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VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA DE LAS INFECCIONES
DE TRANSMISION SEXUAL, 1995-2011

Las infecciones de transmision sexual (ITS) son un importante problema de salud publica
tanto por su magnitud como por sus complicaciones y secuelas si no se realiza un

diagnéstico y tratamiento precoz.

La informacién epidemiologica sobre las ITS en nuestro pais se obtiene a través del
Sistema de Enfermedades de Declaracion Obligatoria (EDO) incluido en la Red Nacional
de Vigilancia Epidemiolégica (RENAVE). Hasta la fecha las ITS sometidas a vigilancia
epidemiolégica son la infeccion gonococica, sifilis y sifilis congénita, todas ellas de
declaracion numérica semanal. Este sistema, de cobertura nacional, recoge el nimero de
casos nuevos ante su simple sospecha. En el caso de la sifilis y gonococia, por el
momento, no se notifica ninguna variable individual a excepcion del afio y la comunidad
autonoma de notificacion. La sifilis congénita esta incluida entre las enfermedades con
declaracion por sistemas especiales y de cada caso se recoge informacion epidemiolégica
relevante. Otra fuente de informacion complementaria e independiente es el Sistema de
Informacion Microbiologica (SIM), que en el momento actual recopila a nivel estatal
informacion de una red de laboratorios situados en 12 comunidades autbnomas, con una
cobertura aproximada del 25% de la poblacion. La vigilancia epidemiologica de Neisseria
gonorrhoeae también se lleva a cabo por este sistema, junto con la vigilancia de Chlamydia
trachomatis y herpes simple, estas ultimas no incluidas como EDO. En 2009, el Treponema

pallidum dejo de vigilarse a través de este sistema.

A continuacion se presenta la situacion de estas ITS en el afio 2011 y su evolucién durante
el periodo 1995-2011 segun la informacién proporcionada por ambos sistemas de

vigilancia.
Enfermedades de Declaracién Obligatoria

¢ Infeccion gonocacica v sifilis

En el afio 2011 se notificaron al sistema EDO 2.640 casos de infeccion gonocdcica y 3.522
de sifilis (tasas por 100.000 habitantes en el conjunto de la poblacién espafiola de 5,72

para la gonococia y 7,64 para la sifilis).



Al analizar los datos en el periodo 1995-2011 se observa un marcado descenso en la
incidencia de infeccion gonocécica, cuyas tasas decrecieron desde el 11,69 por 100.000
habitantes en 1995 al 5,72 en el 2011. Sin embargo, esta tendencia no es homogénea, ya
que tras el descenso inicial observado entre 1995-2001 se advierte un incremento

continuado en la incidencia a partir de 2002 (Tabla 1, Figura 1).

Los datos de sifilis a lo largo de estos afios también muestran un descenso en las tasas
de incidencia en el periodo 1995-2001 (desde 2,57 por 100.000 habitantes hasta 1,77 por
100.000 habitantes), observandose un aumento a partir de ese afio hasta alcanzar una
tasa de 7,64 por 100.000 habitantes en 2011. Desde el afio 2004 las tasas de sifilis
superan a las de infeccién gonocdcica (Tabla 2, Figura 1).

Durante este periodo no se han producido cambios en este sistema de vigilancia que

justifiquen la tendencia observada en ambas enfermedades.

Tabla 1. Infeccidén gonocécica
Casos declarados y tasas por 100.000 habitantes.
Espafia. 1995-2011

Afos N° de casos Tasa por 100.000
1995 4.599 11,69
1996 3.951 10,02
1997 2.352 5,98
1998 2.169 5,51
1999 1.469 3,73
2000 1.045 2,65
2001 805 2,04
2002 833 2,11
2003 1.069 2,70
2004 980 2,47
2005 1.155 2,91
2006 1.423 3,25
2007 1.698 3,84
2008 1.897 4,25
2009 1.954 4,33
2010 2.306 5,07
2011 2.640 5,72

Fuente: Enfermedades de Declaracién Obligatoria
Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica. Centro Nacional de Epidemiologia




N° de casos notificados

Tabla 2. Sifilis
Casos declarados y tasas por 100.000 habitantes.
Espafa.1995-2011

Afos N° de casos Tasa por 100.000
1995 1.010 2,57
1996 825 2,09
1997 763 1,94
1998 772 1,96
1999 682 1,73
2000 700 1,77
2001 700 1,77
2002 734 1,86
2003 917 2,32
2004 1.156 2,92
2005 1.344 3,39
2006 1.711 3,91
2007 1.936 4,38
2008 2.545 5,70
2009 2.496 5,53
2010 3.187 7,00
2011 3.522 7,64

Fuente: Enfermedades de Declaracién Obligatoria
Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica. Centro Nacional de Epidemiologia

Figura 1. Incidencia de infecciones de transmision sexual
N° de casos y tasas por 100.000 hab. Espafia 1995-2011

5000 14
4500 1]
11
4000 + \_
3500 + N -T 10
3000 + 1
e
2500 + n n AN
_ /T 1
2000 + ~H el 6
'\ ) B
1500 + 44
‘\ T
1000 H S »
| — R i1 1o
500 T
0 A e e e e L e T T T T L P 0

T00C
2002
€002
0102
T102

G661
9661
1661
8661
666T
000¢
00¢
S00¢C
900¢
100¢
800¢
600¢

@@ Casos Gonococia [ Casos Sffilis
—e— Tasa Gonococia —=— Tasa Sffilis

Fuente: Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica
Elaboracion: Centro Nacional de Epidemiologia

Tasas por 100.000 habitantes



e Sifilis congénita

En el afio 2011 se notificaron 4 casos confirmados de sifilis congénita precoz (en menores
de dos afios de edad); tres de ellos fueron nifias, y todos se diagnosticaron durante la
primera semana de vida. Las tasas de incidencia de casos confirmados durante el periodo
2000-2011 oscilaron entre 0y 2,23 por 100.000 nacidos vivos (Tabla 3).

Tabla 3. Sifilis congénita precoz
Casos confirmados y tasas por 100.000 nacidos vivos.
Espafia. 2000-2010

N° de casos Tasa por 100.000
nacidos vivos

2000 3 0,75
2001 1 0,25
2002 3 0,72
2003 0 -

2004 5 1,10
2005 10 2,14
2006 9 1,86
2007 11 2,23
2008 10 1,92
2009 10 2,02
2010 5 1,03
2011 4 0,85

Fuente: Enfermedades de Declaracion Obligatoria
Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica. Centro Nacional de Epidemiologia

Sistema de Informacién Microbiolégica

En el aflo 2011, el SIM recogi6 869 diagnésticos de Neisseria gonorrhoeae, 1.060 de
Chlamydia trachomatis y 387 de herpes simple (tipo 1, tipo 2 y no tipado). El 86,2% de los
diagnésticos de N. gonorrhoeae y el 51,5% de C. trachomatis se produjeron en hombres,
mientras que los diagndsticos de herpes simple fueron mas frecuentes en mujeres (51,9%).
El grupo de edad mas afectado fue el de 25 a 34 afios (41,2% de los diagnosticos de N.
gonorrhoeae, 43,1% de C. trachomatis y 38,8% de herpes simple) (Figuras 2-4).
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Figura 2. Distribucion de los diagndsticos de Neisseria gonorrhoeae
segun edad y sexo. Afio 2011
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Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica. Centro Nacional de Epidemiologia

Figura 3. Distribucion de los diagnosticos de Chlamydia trachomatis
segun edad y sexo. Afio 2011
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Figura 4. Distribucion de los diagnosticos de Herpes simple
segun edad y sexo. Afio 2011
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Fuente: Sistema de Informacién Microbiolégica.
Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica. Centro Nacional de Epidemiologia

Los datos aportados por el SIM coinciden con el sistema EDO en describir un aumento de
diagnésticos microbioldgicos a partir del afio 2002 para el gonococo, la clamidia y herpes
(Figura 5). No obstante, el incremento de los diagndsticos se atribuye en parte a la

participacion de nuevos laboratorios declarantes en este sistema de informacion.

Figura 5. Diagnosticos microbiologicos de infecciones de
transmision sexual. Espafia 1995-2011
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Resistencias antibidticas a Neisseria gonorrhoeae

El tratamiento de la infeccion gonocdcica ha sufrido continuos cambios a lo largo de la
historia debido a la extraordinaria capacidad de la Neisseria gonorrhoeae de desarrollar
resistencias a los antibioticos. Las sulfamidas se introdujeron en 1936 y las primeras
resistencias a estos farmacos fueron descritas en los afios 40; posteriormente, la aparicion
de resistencias a la penicilina y tetraciclinas en la década de los 80 hicieron desaconsejar
Su uso, y en 2007 el tratamiento con quinolonas dejo de estar recomendado por el mismo

motivo (1).

Las actuales guias de tratamiento europeas y americanas recomiendan la utilizacién de
cefalosporinas de tercera generacion como tratamiento de primera eleccion: ceftriaxona
(de administracion intramuscular) y cefixima (de administracion oral). Sin embargo, desde
el 2000 se han descrito fallos del tratamiento primero en Japdén y después en diversos
paises europeos. Estos fallos se produjeron inicialmente a cefixima (2-5) y mas tarde a
ceftriaxona (6-8) y han puesto de manifiesto la posibilidad de que la infeccion gonococica
se convierta en una enfermedad incurable debido a la reduccion de las opciones

terapéuticas.

Ante esta situacion, en junio de 2012, la Organizacion Mundial de la Salud lanzé una alerta
resaltando la necesidad de actuar para frenar la propagacion de la gonococia resistente, y
ese mismo afio publicd un plan de control con ese fin (9); el Centro Europeo de Control de
Enfermedades (ECDC) también publicé en 2012 un plan de control para Europa (10). Las
lineas de actuacion que estos planes sefialan son: a) implementar o reforzar la vigilancia
de la susceptibilidad antibidtica de N. gonorrhoeae; b) vigilar los fallos de tratamiento a
cefalosporinas; y c¢) mejorar la prevencion, diagnéstico precoz y tratamiento de la

gonococia.

A continuacién se resumen los aspectos mas importantes del plan de control y manejo de

la amenaza de la gonococia multirresistente en Europa (10).



a) Vigilancia de la susceptibilidad antibiotica

En el ambito europeo la vigilancia de la susceptibilidad antibiética de N. gonorrhoeae se
realiza a través del European Gonococcal Antimicrobial Surveillance Programme (Euro-

GASP), un proyecto de vigilancia centinela de laboratorios puesto en marcha en 2004 (11).

En 2011, dltimo afio cuyos datos estan disponibles, participaron en Euro-GASP 21 paises
de la Union Europea/Area Econémica Europea, y se analizaron un total de 1.902 muestras.
De ellas, el 7,6% mostré una disminucién de la sensibilidad a la cefixima (CMI>0.125
mg/L), cifra ligeramente inferior a la encontrada en el afio 2010 (8,7%) pero superior a la de
2009 (5,1%). Los aislamientos con este fenotipo se detectaron en 17 paises europeos, y
por primera vez desde el inicio de este proyecto se encontraron 10 aislamientos con
sensibilidad disminuida a la ceftriaxona (CMI>0.125 mg/L), localizados en Austria y
Alemania. El porcentaje de cepas resistentes a azitromicina (CMI>1 mg/L) en 2011 fue del
5,3%, y aunque esta proporcién es inferior a la detectada en 2010 (7,2%), se han descrito
dos aislamientos con alto nivel de resistencia a azitromicina (CMI>256mg/L) en ltalia e
Irlanda. Actualmente se desaconseja usar este farmaco como tratamiento empirico de

forma aislada, aunque si se recomienda en tratamientos combinados (12).

Este informe recomienda continuar y reforzar la vigilancia de la susceptibilidad antibiética
del gonococo, con el fin de adaptar las opciones terapéuticas, asi como mejorar la
informacion epidemioldgica (edad, sexo, orientacion sexual, ITS previas, ITS concurrentes,
presencia de sintomas, localizacion de la muestra) para poder caracterizar a la poblacion
afectada. Ademas, insta a los laboratorios participantes a que realicen el programa de

control de calidad para asegurar la comparabilidad de los resultados.

Aunque Euro-GASP proporciona datos muy importantes a nivel europeo depende de la
vigilancia de cada pais, por lo que el ECDC aconseja establecer sistemas de vigilancia

nacionales (10).



b) Monitorizaciéon de los fallos de tratamiento a cefalosporinas

El ECDC recomienda vigilar los fallos de tratamiento a cefalosporinas, para lo cual

establece una definicion de fallo del tratamiento confirmado y probable (10):

1) Fallo de tratamiento confirmado:

1.

3.
4.

Paciente que acude a realizarse una prueba de cura o que presenta persistencia de
sintomas genitales después de haber recibido tratamiento adecuado, con
ceftriaxona o cefixima en las dosis recomendadas, para una gonococia confirmada

por laboratorio Y

. presenta alguna de las siguientes pruebas positivas para N. gonorrhoeae:

- presencia de diplococos Gram negativos (en una muestra tomada al menos
72 h después de haber completado el tratamiento) O
- aislamiento de N. gonorrhoeae por cultivo (en una muestra tomada al menos
72 h después de haber completado el tratamiento) O
- deteccion de &cidos nucleicos (NAAT) (en una muestra tomada 2-3 semanas
después de completar tratamiento) Y
niega haber tenido un contacto sexual durante el periodo post-tratamiento Y
en el antibiograma se observa un descenso de la susceptibilidad a las
cefalosporinas:
- cefixima: CMI > 0,12 mg/L
- ceftriaxona: CMI>0,12 mg/L

2) Fallo de tratamiento probable:

1.

Paciente que acude a realizarse una prueba de cura 0 que presenta persistencia de
sintomas genitales después de haber recibido tratamiento adecuado, con
ceftriaxona o cefixima en las dosis recomendadas, para una gonococia confirmada
por laboratorio Y
presenta alguna de las siguientes pruebas positivas para N. gonorrhoeae:

- presencia de diplococos Gram negativos (en una muestra tomada al menos

72 h después de haber completado el tratamiento) O
- aislamiento de N. gonorrhoeae por cultivo (en una muestra tomada al menos

72 h después de haber completado el tratamiento) O



- deteccion de acidos nucleicos (NAAT) (en una muestra tomada 2-3 semanas
después de completar tratamiento) Y

3. niega haber tenido un contacto sexual durante el periodo post-tratamiento.

Para cada caso de fallo de tratamiento, probable o confirmado, el ECDC recomienda
recoger un conjunto minimo de variables epidemioldgicas (edad, sexo, orientacion sexual,
pais probable de infeccién) y clinicas sobre diagnéstico y tratamiento. Las variables
clinicas se han de recoger tanto en la primera visita del paciente (fecha de la primera visita,
presencia de sintomas, lugar de infeccidn, pruebas diagndsticas realizadas, resultado del
antibiograma, tratamiento prescrito) como en la segunda visita (fecha de la segunda visita,
pruebas diagnoésticas realizadas, resultado del antibiograma, tratamiento prescrito en la

segunda visita, realizacién o no de una prueba de cura después del retratamiento).

Todos estos datos han de ser notificados al ECDC por parte de las autoridades nacionales.

c) Manejo clinico de los casos

En 2012, un grupo conjunto de la International Union against Sexually Transmitted
Infections y la World Health Organization (IUSTI/WHO) actualizé las guias europeas de
tratamiento de la infeccion gonocdcica. Ante una gonococia no complicada cuando la
sensibilidad se desconoce, recomiendan administrar una pauta combinada de ceftriaxona
500 mg mas azitromicina 2g, y como tratamiento alternativo a la ceftriaxona se aconseja
utilizar la cefixima (400 mg) junto con azitromicina (2 g). Se debe realizar un control post-
tratamiento para confirmar la adherencia al mismo, la resolucién de la clinica, valorar el

estudio de contactos y descartar la posibilidad de re-exposicion a la infeccion (13).

A diferencia de la guia previa de 2009 (14), que sélo recomendaba realizar una prueba de
cura en aquellos casos con persistencia de sintomas, sospecha de re-exposicién o ante
posibles resistencias del gonococo, en la de 2012 se indica realizar siempre esta prueba, al
objeto de identificar infecciones persistentes y la emergencia de resistencias (13). En
ambos documentos se hace especial énfasis en el seguimiento de las infecciones

faringeas, donde el gonococo es mas dificil de erradicar que en otras localizaciones.
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Los Centers for Disease Prevention and Control (CDC) también modificaron en 2012 sus
recomendaciones de tratamiento, aconsejando la misma pauta combinada como
tratamiento de primera linea para la gonococia no complicada, aunque a diferentes dosis

(ceftriaxona 250 mg y azitromicina 1g) (15).

En Espafia, hasta la fecha, el tratamiento recomendado para la gonococia no complicada

es ceftriaxona 250-500 mg (16).

Situacién en Espafa

Espafa forma parte del Euro-GASP desde su inicio (11). En 2011 se analizaron 100 cepas,
de las que el 15% presentaron sensibilidad disminuida a la cefixima. La cobertura fue del
4% de los casos notificados en ese afio, aunque se desconoce su representatividad. El

Euro-GASP recomienda ampliar la cobertura de cepas analizadas en nuestro pais (12).

En Cataluiia se detectaron en 2011 dos casos de gonococia resistentes a ceftriaxona, con
una elevada CMI. Se trataba de dos hombres homosexuales que habian sido pareja, y un
aspecto a destacar es que el tratamiento prescrito empiricamente (levofloxacino en un
caso y doxiciclina en el otro) no era el recomendado en las guias de tratamiento (17). El
analisis genético de estas cepas reveld que ambas estaban relacionadas entre si y con
otra cepa aislada en Francia también en un hombre homosexual; esto sugiere la
circulacion de cepas resistentes en este subgrupo de poblacién, aunque la relacion

epidemiolégica entre los pacientes espafioles y el francés no se pudo determinar (18).

En otro estudio también de 2011 y realizado en Barcelona, que analizé la sensibilidad de
100 cepas de N. gonorrhoeae, se encontraron 3 cepas con sensibilidad disminuida a
ceftriaxona, 10 a cefixima y una con resistencia de alto nivel a ambas. Ademas en este
trabajo se observé un aumento de la CMlIso y CMIgo respecto a los datos publicados en

anos anteriores (19).
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Conclusiones

e La tendencia creciente en las ITS sometidas a vigilancia epidemiologica observada a
partir del inicio de la década de 2000 se mantiene. Destaca en particular el importante
incremento en la incidencia de sifilis, que a partir de 2004 supera de forma sistemética
los casos notificados de infeccion gonocécica.

e Es necesario mejorar la informacion epidemioldgica sobre las ITS como base para el
control de las mismas, para lo cual es imprescindible implantar la declaracion

individualizada en todas las comunidades autbnomas.

e La aparicion de resistencias a farmacos de primera linea en el tratamiento de la
gonococia hace necesaria su monitorizacion, asi como el estudio adecuado de los

pacientes y el seguimiento de las guias terapéuticas.
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	La información epidemiológica sobre las ITS en nuestro país se obtiene a través del Sistema de Enfermedades de Declaración Obligatoria (EDO) incluido en la Red Nacional de Vigilancia Epidemiológica (RENAVE). Hasta la fecha las ITS sometidas a vigilancia epidemiológica son la infección gonocócica, sífilis y sífilis congénita, todas ellas de declaración numérica semanal. Este sistema, de cobertura nacional, recoge el número de casos nuevos ante su simple sospecha. En el caso de la sífilis y gonococia, por el momento, no se notifica ninguna variable individual a excepción del año y la comunidad autónoma de notificación. La sífilis congénita está incluida entre las enfermedades con declaración por sistemas especiales y de cada caso se recoge información epidemiológica relevante. Otra fuente de información complementaria e independiente es el Sistema de Información Microbiológica (SIM), que en el momento actual recopila a nivel estatal información de una red de laboratorios situados en 12 comunidades autónomas, con una cobertura aproximada del 25% de la población. La vigilancia epidemiológica de Neisseria gonorrhoeae también se lleva a cabo por este sistema, junto con la vigilancia de Chlamydia trachomatis y herpes simple, estas últimas no incluidas como EDO. En 2009, el Treponema pallidum dejó de vigilarse a través de este sistema.
	A continuación se presenta la situación de estas ITS en el año 2011 y su evolución durante el periodo 1995-2011 según la información proporcionada por ambos sistemas de vigilancia. 
	Enfermedades de Declaración Obligatoria
	 Infección gonocócica y sífilis
	En el año 2011 se notificaron al sistema EDO 2.640 casos de infección gonocócica y 3.522 de sífilis (tasas por 100.000 habitantes en el conjunto de la población española de 5,72 para la gonococia y 7,64 para la sífilis).
	Al analizar los datos en el periodo 1995-2011 se observa un marcado descenso en la incidencia de infección gonocócica, cuyas tasas decrecieron desde el 11,69 por 100.000 habitantes en 1995 al 5,72 en el 2011. Sin embargo, esta tendencia no es homogénea, ya que tras el descenso inicial observado entre 1995-2001 se advierte un incremento continuado en la incidencia a partir de 2002 (Tabla 1, Figura 1).
	Los datos de sífilis a lo largo de estos años también muestran un descenso en las tasas de incidencia en el periodo 1995-2001 (desde 2,57 por 100.000 habitantes hasta 1,77 por 100.000 habitantes), observándose un aumento a partir de ese año hasta alcanzar una tasa de 7,64 por 100.000 habitantes en 2011. Desde el año 2004 las tasas de sífilis superan a las de infección gonocócica (Tabla 2, Figura 1).
	Durante este periodo no se han producido cambios en este sistema de vigilancia que justifiquen la tendencia observada en ambas enfermedades. 
	Tabla 1. Infección gonocócica 
	Casos declarados y tasas por 100.000 habitantes.
	 España. 1995-2011

	Años
	Nº de casos
	Tasa por 100.000
	1995
	4.599
	11,69
	1996
	3.951
	10,02
	1997
	2.352
	5,98
	1998
	2.169
	5,51
	1999
	1.469
	3,73
	2000
	1.045
	2,65
	2001
	805
	2,04
	2002
	833
	2,11
	2003
	1.069
	2,70
	2004
	980
	2,47
	2005
	1.155           
	2,91
	2006
	1.423
	3,25
	2007
	1.698
	3,84
	2008
	1.897
	4,25
	2009
	1.954
	4,33
	2010
	2.306
	5,07
	2011
	2.640
	5,72
	Fuente: Enfermedades de Declaración Obligatoria
	            Red Nacional de Vigilancia Epidemiológica. Centro Nacional de Epidemiología
	Tabla 2. Sífilis
	Casos declarados y tasas por 100.000 habitantes.
	 España.1995-2011

	Años
	Nº de casos
	Tasa por 100.000
	1995
	1.010
	2,57
	1996
	825
	2,09
	1997
	763
	1,94
	1998
	772
	1,96
	1999
	682
	1,73
	2000
	700
	1,77
	2001
	700
	1,77
	2002
	734
	1,86
	2003
	917
	2,32
	2004
	1.156          
	2,92
	2005
	1.344
	3,39
	2006
	1.711
	3,91
	2007
	1.936
	4,38
	2008
	2.545
	5,70
	2009
	2.496
	5,53
	2010
	3.187
	7,00
	2011
	3.522
	7,64
	Fuente: Enfermedades de Declaración Obligatoria
	Red Nacional de Vigilancia Epidemiológica. Centro Nacional de Epidemiología
	 Sífilis congénita
	En el año 2011 se notificaron 4 casos confirmados de sífilis congénita precoz (en menores de dos años de edad);  tres de ellos fueron niñas, y todos se diagnosticaron durante la primera semana de vida. Las tasas de incidencia de casos confirmados durante el periodo 2000-2011 oscilaron entre 0 y 2,23 por 100.000 nacidos vivos (Tabla 3). 
	Tabla 3. Sífilis congénita precoz
	Casos confirmados y tasas por 100.000 nacidos vivos.
	España. 2000-2010
	Años
	Nº de casos
	Tasa por 100.000
	nacidos vivos
	2000
	3
	0,75
	2001
	1
	0,25
	2002
	3
	0,72
	2003
	0
	-
	2004
	5
	1,10
	2005
	10
	2,14
	2006
	9
	1,86
	2007
	11
	2,23
	2008
	10
	1,92
	2009
	10
	2,02
	2010
	5
	1,03
	2011
	4
	0,85
	Fuente: Enfermedades de Declaración Obligatoria
	Red Nacional de Vigilancia Epidemiológica. Centro Nacional de Epidemiología
	Sistema de Información Microbiológica 
	En el año 2011, el SIM recogió 869 diagnósticos de Neisseria gonorrhoeae, 1.060 de Chlamydia trachomatis y 387 de herpes simple (tipo 1, tipo 2 y no tipado). El 86,2% de los diagnósticos de N. gonorrhoeae y el 51,5% de C. trachomatis se produjeron en hombres, mientras que los diagnósticos de herpes simple fueron más frecuentes en mujeres (51,9%). El grupo de edad más afectado fue el de 25 a 34 años (41,2% de los diagnósticos de N. gonorrhoeae, 43,1% de C. trachomatis y 38,8% de herpes simple) (Figuras 2-4).
	Los datos aportados por el SIM coinciden con el sistema EDO en describir un aumento de diagnósticos microbiológicos a partir del año 2002 para el gonococo, la clamidia y herpes (Figura 5). No obstante, el incremento de los diagnósticos se atribuye en parte a la participación de nuevos laboratorios declarantes en este sistema de información.
	Resistencias antibióticas a Neisseria gonorrhoeae
	El tratamiento de la infección gonocócica ha sufrido continuos cambios a lo largo de la historia debido a la extraordinaria capacidad de la Neisseria gonorrhoeae de desarrollar resistencias a los antibióticos. Las sulfamidas se introdujeron en 1936 y las primeras resistencias a estos fármacos fueron descritas en los años 40; posteriormente, la aparición de resistencias a la penicilina y tetraciclinas en la década de los 80 hicieron desaconsejar su uso, y en 2007 el tratamiento con quinolonas dejó de estar recomendado por el mismo motivo (1).
	Las actuales guías de tratamiento europeas y americanas recomiendan la utilización de cefalosporinas de tercera generación como tratamiento de primera elección: ceftriaxona (de administración intramuscular) y cefixima (de administración oral). Sin embargo, desde el 2000 se han descrito fallos del tratamiento primero en Japón y después en diversos países europeos. Estos fallos se produjeron inicialmente a cefixima (2-5) y más tarde a ceftriaxona (6-8) y han puesto de manifiesto la posibilidad de que la infección gonocócica se convierta en una enfermedad incurable debido a la reducción de las opciones terapéuticas. 
	Ante esta situación, en junio de 2012, la Organización Mundial de la Salud lanzó una alerta resaltando la necesidad de actuar para frenar la propagación de la gonococia resistente, y ese mismo año publicó un plan de control con ese fin (9); el Centro Europeo de Control de Enfermedades (ECDC) también publicó en 2012 un plan de control para Europa (10). Las líneas de actuación que estos planes señalan son: a) implementar o reforzar la vigilancia de la susceptibilidad antibiótica de N. gonorrhoeae; b) vigilar los fallos de tratamiento a cefalosporinas; y c) mejorar la prevención, diagnóstico precoz y tratamiento de la gonococia. 
	A continuación se resumen los aspectos más importantes del plan de control y manejo de la amenaza de la gonococia multirresistente en Europa (10).
	a) Vigilancia de la susceptibilidad antibiótica
	En el ámbito europeo la vigilancia de la susceptibilidad antibiótica de N. gonorrhoeae se realiza a través del European Gonococcal Antimicrobial Surveillance Programme (Euro-GASP), un proyecto de vigilancia centinela de laboratorios puesto en marcha en 2004  (11). 
	En 2011, último año cuyos datos están disponibles, participaron en Euro-GASP 21 países de la Unión Europea/Área Económica Europea, y se analizaron un total de 1.902 muestras. De ellas, el 7,6% mostró una disminución de la sensibilidad a la cefixima (CMI>0.125 mg/L), cifra ligeramente inferior a la encontrada en el año 2010 (8,7%) pero superior a la de 2009 (5,1%). Los aislamientos con este fenotipo se detectaron en 17 países europeos, y por primera vez desde el inicio de este proyecto se encontraron 10 aislamientos con sensibilidad disminuida a la ceftriaxona (CMI>0.125 mg/L), localizados en Austria y Alemania. El porcentaje de cepas resistentes a azitromicina (CMI>1 mg/L) en 2011 fue del 5,3%, y aunque esta proporción es inferior a la detectada en 2010 (7,2%), se han descrito dos aislamientos con alto nivel de resistencia a azitromicina (CMI>256mg/L) en Italia e Irlanda. Actualmente se desaconseja usar este fármaco como tratamiento empírico de forma aislada, aunque sí se recomienda en tratamientos combinados (12).
	Este informe recomienda continuar y reforzar la vigilancia de la susceptibilidad antibiótica del gonococo, con el fin de adaptar las opciones terapéuticas, así como mejorar la información epidemiológica (edad, sexo, orientación sexual, ITS previas, ITS concurrentes, presencia de síntomas, localización de la muestra) para poder caracterizar a la población afectada. Además, insta a los laboratorios participantes a que realicen el programa de control de calidad para asegurar la comparabilidad de los resultados.
	Aunque Euro-GASP proporciona datos muy importantes a nivel europeo depende de la vigilancia de cada país, por lo que el ECDC aconseja establecer sistemas de vigilancia nacionales (10). 
	b) Monitorización de los fallos de tratamiento a cefalosporinas
	El ECDC recomienda vigilar los fallos de tratamiento a cefalosporinas, para lo cual establece una definición de fallo del tratamiento confirmado y probable (10):
	1) Fallo de tratamiento confirmado:
	1. Paciente que acude a realizarse una prueba de cura o que presenta persistencia de síntomas genitales después de haber recibido tratamiento adecuado, con ceftriaxona o cefixima en las dosis recomendadas, para una gonococia confirmada por laboratorio Y
	2. presenta alguna de las siguientes pruebas positivas para N. gonorrhoeae:
	- presencia de diplococos Gram negativos (en una muestra tomada al menos 72 h después de haber completado el tratamiento) O
	- aislamiento de N. gonorrhoeae por cultivo (en una muestra tomada al menos 72 h después de haber completado el tratamiento) O
	- detección de ácidos nucleicos (NAAT) (en una muestra tomada 2-3 semanas después de completar tratamiento) Y
	3. niega haber tenido un contacto sexual durante el periodo post-tratamiento  Y
	4. en el antibiograma se observa un descenso de la susceptibilidad a las cefalosporinas:
	- cefixima: CMI > 0,12 mg/L
	- ceftriaxona: CMI>0,12 mg/L
	2) Fallo de tratamiento probable:
	1. Paciente que acude a realizarse una prueba de cura o que presenta persistencia de síntomas genitales después de haber recibido tratamiento adecuado, con ceftriaxona o cefixima en las dosis recomendadas, para una gonococia confirmada por laboratorio Y
	2. presenta alguna de las siguientes pruebas positivas para N. gonorrhoeae:
	- presencia de diplococos Gram negativos (en una muestra tomada al menos 72 h después de haber completado el tratamiento) O
	- aislamiento de N. gonorrhoeae por cultivo (en una muestra tomada al menos 72 h después de haber completado el tratamiento) O
	- detección de ácidos nucleicos (NAAT) (en una muestra tomada 2-3 semanas después de completar tratamiento) Y
	3. niega haber tenido un contacto sexual durante el periodo post-tratamiento.
	Para cada caso de fallo de tratamiento, probable o confirmado, el ECDC recomienda recoger un conjunto mínimo de variables epidemiológicas (edad, sexo, orientación sexual, país probable de infección) y clínicas sobre diagnóstico y tratamiento. Las variables clínicas se han de recoger tanto en la primera visita del paciente (fecha de la primera visita, presencia de síntomas, lugar de infección, pruebas diagnósticas realizadas, resultado del antibiograma, tratamiento prescrito) como en la segunda visita (fecha de la segunda visita, pruebas diagnósticas realizadas, resultado del antibiograma, tratamiento prescrito en la segunda visita, realización o no de una prueba de cura después del retratamiento). 
	Todos estos datos han de ser notificados al ECDC por parte de las autoridades nacionales. 
	c) Manejo clínico de los casos
	En 2012, un grupo conjunto de la International Union against Sexually Transmitted Infections y la World Health Organization (IUSTI/WHO) actualizó las guías europeas de tratamiento de la infección gonocócica. Ante una gonococia no complicada cuando la sensibilidad se desconoce, recomiendan administrar una pauta combinada de ceftriaxona 500 mg más azitromicina 2g, y como tratamiento alternativo a la ceftriaxona se aconseja utilizar la cefixima (400 mg) junto con azitromicina (2 g). Se debe realizar un control post-tratamiento para confirmar la adherencia al mismo, la resolución de la clínica, valorar el estudio de contactos y descartar la posibilidad de re-exposición a la infección (13). 
	A diferencia de la guía previa de 2009 (14), que sólo recomendaba realizar una prueba de cura en aquellos casos con persistencia de síntomas, sospecha de re-exposición o ante posibles resistencias del gonococo, en la de 2012 se indica realizar siempre esta prueba, al objeto de identificar infecciones persistentes y la emergencia de resistencias (13). En ambos documentos se hace especial énfasis en el seguimiento de las infecciones faríngeas, donde el gonococo es más difícil de erradicar que en otras localizaciones.
	Los Centers for Disease Prevention and Control (CDC) también modificaron en 2012  sus recomendaciones de tratamiento, aconsejando la misma pauta combinada como tratamiento de primera línea para la gonococia no complicada, aunque a diferentes dosis (ceftriaxona 250 mg y azitromicina 1g) (15). 
	En España, hasta la fecha, el tratamiento recomendado para la gonococia no complicada es ceftriaxona 250-500 mg (16).
	Situación en España
	España forma parte del Euro-GASP desde su inicio (11). En 2011 se analizaron 100 cepas, de las que el 15% presentaron sensibilidad disminuida a la cefixima. La cobertura fue del 4% de los casos notificados en ese año, aunque se desconoce su representatividad. El Euro-GASP recomienda ampliar la cobertura de cepas analizadas en nuestro país (12).
	En Cataluña se detectaron en 2011 dos casos de gonococia resistentes a ceftriaxona, con una elevada CMI. Se trataba de dos hombres homosexuales que habían sido pareja, y un aspecto a destacar es que el tratamiento prescrito empíricamente (levofloxacino en un caso y doxiciclina en el otro) no era el recomendado en las guías de tratamiento (17). El análisis genético de estas cepas reveló que ambas estaban relacionadas entre sí y con otra cepa aislada en Francia también en un hombre homosexual; esto sugiere la circulación de cepas resistentes en este subgrupo de población, aunque la relación epidemiológica entre los pacientes españoles y el francés no se pudo determinar (18). 
	En otro estudio también de 2011 y realizado en Barcelona, que analizó la sensibilidad de 100 cepas de N. gonorrhoeae, se encontraron 3 cepas con sensibilidad disminuida a ceftriaxona, 10 a cefixima y una con resistencia de alto nivel a ambas. Además en este trabajo se observó un aumento de la CMI50 y CMI90 respecto a los datos publicados en años anteriores (19). 
	Conclusiones
	 La tendencia creciente en las ITS sometidas a vigilancia epidemiológica observada a partir del inicio de la década de 2000 se mantiene. Destaca en particular el importante incremento en la incidencia de sífilis, que a partir de 2004 supera de forma sistemática los casos notificados de infección gonocócica.
	 Es necesario mejorar la información epidemiológica sobre las ITS como base para el control de las mismas, para lo cual es imprescindible implantar la declaración individualizada en todas las comunidades autónomas.
	 La aparición de resistencias a fármacos de primera línea en el tratamiento de la gonococia hace necesaria su monitorización, así como el estudio adecuado de los pacientes y el seguimiento de las guías terapéuticas. 
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