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I Situacion de la infeccion por VIH en el mundo, 2024

En el mundo en Espaﬁa
Total: 40.8 millones Total: 160,000
[37.0-45.6 millones] [130,000 -180,000]
En tratamiento: 31.6 millones (77.4%)

Tasa de nuevos diagndsticos de VIH en Espana (2023)

S - 3,196

Nuevos diagnésticos

En tratamiento (2021): 96.6 %
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HIV and AIDS: What’s the Difference?

Years without HIV medicines
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e CD4 cells are part of the
immune system.

e HIV attacks and kills CD4 cells.

e | oss of CD4 cells makes it hard for the
body to fight off infections.
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For more information, visit HIVinfo.NIH.gov.



I Eventos definitorios de sida

* ELSIDA es la ultima etapa de la infeccion por VIH.

* Aparece cuando el virus ha destruido las defensas del organismo
hasta tal punto que facilita la aparicion de infecciones oportunistas
y de algunos tipos de cancer.
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WHO (2010) Antiretroviral therapy for HIV infection in adults and adolescents,
recommendations for a public health approach 2010 revision.

Neoplasms: Canceres
« Cervical cancer

* Non-Hodgkin lymphoma h

» Kaposi’s sarcoma

Bacterial infections

* Mycobacterium Tuberculosis, pulmonary or extrapulmunary

« Mycobacterium avium complex (MAC) or Mycobacterium kansasii,
disseminated or extrapulmonary

e Mycobacterium, other species or unidentified species, dissemi-
nated or extrapulmunary

« Pneumonia, recurrent (2 or more episodes in 12 months)

« Salmonella septicaemia, recurrent

Viral infections

» Cytomegalovirus retinitis

» Cytomegalovirus, other (except liver, spleen, glands)

 Herpes simplex, ulcer(s) >l month/bronchitis/pneumonitis

» Progressive multifocal leucoencephalopathy

Parasitic infections

» Cerebral toxoplasmosis

 Cryptosporidiosis diarrhoea, >1 month

* Isosporiasis, >1 month

 Atypical disseminated leismaniasis

» Reactivation of American trypanosomiasis
(meningoencephalitis or myocarditis)

Fungal infections

e Pneumocystis carinii pneumonia

< Candidiasis, oesophageal

« Candidiasis, bronchial/ tracheal/ lungs

» Cryptococcosis, extra-pulmonary

 Histoplasmosis, disseminated/ extra pulmonary

« Coccidiodomycosis, disseminated/ extra pulmonary

e Penicilliosis, disseminated

definitorios de
sida




I Cancer en personas con VIH

Table 1. Principal HIV-Associated Tumors.*
Estimated No. /ﬁ
of Cases/Yr in SIR after
the United States Combination Role of
among Persons ART in the Immunosuppression Etiologic
Cancer with AIDSY United States; from HIV Infection Virus
» AIDS-defining Ve
Non-Hodgkin's lymphoma 1194 11.5 ++ to ++++ for different EBV]
types
Kaposi’s sarcoma 765 498.1 +++ KSHV
Cervical cancer 106 3.2 \_ + HPV
» Non-AIDS-defining
Lung cancer 376 2.0 + ?
Anal cancer 313 19.1 + HPV
Hodgkin's lymphoma 179 7.7 [ ++ ] EBV
Oral cavity and pharyngeal 100 1.69 0 to + for different types HPV
cancer

Hepatocellular carcinoma 117 3.2 Oor+ HBV, HCV
Vulvar cancer 15 9.4 + HPV
Penile cancer 13 5.3 + HPV

Other
Causative
Factors

Tobacco

Smoking, pulmonary
infections

Tobacco, alcohol

Alcohol, other
hepatic insults

* Shown are the principal tumors that are associated with an increase in the standardized incidence ratio (SIR) among persons with human
immunodeficiency virus (HIV) infection in the United States. Plus signs (from 0 to ++++) indicate the relative association of the cancer with
immunosuppression and low CD4+ counts, with 0 indicating no association and ++++ indicating a substantial association. ART denotes anti-
retroviral therapy, EBV Epstein-Barr virus, HBV hepatitis B virus, HCV hepatitis C virus, HPV human papillomavirus, and KSHV Kaposi's
sarcoma-associated herpesvirus.

T The information in this column is based on 2001-2005 data from Shiels et al.’ The total number of cases per year of non-AIDS-defining
cancers in persons with HIV infection (with or without AIDS), on the basis of 2004-2007 data from Shiels et al.,’ is approximately 32% higher
than the numbers listed here.

4 The information in this column is from Herndndez-Ramirez et al.*

§j EBV is the cause of approximately 30 to 100% of the various forms of AIDS-defining non-Hodgkin's lymphoma; two exceptions are primary
effusion lymphoma and large-B-cell lymphoma that develops in KSHV-related multicentric Castleman’s disease, which are caused by KSHV.
Approximately 80% of persons with primary effusion lymphoma are coinfected with EBV.

9 The SIR is for HPV-associated cancers; for HPV-unrelated cancers, the SIR is 2.2,

Desde el inicio de la pandemia
de VIH, se han observado tasas
elevadas de cancer en PVVIH.
El aumento de riesgo se asocia
con:

* |Inmunodeficiencia inducida
por el VIH.

 Mayor prevalencia de
coinfeccién con virus
oncogeénicos.

* Otros factores importantes
de riesgo de cancer,
especialmente el consumo
de tabaco.



I Impacto del tratamiento antirretroviral en la mortalidad

B Total [ Hombres [ Mujeres

Defunciones por causas (lista reducida) por sexo y grupos de edad
Estadistica de Defunciones segun la Causa de Muerte, SIDA, Sexo, Todas las edades
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Los canceres no definitorios del SIDA estan contribuyendo
cada vez mas a la morbilidad en personas con VIH.

90%
CNDS

AIDS-defining and non-AlDS-defining
Cancer Burden in U.S. HIV Population by Age
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Estimated humber of incident diagnoses of ADC and NADC in adults living
with HIV in the United States during 2006-2030, stratified by age.Black
segments represent ADC, green segments represent NADC, dark bars
represent cancer cases among persons aged 245y, and light bars represent
cancer cases among those aged <45y. ADC = AIDS-defining cancer; NADC =
non-AlDS-defining cancer
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Figure 4. Estimated cancer burden (incident cancer diagnoses) among adults living with HIV in
the United States, by cancer type, in 2010, 2020, and 2030.
KS = Kaposi sarcoma; NHL = non-Hodgkin lymphoma.



Canceres no definitorios
de sida (CNDS)

Incidencia

1.

lI ” 2. Mortalidad
3. Marcadores bioldgicos
4.

Lineas futuras



Que es CoRIS

Cohorte abierta, prospectiva y multicéntrica de adultos
VIH-positivos, naive a TAR, reclutados desde enero de 2004
hasta la actualidad en Espana.

CENTROS PARTICIPANTES EN CoRIS
ACTUALIZACION A 30 DE NOVIEMBRE DE 2024

(O Centros participantes en CoRIS
Total de centros participantes por CCAA: e
[ Andalucia: 8 f
[ Aragén: 1

[ Cantabria: 0

[ Castilla y Leén: 1

[ Castilla-La Mancha: 0

[ Cataluiia/Catalunya: 9

Il Ciudad Autdnoma de Ceuta: 0
B Ciudad Autdnoma de Melilla: 0
[ Comunidad de Madrid: 11

[ Comunidad Foral de Navarra: 1
[ Comunitat Valenciana: 6

] Extremadura: 0
[ Galicia: 3
I Tlles Balears: 1
[ La Rioja: 1
[ Pais Vasco/Euskadi: 2

Y CORIS
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Centro Nacional de Epidemiologia

50 centros
14 CCAA
> 21,000 participantes

Ciber INFeC

Plataforma que permite almacenar
muestras de sangre y de plasma de
las personas participantes en la
cohorte

BIOBANCO
PLATAFORMA DE
LABORATORIO VIH

> 40.000 muestras
62% participantes tienen
muestras en Biobanco

CENTRO DE INVESTIGACION
BIOMEDICA EN RED
Enfermedades Infecciosas
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Incidence of non-AIDS defining cancers in adults living 57 CORIS
with HIV in Spain (2004-2022) s 5

e G0 s o g

Incidencia



I Incidencia de CNDS

1. Describirlaincidencia de CNDS.
‘ 2. Estudiar la asociacion entre la edad y el riesgo de CNDS.

En hombres y mujeres que viven con el VIH de la cohorte CoRIS

= Primer CNDS incidente (todos los canceres excepto los canceres definitorios de sida y el

cancer de piel no melanoma).

= 2004 -2022.
z“‘
Iy
Eah | 5]
CNDS de origen viral CNDS de origen no viral
VPH - Cancer anal, vagina/vulva, cavidad oral y
faringe

VHC - VHB - Cancer de higado
VEB - Linfomma de Hodgkin, nasofaringe



I Incidencia de CNDS X CoRIS

N. participantes: 18,426, 471 CNDS (2004 - 2022) otros; 5; 1%

86% Hombres

35 anos Edad mediana °§i§§f‘3ve‘,22“
[RIC 29-43] origen no-viral;
309; 66%
63% HSH

55% Espanoles

2 & WEHP

W origen no-viral origen viral otros
388 cel/pL mediana CD4+
[RIC 211-579]
Personas-ano: 120,178 Tasa x 1000 personas-ano
45% Fumadores Todos 3.92 (95% 3.58, 4.29)
1]
Origen viral 1.31(95% 1.12, 1.53)

Origen no-viral 2.57 (95% 2.30, 2.87)




Incidencia por tipo de cancer

Lung

Hodgkin lymphoma

Prostate

@ 026 N=31(4.1%)

Liver

@ 0.23 N=28(3.7%)

Oral Cavity and Pharynx (no vir)

@ 0.23 N=28(3.7%)

Anal @ 0.23 N=28(3.7%)
Colon @ 0.22 N=26 (3.4%)
Other @ 0.17 N=21(2.8%)
Breast @ 0.15 N=18(2.4%)

Stomach @ 0.12 N=14 (1.9%)
Bladder ® 0.11 N=13 (1.7%)
Kidney @ 0.10 N=12 (1.6%)

Pancreas @ 0.09 N=11(1.5%)

Leukemia @ 0.09 N=11(1.5%)

Uterus ——— @& 0.07
Testis ——— @ 0.07
Rectum ——— @ 0.07
Melanoma ——— @ 0.07

=9 (1.2%)
=9 (1.2%)
=9 (1.2%)
=9 (1.2%)

1.2%

1.2%
1.2%

Oral Cavity and Pharynx (vir) ———— & 0.07 N=8(1.1%)
Esophagous —— @ 0.07 N=8(1.1%)
Conective tissue —— @ 0.06 N=7 (0.9%)

Vulvar —@® 0.03 N=4 (0.5%)
Bone —® 0.03 N=4 (0.5%)

0.1

10
Rate x1,000 persons-year

@ 0.71  N=85(11.3%)
@ 061 N=73(9.7%)

—@ CNDS de origen viral

Se excluyen los ‘CNDS de origen desconocido’
(N=5)



I Riesgo instantaneo de cancer no sida por edad
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Modelos de supervivencia paramétricos flexibles con la edad como escala de tiempo.



I Tipos de cancer no sida mas frecuentes por sexo

Canceres mas frecuentes Canceres mas frecuentes
en hombres (N = 489) en mujeres (N = 120)
Tasas de incidencia de Tasas de incidencia de
CNDS ajustadas por edad CNDS ajustadas por edad
Pulmén 0.70 (95%Cl 0.55, 0.89) 0.82 (95%CI 0.51, 1.32) Mama
X1.000 personas-afio X 1.000 personas-afio

Linfoma 0.68 (95%CI 0.53, 0.86) 0.76 (95%CI 0.46, 1.24)
. X 1.000 personas-afio ) A PUlmén
HOdgkl n X 1.000 personas-afno
0.31 (95%Cl10.22, 0.45) 0.47 (95%CI1 0.24, 0.90) ”
X 1.000 personas-ano X 1.000 personas-afo Utero

0.28 (95%CI 0.19, 0.40) @
7 0.28 (95%CI 0.13, 0.62)
e X1.000 personas-afio X 1.000 personas-afno Ot ros



I Tasas de incidencia de CNDS ajustadas por edad en hombres y mujeres

Sexo @ F ® ™M
(75]
g pe..
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T
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I Riesgo instantaneo de CNDS por edad en hombres y mujeres
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Modelos de supervivencia parameétricos flexibles con la edad como escala de tiempo.



I Riesgo instantaneo de cancer de pulmoén y linfoma de Hodgkin por edad en hombres y mujeres

Linfoma Hodgkin
20 Sexo — F — M
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Modelos de supervivencia paramétricos flexibles con la edad como escala de tiempo.



I Conclusiones

v' El progresivo envejecimiento de las PVVIH y el aumento de la
incidencia de CNDS con la edad sugieren la necesidad de
estrategias especificas de prevencion y diagnostico precoz de

cancer adaptadas a las PVVIH.
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*VVacunacion frente al VPH

*Cribado y tratamiento de lesiones cervicales
precancerosas

*VVacunacion frente al VHB

*Tratamiento de la infeccion por VHBy VHC
*|Inicio precoz del TAR

*Intervenciones para dejar de fumar

*Promocion de un estilo de vida saludable
*Evitar exposicion solar excesiva

*Participar en cribados rutinarios recomendados
*Inicio precoz del TAR
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I Mortalidad por cancer no sida en PVVIH

e Durante las ultimas décadas:
 ELTAR ha mejorado su efectividad.

 Laprevencion del cancer ha mejorado
gracias a la vacuna frente al VPH, el
tratamiento del VHC y las campanas de
cribado.

* Las estrategias terapéuticas frente al
cancer han evolucionado.

* La mortalidad por CNDS se ha mantenido
constante y ahora representa la causa de
mortalidad principal en PVVIH.

* Describir la mortalidad por CNDS
en PVVIH.
‘ « Compararlas con las de la
poblacion general.
* Evaluar los posibles factores de
riesgo.

» @@ Longitudinal trends in causes of death among adults with
HIV on antiretroviral therapy in Europe and North America
from 1996 to 2020: a collaboration of cohort studies

m Adam Trickey, Kathleen McGinnis, M John Gill, Sophie Abgrall, Juan Berenguer, Christoph Wyen, Mojgan Hessamfar, Peter Reiss,
Katharina Kusejko, Michael | Silverberg, Arkaitz Imaz, Ramon Teira, Antonella d’Arminio Monforte, Robert Zangerle, Jodie L Guest,
Vasileios Papastamopoulos, Heidi Crane, Timothy R Sterling, Sophie Grabar, Suzanne M Ingle, Jonathan A C Sterne
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Figure 1: Proportions of each cause of death category among people with
HIV who died, by calendar year period of death
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| Mortalidad por CNDs

N. participantes: 17,978 (2004 - 2021)

176/851 (21%)

Muertes por CNDS

origen viral; 31;
18%

Xl
0
o
2,

W origen no-viral

personas-ano:
111,325

Tasa de mortalidad x 1000 O/E

personas-ano (95%Cl)

SMR

Todos
Origen viral

Origen no-viral

1.58 (1.36, 1.83)
0.28 (0.20, 0.40)
1.12 (0.94, 1.34)

176/98

1.79 (1.54, 2.07)

31/6.4  4.82(3.39, 6.85)

125/81

1.54 (1.29, 1.83)

otros; 20; 11%

origen no-viral;
125; 71%

origenviral @ otros

Instituto Nacional de Estadistica
Razones de mortalidad
estandarizadas (SMR) por
edad, sexo y afio de
calendario utilizando las tasas
de mortalidad por CNDS de la
poblacion general espafiola



Tasa de mortalidad por tipo de cancer x 1,000 p-a (2004-2021)

(

\
Lung ® 057 N= 64 (36.4%) I
I (V) Liver ® 020 N= 22 (12.5%) I
I Colorectal ® 011 N= 12 (6.8%) ;
- 7 7 T"sStomach " 007 N=8(@5%) __~— T T 777
(V) Hodgkin's Lymphoma & 006 MN=7T (4%)
Esophagus & 006 MN=7 (4%)
Pancreas & 005 M=6 (3.4%)
Kidney ® 0.04 N=5 (2.8%)
Head, Face and Neck ® 004 N= 5 (2.8%)
Leukemia & 004 MN=4 (2.3%)
Prostate & 003 MN=3 (1.7%)
Bladder ® 003 N=3 (1.7%) : :
(V) Anal ® 002 N= 2 (1.1%) Se excluyen los "otros tipos de cancer"
Multiple myeloma ® 002 N= 2 (1.1%) (N=5) y los 'de origen desconocido'
Malignant melanoma & 002 M= 2 (1.1%) (N=15).
Breast ® 002 N=2(11%) (V) Cancer viral

Connective tissue ® 0.01 N= 1 (0.6%)
Brain & 001 M= 1 (0.6%)

D.[I]‘I D.I‘ID 1.['1[]
Rate x1,000 py
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SIMIR por tipo de cancer (2004-2021)

e
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I Tasa de mortalidad por CNDS por edad
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I Tasa de mortalidad por CNDS por edad
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Caracteristicas demograficas y habitos de estilo de vida asociados con la
mortalidad por CNDS

Table 3 Association between participants’ characteristics and non-AIDS defining cancer mortality

Adjusted MRR (95%CT)

All NADC Nonviral NADC  Lung Viral NADC Liver

Males vs females 1.17 (0.76, 1.80)  1.11 (0.77, 1.62)  1.66 (0.87, 3.16) 1.08 (0.38, 3.03) 2.17 (0.83, 5.70)

Transmission route, ref. MSM 1
1.86 (1.02,3.39) 1.92(0.79,4.66) 2.64 (0.86, 8.07) 2.28 (0.59, 8.88) 27.80 (2.00, 386.71)
Heterosexual 1.51(1.08,2.13) 1.40(0.91,2.16) 2.63(1.16,5.97) 1.69 (0.60, 4.81) 8.86 (2.22, 35.40)

Other/Unknown 1.20 (0.60,2.41) 1.46(0.67,3.18) 3.33(0.88, 12.61) 0.00 (0.00, 0.00) 0.00 (0.00, 0.00)
Educational level, ref. None/primary 1

Injecting drug user

Secondary/university 1.49 (0.85,2.60) 1.27(0.67,2.42) 0.68 (0.39, 1.17) 4.72 (1.45, 15.38) 3.87(0.79, 19.02)
Other/Unknown 1.32(0.88,1.98) 1.20(0.77, 1.86)  0.55(0.24, 1.26) 1.10(0.25, 4.80) 0.17 (0.02, 1.75)
Region of origin, ref. Europe 1

Sub-Saharan Africa

Latin America

0.78 (0.31, 1.94)
0.51 (0.23, 1.11)

Extra-Europe*:
0.68 (0.35, 1.30)

Extra-Europe*:
0.42 (0.11, 1.60)

Extra-Europe*:
0.81 (0.27, 2.46)

Extra-Europe*:
0.19 (0.02, 1.76)

Other/Unknown 1.14 (0.44, 2.98)

Smoking status”, ref. Never smoker rb - 1 1 1

Smoker (223 (1.05,4.70) 3.51(1.12,10.99) 18.20(3.28, 101.14)\I 1.09 (0.33, 3.64) 0.67 (0.14, 3.23)
Ex-Smoker I 168 (0.81,346) 2.62(0.88,7.87) 7.06(1.11,44.83) | 061 (0.13,2.99) 0.32 (0.05, 2.18)
Unknown \ 1_.05_(0._43,_2.20)_ _142 (24& 4._921 _9.23 (_1.@,20.24)_ ) 0.52(0.19, 1.43) 1.35(0.38, 4.81)

BN . . [

Modelos de riesgos proporcionales de Cox por causa especifica (riesgos competitivos) y edad como escala de tiempo.
= Sexo, categoria de transmision, nivel educativo y pais de origen a la entrada en la cohorte
= Consumo de tabaco, CD4+, carga viral y infeccidon por hepatitis By C cambiantes en el tiempo



I Caracteristicas clinicas asociadas a la mortalidad poxr CNDS

Table 3 Association between participants’ characteristics and non-AIDS defining cancer mortality

# Cambiante en el tiempo

Adjusted MRR (95%CI)
Edad como escala de
All NADC Nonviral NADC  Lung Viral NADC Liver .
tiempo
_CD4%, cell/uL, ref. >500
<200 9.76 (5.35,17.80) 8.74 (4.10, 18.63) 2.39 (1.06, 5.38) 21.65 (4.67,100.31) 1.91 (0.42, 8.65) > ’}JNK(
200-349 4.17 (2.31,7.54) 4.68(2.28,9.59) 1.64 (0.88, 3.06) 3.16 (0.71, 14.12) 1.96 (0.72, 5.29)
350-499 2.61(1.62,4.22) 2.42(1.37,4.30) 1.59(1.16, 2.19) 5.31 (2.23, 12.64) 1.58 (1.02, 2.45) .
= UnKioWwn— — — — — — — T7071732,716770) 5737T1.48, 20.93) "1.44(029,7.Z1)~ — 000T70.00, 00007 = 3670779, 1704~ — — =
Viral load*, copies/ml, ref < 50
51-10,000 1.04 (0.63,1.72) 0.50(0.26,0.99) 1.07 (0.82, 1.40) 1.89 (0.78, 4.56) 0.89 (0.51, 1.58)
>10,000 0.76 (0.43,1.34) 0.88 (0.54,1.43) 1.30(0.85, 1.99) 0.55 (0.16, 1.87) 1.61 (0.79, 3.28)
Unknown 0.44 (0.12,1.65) 0.52(0.15,1.81) 2.55(0.57,11.42) 0.00 (0.00, 0.00) 3.45 (0.87, 13.68)
CD4/CD8", ref>0,4
<04 0.73 (0.43,1.23) 0.67 (0.36,1.26) 1.46 (0.80, 2.64) 0.52 (0.16, 1.77) 0.71 (0.21, 2.44)
Unknown 0.66 (0.41,1.06) 0.63(0.35,1.13) 1.58(0.57,4.34) 0.53 (0.22, 1.29) 0.23 (0.04, 1.37)
AIDS diagnosis at enrolment_ __ _ 112085, 1.47) _1.14 (0.83,1,55)_ 0.94(0.53,168) _ _1.11 (0.56,221)_ _ 1.34(0.68,2.64)
r Hepatitis C virus antibodies”, ref No
WY _____ 159 (098,257 117(0.59.233)_ 146(071,3.02) _ 404(L69.9.62)_ _249(025.2447) , g 3
Unknown 2,14 (1.31,3.49) 2.63(1.33,5.23) 3.05(1.35,6.89) 0.96 (0.27, 3.40) 0.78 (0.11, 5.77) ) y
¢ Hepatitis B surface antigen”, ef N0~ — —~ =~~~ —~ ~—~ ~~ "~ - === —-—-—-—-—-—-—-=——~=—=—™= N - -
I Yes 2.03(1.22,3.38) 1.62(0.80,3.29) 1.62(0.61,4.32) 3.59 (0.93, 13.85) 3.63 (0.88, 15.08) : F r
“Uikiown — — T T — — — — 0768 (0.4Z, T110)° "0.59 (0:34,71.05)" 036(0727, T.1F) — "1.Z7(0356,237)" ~ 186T1.07, 3.24) / 4 <

Modelos de riesgos proporcionales de Cox por causa especifica (riesgos competitivos) y edad como escala de tiempo.
= Sexo, categoria de transmision, nivel educativo y pais de origen a la entrada en la cohorte
. Consumo de tabaco, CD4+, carga viral y infeccion por hepatitis By C cambiantes en el tiempo



I Conclusiones

v'  Elcéancer se consolida como una de las principales causas de
mortalidad en PVVIH.

v La mortalidad por CNDS se asocio6 principalmente con factores
prevenibles como la inmunodeficiencia, el tabaquismo y la coinfeccidon
por hepatitis By C.

v'  Estos hallazgos subrayan la necesidad de un diagnéstico precoz del VIH
y estrategias personalizadas para la deteccion temprana y prevencion

del cancer, especialmente en personas jovenes.
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I Mecanismos implicados en el desarrollo de CNDS

95.  Lainflamaciony la activacion inmune crénicas
favorecen el desarrollo de CNDS vy el
Inflamlﬁ%tlﬁqﬁ envejecimiento prematuro.
Immune Acﬁvatlon * Factores como la inmunodeficiencia, alteracion
and HIV? de la coagulaciény la translocacion microbiana

también contribuyen a su patogénesis.

Evaluar la asociacion entre los
‘ marcadores biologicos de disfuncién

inmune e inflamacion pre-TAR y el

riesgo de CNDS tras el inicio del TAR.
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I Marcadores biolégicos antes del inicio del TAR

{;; @, :6 Ry

Disfunciéon inmune Inflamacion Alteracion de la Traslocacion
coagulacion microbiana
Recuento de CD4 Interleuquina-6 (IL-6) Dimero D CD14 soluble (sCD14)
Recuento de CD8 Proteina C reactiva (PCR)

Cociente CD4/CDS8

Los niveles plasmaticos de IL-6, PCR, Dimero D, sCD14 se
determinaron mediante kits comerciales de ELISA.



I Estudio de caso-cohorte (2004 — 2020) Y CORIS
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iniciar TAR



Niveles de marcadores medidos antes del inicio del TAR
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Marcadores (splines, 3 gdl) y riesgo de CNDS [HR (1C 95%)]
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Se utilizod el primer cuartil (o 500 células/uL para
CD4+) como comparador.

El area en gris indica los intervalos de confianza
del 95% vy las lineas verticales indican la mediana y
el rango intercuartilico (o 200, 350 y 500 células
/uL para CD4+).
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HR ajustadas (IC 95%) estimadas con regresion de Cox ponderada por Prentice (edad como escala de tiempo, muerte como evento competitivo), ajustadas por sexo al nacer, via de transmision, nivel
educativo, region de origen, presencia de hepatitis B/C, carga viral al inicio de TAR y diagndstico previo de SIDA (excluido en analisis de CD4+).



I Marcadores (en cuartiles) y riesgo de CNDS [aHR (IC 95%)]

A. Un modelo ajustado para cada marcador

B. Un unico modelo ajustado que incluye todos los marcadores simultaneamente

Marker HR (95% CI) HR (95% CI)
CD4, cellslul <200 1.00 (0.45, 2.22) 0.49(0.18, 1.38)
200-349 0.53 (0.25, 1.13) 0.44 (0.19, 1.05)
350-499 0.93 (0.44, 1.96) 0.92 (0.41,2.08)
X >=500 1 1
w CD8, cells/ul 440 - 630 1 1
630 - 870 1.48 (0.65, 3.37)
870 - 1300 1.17 (0.50, 2.78)
1300 - 2900 1.65(0.75, 3.61)
CD4/CDS8 ratio 0.11-0.21 1.15 (0.50, 2.67) 1.62 (0.55, 4.73)
0.21-0.37 0.96 (0.40, 2.29) 1.09 (0.46, 2.58)
0.37 - 0.58 0.77 (0.32, 1.84) 0.90 (0.33, 2.44)
0.58-1.3 1 1
( IL-6, pg/mL 050-0.79 1 1
0.79-1.3 1.77 (0.75, 4.16) 1.63 (0.67, 3.95)
1.3-26 2.37 (0.99, 5.64) 1.94 (0.76, 4.95)
N 2.6-29 2.73 (1.09, 6.86) 1.99 (0.63, 6.21)
hs-CRP, pg/mL  0.25-0.40 1 1
4 0.40-0.56  1.28(0.61,2.70) 1.31 (0.57, 3.02)
0.56-0.82  1.12(0.53,2.38) 0.91 (0.39, 2.10)
0.82-6.2 1.83 (0.90. 3.70) o — S— 1.65 (0.76, 3.55)
w D-dimer, pg/mL 14-29 1 1
- 6 29-77 1.74 (0.73, 4.15) 1.90 (0.73, 4.99)
» 7.7-16 3.93 (1.75, 8.84) 4.11 (1.63, 10.35)
16 - 46 2.94 (1.26, 6.86) 3.02 (1.17,7.82)
<CD14, pg/mL__ 0.99-1.2 1 1
o > 1:2=1%5 0.74 (0.35, 1.58) 0.80 (0.34, 1.87)
1.5-20 1.09 (0.51, 2.34) 1.18 (0.51, 2.71)
¢ 20-46 1.65 (0.79, 3.44) ; : : I : : : 1.66 (0.70, 3.98)
| | | | | | |
012 025 050 10 20 40 80 0.12 0.25 0.50 1.0 2.0 4.0 8.0
HR (95% CI) HR (95% CI)

HR ajustadas (IC 95%) para NAC segun cuartiles de biomarcadores.

Panel A: HR estimadas con regresion de Cox ponderada por Prentice (edad como escala de tiempo, muerte como evento competitivo), ajustadas por sexo al nacer, via de transmisién, nivel educativo,
region de origen, presencia de hepatitis B/C, carga viral al inicio de TAR y diagndstico previo de SIDA (excluido en analisis de CD4+).

Panel B: HR estimadas con un modelo de Cox que incluyé todos los biomarcadores excepto CD8+, ajustando por las mismas covariables que en Panel A.



I Conclusiones

v' Entre las PVVIH, los marcadores de inflamaciény
alteracion de la coagulacion antes del inicio del TAR se
asociaron con un mayor riesgo de desarrollar un CNDS
tras el tratamiento.

v' Estos resultados pueden contribuir a identificar a las
PVVIH con mayor riesgo de cancer, con el objetivo de
optimizar su atencion mediante estrategias de
prevenciony deteccion mas eficaces.



Lineas futuras




I Prioridades en la investigacion en cancer en PVVIH

® 4. Prevencion y modificacion de factores de

ﬁ 1. Mecanismos biolégicos y biomarcadores

: : iy L. . . riesgo
eEstudiar la inflamacion cronica, disfuncioninmuney «Evaluar intervenciones para reducir tabaquismo
alteracionesimolectlatesimplicadasien (a coinfecciones (VHB, VHC, VPH) y comorbilidades
carcinogénesis. metabélicas.
e|dentificar biomarcadores predictivos y prondsticos ePromover la vacunacion y el diagnéstico
(plasma, ADN, transcriptoma, epigenética). temprano.
Lill 2. Modelos de riesgo y cribado personalizado 8B 5. Equidad y resultados en salud
eDesarrollar y validar modelos especificos para eAnalizar desigualdades por sexo, edad, origen o
PVVIH. nivel socioecondmico en acceso al diagnodsticoy
eAdaptar los programas de deteccidn precoz segun tratamiento oncoldgico.
riesgo individual y tipo de cancer. eDisenar estrategias para reducirlas.
Q) 3. Efecto del tratamiento antirretroviral O 6. Colaboracién y datos integrados

eAnalizar el impacto de los diferentes regimenes TARy  *Reforzar redes de cohortes y biobancos.

del control viral sostenido sobre la incidenciay el °Estal.’ldarizar.la,rec.ogida de datos y facilitar
prondstico del cancer. estudios multicéntricos.



I Linea de investigacion actual

1.PROJECT DATA
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FGF-2 e 1.45 0.008  0.034
VEGF-A H = . 1.50 0.092  0.138
MMP-14 : = - : 2.32 0.001  0.008

0.5 1 2 4

aHR (95%CI)

42



I iGracias por vuestra atencion!

Marta Rava

mrava@iscili.es



	Sección predeterminada
	Diapositiva 1: Cánceres en personas que viven con el VIH: incidencia, mortalidad y mecanismos asociados
	Diapositiva 2: Situación de la infección por VIH en el mundo, 2024
	Diapositiva 3: VIH y SIDA
	Diapositiva 4: Eventos definitorios de sida
	Diapositiva 5: Cáncer en personas con VIH
	Diapositiva 6: Impacto del tratamiento antirretroviral en la mortalidad
	Diapositiva 7: Los cánceres no definitorios del SIDA están contribuyendo cada vez más a la morbilidad en personas con VIH.
	Diapositiva 8: Canceres no definitorios de sida (CNDS)
	Diapositiva 9: Que es CoRIS
	Diapositiva 10: Unidad de coordinación de la cohorte CoRIS (CNE – ISCIII)
	Diapositiva 11
	Diapositiva 12
	Diapositiva 13
	Diapositiva 14
	Diapositiva 15
	Diapositiva 16
	Diapositiva 17: Tasas de incidencia de CNDS ajustadas por edad en hombres y mujeres
	Diapositiva 18
	Diapositiva 19
	Diapositiva 20: Conclusiones
	Diapositiva 21
	Diapositiva 22: Mortalidad por cáncer no sida en PVVIH
	Diapositiva 23
	Diapositiva 24: Tasa de mortalidad por tipo de cáncer x 1,000 p-a (2004-2021) 
	Diapositiva 25
	Diapositiva 26: Tasa de mortalidad por CNDS por edad
	Diapositiva 27: Tasa de mortalidad por CNDS por edad
	Diapositiva 28
	Diapositiva 29: Características clínicas asociadas a la mortalidad por CNDS
	Diapositiva 30: Conclusiones
	Diapositiva 31
	Diapositiva 32: Mecanismos implicados en el desarrollo de CNDS
	Diapositiva 33: Marcadores biológicos antes del inicio del TAR
	Diapositiva 34
	Diapositiva 35
	Diapositiva 36
	Diapositiva 37
	Diapositiva 38: Conclusiones
	Diapositiva 39
	Diapositiva 40: Prioridades en la investigación en cáncer en PVVIH
	Diapositiva 41: Linea de investigación actual
	Diapositiva 42
	Diapositiva 43: ¡Gracias por vuestra atención! 


