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Resum

La millora de |'estat de salut produida per |'Us del tractament antiretroviral d'alta eficacia
ha augmentat les ratios de supervivencia en pacients amb virus de la immunodeficiéncia
humana (VIH). Aquest augment de la supervivéncia ha conduita unincrement de la poblacié
gran. Actualment al nostre hospital hi ha tres-cents cinquanta-nou pacients més grans de
cinquanta-cinc anys. L'envelliment de la poblacié dona lloc, intrinsecament, a I'augment de
la incidéncia de malalties relacionades amb I’edat, com malalties cardiovasculars o alguns
tipus de cancer. Aquest augment de malalties relacionades amb I'envelliment apareixen a
edats més precoces, a causa de la inflamacié cronica i I'activacié immune cronica produida
pel VIH que provoca I'envelliment cel-lular prematur, anomenat immunosenescéncia. El
VIH afecta directament el sistema immune mitjancant la deplecié de limfocits CD4 i la mala
funcié dels limfocits CD8, que produeixen mediadors proinflamatoris, la qual cosa causa
dany tissular. Aquest dany tissular provoca degeneracié d'organs i de sistemes i precipita
I'aparicié de malalties que, d'una altra manera, tindrien una aparicié més tardana. Hem
de prestar especial atencié a les caracteristiques particulars d’aquesta poblacié d'edat
avancada amb VIH per establir programes de prevencié i deteccié primerenca i poder, aixi,
actuar en consequeéncia.

Resumen

La mejora del estado de salud producida por el uso del tratamiento antirretroviral de
alta eficacia ha incrementado las ratios de supervivencia en pacientes con virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH). Este aumento de la supervivencia ha conducido a un
aumento de la poblacién mayor. Actualmente en nuestro hospital, trescientos cincuenta y
nueve pacientes son mayores de cincuenta y cinco afios. El envejecimiento de la poblacién
da lugar, intrinsecamente, al aumento de la incidencia de enfermedades relacionadas con
la edad, como enfermedades cardiovasculares o algunos tipos de cancer. Este aumento
de enfermedades relacionadas con el envejecimiento aparecen, ademas, a edades mas
precoces, debido a la inflamacién crénica y la activacion inmune crénica producida por
el VIH que da lugar al envejecimiento celular prematuro, llamado inmunosenescencia.
El VIH afecta directamente al sistema inmune por la deplecién de los linfocitos CD4 y la
mala funcién de los linfocitos CD8, que producen mediadores pro inflamatorios, lo cual
provoca dafo tisular. Este dafio tisular causa degeneraciéon de érganos y de sistemas y
precipita la aparicién de enfermedades que, de otra forma, aparecerian mas tardiamente.
Debemos prestar especial atencién a las caracteristicas particulares de esta poblaciéon de
edad avanzada con VIH para establecer programas de prevencion y detecciéon tempranay
poder, asi, actuar en consecuencia.
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1. Introduccio
1.1. Importancia de I'envelliment en el VIH

Amb la introduccié del tractament antiretroviral, el 1996, va canviar radicalment el curs
de la malaltia causada pel virus de la immunodeficiéncia humana (VIH) i es va reduir
drasticament la mortalitat. Es varen disminuir els episodis oportunistes i avui en dia es pot
aconseguir arribar a I’'esperanca de vida de la poblacié general.

Amb I'envelliment d’aquesta poblacié s’han posat de manifest malalties relacionades
amb I'edat que abans no es donaven en els pacients amb VIH per mor de la seva mort
prematura.

A I'Hospital Son Espases hi ha actualment tres-cents cinquanta-nou pacients més grans de
cinquanta-cinc anys en seguiment per VIH.

Es important prendre consciéncia de la peculiaritat d’aquest grup de pacients per introduir
canvis en el maneig d’aquestes malalties associades a I'envelliment.

1.2. Historia del VIH

El VIH és I'agent etiologic causal de la sindrome d'immunodeficiéncia adquirida. La sida
es descriu per primera vegada el 1981 en homes joves homosexuals. L'estudi d'aquests
pacients va posar al descobert un agent infeccios transmissible per la sang, per productes
sanguinis, contacte sexual, Us de drogues per via parenteral i verticalment de mares a fills.

El 1983, a I'Institut Pasteur de Paris es va aillar el retrovirus per I’analisi d'un gangli limfatic
infectat en un pacient amb limfadenopaties.

Actualment s'anomena VIH-1 als virus que circulen per Asia, Europa, Oceania, América
i algunes regions de I’Africa i VIH-2 al subtipus de virus que afecta a I'Africa central i
occidental encara que no es el predominant.

1.3. Estructura del VIH

El VIH és un retrovirus de la familia dels lentivirus. La seva principal caracteristica és infectar
de manera cronica gran quantitat de mamifers.

El virié del virus és esferic i fa 80-120 nanometres de diametre. Esta compost de dues copies
d’ARN de cadena positiva Unica. Les cadenes d’ARN es troben associades a proteines neces-
saries per al desenvolupament del virus: transcriptasa inversa, proteasa, nucleasa i integrasa.
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1.4. Historia natural de la infecci6 per VIH
Es podria considerar la infeccié del VIH com la historia de dues malalties.

La primera o infeccié aguda, en que predomina l'accié citolitica directa del virus, que
condiciona una deplecié molt rapida i massiva de cél-lules CD4 memoria i efectores de les
mucoses. Aquesta primoinfeccié pot ser asimptomatica o simptomatica, fins al 70% dels
casos, imitant una sindrome gripal. Als 4-5 dies de la infeccid, la produccié viral augmenta
i es produeix disseminacié cap a tots els organs limfatics.

La malaltia cronica és simptomatica en el 100% dels casos. L'activacié cronica dels limfocits CD4
es relaciona amb la seva deplecié. L'activacio constant del sistema immune no és eficag per un
trastorn amb la diferenciacié final dels limfocits CD8 especifics del VIH, que no tenen la capa-
citat citolitica requerida per controlar el virus. En aquesta fase es produeix aquesta activacio
permanent que és incapac d’eradicar la infeccié i origina envelliment del sistema immune.

Grafic 1 | Historia natural del VIH
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2. Envelliment i VIH
2.1. Epidemiologia

En primer lloc, cal aclarir que, en els pacients amb VIH, es defineix como edat avancada els
cinquanta-cinc anys.

Aquesta poblacio té unes caracteristiques que la fan diferent, com el retard en el diagnostic
per baixa sospita, diferéncies en la resposta immunomodulada per I'edat, variables
farmacocinetiques i menor evidéencia clinica.
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En aquest pacients més grans de 55 anys, I'epidemiologia és diferent. S'observa un menor
Us de drogues per via parenteral, major incidéncia d’homosexuals i la via de contagi
majoritaria és I'heterosexual. A més a més, s'"ha observat que dones més grans de 55 anys
utilitzen menys freqiientment el preservatiu, per la qual cosa la infeccié és més probable.

Dels 359 pacients més grans de 55 anys i dels quals fem el seguiment a Son Espases,
286 (79,6%) sén homes. Com en altres estudis, la via de contagi més prevalent va ser
I'heterosexual (40,3 %), després I'homosexual (30,6%) i, per ultim, I’abus de drogues per
via parenteral (19,4%). Es destacable que gairebé en el 9% el mecanisme de transmissié
era desconegut.

El 27,85% es va diagnosticar per un esdeveniment de categoria Ci el 46,79% per una xifra
de limfocits CD4 menor de 200 cel/microl. Durant el seguiment, el 93% dels pacients es
troben amb virémia indetectable i la mitjana dels CD4 és de 618 cél/microl.

Com hem dit abans en aquesta poblacié sén frequents les comorbiditats no relacionades
amb VIH: dislipémia en el 25%, hipertensié en el 25%, diabetis mellitus en I"11%,
cardiopatia isquémica en I'11%, malaltia vascular cerebral o periférica en el 6% i neoplasies
no sida en el 6%.

S'ha vist que hi ha un augment de la taxa de mortalitat i els que reben tractament
antiretroviral tenen pitjor supervivéncia, en comparacié amb els joves, independentment
de I'estat de la malaltia. Aquesta pitjor supervivéncia s'ha atribuit a la pitjor recuperacio
immune, la denominada immunosenescencia.

2.2. Immunosenescéncia

2.2.1. Concepte
La Immunosenescéncia és una disfuncié progressiva multifactorial de la immunitat innata
i adquirida que compromet la resposta immune a la infeccié. Amb I'envelliment, el
compartiment hematopoeétic disminueix i els macrofags de la medul-la ossia segreguen
interleucina-7 involucrada en el desenvolupament dels limfocits.

Les cél-lules pateixen senescéncia amb escurcament dels telomers (que es localitzen al
final dels cromosomes) i en limiten la capacitat de proliferacid, induint, aixi, resposta
inflamatoria. Aquest escurcament dels telomers s’ha implicat en I'aparicié6 de malalties
associades a I'edat i causa disfuncié en la reparacio tissular.

Hi ha una forta associacié entre I’escurcament dels telomers i les malalties de I’'envelliment,
inclosos factors cardiovasculars i la deméncia.
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2.2.2. Impacte del VIH en el sistema immune
Quan una persona més gran de 50 anys s'infecta, la deplecié de limfocits CD4 és més
pronunciada comparada amb els joves.

Els limfocits B disminueixen amb I'edat i també hi ha disfuncié qualitativa, amb disminucié
dels anticossos i augment del nombre d’infeccions. A les setmanes d’infeccié hi ha deplecio
massiva de ceél-lules Tilimfocits associats a mucoses, aquest estat proinflamatori estaimplicat
en el desenvolupament de malalties cardiovasculars i desordres neurodegeneratius.

L'envelliment promou un estat proinflamatori amb elevacié de la proteina C reactiva (PCR),
interleucina 6 (IL-6) i factor de necrosi tumoral (FNT)-alfa. Els marcadors plasmatics de
translocacié bacteriana, com lipopolisacarids (LPS), els mantenen elevats i es correlacionen
amb un descens de I'activacié immune i I'expressié de tromboplastina procoagulant.

L'index VASC és una escala que prediu la mortalitat en pacients amb VIH. En aquesta
escala es recullen diferents variables, com el marcador d’inflamacié (IL-6, dimer D, CD14
soluble), i, a més a més, incorpora l'edat. Laugment d’aquests marcadors d’inflamacio
es correlaciona amb una disminucié del nombre de limfocits CD4, un augment del nivell
d’ARN, I'agressio tissular als 6rgans i la mortalitat.

3. Afectaci6 d’organs i sistemes

Malauradament, el guany en longevitat dels pacients VIH gracies al tractament d’alta
eficacia s’ha vist acompanyat d'un creixement del nombre de malalties relacionades amb
I’edat, atribuibles a I’envelliment natural i també per |'acceleracié del mecanisme de
senescéncia produit pel VIH.

3.1. Afectacié cardiovascular

3.1.1. Cardiopatia isquémica
Les hospitalitzacions per cardiopatia coronaria sén més elevades en pacients amb VIH
que en la poblacié general. Aquests pacients presenten un risc superior de desenvolupar
cardiopatia isquémica, en part per la major exposicié a factors de risc classics (hiperlipemia,
diabetis, tabaquisme...) i, per altra banda, per la inflamacié i I'activaci6 immune cronica.

L'estudi SMART va mostrar que el tractament continu protegeix els pacients de la malaltia
cardiovascular enfront del tractament guiat pel nombre de limfocits CD4.

Els mecanismes proposats per explicar aquestes dades son:
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- ElVIH és capag d'infectar la paret arterial, produint, aixi, disfuncié endotelial que causa
la placa d'ateroma.

- ElIVIH inhibeix el flux compensador de I'excés de colesterol dels macrofags, tot afavorint
I'aparicié de cel-lules espumoses.

- Lainflamacio sota la paret arterial activaria diverses vies inflamatories.

- El VIH té efecte directe sobre els lipids.

Grafic 2 | Mortalitat estudi SMART
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3.1.2. Insuficiéncia cardiaca
S’ha observat un augment de la prevalenca de la disfuncio sistolica o diastolica en pacients
amb VIH (6-21%), aixi com un augment de la mortalitat per aquesta causa (50% als cinc
anys del diagnostic). En |'era posttractament antiretroviral d’alta eficacia, aquestes dades
han millorat. No hi ha maneig especific d’aquest grup de pacients més enlla del de la
insuficiencia cardiaca.

Per millorar el pronostic de la malaltia cardiovascular hem de millorar els factors de risc.

Especial atenci6 a la dislipémia. Hem d’intentar reduir I'impacte de la dieta aterogénica,
deixar de fumar i realitzar exercici. També s’ha observat que els inhibidors de la proteasa
tenen un pitjor perfil lipidic i seria recomanable substituir-lo per altres antiretrovirals amb
millor perfil lipidic. Com a altim recurs, si no ha millorat el perfil lipidic després de canviar
I'estil de vida i introduir un antiretroviral menys lipidic, haurem d’introduir farmacs, i les
estatines serien els farmacs d’eleccio.

La diabetis és un altre factor de risc classic que hem de vigilar. Es una malaltia que es
relaciona més freqientment en pacients amb VIH que en la poblacié general i I'hnem
de vigilar, perqué els inhibidors de la proteasa generen resisténcia insulinica i poden
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precipitar el desenvolupament de la malaltia. Com a primera mesura, hem de modificar
els estils de vida i la dieta i després, si és necessaria una terapia farmacologica, seran de
primera eleccio els antidiabetics orals.

3.2. Afectacio pulmonar

El pulmé i la seva circulacié son especialment sensibles a la inflamacié cronica produida pel VIH.

Figura1 | Efecte de la inflamacio cronica al pulmé

Dues malalties pulmonars s’han vist relacionades amb el VIH.

3.2.1. Malaltia pulmonar obstructiva cronica (MPOC)
La MPOC és la quarta causa de mort en pacients amb VIH als Estats Units d’America.
Tipicament el MPOC es presenta en la sisena década de la vida, pero en els pacients amb
VIH es presenta més preco¢gment, en la quarta decada de la vida.

Hi ha estudis que posen en relleu I'associacié entre el VIH i la MPOC, i que observen una
prevalenca del 20-60% en pacients amb VIH (en la poblacié general és del 7%). Encara
que els pacients amb VIH tenen particularment una elevada exposicié als factors de risc
classics de risc pulmonar (més fumadors) també hi ha interacci6 amb altres factors que
contribueixen a la malaltia pulmonar cronica.
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L'agressié cel-lular causada per la inflamacié cronica i la senescéncia accelerada de les
cel-lules epitelials poden respondre a aquesta incognita.

Hi ha altres estudis que mesuren els nivells de citocines intracel-lulars de leucocits i en
cel-lules obtingudes de rentats alveolars que mostren elevats nivells d'interfer6-gamma i
factor de necrosi tumoral-alfa en els limfocits CD8 circulants.

L'elevada senescéncia dels limfocits CD 4 circulants es correlacionen amb la disminucié del
volum d’espiracié6 maxima forcada. A més a més, s’ha observat que hi ha un escurcament
dels telomers en els pacients amb MPOC.

3.2.2. Hipertensié pulmonar (HTP)
La hipertensié pulmonar és més frequent en pacients VIH que en la poblacié general
(0,02% davant del 0,5%).

No hi ha estudis especifics d’"HTP en pacients amb VIH, pero si hi ha models animals.

Els models animals evidencien |'associacié entre el VIH i la HTP i la relacionen amb els
factors de creixement que es manifesten més en el VIH, com soén els factors de creixement
plaquetari i endotelial.

En conclusid, la manifestacio precog de la malaltia pulmonar en pacients amb VIH s’explica,
en part, per I'exposicié augmentada als factors de risc, pero, a més a més, aquesta associacié
mostra que la senescéncia cel-lular i I'activacié de cel-lules T hi estan implicades.

3.3. Afectacio osteoarticular

Nombrosos factors de risc relacionats amb I'estil de vida dels pacients amb VIH i el
tractament antiretroviral donen lloc a la pérdua de densitat mineral ossia.

L'osteoporosi incrementa el risc de fractura. Les fractures ossies donen lloc a un
increment monumental dels costos sanitaris. Les fractures vertebrals poden tenir serioses
consequencies, incloent-hi el dolor sever i la deformitat. Les fractures de maluc poden
provocar dependeéencia prolongada o permanent.

Dos de cada tres pacients amb VIH tenen osteopénia. Fa anys no quedava clar I'efecte
directe del virus o els factors de risc que afecten en la forma de vida, com fumar o prendre
alcohol, i amb els quals es justificava aquesta associacio.

Els canvis observats en la degeneracié de l'esquelet, inclosa la pérdua de densitat
mineral ossia de forma significativa, es tradueixen en la perdua de volum de I'os cortical i
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trabecular, i la pérdua d’arquitectura ossia, com a conseqtiéncia de I'elevada resorcié ossia
pels osteoclasts.

Grafic 3 | Avaluacio de l'osteoporosi amb I'edat
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Els altims anys s’ha fet evident I’associacié entre el sistema immune i el sistema ossi.

Els limfocits activats secreten citocines osteogéniques.

El tractament antiretroviral no ha disminuit aquest problema, al contrari I'augmentat.
Després d'una década d'investigacié no hi ha consens absolut respecte a I'efecte directe
del tractament sobre I'os, ja que hi ha factors de confusié6 com el reajustament del

metabolisme, 'accié directa de la malaltia...

S'ha discutit molt sobre I'Gs d’inhibidors de la proteasa, ja que hi ha estudis que mostren
major pérdua de densitat mineral.

L'avaluacié del pacient amb VIH que pateix pérdua de densitat mineral ha de comencar
valorant els factors de risc i donant-li consells sobre I'estil de vida.

Hem de realitzar una densitometria a la poblacié de risc. La densitometria mostrara I'estat
de densitat mineral ossia i, segons la causa, podrem instaurar el tractament.

Hem de tractar els pacients que siguin de risc i pacients amb osteoporosi severa (T-score <4DS).

La poblacié de risc per patir osteoporosi és: homes més grans de 50 anys, dones
postmenopausiques i que hagin tingut fractures patologiques.
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Els bifosfonats son els farmacs d’eleccio, ja que disminueixen fins al 70% els marcadors
de reabsorcié oOssia i son compatibles amb el tractament antiretroviral. L'alendronat,
bifosfonat oral, és el farmac d’eleccié. Si hi ha intolerancia a I'alendronat ens deixa el
zolendronat com a Unica eleccid, bifosfonat intravends un cop a I’any.

Figura 2 | Protocol d’avaluacio

Abordatge inicial Individu VIH positiu
Avaluar factors de risc Estil de vida aconsellat
Edat Deixar de fumar
Sexe Consumir Vitamina D i Calci
Pes/ Alcada Gimnastica amb peses
Historial de fractures Prendre el sol
causes secundaries
\] Y
. Homes <50 anys Homes >50 anys
Indicar DXA Dones premenopausiques Dones postmenopausiques
SENSE historial de fractures i / o fractures
v Y

Mesura de BMD
GUAITAR (DXA)

3.4. Afectacio renal

3.4.1. Insuficiéncia renal
La malaltia renal no és inusual en el pacient amb VIH. Els tipus més freqiients son les
nefropaties glomerulars, vasculars i tubulars.

La nefropatia VIH té com a factors de risc la raga negra, un baix nombre de limfocits CD4 i
carrega viral elevada. Consisteix en una glomerulonefritis focal i segmentaria; la principal

expressio d’aquesta nefropatia és la proteinuria.

Els principals factors de risc sén demografics, en els quals s'inclou I'edat i tenir altres
malalties concomitants.

Per sobre de tot s'ha implicat I'Gs de farmacs potencialment nefrotoxics com el tenofovir.

S’ha de prestar especial atencié a la funcié renal del pacient gran a I'hora d’escollir el
tractament adequat.
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3.4.2. Nefrolitiasi

La nefrolitiasi s'ha relacionat amb alguns farmacs antiretrovirals, com els inhibidors de
la proteasa. A més a més, s'hi han implicat altres factors com malabsorcié, malnutricié,
deshidratacio i citotoxics.

Al diagnostic s'arribara mitjancant proves d’imatge, com I'ecografia i I'escaner.

3.5. Menopausa en la dona amb VIH

Amb |'envelliment de la poblacié VIH hi ha un augment del nombre de dones grans amb
VIH. A la simptomatologia i els problemes habituals de la menopausa s'han d’afegir els
relacionats amb el virus i el tractament.

Les peculiaritats de la dona amb VIH sén multiples. L'edat d'aparicié de la menopausa
és preco¢. S’hi han associat multiples factors que prediuen |'aparicié de la menopausa
precog, com la immunosupressioé severa, I'abus de tabac, drogues i baix pes, menor nivell
socioeconomic, depressio, origen africa i raca negra.

La simptomatologia és més marcada. El risc de desenvolupar osteoporosi, alteracions
neurocognitives i quadres depressius també és major.

A l'avaluacié habitual de la dona menopausica s’han d’afegir les citologies vaginals i anals
que han de ser més freqUients (a I'inici, als sis mesos i després anualment).

El tractament és similar a les dones sense VIH.
3.6. Afectacio psiquiatrica

Els trastorns psiquiatrics son molt frequents en la poblaci6 amb VIH. La prevalenca de
la infeccié per VIH és major en la poblacié amb alteracions mentals que en la poblacié
general. Uns altres trastorns psiquiatrics son consequencia directa del VIH. El virus
envaeix el sistema nervios central en fases primerenques de la infeccié i afecta estructures
subcorticals i del sistema limbic.

3.6.1. Sindrome depressiva

La prevalenca dels trastorns depressius en pacients amb VIH és més elevada que en la
poblacié general (20% en homes i 30-50% en dones). A més a més, son més frequents els
trastorns adaptatius.

La sindrome depressiva es caracteritza per la preséncia de tristor i dificultat per gaudir de
les activitats plaents. Els pacients grans tenen una prevalenca més elevada d’aquest tipus
de malalties.
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Hem de tenir cura amb el tractament antiretroviral, ja que hi ha farmacs, com I'efavirenz,
que empitjoren els simptomes psiquiatrics.

3.6.2. Sindrome maniaca
Aquesta malaltia es caracteritza per la preséncia d'un estat d'hiperactivacié cronic
juntament amb un augment de I"autoestima amb sobrevaloracié de les capacitats.

La sindrome maniaca associada al VIH té major preséncia de disfuncié neurocognitiva, més
tendeéncia a la irritabilitat i menor euforia amb respecte a la poblacié general, aixi com un
pronostic i desenvolupament més greu.

3.6.3. Insomni
Les alteracions del son en pacients amb VIH sén molt freqtients. Hem de recordar que
moltes vegades I'insomni és un simptoma d’altres trastorns, com l'ansietat. A més, els
pacients grans pateixen insomni, que pot agreujar el quadre clinic.

Es molt important, ja que altera la qualitat de vida i agreuja les comorbiditats fisiques
i psiquiques. També disminueix I'adheréncia al tractament, tan important en aquests
pacients.

Aixi mateix, és molt important, quan apareix aquest simptoma, no posar o fins i tot retirar
I'efavirenz, ja que empitjora greument la simptomatologia.

3.6.4. Sindrome psicotica
Es caracteritza per un conjunt de simptomes que tenen en comu la pérdua del judici de
realitat, al-lucinacions, idees delirants i alteracions de la vivencia del jo, que generen gran
ansietat a I'individu.

Taula1 | Etiologia de la sindrome psicotica

- Trastorns psiquiatrics primaris (esquizofrénia, trastorn bipolar, trastorn esquizoafectiu i psicosi
reactiva breu).

- Abus de substancies (cocaina, ketamina, cannabis, MDMA).

- Psicosirelacionada amb la infeccié (complex demencia-sida, patologia focal de I'SNC (neoplasia
o infeccions oportunistes i estats de confusié en el context de patologia organica).

- Psicosi iatrogenica per farmacs (isoniazida, rifampicina, etambutol, corticoides, interfero,
nevirapina, efavirenz, didanosina i zidovudina)
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3.6.5. Disfuncié sexual
S'han descrit disfuncions sexuals tant en dones com en homes. La pérdua del desig sexual
pot tenir consequéncies greus en relacié amb els sentiments d’autoavaluacié i pot generar
problemes emocionals com ansietat i depressio.

Gairebé el 50% dels homes amb VIH pateixen disfuncié erectil que sol ser més precog que
en la poblacié general, es pot manifestar abans dels 50 anys.

Figura 3 | Mecanismes fisiopatologics de la disfuncid erectil
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3.7. Afectacié neurologica. Deteriorament cognitiu

La cura optima de la gent gran ha emergit com un aspecte molt important del maneig dels
pacients amb VIH. La funcié cognitiva d’aquests pacients és, moltes vegades, I'eix sobre el
qual es basa la seva qualitat de vida.

Hi ha evidencia cientifica que els pacients amb VIH tenen més probabilitats de desenvolupar
deteriorament cognitiu. També hi ha evidencia que el virus afecta directament I’'SNC, pero,
a més a més, hi ha altres factors que no estan encara aclarits.
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Moltes publicacions suggereixen que I'afectacié neurologica del VIH és multifactorial i
inclouen la inflamacié cronica, els efectes del TAR, I'augment del nombre d’alteracions
neurovasculars, els canvis metabolics (diabetis i resisténcia insulinica) i la degeneracié
relacionada amb |'edat.

Hi ha tres nivells de trastorns neurocognitius, segons la gravetat, com s’expressa a la taula 2.

Taula 2 | Alteracions neurocognitives associades al VIH

Entitat | Canvis cognitius | Canvis funcionals
Cognicié normal Normal Normal

. . s Empitjorament en :
Deteriorament asimptomatic 2 dominis cognitius No impacte
Deteriorament moderat Empitjorament en Impacte en la vida diaria

2 dominis cognitius de manera moderada

. e Empitjorament en més Impacte marcat en la

Deteriorament greu- deméncia-sida de 2 dominis vida diaria

El trastorn cognitiu menor té una prevalenca del 14% en I'estadi inicial i del 24% en
etapes finals. El complex demencia-sida té una prevalenca del 7-10%.

Aquest desordre es caracteritza per la disfuncié cognitiva de predomini subcortical que
afecta I'atencid, la memoria i la velocitat del procés cognitiu. Encara que posteriorment
pot ocasionar disfuncié cortical.

El diagnostic de deteriorament cognitiu associat a la sida (en angles HAND) es realitza
mitjancant escales complexes en qué s'avaluen aspectes diferents de la funcié cognitiva.

Els factors de risc per desenvolupar deteriorament cognitiu sén limfocits CD4 baixos, nadir
de limfocits CD4 baix, carrega viral elevada, replicacié viral al liquid cefaloraquidi, edat i
comorbiditat.

La relacié entre els marcadors de severitat de la malaltia i les anormalitats en el sistema
nerviés indiquen que la introduccié precog del tractament amb TAR és critica per ajudar
al control de la progressié del deteriorament cognitiu. A més a més, s’han de controlar els
factors de risc classics.

3.8. Neoplasies

Com a causa de la hiperactivacio cronica del sistema immune i la inflamacié hi ha hagut un
augment dels casos de cancer no associats a la sida.
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El cancer és una malaltia intimament relacionada amb I’envelliment.

S’ha fet un estudi amb |'objectiu d’aclarir la incidéncia del cancer en aquesta poblacié
i es va descobrir que els cancers més prevalents eren, per aquest ordre, el de pulmé,
el limfoma no Hodgkin i el cancer anal. La majoria dels casos varen ser homes i la
mitjana d'edat va ser de 50 anys. Varen trobar associacions independents entre el
nombre de limfocits CD4 (< 50 cél-lules) i nadir de cél-lules CD4 < 100 cél-lules/mm3.
A més a més, la carrega viral elevada s’ha associat a un augment de la incidéncia del
limfoma no Hodgkin.

A més, s'ha observat que aquests tipus de cancers apareixen en una edat més preco¢ que
en la poblacié general. També s'ha identificat que els pacients grans tenen una mortalitat
més elevada.

En aquest estudi es mostra la importancia del sequiment, mesures preventives i proves
diagnostiques.

Donat que la detecci6 i el tractament precocos podrien millorar les taxes de supervivéncia
per cancer, és crucial implementar protocols de cribratge i programes de prevencié dirigits,
sobretot, a pacients immunodeprimits o coinfectats amb virus (hepatitis, papil-loma) i
factors de riscs conductuals.

4. Tractament del VIH en I’envelliment

El tractament antiretroviral d'alta eficacia ha demostrat gran efectivitat a I'hora de
millorar tant la morbiditat com la mortalitat dels pacients amb VIH.

Hi ha un estudi prospectiu de cohorts amb I'objectiu de determinar si I’edat té efecte en la
resposta al tractament. Aquest estudi va evidenciar que hi ha pitjor resposta al tractament
en els pacients grans. Els factors que contribueixen a aquesta pitjor resposta sén: el desgast
del tim, la desnutricid i les infeccions.

Un altre factor pot ser la disminucié de la produccié de novo de limfocits CD4, la qual
cosa augmenta l'impacte de la persistent activacié immune. L'EuroSida, tot estudiant la
cohort de 1986, relaciona el nombre de limfocits CD4 i I'edat i conclou que els pacients
joves arriben a la xifra de dues-centes cél-lules més aviat després de la instauracié del
tractament.

Altres estudis mostren respostes similars al tractament entre joves i grans, pero al llarg del
temps la resposta dels pacients grans és pitjor.
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S'ha exclos que aquests resultats siguin per falta d'adheréncia dels pacients més grans de
50 anys, ja que s’ha comprovat que compleixen millor el tractament.

Hem de tenir en compte que en aquesta poblacié hi ha risc d'alteracié de la funcié renal i
de la funcié hepatica i per aixo hi ha un elevat risc de toxicitat en aquest grup.

5. Conclusions

L'exit del tractament antiretroviral ha suposat un augment significatiu de poblacié
gran amb VIH, la qual, per I'envelliment natural i la senescéncia produida pel virus,
desenvolupa malalties relacionades amb I'edat. Hem de coneixer aquestes peculiaritats,
que la converteixen en poblacié de risc. Hem de prendre consciéncia dels canvis que es
produeixen per establir mesures especifiques por optimitzar al maxim I'assisténcia als
nostres pacients.
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