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Prevalencia de factores de riesgo cardiovascular
en pacientes con infeccion por el VIH
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Introduccién. Determinar la prevalencia de los
factores de riesgo cardiovascular en pacientes con
infeccion por el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH).

Pacientes y método. Estudio transversal en
pacientes de 20 aifios o mayores con infecciéon por
el VIH durante el afio 2003 en la consulta externa
del Servicio de Medicina Interna y Enfermedades
Infecciosas del Hospital del Mar de Barcelona. Se
evaluaron las caracteristicas clinico-epidemiologicas
de la infeccién por el VIH y los factores de riesgo
cardiovascular.

Resultados. Los 760 pacientes incluidos en el
estudio presentaban una media de 1,5 factores de
riesgo cardiovascular, siendo el consumo de
cigarrillos el mas prevalente (66,8%:; intervalo de
confianza [IC] 95%: 63,4-70,2). La edad v el sexo
como factor de riesgo cardiovascular estuvo
presente en el 26,4% (IC 95%: 23,3-29,7) de los
pacientes y los antecedentes familiares de
cardiopatia isquémica precoz en el 14,3%

(IC 95%: 11,8-16,9). La prevalencia de
hipertensién y de diabetes mellitus fue del 13,2%
(IC 95%: 10,8-15,8) v 4,3% (IC 95%: 3,0-6,0),
respectivamente. En el 29,3% (IC 95%: 26,1-32,7)
se detectd una concentracion de colesterol de las
lipoproteinas de alta densidad (c-HDL) inferior a
40 mg/dl y superior a 60 mg/dl en el 16,3%

(IC 95%:13,8-19,1). Veinticinco pacientes

(3,3%:; IC 95%: 2,1-4,8) habian presentado
enfermedad cardiovascular sintomatica.
Conclusioén. El tabaquismo y el c-HDL destacan
como los principales factores de riesgo
cardiovascular en esta cohorte de pacientes con
infeccion por el VIH.
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Prevalence of cardiovascular risk factors

in HIV-infected patients

Introduction. To determine the prevalence

of cardiovascular risk factors in human
immunodeficiency virus (HIV)-infected patients.
Patients and method. A cross-sectional study was
performed with HIV-infected patients aged 20 or
over managed at the outpatient Infectious Disease
Unit during 2003. Clinical and epidemiological
characteristics of HIV infection and cardiovascular
risk factors were evaluated.

Results. The final 760 patients included in the
study had a mean of 1.5 cardiovascular risk
factors, with smoking being the most prevalent
(66.8%; CI 95%: 63.4-70.2). The cardiovascular
risk factor of age and gender was present in
26.4% (CI 95%: 23.3-29.7) of patients and family
history of premature coronary heart disease in
14.3% (CI 95%: 11.8-16.9). The prevalence of
hypertension and diabetes mellitus was 13.2%

(CI 95%: 10.8-15.8) and 4.3% (CI 95%: 3.0-6.0),
respectively. High density lipoprotein (HDL)
cholesterol concentration under 40 mg/dl was
found in 29.3% (CI 95%: 26.1-32.7) and above
60 mg/dl in 16.3% (CI 95%: 13.8-19.1).
Twenty-five patients (3.3%; CI 95%: 2.1-4.8) had
suffered overt cardiovascular disease.
Conclusion. Smoking and HDL cholesterol were
the main cardiovascular risk factors in this
HIV-infected cohort.

KEY WORDS: risk factors, prevalence, cardiovascular
prevention, antiretroviral therapy, HIV.

Introduccién

El notable avance conseguido en la prevencion de la
enfermedad cardiovascular se ha basado en su abor-
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daje integral mediante la identificacién de los factores
de riesgo y la estimacién del riesgo cardiovascular
global. En la poblacién general es conocida la interre-
lacién que presentan los factores de riesgo cardiovascu-
lar y c6mo su agregacion incrementa de forma significa-
tiva el mismo. Sin embargo, el impacto de los factores
de riesgo cardiovascular en la aparicién de la enferme-
dad cardiovascular varia entre paises y poblaciones.

En los pacientes con infeccién por el virus de la in-
munodeficiencia humana (VIH), la introduccién gene-
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ralizada del tratamiento antirretroviral de gran activi-
dad (TARGA) se ha asociado a una mayor prevalen-
cia de los factores de riesgo cardiovascular' y se ha
relacionado con la morbimortalidad cardiovascular de
estos pacientes ?. En este sentido, el incremento del
riesgo cardiovascular se ha vinculado a la accién de
los farmacos antirretrovirales, ya sea por mecanismo
directo o a través de las alteraciones lipoproteicas por
su accién sobre la resistencia a la insulina o por me-
canismos desconocidos. Sin embargo, los estudios
que describen la prevalencia de factores de riesgo car-
diovascular en esta poblacién especifica se han reali-
zado en paises con una prevalencia de enfermedad
cardiovascular mayor que la de Espaiia*®, o incluyen
cohortes multinacionales con escasa representatividad
de la poblacién mediterranea’. Dado que es de suma
importancia conocer la prevalencia de los principales
factores de riesgo cardiovascular para llevar a cabo una
prevencién cardiovascular eficaz en nuestro medio, en
el presente estudio se realiza un andlisis descriptivo de
los mismos en pacientes infectados por el VIH.

Pacientes yv método

Estudio transversal de los pacientes con infeccién por el VIH
atendidos en la consulta externa del Servicio de Medicina In-
terna y Enfermedades Infecciosas del Hospital del Mar de
Barcelona entre enero y diciembre de 2003. Se incluyeron
los pacientes de edad igual o superior a 20 afios que no pre-
sentaran signos de infeccién activa o enfermedad definitoria
de sida en los 3 meses previos a su inclusién por su posible
impacto en los parametros antropométricos y bioquimicos.
El protocolo de estudio aprobado por el comité de ética del
hospital inclufa un examen fisico y una extraccién sanguinea
para el estudio de parametros de laboratorio.

De cada paciente se evaluaron los factores de riesgo cardio-
vascular segun las recomendaciones del Panel Ill del National
Cholesterol Education Program (NCEP)®. Se consideraron
la edad, el sexo, los antecedentes familiares de cardiopatia
isquémica prematura, el consumo de cigarrillos y si habian
presentado manifestaciones clinicas de enfermedad cardio-
vascular. Se efectu6 el diagnéstico de hipertension arterial si
la presién arterial era superior o igual a 140/90 mmHg o
recibfa farmacos antihipertensivos. Asimismo se realizé el
diagnostico de diabetes cuando la glucemia en ayunas era
superior o igual a 126 mg/dl o si recibia farmacos hipoglu-
cemiantes. Se evalu6 la concentracién sérica de colesterol
total y del contenido en las fracciones lipoproteicas, asi co-
mo si estaban tratados con farmacos hipolipidemiantes.
Con respecto a la infeccion por el VIH se valoré el grupo de
riesgo para la transmision de la enfermedad clasificado co-
mo usuario de drogas por via parenteral, sexual y descono-
cido u otros, el tiempo transcurrido desde el diagnéstico de
la infeccién, el recuento de linfocitos CD4 nadir, haber pre-
sentado enfermedad definitoria de sida’ y la exposicién a
tratamiento antirretroviral clasificada como naive o nunca
expuesto, en tratamiento actual o en situacién de interrup-
cién estructurada del tratamiento. En los pacientes que habian
recibido el TARGA se consideré6 ademas el tiempo acu-
mulado de exposicién y si el tratamiento farmacolégico actual
incluia inhibidores de la proteasa. El peso, la talla y la presion
arterial se determinaron segin las técnicas estandarizadas.
A todos los pacientes incluidos en el estudio se les realizé
una extraccién de sangre venosa tras ayuno de 12 horas. Se
determinaron las concentraciones de colesterol total y trigli-
céridos mediante métodos enzimaticos en un analizador
automatico Cobas Mira (Baxter Diagnostics AG, Diidingen,

Suiza) y la del colesterol de las lipoproteinas de alta densidad
(c-HDL) mediante separacién por precipitacién con acido
fosfottngstico y cloruro de magnesio. El colesterol de las li-
poproteinas de baja densidad (c-LDL) se calculé utilizando la
formula de Friedewald, excepto en los pacientes con una tri-
gliceridemia superior a 400 mg/dl, en los que se realizé ul-
tracentrifugacién de lipoproteinas. La glucemia se determi-
né por el método de la glucosa oxidasa. El recuento de
linfocitos CD4 y la carga viral (Nuclisens Easy Q HIV-1, Bio-
merieux, Boxtel, Holanda) se realizaron en el momento del
estudio; el recuento de linfocitos CD4 nadir y la carga viral
basal se recogieron de la historia clinica de cada paciente.
Para las variables cuantitativas se calcul6 la media +la desviacion
estandar o la mediana + el rango intercuartil segin la distribu-
cién gréfica de la variable se ajustara o no a la funcién normal,
respectivamente. Para las variables cualitativas se calcul6 la pre-
valencia v el intervalo de confianza (IC) al 95% para cada esti-
macién puntual. El anélisis estadistico se realiz6 mediante el
programa estadistico SPSS para Windows version 12.0.

Resultados

De los 1.134 pacientes con infeccién por el VIH
atendidos en la consulta externa del Servicio de Me-
dicina Interna y Enfermedades Infecciosas, 204 fue-
ron excluidos por el criterio de edad, presencia de in-
feccion activa o enfermedad definitoria de sida
reciente y 170 por no haber completado el protoco-
lo de estudio. En la tabla 1 se exponen las principales

TABLA 1
Principales caracteristicas de los 760 pacientes
con infecciéon por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH)

L. Pacientes con inf
Caracteristica por el VIH (n=760)

Edad (afios) 42 0+9,29
Sexo (V/M, % varones) 550/210 (72,4)
IMC (kg/m?) 23,4+38
Glucemia (mg/dl) 96,821
Colesterol total (mg/dl) 1922+494
Colesterol LDL (mg/dl) 1149+35,7
Colesterol HDL (mg/dl) 48,1+13,5
Triglicéridos (mg/dl) (RIC) 138,5 (92-218)

Grupo de riesgo (%; IC 95%)
UDVP
Homosexual
Heterosexual
Otros o desconocido
Tiempo desde el diagnéstico
de infeccién por el VIH,
meses (RIC)
CD4 nadir, células/ml (RIC)
Enfermedad definitoria de sida
(%; IC 95%)
CD4, células/ml (RIC)
VIH ARN, n.° copias/ml (RIC)
Tiempo de TAR, meses (RIC)
Exposicion a TAR (%; IC 95%)
Naive
Activo

Interrupcién estructurada TAR

Tratamiento actual con IP
(%; IC 95%)

311 (40,9; 37,4-44,5)

259 (34,1: 30,7-37.6)

173 (22,8; 19,8-25.9)
17 (2,2; 1,3-3,5)

107 (67-153)
198 (78-328)

248 (32,65 29,3-36,1)
481 (305-691)
49 (49-3400)
72 (34-98)

89 (11,7; 9,5-14,2)
618 (81,3; 78,4-84,0)
53 (7,05 5,3-9,0)

0

230 (30,3; 27,0-33,7)

V: varén; M: mujer; IMC: indice de masa corporal; RIC: rango intercuartil;
LDL: lipoproteinas de baja densidad; HDL: lipoproteinas de alta densidad;
UDVP: usuarios de dogas por via parenteral; TAR: tratamiento antirretroviral;
IP: inhibidores de la proteasa; IC: intervalo de confianza.
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caracteristicas clinico-epidemiolégicas de los 760 pa-
cientes con infeccién por el VIH incluidos en el estu-
dio. Sélo 31 (4,1%; IC 95%: 2,8-5,7) pacientes pre-
sentaban obesidad, definida por un indice de masa
corporal superior a 30 kg/m”. Ciento cuatro pacien-
tes (13,7%; IC 95%: 11,3-16,3) tenian una hiperco-
lesterolemia aislada (colesterol total superior a 200
mg/dl y triglicéridos < 150 mg/dl), 137 (18%; IC 95%:
15,4-20,9) una hipertrigliceridemia aislada (triglicéridos
séricos > 150 mg/dl y colesterol total = 200 mg/d]) y
193 (25,4%; IC 95%: 22,3-28,6) una dislipemia mix-
ta (colesterol total y triglicéridos superiores a 200 y
150 mg/dl, respectivamente). Cincuenta y tres (7%;
IC 95%: 5,3-9) pacientes estaban tratados con far-
macos hipolipidemiantes. De éstos, 28 (52,8%; IC 95%:
38,6-66,7) recibian estatinas en monoterapia, 16 (30,2%;
IC 95%: 18,3-44,3) sélo fibratos y los 9 (17,0%: IC 95%:
8,1-29,8) restantes recibian estatinas y fibratos en
combinacién. Con respecto a las caracteristicas de la in-
feccién por el VIH, sélo un 12,5% (IC 95%: 10,2-15,1)
de la serie presentaba un recuento de linfocitos CD4
inferior a 200 células/ml y en el 63% (IC 95%: 59,3-
66,3) la carga viral fue indetectable (menos de 500 co-
pias de VIH ARN/ml). La prevalencia de carga viral
indetectable se incrementd hasta el 74,6% (IC 95%:
71,0-78,0) al considerar sélo a los pacientes que re-
cibian TARGA.

En la tabla 2 se describe la prevalencia de los factores
mayores de riesgo cardiovascular en los 760 pacientes
con infeccién por el VIH, y en la tabla 3 dicha preva-
lencia con relacién a la exposicion a los diferentes tipos
de tratamiento antirretroviral. Los pacientes presenta-
ban una media de 1,5 factores de riesgo cardiovascular,
siendo el consumo de cigarrillos el mas prevalente
(66,8%; IC 95%: 63,4-70,2). La concentracién media
de colesterol LDL en los pacientes con 0 a 1 factor de
riesgo, con dos o mas factores de riesgo y en los de pre-
vencién secundaria o equivalente coronario fue de
1174+ 39,6 mg/dl, 111,3+39,1 mg/dly 1125+
42 8 mg/dl, respectivamente. Al clasificar a los pacien-
tes segiin su riesgo cardiovascular se observdé que el
85,5% (IC 95%: 82,4-88,3) con 0 a 1 factor de riesgo,
el 73,3% (IC 95%: 64-80,1) con 2 o mas factores y el
54% (IC 95%: 40,9-66,6) de los de prevencion secun-
daria o equivalente coronario alcanzaban el objetivo te-
rapéutico en términos de concentracién de c-LDL®.

TABLA 2
Prevalencia de los factores de riesgo
cardiovascular en los 760 pacientes
con infeccién por el VIH

Pacientes con infecciéon
por el VIH (n=760)

Factor de riesgo
cardiovascular*

Varén > 45 afnos o mujer
> 55 afios 0 menopausia

(%; IC 95%) 201 (26,4, 23,3-29,7)
Tabaquismo (%; IC 95%) 508 (66,8; 63,4-70,2)
AF de CI prematura® (%; IC 95%) 108 (14,3; 11,8-16,9)
Hipertension arterial (%; IC 95%) 100 (13,2; 10,8-15,8)
Colesterol HDL <40 mg/dl

(%; IC 95%) 223 (29,3; 26,1-32,7)
Diabetes mellitus (%; IC 95%) 33 (4,3; 3,0-6,0)
Colesterol HDL > 60 mg/dl

(%; IC 95%) 124 (16,3; 13,8-19,1)

*La concentracién de colesterol de las lipoproteinas de baja densidad esta des-
crita en el texto segln la estratificacion del riesgo cardiovascular de los pa-
cientes. ** Infarto de miocardio o muerte sibita en familiar de primer grado va-
rén antes de los 55 afios de edad o en familiar de primer grado mujer antes
de los 65 afios de edad. AF: antecedentes familiares; Cl: cardiopatia isquémi-
ca; HDL.: lipoproteinas de alta densidad; IC: intervalo de confianza.

Veinticinco pacientes (3,3%; IC 95%: 2,1-4,8) habian
presentado enfermedad cardiovascular sintomatica en
forma de un sindrome coronario agudo en 17 casos,
de un accidente cerebrovascular isquémico en tres ca-
sos y en los cinco restantes una enfermedad arterial
de las extremidades inferiores. Cabe mencionar que 8
(32%; 1IC 95%: 11,1-42,3) de los pacientes con en-
fermedad cardiovascular eran diabéticos.

Discusion

Las caracteristicas demograficas, asi como las inhe-
rentes a la propia infeccién por el VIH de los pacien-
tes incluidos en el estudio fueron superponibles a las
descritas en las principales series europeas y nortea-
mericanas *°. Aunque en el presente estudio no se
incluyd un grupo control de individuos sanos para
comparar los factores de riesgo cardiovascular, se han
utilizado para este propésito datos de la poblacién ge-
neral espafiola®’ y de poblacion extranjera infectada
por el VIH'*5, Sin embargo, la existencia en ocasio-
nes de diferencias en los métodos utilizados, la estan-
darizacién de la poblacién y los limites considerados

TABLA 3
Prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular en relacion con la exposiciéon
al tratamiento antirretroviral

Nunca expuestos

En tratamiento antirretroviral

a tratamiento
antirretroviral No expuestos a IP Expuestos a IP P
(n=91) (n =163) (n = 506)

Varén > 45 afios o mujer > 55 afos o menopausia (%) (19,8) 46 (28,2) 137 (27,1) 0,3
Tabaquismo (%) (67) 104 (63,8) 343 (67,8) 0,6
AF de CI prematura (%) (13,2) 26 (16) 71 (14) 0,3
Hipertension arterial (%) (6,6) 19 (11,7) 75 (14,8) 0,2
Colesterol HDL <40 mg/dl (%) (31,9) 37 (23,5) 157 (31) 0,1
Diabetes mellitus (%) (1,1) 12 (7,4) 20 (4) 0,05

IP: inhibidores de proteasa; AF: antecedentes familiares; CI: cardiopatia isquémica; HDL.: lipoproteinas de alta densidad.
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en cada factor como patolégicos dificulté el estudio
comparativo. De forma global, la media de 1,5 facto-
res de riesgo cardiovascular por paciente denota una
baja prevalencia de factores de riesgo en el presente
estudio. No se han analizado factores de proteccién
relacionados con el estilo de vida como la dieta y el
ejercicio fisico que muy posiblemente podrian influir
en la baja prevalencia detectada de factores de riesgo.
La edad y sexo (45 afios o més en varones, 55 afios
0 mas en mujeres 0 menopausia) como factores de
riesgo cardiovascular estuvieron presentes en el
26,4% de la presente serie, hecho atribuible a la edad
media relativamente joven de la poblacién analizada.
Sin embargo, el aumento progresivo de la supervi-
vencia de los pacientes con infeccién por el VIH des-
de la introduccién del TARGA obliga a no menospre-
ciar este factor de riesgo.

La prevalencia de tabaquismo en la poblacién con in-
feccién por el VIH es muy elevada, alcanzando el
55% en algunos estudios *°. En el presente estudio
el tabaquismo estuvo presente en los dos tercios de los
pacientes y fue el factor de riesgo cardiovascular mas
prevalente. Esta prevalencia fue incluso superior a la
descrita en otras series '** y doblé la de la poblacion
general espanola®’. De acuerdo con los resultados del
estudio DAD? hay que subrayar que la supresion
del hébito de fumar reduciria de forma mucho mas
eficaz el riesgo cardiovascular global de estos pacien-
tes que la eleccién de terapia antirretroviral especifica
o la utilizacién de tratamiento hipolipidemiante.
Existen discrepancias con respecto a la frecuencia de
hipertensién arterial en la poblacién infectada por el
VIH. En el presente estudio la prevalencia del 13,2%
es coincidente con la descrita en los tltimos estudios
que sefialan una prevalencia no aumentada de hiper-
tensién con respecto a la poblacién general y ausen-
cia de relacién con el tratamiento antirretroviral *°.
Las alteraciones en el metabolismo de la glucosa se
han descrito con mayor frecuencia en la poblacién
con infeccién por el VIH que en poblaciéon general.
Sin embargo, los datos epidemiolégicos de prevalen-
cia de diabetes mellitus en dichos pacientes es baja %,
tal y como sucede en el presente estudio. Una de las
causas podria ser el bajo porcentaje de pacientes obe-
sos observado en el estudio comparado con la pobla-
cién general espariola®°.

La prevalencia de hipercolesterolemia del presente estu-
dio fue inferior a la de poblacién espafiola®® y no se pu-
do comparar con otros estudios de pacientes infectados
por el VIH al utilizar diferentes valores umbral para su
definicion. En este estudio se evalué ademas la concen-
tracion de c-LDL, principal factor de riesgo cardiovascu-
lar y diana terapéutica para la poblacién general segiin
el Panel Il del National Cholesterol Education Pro-
gram (NCEP)®. En este sentido cabe resaltar el alto por-
centaje de pacientes de la presente serie que estaban en
concentraciones «deseables» de c-LDL segin el riesgo
cardiovascular, hecho que explicaria el escaso nimero
de pacientes tratados con farmacos hipolipidemiantes.
La infeccién por el VIH se caracteriza, al igual que
otros procesos infecciosos e inflamatorios crénicos,
por una disminucién de la concentracién de c-HDL, y

ésta varia en funcién del tipo y exposicién de TARGA.
El c-HDL bajo (inferior a 40 mg/dl) fue el segundo
factor de riesgo mas prevalente del estudio, y su por-
centaje fue similar al descrito en otras cohortes de pa-
cientes infectados por el VIH *°. Es bien conocido
que la concentracién de c-HDL superior a 60 mg/dl
es un factor cardiovascular protector . Esta situacion
de hiperalfalipoproteinemia se registré en el 16,3%
de los pacientes incluidos en el estudio, el 13,8% con
viremia detectable y el 18,4% con viremia indetecta-
ble (p =0,08). En este sentido se ha descrito una aso-
ciacién entre elevadas concentraciones de c-HDL y
buena respuesta virolégica de los pacientes con infec-
cién por el VIH tratados '°.

Al analizar la prevalencia de los factores de riesgo car-
diovascular clasicos con la exposicién a los distintos ti-
pos de tratamiento antirretroviral no se han observado
diferencias relevantes. Sin embargo, las limitaciones del
presente estudio derivadas de su disefio transversal ha-
cen que no debamos olvidar la posible variabilidad tem-
poral que pueden experimentar los parametros evalua-
dos v que los hallazgos descritos representan sélo
asociaciones y no implican causalidad.

En conclusién, los resultados del presente estudio re-
saltan la importancia del tabaquismo y la concentra-
cién del c-HDL como los principales factores de ries-
go cardiovascular en los pacientes con infeccién por
el VIH. En este contexto existe el consenso general
de que los beneficios de la TARGA claramente supe-
ran las posibles complicaciones asociadas a dicha te-
rapia, entre las que cabe incluir el incremento del ries-
go cardiovascular. Sin embargo, no debemos olvidar
que con el progresivo envejecimiento de la poblacion
con infeccién por el VIH, y el uso continuado de la
TARGA es obligado plantear la necesidad de abordar
adecuadamente la prevencion y el tratamiento del
riesgo cardiovascular en estos pacientes.
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