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Comorbilidades en personas con VIH. ¿Qué ha 
cambiado en estos 40 años de historia del VIH y 

cuál es su impacto actual en el pronóstico? 



Definición comorbilidad

“A chronic condi+on developed during HIV infec+on, 
related or unrelated to HIV pathogenesis, which can 

affect the clinical course, treatment, prognosis or
quality of life of the pa+ent”

Mar$nez-Sanz J. et al. Interna$onal Journal of An$microbial Agents 59 (2022) 106493



Comorbilidades 
en VIH

JR. Blanco et al.  Expert Rev Anti Infect Ther. 2021 Jun;19(6):719-731



COMORBILIDADES
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FACTORES 
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etc

POBLACION GENERAL 
FACTORES NO 
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Coinfecciones: CMV, 
VEB, etc

VIH

Proteínas virales
Disfunción 
endotelial

InmunoacFvación
crónica

TAR

ddI, d4T
abacavir

LPV/r
DRV/p



Ejemplo de patogénesis de Comorbilidad: IAM

Mar$nez-Sanz J. et al. Interna$onal Journal of An$microbial Agents 59 (2022) 106493



Martinez-Sanz J. et al. International Journal of Antimicrobial Agents 59 (2022) 106493



Furman, D. et al, Nature Medicine, 2019;25:1822-1832.

Causes and consequences of low-grade systemic chronic
inflammation



Causes and consequences of chronic inflamma2on during an2retroviral treatment

Mar$nez-Sanz J. et al. Interna$onal Journal of An$microbial Agents 59 (2022) 106493; Deeks. Lancet. 2013 November 2; 
382(9903): 1525–1533

REPLICACIÓN VIRAL EN 
RESERVORIOSàSNC

DESTRUCCIÓN TEJIDO GALT 
EN LAS PRIMERAS ETAPAS 

DE LA INFECCIÓN



AGING
ESTRÉS

OBESIDAD
REPLICACION 

VIRAL (CMV, VIH)
Translocación 

bacteriana

INMUNO-SENESCENCIA

EFECTO 
TOXICO DEL 

TAR
INFLAMACION 

CRONICA

Cambios en las 
subpoblaciones 

de linfocitos
Inflammaging

Acumulación 
de LT 

senescentes

Acortamiento de 
los telómeros y 
resistencia a la 

apoptosis

Involución del timo
Fibrosis del tejido linfático

ênaives émemoria

éIL-6, TNF alfa, 
PCR, êIL-10

CD28

KLRG1 CD57

éEnfermedades autoinmunes, Neurodegeneración, Cardiovasculares, Osteoporosis/Osteopenia y Cáncer
éSeveridad de las infecciones
êRespuesta a vacunas

http://www.medscape.com/viewarticle/809935



Deplección tejido linfoide intes0nal

Translocación 
bacteriana

ACTIVACION DEL 
SISTEMA INMUNE

INMUNODEFICIENCIA

Aumento recambio celular
Fibrosis tejido linfá5co 

INMUNOSENESCENCIA

EVENTOS NO SIDA

Aterosclerosis, 
Osteoporosis

Neoplasias, etc

EVENTOS  SIDA

Infecciones 
oportunistas

Tumores oportunistas

Reactivación 
de 

patógenos 
latentes (ej

CMV)

E. Bernal



Martinez-Sanz J. et al. International Journal of Antimicrobial Agents 59 (2022) 106493



Lipodistrofia/lipoatrofia

Toxicidad
adipocito

Toxicidad
Mitocondrial

ANÁLOGOS DE TIMIDINA (AZT y D4T) 
AGENTES PRINCIPALES DE LA LIPOATROFIA

Lipoatrofia facial 
grave

Resalte venas 
del antebrado

“Giba de 
búfalo”)

Lipohipertroifa
abdominal

Athe M.N. et al. Tratamiento an?rretroviral de la infección por el virus de la inmunodeficiencia humana. Mandell, Douglas, BenneL. Enfermedades infecciosas. 
Principios y prác?ca. 9 Ed. 2021. Eselvier; hLps://gesida-seimc.org/wp-content/uploads/2022/05/ManualClinicoVIH.pdf



IMPACTO DEL TAR EN LAS COMORBILIDADES

RIESGO CV

DM Y RI

DISLIPEMIA
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Metanálisis de 8 EC naïve: Aumento de peso (96 sem)

14Sax PE, et al. Clin Infect Dis 2019 (ahead of print)
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§ Mujer
§ R. Negra
§ No ADVP

§ ↓ CD4 (<200 ↑∼3 kg vs >200)
§ ↑ CV  (>100K ↑∼1 kg vs <100K)
§ Bajo peso o normo peso
§ VIH sintomático

§ INSTI: DTG/BIC vs EVG
§ ITINN: RPV vs EFV
§ ITIAN: TAF

VIH basal (retorno a la salud) ARVBiología

Fc. Asociados a 
mayor ↑ peso



• 1. Roser, M et al. https://ourworldindataorg/hiv-aids. 2014; 2. Gulick, RM et al. The New England journal of medicine. 1997;337:734-739; 3. Marcus, JL et al. Journal of acquired immune deficiency syndromes. 2016;73:39-46.

EstadísFcas globales del VIH1
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TERAPIA TRIPLE
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La supervivencia de las personas con VIH es mayor  tras la introducción de la TARGA (terapia triple)



KAISER PERMANENTE STUDY

Mayor Mortalidad en VIH vs no VIH: 
1,3 por 100 personas-año (IC95% 1,3-
1,4) vs 0,4 (IC95% 0,4-0,4)

La esperanza de vida es 9,2 años 
mayor en la población general vs VIH  
(6,8 años mayor si VIH comienza TAR 
con 500 CD4 o más)

JAMA Network Open. 2020;3(6):e207954. doi:10.1001/jamanetworkopen.2020.7954





Épocas de la infección por VIH

Chu et al. Journal of Urban Health: Bulle$n of the New York Academy of Medicine, Vol. 88, No. 3 doi:10.1007/s11524-
011-9552-y





Christensen S, Wolf E, Altevers J, Diaz- Cuervo H (2019) Comorbidities and costs
in HIV patients: A retrospective claims database analysis in Germany. PLoS ONE 
14(11): e0224279. https:// doi.org/10.1371/journal.pone.0224279 



KAISER PERMANENTE STUDY

Mayor incidencia de comorbilidades en 
los VIH vs población general: 10 por 100 
personas-año (C95% 9,8-10,2) vs 3,8 
(CI95% 3,7-3,8)à Todas las 
comorbilidades analizadas (Higado, 
Riñon, Pulmón, Cancer y E. 
Cardiovascular) salvo Diabetes.

La esperanza de vida libre de 
comorbilidades es 15,3 años mayor en la 
población general vs VIH  (9,5 años mayor 
si VIH comienza TAR con 500 CD4 o más)

JAMA Network Open. 2020;3(6):e207954. doi:10.1001/jamanetworkopen.2020.7954







IMPACTO EN EL PRONÓSTICO





Cambio en las causas de muerte por periodo

C. López et al. / Enferm Infecc Microbiol Clin. 2016;34(4):222–227

• Evaluar causas de muertes en 2 periodos: 1998-
2004 y 2005-2011

• Estudio retrospec5vo con 1.070 pacientes y 159 
fallecimientos

• > mortalidad por ENOs en el segundo periodo 
(68% vs 45%; p<0,006) y menor por sida (18,5 vs 
47%; p<0,001)

• Aumento de las Neoplasias no asociadas a sida 
(18,5 vs 2,1%; p=0,001) y aumento muertes 
cardiovasculares (9,2% vs 2,1%; p=0,06)

• Conclusiones: Las neoplasias no asociadas a sida, 
muertes no naturales y eventos cardiovasculares 
son las causas más importantes de muertes en los 
VIH



Trends in underlying causes of death in people with HIV
from 1999 to 2011 (D:A:D): a multicohort collaboration

• Mortality rates decreased
• AIDS-related, cardiovascular and 

liver mortality decreased
• Most common causes of death:

• AIDS Related causes(29%)
• Non-AIDS related cancers(15%)
• Liver disease(13%)
• Cardiovascular disease(11%)

• Death due to cancers are now
the leading causes of death

Smith et al. Lancet 2014; 384: 241–48



Causas de muerte entre las PLHIV

NEOPLASIAS
ENF CARDIOVASCULAR

ENF HEPÁTICA



Conclusions: NAEs, including low-severity events, 
increase prominently the risk for mortality in PLWH. 
Prognostic factors differ between NAE-experienced and 
NAE-free persons. 

Masia ́ M, Padilla S, Moreno S, Barber X, Iribarren JA, del Romero J, et al. (2017) Prediction of long-term outcomes of HIV-infected patients developing non-AIDS events using a multistate
approach. PLoS ONE 12(9): e0184329. https://doi. org/10.1371/journal.pone.0184329 



Impacto de las comorbilidades específicas en el pronósKco

ECV

• EsWmación de aumento un 55% entre 2015-2030
• VIH x 2 el riesgo de infarto. También incremento de la incidencia 

de ictus e ICC
• Mortalidad CV en Europa oscila entre el 8-15% en VIH
• Tienen mayor mortalidad que los no VIH: Los pacientes VIH 

Wenen un 38% más de riesgo de morir por IAM que los no VIH

Neoplasias
• Incidencia aumentada 2-3 veces respecto a la población general
• Causa más frecuente de muerte en VIH
• Cánceres más frecuentes: Pulmón, hepatocelular, Anal, cervix
• EsWmación: 1/3 fallecerá por neoplasias en los próximos años



Impacto de las comorbilidades específicas en el pronóstico

Alt 
Renales

• Prevalencia global de ERC en España: 5%
• Riesgo de ERC similar a la diabetes
• FR: Edad, HTA, DM, raza, coinfecciones, fármacos, etc

Oseas
• Prevalencia global de E. Osea en España: 2,8%à 3 veces más riesgo de 

fracturas que la población general.
• FR: Edad, menopausia, tabaquismo, IMC bajo, niveles bajo de VitD, 

fármacos

Alt 
Neuropsi

• Muy frecuentes: 20-40% VIH vs 5-10% población general
• Depresión y ansiedad son las más frecuentes
• 21,4% en España toman ansiolígocos
• Más del 30% de los VIH \enen insomnio
• Impacto en la calidad de vida y adherencia a fármacos



Impacto de las comorbilidades específicas en el pronósKco

• Aprox. el 50% de la población VIH tiene 50 años o más. Se estima que para el 2030 
el 70% tenga más de 50 años

• Polifarmacia
• Prevalencia de fragilidad 8-15% (el doble que la población general)
• Es un predictor de mortalidad y multimorbilidad independientemente de 

marcadores de severidad de la infección
• Predictor de caídas, hospitalizaciones y fracturas por fragilidad

Fragilidad



¿Cómo abordarlas?à Replanteamiento de la consulta de VIH

• Detección precoz
• Consultas periódicas
• Abordaje mul7discipliarà Especialistas y Medicina de 

Familia



Resumen y conclusiones

• El aumento en la esperanza de vida de los VIH, cambios de es8los, tolerancia y 
seguridad del TAR han cambiado el PERFIL DE LAS COMORBILIDADES.

• Existe un incremento de riesgo de neoplasias, enfermedades cardiovasculares, 
alteraciones metabólicas, etc que son ante todo MULTIFACTORIALES

• La inflamación crónica persistente juega un importante papel
• Estas comorbilidades empeoran el pronós8co de estos pacientes, incluso más que 

en la población general.
• Existe un ENVEJECIMIENTO ACELERADO que sumado al ENVEJECIMIENTO 

NATURAL de la población tendrá un importante impacto en MORBI-MORTALIDAD.
• Es importante ser proac8vos en su PREVENCIÓN, DETECCIÓN PRECOZ y MANEJO.



¡MUCHAS 
GRACIAS!


