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La población mundial sigue creciendo

United Nations, Department of Economic and Social Affairs, Population Division. World Population Prospects 2021.



La población de +65 es la que crece a mayor velocidad



1.3 milliones [1.0–1.7 milliones] de nuevos casos de VIH en 
el mundo

La población que vive con VIH también aumenta



UNAIDs epidemiological estimates, 2024. https://aidsinfo.unaids.org/
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El grupo de PVVIH 
de más de 50 años 
se incrementa 
rápidamente

Lancet Infect Dis. 2015;15(7):810-818. 



Población con VIH envejecida: ¿a qué se debe?

Antiretroviral Therapy Cohort Collaboration. Survival of HIV-positive patients starting antiretroviral therapy between 1996 and 2013: a collaborative analysis of cohort studies. Lancet HIV. 2017;4(8):e349-e356
Tavoschi L, Gomes Dias J, Pharris A; EU/EEA HIV Surveillance Network. New HIV diagnoses among adults aged 50 years or older in 31 European countries. Lancet HIV. 2017;4(11):e514-e521. 



Nuevos diagnósticos de VIH en España

2022

Unidad de vigilancia de VIH, ITS y hepatitis. Vigilancia Epidemiológica del VIH y sida en España 2018 y 2022.

2018
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Progresivamente, más personas con VIH 
tendrán más de 50 años



El envejecimiento en PVVIH está acentuado.

Nanditha NGA, et al. BMJ Open 2021.



Nanditha NGA, et al. BMJ Open 2021.



El envejecimiento en PVVIH está acelerado.

Nanditha NGA, et al. BMJ Open 2021.



Nanditha NGA, et al. BMJ Open 2021.



Más comorbilidades, más fármacos.

Morillo-Verdugo R nferm Infecc Microbiol Clin (Engl Ed). 2022;  Edelman EJ. Drugs Aging. 2013  
Bastida C. Farm Hosp. 2017; Contreras-Macías E. Enferm Infecc Microbiol Clin (Engl Ed). 2023

Polifarmacia:
Menos adherencia, Más efectos 

adversos, hospitalizaciones, 
síndromes geriátricos y mortalidad.

Potenciales 
interacciones.



Gutiérrez-Sevilla JE et al..2021; Raffenberg M, et al. J Infect Dis. 2021; Horvath S, J Infect Dis. 2015; Esteban-Cantos A, Lancet HIV. 2021; Alejos B, et al. HIV Med. 2019; Gonzalez-Serna A, J Acquir Immune 
Defic Syndr. 2017 ; Hunt M Curr Opin HIV AIDS. 2020; Serrano-Villar PLoS Pathog. 2014

¿A qué se debe?



Inestabilidad genómica.

Radiaciones
Errores de replicación

Estrés oxidativo
VS

Mecanismos reparadores

Mutaciones 
translocaciones, 

pérdidas o ganancias 
de cromosomas, etc

Detención del ciclo 
celular

Apoptosis
Senescencia 
Malignidad

Menor capacidad de reparación de los Tejidos- funciones reducidas o alteradas Envejecimiento

Moskalev, Ageing Res Rev, 2013.; Gutiérrez-Sevilla, Mutat Res Genet Toxicol Environ Mutagen, 2021.; Lima, J Oral Pathol Med, 2017. 



Gutiérrez-Sevilla, Mutat Res Genet Toxicol Environ Mutagen, 2021

RTIs: -EFV + ABC/3TC
-EFV + TDF/FTC

Pis: -LPV/r + TDF/FTC
-ATV/r + TDF/FTC

¿Qué pasaría con los ART actuales? (INI, Nuevos IP, 
Nuevos INNTR)
¿Utilidad clínica?

Inestabilidad genómica.



Acortamiento de los telómeros.

Rode, J Natl Cancer Inst, 2015; Herrmann, Clin Chem Lab Med, 2018.; Liu, PLoS One, 2015 

Hayflick limit
Inmortalidad en las células 
sin generar transformación 

oncogénica

La menor longitud de los telómeros se ha relacionado con mayor mortalidad por 
toda causa, mortalidad por cáncer, ECV, DBT, EPOC, fibrosis pulmonar, depresión, 

Alzheimer, osteoporosis y enfermedades autoinmunes



Acortamiento de telómeros en PVVIH

 Comienza en fases tempranas de la 
infección (1, 3, 4).

 Mayor acortamiento cuando CV inicial > 
100000 copias y CD4 < 200 cèls X10E6/L (1, 2)

 El TAR influye (2, 3)

Palmer, J Exp Med, 1997.; Liu, PLoS One, 2015.; Gonzalez-Serna, J Acquir Immune Defic Syndr, 2017; Leung, Aging (Albany NY), 2017. 



Raffenberg, J Infect Dis, 2021.; Liu, PLoS One, 2015; Engel, Clin Infect Dis, 2021.; Mehta, Drug Alcohol Depend, 2021

Infección aguda por VIH
Demora en inicio de TAR: 25, 42 y 65 días.

En el seguimiento a 6 años, esta diferencia era más
pronunciada (P=0.001) se sostenia siempre y cuando no 
hubiera interrupciones de más de 12 meses: en ese caso 

p=0.48

Clínicamente, el acortamiento de telómeros se asocia con mayor riesgo de EPOC (2), enfermedad 
cardiovascular (3, 4), cerebrovascular, deterioro cognitivo y depresión (4) en PVVIH

. 



Alteraciones epigenéticas.

Alteraciones en los patrones de metilación del ADN, modificación de 
las histonas y remodelación de la cromatina (1)

Cálculo de la edad biológica a través de relojes (“clocks”)(1-4)

1) Fraga, Trends Genet, 2007; 2) Horvath, Genome Biol, 2014; 3) Levine, Aging (Albany NY), 2018.; 4) Lu, Aging (Albany NY), 2019. 

Horvath (2) Phenoage (3) GrimAge (4)

Correlación entre la diferencia entre la edad biológica y la cronológica y el tiempo 
hasta la muerte, tiempo hasta enfermedad coronaria, cáncer, menopausia, diabetes 
tipo 2 y grasa visceral (3, 4)



Clocks epigenéticos en PVVIH

-PVVIH naive vs controles sin
VIH.

-PVVIH tienen mayor edad biològica que controles 
(entre 4 y 15 años).

1, 2

-PVVIH antes y después del 
TAR.

-TAR revierte parcialment la aceleración de la edad
biològica. (RAL+DRV/r; TDF/FTC/Drv/r)

3

-PVVIH con CV indetectable -TAR previene la aceleración de la edad biològica.
Mayor edad biològica podría predecir eventos clínicos. 
(RAL+DRV/r; TDF/FTC/Drv/r)

4

Utilidad clínica?
Nuevos TAR?

1) Yang, J Infect Dis, 2021.; 2) Rickabaugh, PLoS One, 2015; 3) Esteban-Cantos, J Infect Dis, 2021; 4) Esteban-Cantos, Lancet HIV, 2021; 5)Shiau, Clin Infect Dis, 2021. 



Inmunaging.

Microbiota intestinal 
modificada.

Celulas senescentes

Reservorios.

Coinfección con otros virus 
(CMV; VHC; VHB; etc)

Activación CD8; 
NK; macrófagos

> IL6, IL12, TNF

Replicación
repetida: aging

Céls senescentes
secretan

citoquinasComorbilidades.

Sauce, Medicine (Baltimore), 2021; Kuller, PLoS Med, 2008; Prabhu, Front Immunol, 2019; Moir, Curr Opin HIV AIDS, 2014 





¿Cómo son las personas que se controlan en 
nuestra unidad?



1800 PVVIH

>50 <50

1065
>50 años

(69%)

133
>70 años
(6,5%)

Promedio de 22 años
viviendo con VIH



Comorbilidades no-SIDA
50-69 años. 
N; % N=932

70 años o más. 
N; % N=133

ECV 184; 19,70% 25; 18,70%

Cancer 137; 14,60% 30; 22,50%

Dislipemia 104; 11,1% 17; 12,7%

DBT 70; 7,5% 20; 15,8%

Hepatopatias 16; 12,3% 8; 6,1%

IRC 5; 5,30% 4; 3%

Europa Latinoamérica

19,8% (Geppo) 10%

6,7% (AgeHIV) 10%

71% (Geppo) 28%

28,4% (Geppo) 12%

8% (AgeHIV) 9%

3,6% (D.A.D) 2,3%

Wu, PLoS One, 2014.; Brooks, Am J Public Health, 2012; Guaraldi, Clin Infect Dis, 2011.; Schouten, Clin Infect Dis, 2014.; Sabine, ClinicalTrials.gov Identifier: NCT01737047.; Fundacion

SEIMC-GESIDA, ClinicalTrials.gov Identifier: NCT03558438.; Nozza, J Antimicrob Chemother, 2017; Belaunzaran-Zamudio, PLoS One, 2020. 



Tiempo desde la seroconversión hasta el inicio del TAR.

Late/advanced presenters.

Historia de TAR.

Estilo de vida.

Utilidad clínica de los Hallmarks.

 Intervenciones posibles.

¿Son tod@s iguales?.



Continuará...





Muchas gracias


