los inmigrantes incluidos en el estudio, salvo a las embarazadas, que se 

excluyeron de la realización de la misma por su estado de gravidez. Esta técnica se realizó en 

la unidad de Radiodiagnóstico del centro de Atención Primaria de Miller Bajo, previa 

aceptación y citación según la demanda existente. La radiografía fue valorada por el médico de 

Cruz Roja como normal o alterada, siendo revisados los resultados por la UEIMT. 
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3.3.3. Técnicas utilizadas 

3.3.3.1. Datos analíticos 
Para la determinación de los valores bioquimicos, hematológicos y urinarios se 

emplearon las técnicas habituales de laboratorio del Hospital Universitario Insular de Gran 

Canaria, validadas y sometidas a los controles de calidad diario (interno) y externo (mensual). 

Los recuentos hematológicos celulares se realizaron sobre sangre total anticoagulada con 

EDTA, en un contador automático Coulter STKS. Las pruebas de coagulación se realizaron 

sobre plasma obtenido tras centrifugación de sangre citratada, utilizando en este caso un 

coagulómetro IL ACL3000. En presencia de microcitosis, se calculó el índice de England y 

Fraser utilizando los datos hematimétricos previos. 

Índice de England= VCM (fl) - [No. millones de hematies + Hb (gldl) x 5 - 8,7] 

Interpretación: Mayor de O sugiere ferropenia, menor de O sugiere betatalasemia menor. 

La cuantificación de inmunoglobulinas IgG, IgA e IgM se llevó a cabo en un 

nefelómetro modelo BNII de Dade-Behring. La determinación del resto de las magnitudes 

bioquimicas analizadas se realizó en un autoanalizador modelo DIMENSION RxL de Dade- 

Behring. 

3.3.3.2. Serología 

3.3.3.2.1. VHB y VHD 

Para la detección de los diferentes marcadores de infección por VHB y VHD se 

utilizaron técnicas de enzimoinmunoanálisis. Estas técnicas se especifican, junto al laboratorio 

distribuidor de la misma, en la tabla 3.1. 

Para la cuantificación de la carga viral se utilizaron dos técnicas diferentes debido a la 

sustitución de una de ellas durante la realización del proyecto: 

- Para la cuantificación del DNA-VHB en pacientes HBsAg positivo se utilizó una 

técnica de amplificación de señal, Versant HVB DNA 3.0 assay (bDNA), de 

Bayer HealthCare LLC. 

- Para la cuantificación de la carga viral del VHB en aquellos pacientes con serologia 

compatible con el patrón atípico anti-HBc aislado se realizó: (i) Extracción 

automática del ADN de la muestra mediante COBAS AmpliPrep Total Nucleic 
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Acid Isolation Kit de laboratorios Roche. (ii) PCR a tiempo real, COBAS 

AmpliPrepICOBAS Taqman HBV de laboratorios Roche. 

Para la detección de los diferentes genotipos de VHB se utilizó un ensayo de sondas en 

linea, INNO-LiPA HBV Genotyping, de Innogenetics Inc. 

~ e t e r n  ator - - 
HBsAg AxSYM HBsAg (V2) ABBOTT 

HbsAg confirmatorio HbsAg Confirmatory Assay ABBOTT 

Anti-HBc IgG AxSYM c O w T M  ABBOTT 

Anti-HBs AxSYM AUSAB@ ABBOTT 

HBeAg AxSYM HBe 2.0 ABBOTT 

Anti-HBe AxSYM Anti-HBe 2.0 ABBOTT 

Anti-HBc IgM AxSYM C O R E - M ~ ~  ABBOTT 

Anti- VHD Murex anti-Delta (total) ABBOTT I 
Tabla 3.1 Técnicas VHBIVHD 

3.3.3.2.2. VHC 

Para el estudio de la infección por VHC se utilizó inicialmente un 

enzimoinmunoanálisis de micropartículas para la detección de anticuerpos, AxSYM HCV 

versión 3.0, de laboratorios Abbott. 

Como prueba confirmatoria se utilizó un inmunoblot en tira, I N N O - L I A ~ ~  HCV Ab 

111 update, de Innogenetics N.V. 

Para la amplificación del material genético del VHC y su posterior estudio genotípico 

se realizó: (i) Extracción del material genético de la muestra mediante COBAS AmpiiPrep 

Total Nucleic Acid Isolation Kit de laboratrios Roche. (ii) RT-PCR mediante 

C O B A S @ A ~ ~ ~ ~ P ~ ~ ~ / C O B A S  AMPLICOR~. HCVTest, versión 2.0. de laboratorios Roche. 

Para la detección de los genotipos del VHC se utilizó un ensayo de sondas en linea, 

VERSANT@ HCV Genotype ASSAY (LiPA), de laboratorios Bayer. 
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3.3.3.2.3. VIH 

Para el cribado se utilizó un enzimoinmunoanálisis de micropartículas para la detección 

de anticuerpos frente al VIH tipo 1 (grupos M y O) y 2, AXSYM@ HIV 112 gO, de laboratorios 

Abbott. 

Como prueba confirmatoria se utilizó un inmunoblot en tira, con capacidad para 

detectar anticuerpos frente al VIH tipo 1 (grupos M y O) y 2, y diferenciarlos. Su nombre 

comercial es I N N O - L I A ~ ~  HIV Confirmación, de Innogenetics N.V. 

La carga vira1 se determinó mediante RT-PCR cuantitativa, AMPLICOR HIV 

MONITOR Test, v1.5, de laboratorios Roche. 

3.3.3.2.4. Sífilis 

Como prueba reagínica se utilizó una técnica de aglutinación para detección de 

anticuerpos no treponémicos, RPR Slide-Test de bioMérieux S.A. 

Como prueba treponémica se utilizó una inmunofluorescencia indirecta para la 

detección de anticuerpos específicos frente a Treponema pallidum (FTA-ABS Test). Trepo- 

Spot IF, de bioMérieux S.A. 

3.3.3.2.5. HTLV 1-11 

Para el cribado se utilizó un enzimoinmunoensayo para la detección cualitativa de 

anticuerpos frente al virus T-linfotrópico humano tipo 1 y 11, ABBOTT HTLV-IIHTLV-11 

EIA, de laboratorios Abbott. 

Como prueba confirmatoria se utilizó un inmunoblot en tira, para la detección de 

anticuerpos contra el HTLV 1 y HTLV 11, I N N O - L I A ~ ~  HTLV 1/11 de Innogenetics N.V. 

3.3.3.3. Estudio coproparasitario 

Cada una de las muestras de heces fue estudiada empleando varias técnicas 

complementarias: (i) examen en fresco de la muestra teñida con lugol, (ii) examen tras someter 

la muestra a un proceso de concentración (método de formol-éter o técnica de Ritchie), (iii) 

aplicación de la técnica de Kato, y (iv) tinciónJluorescente de auramina de una extensión de 

heces frescas o tras el proceso de concentración. Las preparaciones directas teñidas con lugol 

fueron observadas al microscopio a 100 aumentos para la detección de huevos y10 larvas de 

helmintos y a 400 aumentos para la visualización de protozoos. Si en esta técnica se 

observaban formas que sugerían larvas, se analizaba una nueva muestra en fresco para 
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comprobar su movilidad. La técnica de Kato se empleó para la detección de huevos de 

helmintos y la tinción fluorescente para protozoos. 

Además, se utilizó un EIA para la detección directa en heces de Entamoeba hystolitica 

(OptimunC3 S E. hystoiítica Antigen ELISA, de laboratorios Seramun Diagnostica GMBH). 

3.3.3.4. Mantoux 
Para la realización del Test de Mantoux se utilizaron O, 1 m1 de tuberculina (5 unidades 

de PPD CT-68) en inyección subcutánea, administrada en la cara volar del antebrazo. Se 

procedió a la lectura del resultado a las 48 o 72 horas de la inoculación en su diámetro 

transversal. 

3.4. Análisis estadístico 
Para el análisis estadístico se utilizó el programa informático SPSS 12.0 para Windows. 

Primero se realizó un análisis descriptivo de las distintas variables, tanto cuantitativas como 

cualitativas. Posteriormente se comprobó la distribución gaussiana de las variables 

cuantitativas mediante el test de Kolmogorov-Smirnov para una muestra. 

En una segunda fase se procedió al análisis bivariante de todas las variables 

cualitativas, utilizando la prueba de Chi Cuadrado para evaluar la asociación entre variables o 

el test exacto de Fisher si no se cumplían las condiciones adecuadas para su uso. 

Para comparar las variables cuantitativas entre los distintos países dentro del objetivo 1 

("Determinación de los valores "normales" en las pruebas analíticas básicas en 

inmigrantes subsaharianos recién llegados a España y comparación con los de la 

población autóctona con similares características") y 2 ("Evaluar la presencia y 

características específicas de las infecciones en un colectivo de inmigrantes subsaharianos 

recién llegados a España") se utilizó un test no paramétrico (Kruskal-Wallis) ya que su 

distribución no era gaussiana. Se subdividió la muestra en seis grupos, los cinco países de 

origen con mayor número de personas (Nigeria, Sierra Leona, Ghana, Camenín y Mali) y un 

sexto grupo compuesto por el resto de países. Posteriormente se utilizó el test de la U de 

Mann-Whitney para evaluar entre qué grupos se encontraban las diferencias. 

Para el análisis de la edad (con distribución no normal) y su relación con las distintas 

infecciones se realizó el test de Spearman. 
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Finalmente, se procedió a un análisis multivariante de regresión logística, incluyendo 

edad, sexo, origen y nacionalidad. 

3.5. Control de sesgos 

3.5.1. Sesgo de selección 
Este Proyecto Doctoral tiene como objetivo la evaluación de las infecciones en la 

población inmigrante irregular recién llegada a Gran Canaria. En principio, la elección del 

centro de acogida Udjama permitía una selección adecuada de la muestra, aunque es posible 

que existieran algunos factores que limiten una adecuada extrapolación a la población: 

En primer lugar, es posible que el tanto por ciento de mujeres que residen de forma 

irregular en Gran Canaria sea superior al de este estudio, ya que existen otras asociaciones que 

acogen específicamente a mujeres. 

En segundo lugar, es posible que la proporción de los inmigrantes de los diferentes 

países no sea la real de esta población. En este sentido, llama la atención la baja representación 

de personas procedentes de Senegal, probablemente porque ya existe una colonia senegalesa 

estable capaz de acoger a este colectivo. 

En tercer lugar, un número variable de inmigrantes que ingresaron en el centro, no 

residieron en el mismo el tiempo suficiente para realizar el estudio. En algunos casos esta corta 

estancia se relacionaba con un mayor nivel económico, que le permitía abandonar el centro. 

Finalmente, y por razones culturales, algunos inmigrantes no dieron su consentimiento 

para iniciar el estudio o completarlo. 

3.5.2. Sesgo de clasificación 
Existe la posibilidad de que los datos referidos por los inmigrantes no sean del todo 

exactos teniendo en cuenta las dificultades idiomáticas e incluso la aportación de datos falsos 

por parte de los mismos de manera voluntaria. Específicamente inmigrantes procedentes de 

otros países, y con el objetivo de solicitar asilo político en España, indicaban que su país de 

origen era Sierra Leona. Aunque se pusieron medios para evitar este sesgo, tanto por las 

fuerzas de seguridad del estado, como posteriormente por el personal del centro, no podemos 

afirmar que fueran completamente efectivos. 

En el caso de los antecedentes personales, profesión y origen, los datos fueron 

recogidos mediante una pregunta abierta, y posteriormente clasificados según los criterios 
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anteriormente expuestos. En este proceso se observó cómo algunas respuestas no tenían cabida 

en el sistema de clasificación o fueron agrupadas por proximidad. 

3.5.3. Sesgo de confusión 
Aunque se intentó eliminar este sesgo mediante el análisis multivariante, es posible la 

presencia de otros factores de confusón no considerados en este estudio. 
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4. Resultados 

4.1. Aspectos generales 
En total, 890 inmigrantes subsaharianos cumplían los criterios de inclusión para el 

estudio. La mediana de edad era de 25 años (AI. 22-29), siendo el 84,5 % varones y 

provenientes fundamentalmente de Nigeria y Sierra Leona. (Figura 4.1). El pais de origen de 

los inmigrantes subsaharianos de la muestra fue Benin (3), Burkina Fasso (4), Camenín (58), 

Cabo Verde (l), Congo (19), Costa de Marfil (lo), Gambia (20), Ghana (105), Guinea (39), 

Guinea Bissau (17), Guinea Ecuatorial (l), Kenia (2), Liberia (14), Mali (90), Mauritania (6), 

Nigeria (272), Senegal(4), Sierra Leona (208), Somalia (l), Sudán (7), Tanzania (l), Togo (7) 

y Zimbawe (1). 

Número de Inmigrantes 

Fig. 4.1. Países de origen de la muestra. 

Un 61,3% referían residir en una zona urbana en su pais de origen y el 39,8% 

reconocían el consumo de tabaco o alcohol. Las profesiones referidas por los inmigrantes 

fueron agrupadas en 11 categorías, de las cuales la más frecuente era la de profesiones 
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manuales, seguida de aquellos que se dedicaban a agricultura-ganadería. Tiene interés destacar 

que un 13,7% referían ser estudiantes. 

Profesión manual 203 31.9% 

Agricultura-ganadería 115 18.1% 

Estudiante 87 13.7% 

Comercio 51 8% 

Servicios 42 6.6% 

Construcción 39 6.1% 

Futbolista 31 4.9% 

Sus labores 2 1 3.3% 

Titulado superior 18 2.8% 

Otros 27 4.2% 

Sin profesión 3 0.5% 

Tabla 4.1. Profesión referida por los inmigrantes. 

En relación con los antecedentes personales, un 92.7% no presentaba ningún 

antecedente de interés, un 5,0% refería un traumatismo o intervención quirúrgica previa y un 

2,3% presentaba algún antecedente médico o sintomatologia inespecifica (p. ej. dolor 

abdominal). Entre las intervenciones quirúrgicas destacaba la apendicectomia (15 casos), 

herniorrafia (5 casos), cataratas (3 casos) y cesárea (2 casos). Entre los antecedentes médicos 

más frecuentes destacaba la malaria (17 casos). En el momento del estudio siete mujeres 

estaban embarazadas. 
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4.2. Determinación de los valores analíticos 

"normales" en población subsahariana 

Este grupo de estudio estaba formado por 150 inmigrantes subsaharianos (Tabla 4.2), 

siendo, en orden descendente, los países de procedencia: Nigeria (47), Sierra Leona (38), 

Ghana (20), Camenín (14), Mali (9), Guinea (6), Congo (5) y otros países subsaharianos (1 1). 

El grupo control estaba formado por 81 donantes sanos de Las Palmas de Gran Canaria. 

1 J U  

Edad 27,4 5 5.6 

84,7% Varones 79% Varones 
Sexo NS 

15,3% Mujeres 21% Mujeres 

Tabla 4.2. Características demográficas de los grupos a estudio. 

Se evaluaron las magnitudes expresadas en la tabla 4.3, encontrando diferencias 

significativas entre los dos grupos en los valores siguientes: volumen corpuscular medio 

(VCM), amplitud de distribución eritrocitaria (ADE), número de leucocitos totales, creatinina, 

ácido úrico, proteínas totales, creatin quinasa (CK), aspartato-amino transferasa (AST), gamma 

glutamil transpeptidasa (GGT), inmunoglobulina G (IgG) e inmunoglobulina M (IgM). 

En el estudio del hemograma, se observaron diferencias significativas en tres 

magnitudes: el número de leucocitos totales, el volumen corpuscular medio eritrocitario y la 

amplitud de distribución eritrocitaria. En lo que respecta al número de leucocitos totales, los 

valores medios en las personas subsaharianas sanas eran significativamente menores que en la 

población autóctona, de tal forma, que si se considerara el rango de normalidad de la población 

autóctona, un 20% de las personas subsaharianas serían consideradas neutropénicas (Figura 

4.2). También se encontraron diferencias significativas cuando se comparó el VCM y el ADE, 

presentando el grupo de subsaharianos sanos valores medios menores de VCM y cifras más 

elevadas de ADE. En lo que respecta a ambas magnitudes, si se aplicaran los valores de 

normalidad en la población autóctona, un 9.3% de los sujetos subsaharianos presentarían 

microcitosis y un 20.7% anisocitosis (Figura 4.2). De los pacientes con microcitosis el 100% 

tenían un ADE menor de 18 y el 84,6% presentaban un índice de England negativo. 
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140-400 x 1 0 ~ 1 ~ ~  

0.8-1.2 

70-120 % 

10-50 mgldl 

0,6-1,s mgldl 

2,6-7,2 mgldl 

6,4-8,4 gldl 

21-232 UVL 

5-37 UVL 

7-65 UVL 

50-136 UVL 

10-85 UVL 

615-1655 mgldl 

63-277 mgldl 

68-382 mgldl 

* Valores con distribución normal, expresados como intervalo de la media para el 95% ** Valores con distribución no 

gaussiana, expresados como intervalo entre el percentil2,5 y 97,5 

Tabla 4.3. Comparación valores analíticos entre población inmigrante subsahariana y donantes 

sanos de Gran Canaria. 

Por otro lado, se observaron diferencias significativas en la concentración de creatinina 

y ácido úrico séricos, así como en la actividad AST y GGT. En lo que respecta a creatinina y 

GGT, la relevancia clínica es escasa, ya que en la gran mayoría de los casos los valores se 

encontraban en el rango de la normalidad (97,9% en el caso de la creatinina y 98,6% en el caso 

de la GGT). Los valores medios de ácido úrico estaban más elevados en la población 

inmigrante, de tal forma que un 6,1% presentarían hiperuricemia atendiendo a los límites 

normales en población autóctona (Figura 4.2). Finalmente, tanto la población autóctona como 

inmigrante presentaban valores medios más elevados de actividad AST que los considerados 

normales. 
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Fig. 4.2. Tanto por ciento de población subsahariana con valores superiores o inferiores a los 

valores de referencia del laboratorio. 

Los datos más destacables en el estudio de las magnitudes bioquimicas se observaron 

en la medida de la actividad CK, la concentración en masa de proteina y la medida de 

inmunoglobulinas (IgG e IgM). En lo que respecta a la actividad CK, la población 

subsahariana sana presentaba valores más elevados que las personas autóctonas. 

Especificamente, el 50,7% de los subsaharianos sanos de este estudio presentaban unos valores 

de CK mayores que el limite considerado superior por nuestro laboratorio, siendo el grado de 

elevación variable, como se indica en la figura 4.3. También la concentración en masa de 

proteina era superior en el grupo de estudio, con respecto a la población autóctona. 

Finalmente, en lo que respecta al estudio de la concentración de inmunoglobulinas, se 

observaron diferencias significativas en los niveles de IgG (más elevados en población 

subsahariana) y de IgM (menores con respecto a la población autóctona). Especificamente, 

considerando los valores de referencia del laboratorio, un 55.7% de inmigrantes subsaharianos 

serían diagnosticados de hipergammaglobulinemia G y un 12,8% de hipogammaglobulinemia 

M (Figura 4.2). 
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Normal 1-2 

Grado de elevación 

Fig. 4.3. Elevación de la actividad de la CK en población subsahariana. 

En aquellas magnitudes en las que se encontraron diferencias significativas con 

respecto a la población autóctona, se realizó un subanálisis atendiendo al pais de origen, 

mediante la prueba de Kruskal-Wallis. Los resultados únicamente mostraron diferencias 

significativas en dos magnitudes: la concentración de ácido úrico y la concentración de IgG. 

Los datos concretos se indican en la tabla 4.4 y figura 4.4. Así, para la concentración de ácido 

úrico el grupo formado por el conjunto de países (otros), fué el que presentó diferencias 

estadísticamente significativas frente a los señalados (Figura 4.4). En el caso de la 

concentración de gammaglobulina G, fue Nigeria el pais que presentó estas diferencias frente 

a cada uno de los señalados (Mali, Ghana y otros) (Figura 4.4) 
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i Nigeria i Sierra Leona i Mali i Camerun i Ghana i Otros 

Niveles rnax. de Ac. úrico 

AC. Úrico I ~ G  (XIOO) 

* Grupos con diferennas halladas mediante l aU de Mann Whtney 

Fig. 4.4. Mediana de los diferentes países para los niveles de ácido úrico e IgG. 

Nigeria 5,9 (5,2-6,5)* (3145) 66% 810(1580-2020)* (30147) 63,8% 
Sierra Leona 5,O (4,4-6,1)* (4138) 10,5% 1745(1527-1845) (24138) 63,1% 
Mali 5,l (4,4-5,6) (018) 0% 1490(1380-1782) (218) 25% 
Camerun 4,8 (4,3-6,6) (1114) 7,1% 1645(1515-1967) (711 4) 50% 
Ghana 5,3 (4,s-6,2)* (1120) 5% 1555(1432-1735) (9120) 45% 
Otros 4,7 (3,7-5,1)* (0122) 0% 1650(1455-1735) (1 1/22) 50% 

*Diferencias entre gmpos mediante el test de la U de Mann Whitney 

Tabla 4.4. Análisis de la concentración de ácido úrico e IgG dependiendo del origen 

(Mediana y amplitud intercuartil) 
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Prevalencia y características de las 

infecciones en población subsahariana recién 

llegada 

4.3.1. Aspectos generales 

Se estudió una población de 794 inmigrantes subsaharianos mayores de 14 años con 

menos de 6 meses de residencia en nuestro país. Como en el caso del apartado anterior, la gran 

mayoría provenían de Nigeria y Sierra Leona, representando cinco países (Nigeria, Sierra 

Leona, Ghana, Camenín y Mali) más del 80% de la muestra (Figura 4.5). 

La distribución de nacionalidades es, en orden descendente: Nigeria 263, Sierra Leona 

191, Ghana 99, Mali 70, Camenín 51, Guinea 24, Gambia 18, Congo 17, Liberia 13, Guinea 

Bissau 11, Costa de MarfilISudánlTanzania 6, Burkina FasoIMauritania 4, BeninISenegal 3 y 

Cabo VerdeIGuinea Ecuatorial/Kenia/Somalia~Tanzania 1. 

I B  Hombre n Muier 1 

Fig. 4.3. Origen de los inmigrantes según el sexo. 
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En lo que respecta a la distribución por sexos, un 84,4% eran varones y el número total 

de mujeres estudiadas era de 121. La edad de la muestra era de 25 años (AI: 22-29), siendo 

menor en mujeres, con 23 años (AI: 19-27) (p< 0,Ol). Por otro lado existían diferencias 

significativas en la edad de los inmigrantes, dependiendo del pais de origen (p<0,01) (Figura 

4.4). 

1 1 1 1 1 1 

Nigeria S. Leona Mali Camerún Ghana Otros 

Fig. 4.4. Distribución de la edad según el pais de origen (mediana y amplitud 

intercuartil). 

Como se puede comprobar en la figura 4.5, la mayor parte de la población inmigrante 

(61,3%) procedía de áreas urbanas. 

Un 30,6% de varones consumian tabaco y un 31,9% consumian alcohol, mientras que 

el 6,3% de mujeres eran fumadoras y el 6,3% consumian alcohol. En ambos casos existían 

diferencias significativas entre varones y mujeres en lo que respecta a ambos hábitos (p<0,01) 

(Figura 4.5) 
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l Hombre 1 

Fig. 4.5. Origen y hábitos tóxicos del grupo a estudio según el sexo 

De los 794 inmigrantes subsaharianos incluidos en el estudio, éste se realizó 

completamente en 363 (45,7%), mientras que en el resto sólo pudo realizarse parcialmente. 

4.3.2 Datos de laboratorio 
De los 794 inmigrantes se realizó un hemograma y bioquímica sanguínea en 562, que 

correspondía al 70,7 % del total. 

A diferencia del grupo de inmigrantes sanos seleccionados en el objetivo 1, se 

compararon las medias de los resultados analíticos extraídas en esta población (sana o 

enferma) entre los cinco países de origen más prevalentes de la muestra (Nigeria, Sierra Leona, 

Mali, Camenín y Ghana), comprobando previamente la ausencia de una distribución gaussiana 

de estas variables (con la excepción de glucosa y leucocitos totales) y utilizando pruebas no 

paramétricas para su estudio. (Tablas 4.5 y 4.6). 
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Variable Nigena Sievva Leona Mali Carne* Ghana 

** Diferencias estadisticamente significativas mediante el análisis de las muestras por el test de Kmskall- 

Wallis entre los cinco países más prevalentes. $ Expresado en media + desviación estándar 

Tabla 4.5. Valores analíticos, expresado como mediana y amplitud intercuartil, según el 

país de origen. 

En el estudio hematológico se encontraron diferencias estadisticamente significativas 

en la determinación del ADE, leucocitos, plaquetas e índice de quick aunque ninguna de ellas 

presentó una relevancia clinica respecto a la población autóctona, mas allá de lo referido 

anteriormente en el punto 4.2. 

En el análisis de la eosinofilia, no valorada previamente en el objetivo anterior, se 

observó una elevada prevalencia de eosinofilia global (28%). Esta prevalencia variaba con el 

origen del inmigrante, presentando los originarios de Mali, el mayor tanto por ciento de 

eosinofilia (40,9%), sin llegar a ser esta diferencia estadisticamente significativa. En la figura 

4.6 se indican los porcentajes de eosinofilias según el origen del inmigrante. 

En el estudio bioquímico se encontraron diferencias estadisticamente significativas 

mediante el test de Kruskal-Wallis en los valores de urea, creatinina, ácido úrico, cloro, 

magnesio, GPT, GGT e IgM (Tabla 4.6.). De forma similar al estudio hematológico, las 

diferencias encontradas en las variables de estudio, no presentaban relevancia clinica. 
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M Nigeria M Sierra Leona M Ghana M Mali M Camerún M 1 

I 
Eosinofilia 

Glncosa 

Urea 

Creatinina 

A. úrico "$ 

Proteínas 

Sodio 

Potasio 

Cloro 

Calcio 

Fósforo 

Magnesio 

Bilirrnbina 

CPK 

GOT 

GPT" 

FA 

GGT" 

IgG 

IgM 

&A 

: Diferencias e; 

' (77-E-' 

,, (26-3,) 

1 (0,9-1,l) 

5,20+ (1,45) 

8 (7,7-8,3) 

141 (139-142) 

4,4 (4,2-4,7) 

105 (103-106) 

9,3 (9,O-9,6) 

4,l (3,s-4,4) 

1,s (1,6-1,9) 

0,6 (0,4-0,s) 

202 (142-372) 

25 (19-33) 

36 (31-43) 

75 (64-87) 

32 (24-45) 

1720(1535-1955) 

117 (85-147) 

176 (136-242) 

itiva entre gmpos si 

83 (77-90) 

30 (26-36) 

9 (0,s-1,O) 

88+ (1,07) 

8,2 (7,9-8,6) 

141 (139-142) 

4,3 (4,l-4,6) 

103 (101-105) 

9,l (8,s-9,4) 

4,l (3,7-4,4) 

1,7 (1,6-1,8) 

5 (0,3-0,9) 

218 (143-331) 

29 (23-39) 

42 (34-54) 

79 (70-101) 

30 (23-46) 

1825(1515-1967) 

124 (91-159) 

189(155-261) 

in el test de Kruskal- Valor con distribución normal 

expresado cmo mediatdesviación estándar. 

Tabla 4.6. Valores analíticos según país de origen 
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Se estudiaron 545 muestras de orina, presentando hematuria en el 18% (981545). 

Posteriormnente se valoró la relación de este dato con las distintas variables expuestas en la 

tabla 4.7. 

Rural 261136 

Urbano 481272 

Indeterminado 

Sierra ~eona'  

Ghana* 19/63 30,2 p=0,01" 

Nigeria * 371207 17,9 NS 

Fumador 191133 14,3 NS 

Bebedor 231145 15,9 NS 

VIH pos 

VIH neg. 

 e elación entre ese país y el resto. 'Ch cuadrado. 

Tabla 4.7. Relación entre la presencia de hematuria y diferentes variables cualitativas. 

Como puede observarse únicamente existía asociación entre la presencia de hematuria 

con el país de origen y la infección por VIH 

4.3.3. Infección por M. tuberculosis 

Durante el periodo de estudio no se diagnosticó ningún caso de enfermedad tuberculosa 

en los pacientes incluidos en el mismo. Sí se valoró a un enfermo ya diagnosticado de TBC en 

el centro de internamiento de Fuerteventura y posteriormente trasladado al centro UDJAMA. 

El tanto por ciento de infección tuberculosa, tomando como punto de corte 10 mm, fue 

del 21,9%, testándose 521 de los 794 inmigrantes (65,6%). En los 488 inmigrantes de los que 

se dispone de medida directa de la induración, los datos observados se representan en la figura 

4.7 
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Fig. 4.7. Tanto por ciento de individuos con un tamaño de induración determinado. 

Posteriormente se valoró la relación entre los resultados de la prueba de Mantoux con las 

distintas variables expuestas en la tabla 4.8. 

Mujer 18/69 26,l 

Hombre 961452 21,2 

Rural 

Urbano 

Indeterminado 6/37 16,2 

Sierra ~ e o n a '  151111 13,s 

~amenin'  16/36 44,4 

Mali' 14/80 28 

Ghana* 1 0176 13,2 

Nigeria * 461177 26 

Fumador 321132 24,2 

Bebedor 281131 21,4 

VIH pos O11 8 

VIH neg. 981405 

 elación entre ese país y el resto. 'Ch cuadrado 

Tabla 4.8. Relación de la infección tuberculosa con distintas variables 
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Como puede observarse en la tabla, únicamente existía una asociación entre la infección 

tuberculosa y el país de origen. Así la infección tuberculosa era significativamente más 

frecuente en Camenín y menos en Sierra Leona. 

En el estudio radiológico de tórax no se objetivaron datos de enfermedad tuberculosa ni 

signos radiológicos de enfermedad tuberculosa antigua. Sin embargo, era relativamente 

frecuente la presencia de calcificaciones en región hiliar, independientes de la positividad del 

Mantoux. 

4.3.4. Infección por el virus B y D de la hepatitis 

Inicialmente se estudiaron como marcadores serológicos de infección por el VHB, 

HBsAg y anti-HBc. Globalmente la prevalencia de infección crónica por VHB (HBsAg 

positivo) era del 11,8% (741625) y de contacto previo con el VHB (anti-HBc positivo) del 

65,3% (4041619). En todos los casos de HBsAg positivo, excepto en uno, el anti-HBc era 

postivo. En este caso concreto, se estudió la presencia de anti-HBs y la carga viral que fueron 

negativos. Además, en cuatro sujetos se detectó la coexistencia de HBsAg y anti-HBs 

positivos. En tres de ellos se midió la carga viral resultando positiva en dos. Ninguno 

presentaba coinfección por VIH, 

En la tabla 4.9 se exponen las relaciones entre estos marcadores serológicos y distintas 

variables cualitativas. Como puede observarse, la infección crónica por VHB era 

significativamente menor en los inmigrantes procedentes de Nigeria y significativamente 

mayor en los originarios de Mali. En lo que concierne al contacto previo con el VHB, era 

significativamente menor en mujeres, en áreas urbanas y en los originarios de Nigeria. Por el 

contrario, era significativamente mayor en los bebedores (respecto al "no consumo" de 

alcohol) y en los originarios de Mali, Ghana y Sierra Leona. 

También se estudió la relación entre la edad y la prevalencia de infección crónica o 

contacto previo con el VHB mediante el test de Spearman, encontrando exclusivamente una 

correlación positiva entre la edad y el contacto con el VHB. 
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Mujer 9/93 9,7 

Rural 221148 14,9 

Urbano 321287 11,l 

Indeter. 5/32 15,6 

Fumador 2/17 11,s 

Bebedor 1/22 4,s 

Camenin' 8/41 19,s 

~ i ~ e r i a '  141234 6 

~ a l i '  11/50 22 

~ h a n a '  217 28,6 

S. ~eona'  191144 13,2 

VIHpos. 5/22 22,7 

NS: No significativo.  e elación con el resto de países. '%h Cuadrado. 'Test exacto de Fisher 

Tabla 4.9. Relaciones de la infección por VHB y VHD. 

De los sujetos con infección crónica por VHB el 10,8% (7/65), estaban coinfectados 

por el VHD (Tabla 4.9). En lo que respecta a la coinfección por VHD no existía ninguna 

asociación estadísticamente significativa con las variables estudiadas. 

Del total de portadores de HBsAg, el 14,6% presentaba una coinfección por VHC, 

VIH, o VHD. Tras la coinfección por VHD, la segunda más prevalente era por el VIH (6,9%) 

y por último por el VHC (2,8%, un 0,4% del total de portadores HBsAg). No se encontró 

ninguna coinfección VHC-VHB-VHD. Un inmigrante presentaba coinfección VIH-VHB- 

VHC. (Figura 4.8) 



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Resultados. 

Fig. 4.8. Coinfección con el VHB. 

Siguiendo las definiciones del último consenso sobre la infección por VHB, podemos 

clasificar a los pacientes HBsAg positivos, según la presencia de hipertransaminasemia, 

HBeAg o carga viral. Para ello se seleccionaron exclusivamente a los monoinfectados por 

VHB, utilizando como niveles de referencia de transaminasas los habituales en nuestro 

laboratorio de referencia (Tabla 4.10) y los obtenidos en el apartado anterior de nuestro 

Proyecto Doctoral (Tabla 4.11). 

De todos los individuos con presencia de HBsAg pudo realizarse el estudio genotípico 

en 28 de ellos. Un 75% de los inmigrantes presentaban un genotipo E (fig GG), un 17,8% un 

genotipo A, un sujeto un genotipo AE, y otro no pudo ser tipificado. En la tabla 4.13 se 

exponen las características de la infección por VHB según los distintos genotipos. No se 

encontró asociación estadísticamente significativa en el análisis bivariante de cada una de las 

variables en relación con el genotipo del VHB. 
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1 Chsijicación infección VHB 

1 Enfermedad hepática activa 37,7% (23161) 

Enfermedad hepática inactiva 62,29% (38161) 

Leve 93,4% (57161) 

1 Hepatitis crónica activa Moderada 1,6% (1161) 

Grave 4.9% (3161) 

HBeAg positivo 16,4% (10161) 

Carga viral > 10' 7,1% (3142) 
HBeAg negativo 83,6% (51161) 1 Carga viral < 10' 92,9% (38142) 

! 
Hepatitis HBeAg negativo, transaminasas normales y DNA bajo: 57,1% (28149) 

clasificaciones tomando como referencia los valores normales del laboratorio. 

Chsijicación infección V H ü  

Enfermedad hepática inactiva 88,5% (54161) 

Leve 93,4% (57161) 

Hepatitis crónica activa Moderada 3.3% (2161) 

Grave 3.3% (2161) 

HBeAg positivo 16,4% (10161) 

Carga viral > 10' 7,1% (3142) 
HBeAg negativo 83,6% (51161) 1 Carga viral < 10' 92,9% (39142) 

Hepatitis HBeAg negativo, transaminasas normales y DNA bajo: 71,42% (35149) 

clasificaciones tomando como referencia los niveles de transaminasas del 

objetivo 1 
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( 
País 

Gen otipos 
E AE No tiuificado m 

Car 2 

Camerún 2 
Ghana 4 

Guinea Bissau 1 
Zosta de Marfil 1 

Ghana 1 
Mali 6 

Nigeria 3 
Togo 1 

Sierra Leona 4 
Togo 1 

Hipertransaminasemia 
2 (40%) 13 (61.9%) 

Hipertransaminasemia 
Obj. 1 

2 (40%) 4 (1 9%) 

ALT elevada 2 (40%) 9 (42,8%) 

ALT elevada Obj. 1 2 (40%) 4 (1 9%) 

Anti-HBe positivo 4 (80%) 13 (61,9%) 

Carga Vira1 > lo5 
copiaslmL 

1 (20%) 1 O (47,6%) 

Coinfección VHD 1 3* 

Coinfección VIH l *  

*Un  caso con coinfección VHD-WH 

Tabla 4.12. Características de los distintos genotipos. 

Mali Costa de Marfil 

Se dispuso de 431 sujetos HBsAg negativo, con marcadores para el anti-HBc y anti- 

HBs. De estos casos sin infección crónica 140143 1 eran negativos para anti-HBc, asumiendo la 

ausencia de contacto con el VHB (Figura 4.9). Cuatro sujetos presentaron positividad para el 

anti-HBs, en ausencia de anti-HBc sin conocer la existencia de vacunación previa. De los 

2871431 HBsAg negativos y anti-HBc positivos, 1371287 presentaban un anti-HBs positivo, 

asumiendo una infección pasada y curada. El resto (150), presentaban únicamente positividad 

frente al anti-HBc. El porcentaje de la población subsahariana sin incluir los infectados 

crónicamente por VHB que presentaban este patrón era del 34,8% tomando como población de 

referencia aquellos de los que se disponía de los tres marcadores señalados (HBsAg, anti-HBc 

y anti-HBs). Excluyendo aquellos que presentaban HBsAg positivo y aquellos que no habían 

sido infectados por el VHB, la presencia de este patrón se relacionó con ser originario de Mali. 

(Tabla 4.13) 
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HbsAg Negativo 

Fig. 4.9. No infectados, curados y anti-HBc aislado en población sin hepatitis crónica 

Hombre 1351262 
7\T $ 

Mujer 15/25 60 

Rural 46/84 54,s 

Urbano 581113 51,3 NS 

Indeterminado 10116 63,s 

Fumador 28/61 45,9 NS 

Bebedor 33/57 57,9 NS 

Camenin 10121 47,6 NS 

Nigeria 26/61 42,6 NS 

di 24/36 66,7 p<0,05S 

Ghana 25/43 58,l NS 

S. Leona 44/78 56,4 NS 

VHC 414 1 O0 NS 

VIH 6/10 60 NS 

NS: No significativo. 'Relación con el resto de paises. ' ~ e s t  exacto de Fisher. 

Tabla 4.13. Relación de la presencia de anti-HBc aislado con distintas variables 



En 148 sujetos con anti-HBc aislado se realizó la determinación de anti-HBe, que fue 

positiva exactamente en la mitad de casos (74). En los individuos con anti-HBc aislado y anti- 

HBe negativo se determinó al azar, anti-HBc (IgM) en 20 casos (27%) y la carga viral de VHB 

en 31 (41,8%) obteniendo en todos los casos un resultado negativo. 

4.3.5. Infección por el Virus C de la Hepatitis 
Se estimó una prevalencia de VHC del 1,2% (71563). Una de las muestras anti-VHC 

positivas por EIA presentó una prueba confirmatoria indeterminada. También se evaluó la 

relación entre esta infección con las mismas variables cualitativas, encontrando únicamente 

una relación con la presencia de infección por VIH (p<O,Ol). 

De los siete inmigrantes que presentaban una serologia positiva para anti-VHC, en 

cuatro de ellos se dispuso de muestra para realizar RT-PCR cualitativa para estudiar la 

presencia de replicación viral. Un solo caso presentó un resultado positivo, siendo la cantidad 

de genoma amplificado insuficiente para la detección del genotipo. 

Del total de infectados por VHC, un 28,5% presentaba coinfección por VIH y un 

porcentaje idéntico estaban coinfectados por VHB. De estos, en un solo caso se presentó 

coinfección por ambos virus. 

4.3.6. Infección por VIH 
Se observó una prevalencia global de infección por VIH del 3,7% (231627). Estudiando 

la relación de esta infección con las variables cualitatitvas indicadas en la tabla 4.14, se 

observó una asociación con dos magnitudes: la procedencia de Camenín y la coinfección con 

el VHC. Además existía una correlación positiva (Figura 4.10) con la edad (p<0,01). 

Tampoco se encontró relación con la presencia global de parásitos en heces, ni 

especificamente con ningún tipo de parásito. 

De los infectados por VIH en los que se dispuso de serologia para el VHC y VHB, un 

35,3% (6117) presentaban coinfección por alguno de estos virus, incluyendo un caso de 

coinfección por ambos. 

De los 23 pacientes infectados por VIH, 12 (52,17%) acudieron a la consulta. De ellos, 

cuatro presentaban más de 500 CD4 al diagnóstico, siete entre 200 y 499, y uno, menos de 

200. Respecto a la carga viral, en siete era menor de 100.000 copiaslml y en el resto superior. 

Resulta interesante señalar la detección de un caso en el que la carga viral era indetectable 

(<50 copias) y CD4 de 250 al diagnóstico, sin tratamiento retroviral. 
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c 21 años 21 -30 a 31 -40 a. 41 -50 a. 

Fig. 4.10. Porcentaje de infectados por VIH según gmpo de edad. 

Hombre 181533 3,4 
NS 

Mujer 5/94 5,3 

Rural 51150 3,3 

Urbano 131289 4,s NS 

Indeterminado 2/39 6 3  

Fumador 61139 4,3 NS 

Bebedor 811 5 1 5,3 NS 

~amenin'  5/41 12,2 >=O,OIS 

Nigeria 51235 2.1 1 N S  

Mali 2/50 4 NS 

Ghana 3/68 4,4 NS 

S. Leona 51144 3,s NS 

VHC 217 28,6 )<0,0lS 

HBsAg 5/73 6,s NS 

NS: No significativo. 'Relación con el resto de paises. "hi cuadrado. 

Tabla 4.14. Relación de la infección por VIH con distintas variables cualitativas, 



4.3.7. Infección por HTLV I-II 
Con el objeto de conocer la prevalencia de infección por HTLV I-II en población 

inmigrante subsahariana se estudió una muestra estratificada por sexo y país de origen. De los 

100 casos estudiados sólo cuatro fueron positivos en el test de cribado (EIA), confirmándose 

únicamente un caso de infección por HTLV-1 mediante inmunoblot (1%). En este caso, el 

inmigrante era un varón originario de Nigeria, sin antecedentes de adicción a drogas vía 

parenteral y VIH negativo. 

4.3.8. Infección por Treponemapallidum 
Se observó una prevalencia de infección por Treponema pallidum (RPR positivo y 

FTA positivo) del 1% (61616). No se encontraron falsos positivos (RPR positivo y FTA 

negativo). Cuando se estudió la relación entre la infección luética con distintas variables 

cualitativas del estudio (sexo, origen rural o urbano, nacionalidad, profesión, fumador o 

bebedor), la edad, o las infecciones por VHB, VHC o VIH, no se encontró asociación con 

ninguna de ellas. 

4.3.9. Parasitosis intestinales 
La prevalencia de parasitosis intestinales detectadas por estudio coproparasitario en 

esta población era del 24 % (1291538). Se observó una asociación estadísticamente 

significativa entre la presencia global de parasitosis, el origen nigeriano y la presencia de 

eosinofilia (Tabla 4.15). 
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Mujer 17/74 23 

Rural 361141 25,s 

Urbano 591270 21,9 

Indeterminado 5/26 19,2 

Fumador 311129 24 

Bebedor 331142 23,2 

~amenin'  5/35 14,3 

S. ~ e o n a '  271122 

Eosinojilia SI 461137 

Eosinojilia NO 781360 21,7 

VHC O16 O NS 

HBsAg 15/59 25,4 NS 

VIH 211 7 11,s NS 

NS: No significativo. 'Relación con el resto de paises. ' ~ h i  cuadrado. 

Tabla 4.15. Relación entre la presencia de parásitos en heces y otras variables. 

Los parásitos detectados fueron, en orden de frecuencia: Uncinarias (55), 

microsporidios (23) Trichuris trichiura (20), Giardia duodenalis (16), Ascaris lurnbricoides 

(13), Schistosorna sp (12), Blastocystis horninis (5), Strongyloides stercoralis (3), Hyrnenolepis 

nana (1) y Entarnoeba hystolitica (1) (Figura 4.11). En 22 sujetos se aisló más de un parásito 

(4,1%) 



Enfermedades infecciosas e inmigración irregular en Gran Canaria 
Resultados. 

o Uncinarias 
w Microspondios 
w Trichuris tnchiura 
w Giardia duodenalis 
w Ascaris lumbricoides 
w Schistosoma sp. 
w Blastocystis hominis 
w Hymenolepis nana 
w Strongyloides stercoralis 
w Entamoeba hystolítica 

Fig. 4.11. Parasitosis detectadas por estudio coproparasitario en población inmigrante 

subsahariana. 

También se evaluó la asociación entre los principales parásitos detectados con 

diferentes variables: sexo, edad, origen rural o urbano, nacionalidad, trabajo, el ser fumador o 

bebedor y la infección por VIH, VHB o VHC. Exclusivamente se encontró asociación 

atendiendo al origen de los sujetos. Así, ser originario de Nigeria se asoció con la detección de 

uncinarias (p<O,Ol) y Ascaris lumbricoides (p<0,05), el origen de Ghana se asoció con la 

detección de microsporidios (p<0,01) y la procedencia de Camenín se relacionó con la 

presencia de Schistosoma sp. (p<0,05). Por otro lado, la presencia de eosinofilia únicamente se 

relacionó con la detección de uncinarias. 
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4.3.10. Análisis multivariante 
Al valorar las diferencias encontradas en los niveles de transaminasas entre los cinco 

paises más frecuentes, intentamos evaluar si éstas eran debidas a la presencia de infección por 

virus hepatotropos primarios. 

En este sentido, el análisis multivariante permitió comprobar que las diferencias 

encontradas en las transaminasas, entre los diferentes paises (Mali en relación con Nigeria y 

Sierra Leona), se justificaba por la mayor prevalencia de HBsAg en la población originaria de 

Mali (p < 0,Ol). 

Por otra parte, teniendo en cuenta las posibles interacciones en relación a las variables 

que se asociaban (origen, sexo) o correlacionaban (edad) con la presencia de determinadas 

infecciones, realizamos un estudio multivariante para evitar posible factores de confusión. Tras 

el análisis del mismo, los únicos factores relacionados con las distintas infecciones se exponen 

en la tabla 4.16. 

Mantoux positivo 

1 Sierra Leona 

C 95% Significación 

Mali 

Nigeria 

VI 

Edad 

Camenín 10,45 1,09 - 100,99 p < 0,05 I 
Tabla 4.16. Asociaciones demostradas en análisis multivariante entre algunas 

infecciones y determinadas características de la población a estudio. 
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5. Discusión 

5.1. Determinación de los valores analíticos 

"normales" en población subsahariana 

Como se indicó en la introducción, la inmigración en España es un fenómeno 

progresivo y en aumento en los últimos años. En la evaluación de este colectivo inmigrante, 

muchas veces se asume de forma automática que los instrumentos de evaluación clinica de 

estas personas son idénticos a los de la población autóctona. En la literatura española, se han 

realizado muy pocos estudios acerca de las características diferenciales en colectivos de 

inmigrantes sanos con respecto a la población autóctona. Centrándonos exclusivamente en los 

exámenes complementarios de laboratorio, un interesante trabajo de Ramos y cok, ha sido 

pionero en la evaluación de las diferencias en las magnitudes hematimétricas en 

inmigan te~~ '~ .  Los datos de este estudio indican que un número importante de inmigrantes 

presenta anemia o eosinofilia y, en menor grado, leucopenia o trombopenia. Tiene interés 

señalar que, en el trabajo del grupo del hospital de Elche, el origen de los inmigrantes incluía 

sujetos procedentes de distintas áreas geográficas (América Latina, Norte de África y Europa 

del Este) en las que las diferencias presentes eran menos previsibles que en África 

subsahariana. 

Por los datos mencionados, el objetivo de nuestro estudio fue evaluar los valores de 

referencia que deben ser considerados como "normales" en población subsahariana sana, en la 

que coexisten, al menos dos aspectos diferenciales: la raza y la diferente exposición antigénica. 

Para ello, se excluyeron posibles causas de confusión, como la coinfección por virus, la 

evidencia de geohelmintosis o la detección de eosinofilia aislada, que según nuestra 
425 experiencia previa indica una helmintosis en la mayoría de los casos . Los datos de 

laboratorio habitualmente indicados en la práctica clinica (hemograma, pruebas de hemostasia, 

magnitudes bioquímicas) se compararon con los de una muestra de la población autóctona, 

equiparable en edad y sexo, procedente de donantes de sangre sanos. 

Los resultados obtenidos en el hemograma presentan varios aspectos destacables. En lo 

que respecta a la serie roja, un aspecto notable es la ausencia de anemia en este colectivo, lo 

que aparentemente contrasta con los datos obtenidos en otros estudios realizados en 
47, 119 inmigrantes en nuestro país . Probablemente, en este hecho influyan dos factores: ji) el 



mayor tanto por ciento de varones en la muestra de nuestro estudio y jii) los criterios de 

selección, al constituir un motivo de exclusión la presencia de geohelmintosis y10 eosinofilia. 

De cualquier forma, estos datos sugieren que los valores de referencia autóctonos son útiles en 

la detección de anemia en este colectivo. Sin embargo, sí existían diferencias significativas en 

dos índices hematimétricos: el volumen corpuscular medio y la amplitud de distribución 

eritrocitaria. Aunque no se realizaron estudios específicos, algunos datos indirectos (grado de 

anisocitosis e índice de England) sugieren una mayor prevalencia de 8-talasemia minor en esta 

población426, probablemente relacionada con el papel "protector" de varias hemoglobinopatías 

en áreas de alta incidencia malárica. 

En el análisis de la serie blanca, observamos que las cifras de neutrófilos eran 

significativamente menores en población sana subsahariana con respecto a la población 

autóctona. Este hecho es bien conocido en la literatura, denominándose "neutropenia étnica", 

una anomalía de laboratorio sin consecuencias clínicas (p. ej. en el número de infecciones)427. 

El mecanismo responsable de la menor concentración de leucocitos circulantes en esta 

población depende fundamentalmente de la disminución del número de progenitores de esta 

serie4", más que de una excesiva marginación l e u c o ~ i t a r i a ~ ~ ~ .  No están completamente 

aclarados los mecanismos responsables de esta disminución de progenitores, aunque se han 

sugerido tanto factores genéticos como exógenos (p. ej. la dieta)430. El desconocimiento de este 

hecho no sólo tiene importancia académica, sino que presenta implicaciones prácticas 

notables, siendo un factor relacionado con los peores resultados obtenidos en el tratamiento del 

cáncer de mama en este grupo poblacional (al recibir una quimioterapia in~uficiente)~~' o con 

la ausencia en el reconocimiento de una infección ba~teriana~~'.  

En nuestro estudio también hemos observado que la actividad CK sérica en los 

inmigrantes subsaharianos es significativamente mayor que en la población autóctona. Aunque 
45, 433 este dato ya ha sido descrito previamente en personas de raza negra , nuestros resultados 

indican que los valores "normales" en este colectivo son todavía superiores a los indicados en 

estudios previos. Así, en el estudio de wong4', el intervalo de referencia en varones de raza 

negra es de 52 a 520 UIL, mientras que en nuestra serie es de 67 a 2148 UIL. El aumento de la 

actividad CK sérica parece relacionado con factores genéticos, no existiendo relación con la 

masa muscular ni la actividad física44. En este sentido, tiene interés señalar que en estudios 

histoquímicos, existen diferencias significativas en la proporción de fibras musculares entre 

personas de raza negra y caucasianos, presentando los primeros una mayor proporción de 

fibras tipo IIa y una menor proporción de fibras tipo I ~ ~ ~ .  Las consecuencias de la elevación de 

la actividad CK en personas de raza negra son de dos tipos. Por un lado, se ha relacionado este 
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hecho como causa de la mayor prevalencia de hipertensión arteria1 en personas de origen 

~ubsahariano~~. Por otro lado, su desconocimiento ha llevado a errores en el diagnóstico del 

infarto agudo de m i ~ c a r d i o ~ ~  o m i ~ ~ a t i a s ~ ~ ,  sometiendo a estas personas a pruebas 

innecesarias. 

Finalmente, en los inmigrantes subsaharianos estudiados es habitual la presencia de 

hiperproteinemia, en relación directa con el aumento de la concentración plasmática de 

inmunoglobulina G. Aunque existen pocos estudios acerca de los mecanismos responsables de 

la elevación de IgG (genéticos o adquiridos), varios datos sugieren que se debe a una mayor 
435-437 estimulación antigénica . Así, la hipergammaglobulinemia es más frecuente en personas 

que residen en áreas rurales que urbanas y es poco frecuente en descendientes de personas de 

origen africano nacidas en paises desarrollados. Tampoco está suficientemente estudiada la 

repercusión de este dato analítico, aunque debe señalarse que en personas de raza negra es más 

frecuente la presencia de gammapatia monoclonal de significado incierto (GMSI) y de 
62, 438 mielomas . La demostración de bajos niveles de IgM en inmigrantes subsaharianos sanos, 

comprobada en este trabajo, apoya la interpretación del papel ambiental en la hiper- 

gammaglobulinemia G. Por ello, tiene interés señalar que la elevación de IgM en pacientes 

subsaharianos es un dato inhabitual sugiriendo tres principales posibilidades diagnósticas: una 

tripanosomosis africana439, una esplenomegalia malárica hiperreactiva440 o una leishmaniosis 
435 visceral . 

Teniendo en cuenta la heterogeneidad de los sujetos estudiados (diferentes paises, y 

diferentes etnias), comparamos las magnitudes que mostraban diferencias entre la población 

autóctona y el colectivo global de subsaharianos, atendiendo al pais de origen. Únicamente se 

encontraron diferencias significativas en dos variables: la concentración de ácido úrico y la 

concentración de IgG plasmática. En relación con la concentración de ácido úrico, las 

diferencias se establecen básicamente con los sujetos del grupo "mixto" (paises agrupados por 

su menor número de casos), que presentan unos niveles normales. El bajo número de casos por 

pais de origen incluido en este grupo nos dificulta una interpretación. En lo que respecta a la 

concentración de inmunoglobulina G, entre el 25% y el 64% de los sujetos presentaban 

hipergammaglobulinemia. Los mayores porcentajes corresponden a Nigeria y Sierra Leona, y 

los menores a Mali. Es posible que estas diferencias significativas se deban a la selección de 

los sujetos, ya que los inmigrantes procedentes de Mali presentaban eosinofilia en un mayor 

número (ver más adelante). Por ello, su exclusión pudo seleccionar a aquellos individuos con 

menor exposición antigénica. De hecho, cuando se compara la concentración sérica de IgG en 

la serie global, no se detectan diferencias en la concentración sérica de IgG. 
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En resumen, la inmigración es un fenómeno constante y creciente en nuestro pais. Por 

ello, además de reconocer enfermedades propias de este colectivo, disponer de métodos 

diagnósticos útiles, así como de fármacos rápidamente accesibles, es preciso conocer de forma 

adecuada los criterios de "normalidad". Específicamente, el conocimiento de las 

peculiaridades analíticas de esta población es obligado para una correcta atención sanitaria. 

Con ello evitaremos una mala interpretación de los resultados que ocasione una inadecuada 

atención, tanto por exceso como por defecto. 

5.2. Prevalencia y características de las 

infecciones potencialmente transmisibles en 

población subsahariana recién llegada 

El primer aspecto que se debe destacar en este apartado del Proyecto Doctoral es la 

d~jicultad constatada para el estudio de los problemas sanitarios en población inmigrante y 

específicamente, en población irregular y de origen subsahariano. Así, los problemas de 

comunicación (p. ej. uso exclusivo de lenguas autóctonas, dificultad para el uso del inglés o 

francés ...) en ocasiones limitan la recogida de datos, la exactitud de los mismos y la 
19,21 comprensión de aspectos diagnósticos o terapéuticos entre inmigrantes y sanitarios . 

Por otro lado, la propia situación irregular condiciona estancias breves en diferentes 

áreas del pais (inmigrante "saltamontes"), impidiendo finalizar estudios diagnósticos o pautas 

de tratamiento prolongadas21. En este sentido, como indicábamos previamente, sólo en 45,7% 

de los inmigrantes se realizó el protocolo de estudio completo. Además, y a modo de ejemplo, 

sólo la mitad de los pacientes con infección VIH pudieron ser evaluados en una segunda visita. 

Tampoco pudo completarse el estudio de pacientes en los que se detectó una alteración 

analítica en la evaluación inicial (p. ej. eosinofilia, microhematuria, patrones serológicos 

atípicos.. .). 

Finalmente, las diferencias culturales, en algunos casos, dificultaron la obtención de 

muestras, particularmente sanguíneas y fecales. Por ello, una consecuencia de este estudio fue 

la puesta a punto de técnicas específicas diagnósticas aplicables a muestras de fácil obtención 
441 (p. ej. orina), utilizadas en otros trabajos de nuestro grupo . 



Un segundo aspecto a resaltar fue la detección de un número importante de 

infecciones importadas, aunque un escaso número de enfermedades clínicamente 

relevantes. En este sentido, en lo que respecta a la infección tuberculosa aproximadamente uno 

de cada cinco inmigrantes presentaba un prueba tuberculínica positiva, aunque no se detectó 

ningún caso de enfermedad activa. Por otro lado, aproximadamente una décima parte de los 

inmigrantes subsaharianos presentaban datos serológicos de infección crónica por VHB, 

aunque ninguno de ellos mostraba datos clinicos de hepatitis crónica y la mayor parte 

presentaban una hipertransaminasemia leve. En tercer lugar, la prevalencia de infección por 

VIH en este colectivo es muy superior a la de la población española. Sin embargo, y teniendo 

en cuenta la limitación muestral, la mayor parte de los sujetos VIH positivos estudiados no 

referían infecciones oportunistas y presentaban cifras de CD4 superiores a 200 cel/pL. 

Finalmente, aunque una cuarta parte de los individuos presentaban evidencia directa y un 

número superior datos indirectos (eosinofilia o microhematuria) de infección parasitaria, en 

ningún caso existieron manifestaciones clínicas. Por ello la ausencia de clínica en el 

inmigrante recién llegado no descarta la presencia de infecciones subclinicas y sugiere la 

utilidad de un cribado de las mismas. 

El estudio pormenorizado de las infecciones en este colectivo aporta varios datos de 

interés. Así, en lo que respecta a la infección tuberculosa, un 21,9% presentaban un test de 

Mantoux positivo con radiografía de tórax sin evidencia de lesiones residuales específicas ni 

datos clinicos sugerentes de enfermedad tuberculosa. La prevalencia de infección tuberculosa 

encontrada en este Proyecto Doctoral, es inferior a la señalada por otros autores españoles en 

población mayor de 14 años 20, 109, 117, 119 (valores en tomo al 50%), y similares a los referidos 

en otros estudios 113, 114 . Es posible que la discrepancia observada se deba a dos hechos 

complementarios: (i) El momento del estudio, ya que las condiciones de vida del inmigrante en 

el pais de acogida pueden promover la reactivación o reinfección y (ii) la diferente prevalencia 

de infección atendiendo al pais concreto de procedencia. En este sentido los datos de este 

estudio son muy similares a los aportados por Femández et a1.'l3, que también estudiaron 

inmigrantes subsaharianos recién llegados y observaron diferencias en la prevalencia 

atendiendo al pais de origen. 

Una observación no prevista en el diseño del estudio fue la detección de calcificaciones 

perihiliares en un número notable de sujetos, independientemente de la presencia de un test de 

Mantoux positivo o negativo. Con el objetivo de conocer el significado de este hallazgo se 

realizó un estudio complementario442 que permite sugerir la existencia de infecciones 

subclinicas por Histoplasma capsulatum. 



Finalmente, tal y como se indicó en la introducción de este Proyecto Doctoral son 

precisos más estudios para conocer de forma real qué porcentaje de casos positivos mediante el 

test de Mantoux en este colectivo es debida realmente a la infección por Mycobacterium 

tuberculosis o se debe a otras posibilidades (vacunación por BCG, infección por micobacterias 

atípicas). 

Un 11,8% de los inmigrantes estudiados presentaban una infección crónica (HBsAg 

positivo) por VHB, mostrando la mayor parte de casos un patrón serológico típico (HBsAg 

positivo, anti-HBc positivo y anti-HBs negativo). Sin embargo, se detectaron dos patrones 

atípicos: un paciente con positividad aislada para HBsAg y cuatro sujetos con coexistencia de 

HBsAg y anti-HBs. Los resultados repetidamente positivos para HBsAg fueron confirmados 

mediante una prueba de neutralización. 

La detección de reactividad aislada del HbsAg puede responder a diversas situaciones 

como la detección de una fase aguda precoz. Teniendo en cuenta el patrón epidemiológico 

habitual de la infección por VHB en subsaharianos, la normalidad de las transaminasas y la 

ausencia de una carga viral detectable, hace improbable esta interpretación. Tampoco existía 

una evidencia de inmunosupresión (VIH negativo) ni vacunación reciente, que podrían 

justificar este patrón. Finalmente la ausencia de carga viral detectable descarta la posibilidad 

de una inmunotolerancia extrema al V H B ~ ~ ~ .  Sin embargo, es probable que la reactividad 

aislada en este paciente se deba a una infección por VHB-2, donde se ha descrito que los 

niveles séricos de HbsAg son muy bajos y la reactividad neutralizable (como ocurrió en la 

muestra a estudio). En este caso las pruebas de detección de genoma fueron negativas, lo que 

por otra parte, parece ser habitual en este tipo de infección443. 

En los cuatro casos de coexistencia de HBsAg y anti-HBs, la explicación mas plausible 

es la selección de mutaciones del gen S en la región del epítopo "a"444. 

La prevalencia de infección crónica por W B  en inmigrantes subsaharianos encontrada 

en nuestro trabajo es muy similar a otros trabajos realizados en España en población adulta 

inmigrante subsahariana 20, 119, 223-225 , con escasas diferencias justificables por la nacionalidad 

concreta dentro del grupo de subsaharianos y por la heterogeneidad del origen en alguno de 

elloszz3. El único estudio discrepantezz1, en el que se encuentra una prevalencia en tomo al 

20%, esta sesgado debido a las características de la población estudiada (consulta monografica 

de hepatitis). 

En este Proyecto Doctoral, se realizó, una subclasificación de las formas crónicas218 

encontrando, con las limitaciones de la ausencia de un seguimiento necesario para una correcta 

clasificación en casos concretos, que un 62,3% presentaban cifras de transaminasas normales, 



empleando los límites habituales del laboratorio. Sin embargo, empleando los valores 

"normales" de población subsahariana sana (obtenidos en el objetivo previo), hasta un 88,5% 

de los sujetos con infección crónica por VHB tenían valores normales de transaminasas. 

Atendiendo al nivel de hipertransaminasemia la mayor parte de los casos (93,4%) 

correspondían a formas leves (entre una y dos veces los valores normales). Un 83,6% fueron 

HBeAg negativos, y de ellos, un 7% presentaban niveles de carga viral superiores a lo5 

copias1mL. Finalmente, dentro de las infecciones crónicas por VHB un 71,4% presentaban un 

patrón compatible con una infección crónica inactiva (HBeAg negativo, transaminasas 

normales y carga viral menor de lo5 copias1mL). 

La tasa de coinfecciones del VHB con VHD es del lo%, similar a la indicada en otro 

estudio de la literatura española445. La coinfección VIH-VHB aparecía en el 6,9% y la 

coinfección con el VHC en el 2,8% de los casos. No existen datos comparables en la literatura 

española acerca de ambas coinfecciones en inmigrantes subsaharianos. 

Un hallazgo especialmente importante de este Proyecto Doctoral ha sido la detección 

de un elevado número de infecciones por genotipo E del VHB (21128). Este dato también ha 

sido observado recientemente, encontrando 10 genotipos E en 43 inmigrantes HBsAg 

positivos, todos ellos en sujetos de África ~ u b s a h a r i a n a ~ ~ ~ .  Las implicaciones del predominio 

del genotipo E en la infección crónica por VHB son desconocidas en el momento actual. Así, 

aunque realizamos una comparación entre los dos genotipos más frecuentes (A y E), no 

observamos diferencias clínico-biológicas estadísticamente significativas entre ellos, tal vez 

debidas al limitado número de casos. 

En la serie estudiada, un 34,6% de sujetos no presentaba ningún marcador serológico 

(HBsAg y anti-HBc) indicativo de contacto previo con el VHB, presentando el resto 

positividad para anti-HBc. En 431 individuos HBsAg negativos, se dispuso simultáneamente 

de resultados de anti-HBc y anti-HBs. De ellos, un 34% presentaban un patron de anti-HBc 

aislado. Teniendo en cuenta que en aquellas personas con negatividad para HBsAg y anti-HBc 

no es preciso evaluar anti-HBs, el tanto por ciento global de anti-HBc aislado está 

sobreestimado. Tras corregir este sesgo (evaluando todos los anti-HBc negativos en presencia 

o no de anti-HBs), el porcentaje de anti-HBc aislado es del 30,5% (1501491). En cualquier 

caso, este porcentaje es muy superior al detectado en población aut~ctona '~~,  que se cifra 

aproximadamente en el 5%. Con el objetivo de conocer el significado de este patrón serológico 

atípico en población inmigrante subsahariana se realizaron, cuando fue posible, varios estudios 

complementarios. Así, la mitad de ellos presentaban anti-HBe positivo, lo que indicaba una 

infección pasada con descenso de títulos del anti-HBs, e indirectamente sugería que no se 
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trataba de un error técnico. Por otro lado, sólo podía justificarse la existencia de este patrón por 

la coinfección con VHC, VHD y10 VIH en 9 individuos. En tercer lugar, en sujetos con anti- 

HBc aislado y anti-HBe negativo se realizó al azar un estudio de IgM del anti-HBc para 

descartar una "fase ventana" de una infección aguda, y la medida de la carga viral para 

descartar una infección oculta por VHB. En ningún caso se comprobaron estas posibilidades, 

lo que sugiere de forma global que el patrón anti-HBc aislado en población inmigrante traduce 

una infección remota por el VHB. Es interesante señalar, que esta interpretación del patrón 

mencionado también se ha postulado en otros ámbitos, como personas autóctonas mayores de 

65 años2''. 

En lo que respecta a la infección por W C ,  llama la atención en nuestra serie el bajo 

número de casos encontrados, con cifras inferiores incluso a las de la población autóctona en 

algunas regiones (p. e.j Cataluña o ~ a d r i d ) " ~ .  Además, la prevalencia observada es inferior a 
20, 119 la de otras series españolas (LV y LAG) que incluían inmigrantes de Guinea Ecuatorial y 

superior a la indicada en otro estudio que incluía inmigrantes de similar procedencia220. La 

asociación de la infección por VHC con factores de riesgo muy concretos justifica estas 

diferencias. Con las limitaciones del bajo número de casos detectados, llama la atención que 

en los cuatro casos en los que se pudo estudiar ARN viral, sólo en uno de ellos fue detectable. 

Finalmente, existía una asociación estadísticamente significativa con la infección por VIH, lo 

que sugiere vías comunes de trasmisión de ambos virus en esta población. 

La infección por VIH en este colectivo era claramente superior a la de la población 

autóctona de edad y sexo comparable. Los datos aportados en la literatura española son 

ligeramente superiores a los de muestro trabajo 20, 119,220,223,322 , con una prevalencia que oscila 

entre el 3,3%" y el ~ , 4 % ~ " .  El estadiaje de estos pacientes sólo pudo realizarse en la mitad de 

los casos. Finalmente es preciso destacar que a diferencia de otras infecciones valoradas en 

este Proyecto Doctoral, existía una correlación positiva entre la infección por VIH y la edad, lo 

que sugiere una exposición continuada al factor de riesgo (relaciones sexuales). 

En el subestudio realizado para evaluar la prevalencia de HTLV 1-11 en población 

inmigrante subsahariana asintomática, se detectó un caso (1%) de infección por HTLV-1 en 

un inmigrante VIH negativo. Esta prevalencia es superior a la encontrada en estudios en 
329, 446, 447 población inmigrante realizados tanto en España , como en otros países 448, 449 

> Y muy 
450 superior a la prevalencia en población española . Teniendo en cuenta estos resultados y las 

consecuencias que se pueden derivar de la recepción de un órgano de un donante HTLV-1 
451 positivo , creemos en consonancia con otros autores, que el cribado de esta infección es 

mandatario en donantes oriundos del Africa s u b ~ a h a r i a n a ~ ~ ~ .  En el mismo sentido también es 



factible el cribado en donantes de sangre y embarazadas, teniendo en cuenta en este último 
446 colectivo, el riesgo de transmisión a través de la lactancia materna . Por otro lado, la falta de 

un tratamiento efectivo en pacientes asintomáticos y la ausencia de desarrollo de enfermedad 

en la gran mayoría de los infectados (95%), hace en nuestra opinión, que en este momento no 

se justifique su cribado rutinario en población inmigrante subsahariana asintomática. 

Los resultados de la prevalencia de infección por Treponernapallidum indican una baja 

tasa de lúes, que correspondería, por los datos clínicos, a formas latentes. Un dato adicional es 

la escasa prevalencia de treponematosis no venéreas presente en la población. 

En lo que respecta a las parasitosis detectables mediante estudio coproparasitario, un 

24% presentaba al menos una de ellas, siendo las más frecuentes geohelmintosis y algunas 

protozoosis (miccrosporidiosis y giardiosis). En todos los casos la parasitación era 

asintomática desde un punto de vista clínico. Además, existían datos indirectos acerca de la 

posibilidad de otras parasitosis no detectables con la metodología empleada. Así, un 28% de 

los inmigrantes subsaharianos presentaban eosinofilia y un 18% microhematuria, por lo que es 

posible que algunas hemoparasitosis (filariosis) o infecciones por Schistosoma haematobium 

no fueron detectadas. Es difícil comparar nuestro trabajo con otras series, ya que (i) incluyen 

inmigrantes de otra procedencia geográfica, (ii) se limitan al estudio de un único tipo de 

parásitos o (iii) consideran como parasitosis la presencia de microorganismos no patógenos. 

En el único estudio comparable119 los resultados son similares. 

Aunque es habitual considerar al inmigrante subsahariano como una población 

homogénea, un objetivo adicional de este Proyecto Doctoral fue estudiar la asociación entre 

prevalencia de dijierentes infecciones y el país de origen. Los resultados inicialmente 

sugeridos en el análisis bivariante y confirmados posteriormente por análisis multivariante 

mostraron, en determinadas infecciones, varias asociaciones. Así, la infección tuberculosa era 

más frecuente en los originarios de Camenín, mientras que aquellos procedentes de Sierra 

Leona presentaban una menor prevalencia. Con respecto al VHB, la infección era menos 

frecuente en los nativos de Nigeria y más frecuente en los procedentes de Mali. Finalmente, 

Camenín fué el país que se asoció con una mayor prevalencia de infección por VIH. En la 

revisión de la literatura no hemos encontrado ningún estudio en el que se haya evaluado de 

forma específica este aspecto. 
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6. Conclusiones 

1.- Los límites de normalidad de varias magnitudes analíticas habituales en población 

subsahariana sana difieren de los de la población autóctona de Gran Canaria. 

2.- En población inmigrante subsahariana recién llegada y con excepción de la infección por 

VHC, la prevalencia de infecciones importadas es superior a la de la población autóctona. 

3.- La práctica totalidad de infecciones importadas en este colectivo son asintomáticas. 
r. 
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4.- Existen diferencias en lo que respecta a la prevalencia de diferentes infecciones atendiendo m c 
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