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Resumo en Galego

A infeccion por VIH provoca unha maior predisposicion a eventos
cardiovasculares adversos e 0 uso da TARGA aumenta este risco. Nesta
poboacién reladtanse trastornos metabdlicos (de lipidos e carbohidratos),
asi como a redistribucion da graxa corporal e outros factores de risco
tradicionais. O obxectivo deste estudo foi avaliar o risco cardiovascular en
doentes con VIH en seguimento ambulatorio no Hospital
AntonioAgostinho Neto e, para iso, realizouse un estudo descritivo
transversal en 59 doentes VIH positivos, seleccionados a través dunha
mostra consecutiva non probabilistica. Os datos recolléronse mediante
entrevista, medicion de parametros antropométricos, hemodinamicos e
probas de laboratorio. O principal factor de risco cardiovascular
identificado foi a dislipidemia (54,24%) seguido da hipertension arterial.
Aproximadamente o 83,05% dos doentes tifian baixo risco cardiovascular
segundo o0 Score de Framingham e detectouse asociacion
estatisticamente significativa entre o tipo de risco cardiovascular e as

variables idade, dislipidemia e Diabetes Mellitus.

Palabras chave: VIH, TAR, risco cardiovascular, puntuacion de

Framingham, factores de risco cardiovascular.



Resumen en Castellano

La infeccibn por VIH provoca una mayor predisposicion a eventos
cardiovasculares adversos y el uso de TARGA aumenta este riesgo. En
esta poblaciébn se relatan trastornos metabodlicos (de lipidos vy
carbohidratos), asi como la redistribucion de la grasa corporal y otros
factores de riesgo tradicionales. El objetivo de este estudio fue evaluar el
riesgo cardiovascular en pacientes con VIH en seguimiento ambulatorio
en el Hospital AntonioAgostinho Neto y, para ello, se realizé un estudio
descriptivo transversal en 59 pacientes VIH positivos, seleccionados a
través de una muestra consecutiva no probabilistica. Los datos se
recolectaron  mediante  entrevista, medicion de  parametros
antropometricos, hemodinamicos y pruebas de laboratorio. El principal
factor de riesgo cardiovascular identificado fue la dislipidemia (54,24%)
seguido de la hipertension arterial. Aproximadamente el 83,05% de los
pacientes tenian bajo riesgo cardiovascular segun el Score de
Framingham y existia asociacion estadisticamente significativa entre el
tipo de riesgo cardiovascular y las variables edad, dislipidemia y Diabetes
Mellitus.

Palabras clave: VIH, TAR, riesgo cardiovascular, puntuacion de

Framingham, factores de riesgo cardiovascular.



Summary in English:

An infection by HIV entails a greater predisposition for adverse
cardiovascular events and the useof TARV increasessuch risk. Metabolic
disorders as well as the redistribution of body fat and other traditional
risk factors are reported in this population.

The objective of this study was to assess the cardiovascular risk in
patients with HIV, in a outpatient follow-up in the
AntonioAgostinhoNeto hospital, for such, a cross descriptive study in
59 seropositive patients selected based on a non probabilistic
consecutive sample conducted. The data was collected by means of
an interview, hemodynamic and anthropometric measurements and

the execution of laboratory tests.

The main cardiovascularrisk factor identified was the dyslipidemia
(54,24%) followed by hypertension (38.98%). About 83.05% of the
patients had low risk cardiovascular according the Framingham score
and a significant statistical association was verified between the
type of cardiovascular risk and the age, the dyslipidemia and the

diabetes mellitus.

Key — words: HIV, TARV, cardiovascular risk, Framingham score,

factors of cardiovascular risk.
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1. INTRODUCCION
1.1Lainfeccion por VIH y el Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida

1.1.1 Breve evolucién histérica

El sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) se reconoci6 inicialmente en los Estados
Unidos de América, cuando en 1981 se produjo un brote de neumonia por Pneumocystis
jiroveci (California y Nueva York) y hubo una incidencia 50 veces mayor de sarcoma de
Kaposi en homosexuales previamente sanos (Sepkowitz, 2001). Posteriormente, la
enfermedad comenzd a diagnosticarse en algunos grupos que se establecieron con alto
riesgo de transmision: hombres homosexuales, usuarios de drogas intravenosas, receptores
de transfusiones de sangre y sus derivados, mujeres que tuvieron contacto sexual con
infectados y presos. La causa permanecio desconocida hasta 1983 cuando se aislo un
retrovirus T linfotrofico. Actualmente la condicion se llama infeccion por el virus de la

inmunodeficiencia humana (VIH) y el SIDA designa la etapa final de dicha infeccion.

El VIH, identificado en 1983 como el agente etiologico, fue aislado casi simultaneamente por
dos grupos independientes de investigadores, en los Estados Unidos de Ameérica y en
Francia (Frank Gallo y Luc de Montagnier, respectivamente). En 1984 se estableci6 como
enfermedad de declaracién obligatoria, en 1985 se aprobo la primera prueba de deteccion
del virus y en 1987 se aprobd la zidovudina como primer medicamento antirretroviral para

uso en humanos con infeccién por VIH (Blattner et al, 1988; Kahn & Walker, 1998).

1.1.2 Epidemiologia

Con la rapida progresion desde los primeros casos descritos, en 1996 se estimaba que el
namero de personas infectadas por el VIH en todo el mundo era de aproximadamente 22,4
millones, en 2000 habia ascendido a 24 millones de casos, en 2010 eran 30,7 millones y en
2019 alrededor de 38 millones, de los cuales 20,7 millones vivian en Africa central y
meridional representando mas del 50% del total de infecciones en el mundo (Programa
Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/Sida [ONUSIDA], 2020).
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El peso de la epidemia mundial de VIH se concentra desproporcionadamente en Africa
subsahariana, con una tasa de nuevas infecciones alrededor del 65% y un 75% del total de
muertes en el mundo por VIH/SIDA en el 2017 (ONUSIDA, 2020).

Angola es un pais de Africa Subsahariana cuyo primer caso se detectd en 1985, con un
aumento progresivo de nuevas infecciones hasta la fecha. Los datos registrados en la
Vigilancia Epidemioldgica de rutina apuntaban la existencia de 143.110 personas VIH
positivas notificadas entre 1985 y 2011, de las cuales el 39% eran hombres y el 61%
mujeres (Instituto Nacional de Lucha contra el SIDA [INLS], 2011). Actualmente, los datos
del VIH provienen de la Encuesta de Indicadores Mdltiples y de Salud de 2016,donde la
prevalencia del VIH en Angola es del 2,0%, se estima en 1,2% en hombres adultos y 2,6%
en mujeres. Son aproximadamente 223.350 adultos y 29.103 nifios viviendo con el VIH en el
pais y las estimaciones indican que el 53% (118.476) necesita terapia antirretroviral (INLS,
Universisty of North Carolina [UNC], Family Health International 360 [FHI360], 2018). En
Huila, la prevalencia es de 1,0% y de los 1255 pacientes seropositivos en seguimiento, 663
han iniciado “tratamiento antirretroviral de gran actividad” (TARGA) (ONUSIDA, 2014).

1.1.3 Concepto y Evolucion natural de la enfermedad

El VIH (tipos | y 1l) es un virus de ARN que pertenece a la familia Retroviridae, subfamilia
lentiviridae. Presenta replicacion intracelular dependiente de la enzima transcriptasa inversa,
gue permite la transcripcion e integracion del genoma viral a la célula del huésped,
permitiendo su replicacion, con consecuente inmunosupresion grave, haciendo al huésped
susceptible a infecciones oportunistas y neoplasias. El virus afecta preferentemente a los
linfocitos T CD4 (T helper), debido a su afinidad con las particulas de la envoltura viral
(proteinas gp4l y gpl20). Sin embargo, otras células infectadas son los linfocitos B y los
macréfagos, estos ultimos funcionando como reservorios del VIH y sirviendo para su

diseminacion por el organismo (Kahn & Walker, 1998).

La historia natural de la infeccién por VIH sin tratamiento antirretroviral (TAR) tiene un amplio
espectro de presentaciones clinicas y se estima un tiempo medio de diez afios entre la

infeccion y el desarrollo de la enfermedad (Ministerio de la Salud de Brasil, 2018).
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Se suele describir la historia natural de la enfermedad en tres fases o estadios:

Fase aguda (primoinfeccion): ocurre desde la infeccion hasta la produccién de anticuerpos y
varia entre 3 a 12 semanas. Se caracteriza por cargas virales elevadas y disminucion
acentuada del recuento de linfocitos T CD4 (Galiana, 2015). El paciente presenta el llamado
sindrome retroviral agudo y es altamente infectante (Ministerio de la Salud de Brasil, 2018).

Fase cronica: de duracion variable (5 a 10 afios), es una fase de latencia clinica. La
velocidad de progresion de la enfermedad desde la infeccidbn hasta el SIDA varia
dependiendo de factores propios del huésped o del virus, por lo que se han definido 3
grupos de pacientes: los progresores rapidos, los progresores tipicos y los no progresores
(Galiana, 2015).

Inmunodeficiencia avanzada:es la fase final de evolucion y se caracteriza por disminucion
grave de los linfocitos T CD4 y elevada carga viral. El paciente suele presentar infecciones
oportunistas y neoplasias que lo conducen a la muerte (Galiana, 2015; Secretaria de
Vigilancia, 2018).

114 Tratamiento

El tratamiento consiste en una combinacién de farmacos (comunmente llamada TARGA) que

suprime la replicaciéon del VIH y permite el control de la enfermedad.

Actualmente, hay mas de 15 antirretrovirales disponibles que se pueden clasificar en los
siguientes grupos:Inhibidores de la transcriptasa inversa (Tl), que se distinguen en tres
grupos: Analogos de los nucleodsidos (ITIAN), Analogos de los nucledtidos (ITIANt) y No
analogos de los nucledsidos (ITINN); Inhibidores de la proteasa (IP) que deben ir
potenciados con dosis bajas de ritonavir (RTV) o cobicistat (COBI); Inhibidores de la fusién

(IF); Inhibidores de la integrasa (lInt) y Antagonistas del correceptor CCR5.

El mecanismo de accion de estos farmacos se centra en el ciclo de replicacion viral. El
primer farmaco eficaz que surgié en 1987 fue la zidovudina, de la clase de ITIAN. Luego, se
desarrollaron los ITINN y en 1995, después de la purificacion y cristalizacion de la enzima

proteasa del VIH, se crearon los IP. Ante la farmacorresistencia a las terapias en curso, se
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hizo necesario desarrollar farmacos con nuevos mecanismos de accion. Asi, en 2003
aparece el primer IF (Enfuvirtide), que bloquea la fusién de la envoltura viral a la membrana
celular. A finales de 2007, desarrollaron el lint (Ratelgravir) y el antagonista del correceptor
CCR5 (Maraviroc). También se estdn estudiando otros lint, antagonistas de los
correceptores CCR5 y CXCR4, inhibidores enddgenos (B-quimiocinas) e inhibidores de la
maduracién (Bevirimat) (Cunico et al, 2008; Lopes et al, 2008). Sin embargo, a pesar de los
beneficios iniciales de la TARGA, los estudios han demostrado que el tratamiento con estos
farmacos se asocia con cambios metabdlicos como dislipidemia, resistencia a la insulina,
hiperglucemia, lipodistrofia (redistribucién de la grasa corporal) y obesidad visceral, lo que
conlleva un mayor riesgo de sufrir enfermedades coronarias y ateroscleréticas (Smith et al,
2004; Beltran et al, 2015; Haser & Sumpio, 2017).

La historia de la infeccion por el VIH esta marcada por dos periodos: antes y después de
1996. En el primer periodo se buscaba el diagndstico y tratamiento precoz de las
enfermedades oportunistas, mientras en el segundo, se busca una mayor eficacia

terapéutica con los menores efectos adversos posibles.

La adhesion de los pacientes a esquemas terapéuticos eficaces llevd al aumento en su
supervivencia y a la aceleracion de la transicion epidemioldgica. Sin embargo, su mayor
longevidad predispone al surgimiento de enfermedades cronicas no transmisibles siendo las

cardiovasculares las mas prevalentes (Rao et al, 2019).

Los cambios cardiovasculares asociados con la propia infeccion y los efectos cardioldgicos
adversos de los antirretrovirales han aumentado significativamente la morbilidad y la

mortalidad entre los pacientes con VIH (Barbaro & Barbarini, 2001).

2.1Lainfeccién por VIH Yy el riesgo crdiovascular

El riesgo de desarrollar enfermedades cardiovasculares en los pacientes con VIH se debe
esencialmente a los siguientes mecanismos: el estado inflamatorio cronico y la activaciéon
inmunologica constante caracteristicos de la enfermedad, los efectos adversos de los
antirretrovirales, el estilo de vida y la coexistencia de infecciones crénicas (Galiana, 2015;
Beltran et al, 2015; Haser & Sumpio, 2017; Mosepele et al, 2018).
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Con el fin de profundizar en el conocimiento sobre los aspectos inherentes a la infeccidén por
el VIH, han surgido estudios cada vez mas amplios que buscan correlacionar la infeccion por
el VIH con la enfermedad cardiovascular, y esta con el tratamiento antirretroviral y los
factores de riesgo cardiovascular (Rickerts et al, 2000; Beltran et al, 2015).

En 2000, Rickerts et al analizaron retrospectivamente la incidencia de infarto en 4.993
pacientes con VIH. Ellos han observado un aumento significativo en la tasa de infarto
después de la exposicion a TARGA. Después de dos afios, Holmberg et al confirmaron estos
mismos hallazgos en una poblacion de 5.672 pacientes seropositivos, mostrando entre los
afios 1993 y 2002 un aumento significativo en la incidencia de infarto después de 1996.

Fue durante 2003 cuando se publicaron las series mas extensas. En noviembre de 2003, se
publicaron datos del Data Collection Adverse Events of Anti-HIV Drugs (DAD) con evidencia
de una correlacion positiva entre la duracion de la exposicion a la TARGA vy el riesgo de
infarto de miocardio. Cada afio de exposicion a la TARGA determiné un aumento del 26% en
el riesgo relativo de infarto de miocardio durante los primeros cuatro a seis afios de
exposicion. En esta misma cohorte de pacientes, la prevalencia de los factores de riesgo

tradicionales de enfermedad coronaria fue alta.

Estos y muchos otros estudios presentaron un gran desafio para el abordaje de los
pacientes con VIH, dejando clara la necesidad de garantizar no solo una mayor
supervivencia sino también la prevenciéon de las enfermedades cardiovasculares (Rodrigues
et al, 2009).

Aunque exista una relacion comprobada del efecto adverso cardiometabdlico de algunos
antirretrovirales, actualmente se considera que la TARGA, por disminuir considerablemente
el estado inflamatorio y la activacién inmunoldgica en la infeccién por VIH, puede retrasar o
disminuir el surgimiento de complicaciones cardiovasculares en estos pacientes. Es
importante considerar el efecto de la propia enfermedad (con o sin TARGA), el estilo de vida
y la existencia de otras enfermedades cronicas (Beltran et al, 2015; Haser & Sumpio, 2017;
Ghosn et al, 2018).
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3.1Factores de riesgo cardiovascular

Los factores de riesgo cardiovascular se subdividen en 2 grandes grupos: No modificables,
aquellos que no son susceptibles de modificacién y/o eliminacion, como edad, sexo, razay
herencia familiar (genética); Modificables, aquellos que pueden ser modificados o mitigados
por cambios en el estilo de vida y/o medicamentos como obesidad, Hipertension Arterial
Sistémica (HAS), Diabetes Mellitus (DM), dislipidemia, inactividad fisica, alcoholismo,
tabaquismo, dieta inadecuada, uso de ciertos medicamentos (como los antirretrovirales y los

anticonceptivos), estrés mental, entre otros (Avezum et al, 2005).

El estudio de Framingham, que comenzé en 1948, fue la piedra angular de la teoria de los
factores de riesgo. Aunque actualmente existan otras escalas, el Score de Framinghan sigue
siendo muy utilizado para estimar el riesgo cardiovascular global y tiene en cuenta la edad,
el sexo, los niveles de colesterol sérico (colesterol total y lipoproteinas de alta densidad), la
presion arterial sistOlica, la presencia de DM y el tabaquismo, o por adaptaciones realizadas

por otros investigadores (Capingana, 2007).

1.15 Diabetes Mellitus

La DM es un grupo de enfermedades metabdlicas caracterizadas por hiperglucemia y
asociadas a complicaciones, disfunciones e insuficiencia de diversos 0Organos,
especialmente ojos, riflones, nervios, cerebro, corazén y vasos sanguineos. Puede resultar
de defectos en la secrecion y/o accion de la insulina que involucran procesos patdgenos
especificos, por ejemplo, la destruccion de células beta en el pancreas, resistencia a la

accioén de la insulina, alteraciones en la secrecién de insulina, entre otros.

Los casos de DM se dividen en dos amplias categorias etiopatogénicas: DM tipo 1,
anteriormente conocida como diabetes juvenil, y DM tipo 2, conocida como diabetes del
adulto. En la préactica clinica, alrededor del 90% de los casos son DM 2, mientras que el 10%

restante son DM 1 (Secretaria de Atencién a la Salud, 2006).

El diagndstico de DM en personas con VIH no difiere en relacion con la poblacién general.

Se consideran criterios diagndsticos dos niveles de glucemia en ayunas superiores o iguales
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a 126 mg/dl, realizados en dias diferentes. Otros criterios incluyen: glucosa en sangre 2
horas después de la sobrecarga oral con 75 gramos de glucosa, mayor o igual a 200 mg/dl,
o valor mayor o igual a 200 mg/dl en una muestra tomada en cualquier momento del dia y
bajo cualquier condicién, siempre que se acompafie de sintomas caracteristicos. Los
sintomas clasicos de la diabetes son los mismos que los descritos en la poblacion general:

poliuria, polidipsia, polifagia y pérdida de peso sin causa aparente.

El estado inflamatorio crénico y la desregulacion inmunoldgica del VIH estan asociados a la
desregulacion del metabolismo de la glucosa (Muhammad, Sani & Okeahialam, 2013; Haser
& Sumpio, 2017). Ademas, la exposicién a los IP indinavir, ritonavir, atazanavir, los ITIAN
zidovudina, didanosina, lamuvidina, estavudina y los ITINN efavirenz y nevirapina parecen
incrementar este riesgo por sus efectos adversos. Los ITIAN inhiben la enzima ADN
polimerasa-y, responsable de la replicacién del ADN mitocondrial, provocando disfuncion
mitocondrial; reducen la expresion del ARN mitocondrial adiposo y los genes nucleares
involucrados en el metabolismo de los lipidos, con consecuente deposicion de grasa,
resistencia a la insulina e interferencia con la captacion de glucosa en el musculo
esquelético. Los IP inhiben la captacién de glucosa mediada por insulina periférica a través
de la inhibicibn no competitiva del transportador de glucosa que responde a la insulina
(Kumar & Samaras, 2018).

Los datos del Multicenter AIDS Cohort Study (MACS) apuntan a un riesgo cuatro veces
mayor de desarrollar DM en hombres VIH positivos, en relaciéon con los seronegativos,
ajustados por edad y masa corporal (Galiana, 2015). Varios estudios en los ultimos 5 afios
evidenciaron un aumento significativo en la incidencia de pre-diabetes y diabetes entre los
pacientes con VIH en TARGA, frecuentemente asociada a la ganancia de peso y con gran
impacto en la mortalidad (Achhra et al, 2016; McMahon, et al, 2018; Nansseu, et al, 2018;
Park, Zufiiga & Garcia, 2019; Okello et al, 2020).

La hiperglucemia es un factor de riesgo importante para el desarrollo de patologias
secundarias, incluyendo la enfermedad cardiovascular (Galiana, 2015; Park et al, 2019), por

lo que es fundamental su monitoreo pre TARGA y a lo largo del tratamiento.
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1.1.6 Dislipidemia

Dislipidemia se define como cualquier alteracién en los niveles de los lipidos plasmaticos
(colesterol, sus fracciones o triglicéridos), ya sea por exceso, por defecto o por alteracion en
sus funciones (Mach, 2020).Concentraciones elevadas de triglicéridos (TG) plasmaéticos,
colesterol total (CT) y lipoproteinas de baja densidad (colesterol LDL o c-LDL) asociadas a
una disminucion de los valores de lipoproteina de alta densidad (colesterol HDL o c-HDL)
representan un factor de riesgo importante para el desarrollo de enfermedades
cardiovasculares (Delgado, 2004).

Los pacientes infectados por el VIH, especialmente aquellos con enfermedad avanzada y sin
el uso de TAR suelen tener una reduccion de c-HDL, c-LDL y CT con un aumento de los TG
(Raimundo et al, 2010; Bowman & Funderburg, 2019). Los niveles reducidos de c-HDLse
correlacionan con la activacion inmunitaria temprana en el curso de la infeccion por VIH y
estan relacionados con el proceso aterosclerotico debido a las diversas funciones de c-HDL,

como sus actividades antioxidantes y antiinflamatorias.

Con la introduccion del TARGA, la dislipidemia se ha vuelto mas comdn y mas pronunciada.
Su patogenia es multifactorial y compleja, involucrando varios mecanismos desencadenados
por estos farmacos, ademas de la asociacion con factores hormonales e inmunoldgicos,

superpuestos en pacientes con predisposicion genética (Oh & Hegele, 2007).

La dislipidemia relacionada con el TARGA se caracteriza por hipertrigliceridemia con una
reduccion de los niveles de c-HDLy un aumento de los niveles de CT, con o sin aumento de
c-LDL. Este patron se relaciona automaticamente con la resistencia a la insulina y los
cambios en la distribucion de la grasa corporal, aunque la dislipidemia puede ocurrir sin
lipodistrofia evidente y sin resistencia a la insulina (Penzak & Chuck, 2000; Bowman &
Funderburg, 2019; Okello et al, 2020). Estos cambios proaterogénicos pueden ir
acompafados de un aumento de particulas pequefias y densas de c-LDL, lipoproteina (a) y

apolipoproteinas B, C-lll, Ey H (Bowman & Funderburg, 2019).
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Los antirretrovirales méas involucrados en el desarrollo de dislipidemia son los IP seguidos de
los ITIAN y ITINN (Law et al, 2006), con consecuente asociacion a eventos cardiovasculares
adversos (Haser & Sumpio, 2017; Bowman & Funderburg, 2019).

1.1.7 Hipertension Arterial Sistémica

La HAS es una condicion clinica multifactorial caracterizada por niveles elevados y
sostenidos de presion arterial (PA). A menudo se asocia con cambios funcionales y/o
estructurales en los Organos diana (corazén, cerebro, rilones y vasos sanguineos) y
cambios metabdlicos, con el consiguiente aumento del riesgo de eventos cardiovasculares
fatales y no fatales (Sociedad Brasilefia de Cardiologia, Hipertensién y Nefrologia [SBCHN],
2010).

La HAS es uno de los factores de riesgo mas importantes para el desarrollo de
enfermedades cardiacas y cerebrovasculares. En 2001, alrededor de 7,6 millones de
muertes en todo el mundo se atribuyeron al aumento de la PA (54% debido al accidente
cerobrovascular y 47% debido a la cardiopatia isquémica - CI), la mayoria en paises de
desarrollo econémico bajo-medio y mas de la mitad en individuos entre 45 y 69 afos
(SBCHN, 2010).

En los pacientes con VIH, la activacion del sistema renina-angiotensina-aldosterona, la
desregulacion inmunoldgica, la infamacion y la defuncién endotelial contribuyen en ell
desarrollo de HAS (Masenga et al, 2020). En la era pre-TARGA se estimo la prevalencia de
HAS entre el 20% y el 25%. Sattler et al en 2001 y Barbaro & Barbarini en 2006 indicaron
gue la HAS en pacientes seropositivos puede estar relacionada con lipodistrofia y trastornos
metabdlicos, especialmente hipertrigliceridemia y resistencia a la insulina resultantes del uso
de TARGA, teniendo una prevalencia de 74% en pacientes con TARGA y Sindrome
Metabdlico. Estudios mas recientes apuntan tasas igualmente elevadas, especialmente en
paises africanos, siendo el factor de riesgo mas prevalente en estas poblaciones (Antonello
et al, 2015; Rodriguez-Arboli et al, 2017; Mathabire et al, 2018; Masenga et al, 2020)
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1.1.8 Obesidad

La obesidad es una enfermedad crénica, endocrina y multifactorial, resultante del
almacenamiento excesivo de lipidos en el cuerpo. Sus causas fundamentales son cambios
en los habitos nutricionales, factores sociales, conductuales, ambientales, culturales,
psicologicos, metabodlicos y genéticos, asi como una reduccion de la actividad fisica
(Capingana, 2007).

La medicién del peso, la talla, la circunferencia abdominal (CA) y la circunferencia de la
cadera (CC) son parametros clinicos razonables para la valoracion de la obesidad y el riesgo
de enfermedades asociadas a ella, como las enfermedades cardiovasculares (Santos,
2005). La relacion entre el peso (en kilogramos) y el cuadrado de la estatura (en metros)
denominada indice de Masa Corporal (IMC) es de gran utilidad en la préactica clinica,
constituyendo el parametro mas utilizado para el diagndstico y clasificacion de la obesidad
(Organizacion Mundial de la Salud [OMS], 1997), siendo deseable la variacion de 18,5 a
24,9 Kg/m2. indices<18,5 son definidores de bajo peso, mientras indices de 25 a 29,9 Kg/m?
definen sobrepeso y > 30 Kg/m? obesidad (30,0 - 34,9 Obesidad grado I; 35,0 - 39,9
Obesidad grado II; 240,0 Obesidad grado III).

El IMC tiene una buena relacion con el riesgo de mortalidad por enfermedad cardiovascular
(Achhra et al, 2016), aunque actualmente algunos autores defienden mediciones mas
completas de la composicion corporal con recurso a la absorciometria dual de rayos X

(DEXA) y alaresonancia magnética (Kumar & Samaras, 2018).

Los pacientes con VIH, especialmente después de la introduccion de la TARGA, suelen
desarrollar una redistribucion de la grasa corporal: acumulacién en las regiones centrales del
cuerpo (lipohipertrofia) y/o disminucién de la grasa corporal periférica (lipoatrofia) descrita

genéricamente como lipodistrofia (Jaime et al, 2004; INLS, 2011).

La lipodistrofia asociada al VIH es un estado de resistencia a la insulina y dislipidemia
caracterizado por la acumulacion de grasa en las regiones centrales del cuerpo, como el
tronco, el abdomen y la regién cervical posterior, y pérdida selectiva de grasa subcutanea
periférica (Muhammad et al, 2013; Beltran et al, 2015; Achhra et al, 2016).
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La lipodistrofia esta presente en el 20% a 35% de los pacientes después de un a dos afos
con TARGA (Martinez et al, 2001), y el tipo y la duracion de la TARGA estan fuertemente
asociados con el desarrollo y severidad de la lipodistrofia siendo los IP y los ITIAN los méas
involucrados. (Raimundo et al, 2010; Haser & Sumpio, 2017; Bowman & Funderburg, 2019).

1.1.9 Tabaquismo

El tabaquismo, desde 1993, se considera una dependencia quimica resultante del uso de
sustancias psicoactivas (nicotina) segun la décima versién de la Clasificacion Internacional
de Enfermedades de la OMS (CIE-10). Sin embargo, aunque se trata de una patologia,
también es uno de los principales factores de riesgo para desarrollar otras enfermedades,

especialmente las cardiovasculares, las neoplasias y las respiratorias obstructivas cronicas.

La OMS considera que el tabaquismo es el primer factor de muerte prevenible. Se estima
gue cada afo se producen cuatro millones de muertes relacionadas con el tabaquismo vy, si
no se reduce el consumo mundial de tabaco, muchas mas podran ocurrir. Aproximadamente
una de cada cinco muertes por enfermedad cardiovascular es causada por el tabaquismo,
siendo el mismo responsable de aproximadamente un tercio de todas las muertes por infarto

de miocardio, lo que ocurre 10 afios antes que en las personas no fumadoras.

La nicotina desencadena lesiones en el endotelio de las arterias, a través de un proceso
vasoespastico; en los fumadores habituales provoca un aumento de la presion arterial, entre
un 6% y un 16% (Rosemberg, 2007). Por otro lado, la nicotina provoca una disminucién de la
prostaciclina (PIG-2), que es el mayor inhibidor de la agregacion plaquetaria, facilitando la
formacion de trombos; contribuye a la disminucion dec-HDL, rico en apolipoproteinas Al y
All, gque protegen contra la aterosclerosis, al tiempo que promueve un aumento de c-LDL,

gue es un importante factor de aterosclerosis (Rosemberg, 2007).

Algunos estudios han identificado tasas bastante elevadas de tabaquismo entre los
pacientes seropositivos, incrementando el riesgo cardiovascular de los mismos (Guimaraes
et al, 2008; Do et al, 2016; Nonterah et al, 2019; Mbaye et al, 2019), por lo que las

estrategias de prevencion deben estimular de forma intensiva el cese del habito de fumar.
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1.1.10 Edad y género

La edad, como el sexo, es un factor de riesgo de enfermedades cardiovasculares no
modificable y extremadamente importante. Con el aumento de la edad hay un aumento
importante en el riesgo de eventos cardiovasculares adversos. Fisiopatologicamente, en las
arterias ocurren roturas de elastina, proliferacién de colageno, deposicion de calcio, pérdida
de elasticidad, aumento de rigidez y consecuente aumento de la velocidad de transmision de
la onda de pulso, ya que esta Ultima depende de las propiedades de la pared del vaso
(Capingana, 2007).

La poblacién infectada por el VIH evaluada en muchos estudios tiene un rango de edad bajo,
lo que no permite evaluar tan bien el impacto de la edad en el aumento del riesgo
cardiovascular. Sin embargo, algunos estudios han defendido que el hecho de que estos
pacientes tengan una mejor calidad de vida y menos infecciones oportunistas gracias al uso
de TARGA ha aumentado su supervivencia y la enfermedad ha adquirido un caracter
cronico-degenerativo, aumentando la implicacion de enfermedades cardiovasculares. Segun
algunos investigadores, las personas mayores seropositivas tienen un mayor riesgo de
desarrollar enfermedades cardiovasculares debido a la combinacion de envejecimiento,
infeccion por VIH y toxicidad por TARGA (Grabar et al, 2006).

1.1.11 Otros factores de riesgo cardiovascular

Los cientificos han correlacionado otros marcadores con el alto riesgo de enfermedades
cardiovasculares, ademas de los factores de riesgo tradicionales;marcadores séricos de
inflamacion, como la proteina C reactiva, el fibrinbgeno y la ferritina son algunos de ellos
(Folsom, 2001).

La proteina C reactiva ultrasensible (Hs-CRP) es un marcador bien conocido de actividad
inflamatoria subclinica y puede usarse para predecir complicaciones de la enfermedad
aterosclerotica (Blakeet al, 2003). En 2003, Feldmany sus colaboradores evaluaron los
niveles de Hs-CRPen mujeres infectadas por el VIH y concluyeron que la misma puede

predecir el riesgo de mortalidad cardiovascular en estas pacientes.
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Los pacientes infectados por el VIH tratados con TARGA tienen un aumento de la
homocisteina, el activador del plasmindgeno tisular (tPA) y el factor antifibrinolitico PAI-1. La
hipercoagulabilidad y el proceso inflamatorio crénico son factores que contribuyen a la
disfuncion endotelial y son un vinculo probable entre la infeccion por VIH y la enfermedad
aterosclerdtica. El VIH influye en la funcién endotelial a través de la activacion de monocitos,

secrecion de citocinas y directamente a través de sus proteinas tat y gpl120 (Guimaraes,

2009).
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2. OBJETIVOS

1. Objetivo general:

Identificar el riesgo cardiovascular de pacientes adultos con VIH en uso de TARGA, a partir
de una muestra de individuos en seguimiento ambulatorio en el Hospital Central “Dr.

AnténioAgostinho Neto”, en la provincia angolefia de Huila.

2.10bjetivos especificos:

2.1.Caracterizar la muestra de pacientes con VIH en uso de TARGA segln parametros
antropometricos, bioquimicos y hemodinamicos.

2.2.Determinar la prevalencia de factores de riesgo cardiovascular en los pacientes de la
poblacién en estudio.

2.3.ldentificar el riesgo cardiovascular de los pacientes con VIH en uso de TARGAsegun el

Score de Framingham y el efecto sobre el mismo de diversas caracteristicas.
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3. MATERIAL Y METODOS (METODOLOGIA)

3.1DISENO DEL ESTUDIO

Estudio observacional descriptivo transversal llevado a cabo entre febreroy julio de 2021 en
el area de consulta externa y laboratorio de analisis clinicos del Hospital Central “Dr. Antonio

Agostinho Neto” en la provincia angolefia de Huila.
4.1ESTRATEGIA DE BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

1.1.1 Pregunta de estudio:

¢ Los pacientes con VIH en uso de TARGA tienen un elevado riesgo cardiovascular segun el

Score de Framingham?
1.1.2 Metodologia:

Criterios de seleccion de los estudios:

Tipos de estudios: Se incluyeron articulos originales, revisiones sistematicas, ensayos
clinicos, estudios de casos y controles, guias de practica clinica, informes. Se excluyeron

documentarios, revisiones narrativas, fichas técnicas, cartas al editor y editoriales.
Idioma: Se hizo la busqueda en espariol, inglés y portugués.

ARos: No se establecieron limites de tiempo para la basqueda.

Estrategia de busqueda:

Se hizo una busqueda bibliografica en base de datos del &mbito sanitario y multidisciplinario,
especializadas en revisiones sistematicas y articulos originales como se describe a

continuacion:
PubMed/ MedLine:

Palabras-clave utilizadas: "VIH” [MESH] AND “cardiovascular risk” [MESH].
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Limites: English OR Spanish OR Portuguese

Cinahl:

Palabras-clave utilizadas: "VIH” [title, abstract] AND “cardiovascular risk” [title, abstract].
Limites: English OR Spanish OR Portuguese

Scopus:

Palabras-clave utilizadas: "VIH” [title, abstract] AND “cardiovascular risk” [title, abstract].
Limites: English OR Spanish OR Portuguese

Por la necesidad de consultar los datos de organizaciones sanitarias internacionales, se
hicieron busquedas adicionales en las paginas web de dichas organizaciones (OMS,
ONUSIDA)

Todos los resultados fueron exportados a un gestor de referencias bibliograficas: el END

NOTE WEB donde se eliminaron los estudios duplicados.
5.1CRITERIOS DE INCLUSION
Pacientes con 18 afios 0 mas y diagnadstico de infeccion por el VIH.

”

Pacientes en seguimiento ambulatorio en el Hospital Central “Dr. Anténio Agostinho Neto

gue firmaron la hoja de consentimiento libre e informado.

Pacientes en uso de TARGA por mas de seis meses.

6.1CRITERIOS DE EXCLUSION:

Todos los pacientes infectados con el VIH en fase terminal y/o en tratamiento por una o mas

enfermedades oportunistas.
Embarazadas.

Pacientes con discapacidad mental.
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7.1SELECCION DE LA MUESTRA

Se ha seleccionado una muestra no aleatoria, mediante un muestreo consecutivo de todos
los pacientes que cumplian los criterios de inclusién y de forma consecutiva acudieron a la
consulta de seguimiento en el Hospital Central “Dr. Anténio Agostinho Neto” en el periodo de
estudio.

8.1JUSTIFICACION DEL TAMANO MUESTRAL

Para el célculo del tamafio muestral, utilizamos el riesgo cardiovascular como referencia.
Deseamos conocer la proporcién de pacientes con alto riesgo cardiovascular segun el Score
de Framingham, con una seguridad del 95% y una precision del 3%. Con base en la revision
bibliografica hecha en poblaciones de Africa Subsahariana, con caracteristicas semejantes a
la poblacion de Huila, la prevalencia de alto riesgo cardiovascular fue de 1,4% (Zhou et al,
2015). Finalmente, se hizo uso de la calculadora en Excel de Fisterra para estimar una
proporcion. El tamafio muestral estimado fue de 55 pacientes y ajustado a las pérdidas

(15%) fue de 64 pacientes como se muestra en la Figura 1.

Figura 1. Justificacion del tamafio muestral

ESTIMAR UNA PROPORCION

|Tcta| de la poblacion (H) | |
{Sila poblacién es infinita, dejar la casilla en blanco)

[Nivel de confianza o seguridad (1-q) | 959%)|
|Precisifm (d) | 3%|
|PerDrci6n (valor aproximado del parametro que queremos medir) I 1%'

{5i no tenemos dicha informacién p=0.5 que maximiza el tamafio muestral)

[TAMANO MUESTRAL (n) | 55

EL TAMANO MUESTRAL AJUSTADO A PERDIDAS

[Proporcion esperada de pérdidas (R) | 159%)|
|MUESTRA AJUSTADA A LAS PERDIDAS | |
Beatriz Lopez Calvifio
Salvador Pita Fernindez
Sonia Pértega Diaz

Teresa Seoane Pillado
Unidad de epidemiologia clinica y bioestadistica
Complexo Hospitalario Universitario A Corufia

Fuente: Fisterra
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9.1 MEDICIONES E INTERVENCIONES
1.1.3 Variables de estudio:

Variables Sociodemograficas:

Edad: variable cuantitativa, continua, expresada en afios y obtenida mediante

cumplimentacion de un cuaderno de recogida de datos.

Sexo: variable cualitativa, nominal, dicotobmica (hombre/mujer) y obtenida mediante

cumplimentacion de un cuaderno de recogida de datos.

Nivel de estudios: variable cualitativa, nominal, politdmica (ler ciclo/ 2do ciclo/ Otros) y
obtenida mediante cumplimentacion de un cuaderno de recogida de datos.

Variables antropomeétricas:

Peso: variable cuantitativa, continua. Cada individuo se pesO descalzo, con la menor
cantidad de ropa posible. El peso fue medido en kilogramos (Kg) en una balanza

antropomeétrica con una capacidad de 220 Kg y una precision de 100 g.

Talla: variable cuantitativa, continua. Se medié con el individuo en posicidon ortostatica, la

espalda contra el estadiémetro, fijado en la balanza, con una altura maxima de 2 metros (m).

indice de masa corporal (IMC): se obtuvo a partir de las medidas de peso y talla, en las que
el peso, en kilogramos, fue dividido por el cuadrado de la talla, en metros (IMC = peso (Kg) /

talla® (m).

El resultado se evalu6é de acuerdo con la clasificacién propuesta por la OMS <18,5 Bajo
peso; 18,5 — 24,9 Peso normal; 25,0 — 29,9 Pre obesidad o Sobrepeso; 30,0 — 34,9
Obesidad grado I; 35,0 — 39,9 Obesidad grado Il y 240,0 Obesidad grado IlI.

Circunferencia abdominal (CA): variable cuantitativa, continua. Fue obtenida con el individuo
de pie, el abdomen relajado, los brazos relajados a los lados del tronco, la cinta colocada
horizontalmente en el punto medio entre el borde inferior de la Ultima costilla y la cresta

iliaca. Su resultado sera evaluado segun lo propuesto por el National Cholesterol, Education
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Program Adult Treatment - Panel Il (NCEP lll)y se consider6 obesidad abdominal si>102 cm

para hombres y >88 cm para mujeres.

Circunferencia de la cadera (CC): variable cuantitativa, continua. Fue obtenida con el
individuo dispuesto como en el parametro anterior, la cinta métrica colocada horizontalmente
alrededor de la cadera en la parte mas prominente de las protuberancias de los grandes

trocanteres del fémur.

Relacion cintura-cadera (RCC): Se obtuvo dividiendo el valor de la circunferencia de la
cintura por el valor de la circunferencia de la cadera y se evalu6 de acuerdo con los valores
de corte propuestos por la OMS y considerados cambiados si RCC >0,90 para hombres y

>0,85 para mujeres.

Variables hemodinamicas

PA y Frecuencia cardiaca (FC): variables cuantitativas, continuas. Fueron obtenidas con un
esfigmomandmetro digital que muestra la presion arterial sistolica (PAS), la presion arterial
diastdlica (PAD) y la FC. La PA y la FC se midieron con el individuo en reposo y antes de la
extraccion de sangre, para evitar cualquier factor de estrés. Los estandares de la OMS se

adoptaron como valores normales.

Variables bioquimicas (analiticas)

Perfil lipidico, glucemia en ayunas, acido drico, urea y creatinina: variables cuantitativas,

continuas.

Recoleccion de sangre: de cada individuo en ayunas de 10 a 14 horas se recolectaron 10-12
ml de sangre venosa, mediante puncion venosa profunda en el antebrazo utilizando tubos de
vacio para realizar el analisis del perfil lipidico (CT,c-HDL, c-LDL, TG), glucosa en sangre,
acido urico, urea y creatinina. Para el analisis bioquimico se utilizé un método enzimatico
ultravioleta y la lectura se realizO mediante un espectrofotometro semiautomatico de

Biosystems, con una longitud de onda entre 340 a 700 nm

Evaluacion del riesgo cardiovascular en los pacientes con VIH

22



Los valores obtenidos fueron evaluados de acuerdo con la IV Guia Brasilefa sobre
dislipidemias.

Variables inmunolégicas:

Conteo de CD4 y de CD8. Terapéutica antirretroviral: Lamentablemente por indisponibilidad
del laboratorio del hospital en el periodo de estudio no se pudo obtener estas variables.

Las fuentes de informacion utilizadas fueron: observacién directa (por exploracién fisica y

examenes complementarios) y un cuestionario de recogida de datos.

La colecta de datos fue hecha por la investigadora, en visitas semanales al servicio de
seguimiento ambulatorio de pacientes con VIH y por el equipo multidisciplinario de dicho

servicio en el Hospital Central “Dr. Anténio Agostinho Neto” durante el periodo de estudio.

10.1 ANALISIS ESTADISTICO

El andlisis estadistico de los datos se realizé mediante el paquete estadistico R version 3.5.2
(R Core Team, 2020) mediante la plataforma independiente para analisis estadisticos R
Commander (Fox, 2005).

Se realiz6 un estudio exploratorio de las variables en estudio. La evaluacion de normalidad
de las variables cuantitativas se efectu6 de manera grafica (histograma y gréafico Q-Q) y
analitica mediante el test de Shapiro-Wilks. Las variables cuantitativas que seguian una
distribucion normal se expresaron como medias + desviacion estandar (sd) y los
correspondientes intervalos de confianza para las medias al 95% (IC(95%)). Aquellas
variables que no se ajustaron a la normalidad se expresaron a partir de la mediana y el
correspondiente Rango Intercuartilico (IQR). Las variables cualitativas se expresaron en
forma de frecuencias absolutas (n) y porcentajes (%) junto con los correspondientes

intervalos de confianza al 95% (IC(95%))..

Se realizé un analisis bivariante para estudiar la asociacion entre variables cualitativas
mediante la prueba Chi-cuadrado de Pearson. En caso de no poder utilizar este

procedimiento por no cumplirse los condicionantes de tamafio muestral, se utilizé la prueba
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exacta de Fisher. Para relacionar el tipo de riesgo cardiovascular con las variables clinicas
cuantitativas, se aplico el test ANOVA o su alternativa no paramétrica de Kruskal Wallis en
caso de no satisfacerse la condicion de normalidad.

Para detectar factores de moderado/alto riesgo cardiovascular se estimd el riesgo relativo
(RR) considerando distintos factores y se obtuvo su intervalo de confianza al 95% (IC
(95%)).

Se establecié un valor de a=0,05, es decir, p-valor <0,05 como el valor de significancia
estadistica.

11.1 LIMITACIONES DEL ESTUDIO

En este estudio, se pueden observar sesgos de seleccion por el hecho de que sélo se
estudiaron a los pacientes que fueron al hospital, dejando fuera a aquellos que, por algun

motivo, no iran al hospital en el periodo de estudio.

De igual manera, se pueden observar sesgos de informacion por el hecho de utilizar varios
técnicos del hospital para la recogida de los datos sin una formacion previa de los mismos

acorde a los objetivos del estudio.

12.1 ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

Se elaboro6 un formulario de consentimiento informado (Ver anexo I) de los pacientes, donde
se aclaré la naturaleza del estudio, sus objetivos y procedimientos. Se garantizO a los
participantes el anonimato y la confidencialidad de sus respuestas de acuerdo con las
directrices de la Declaracion de Helsinki y las pautas éticas internacionales para la
investigacion biomédica con seres humanos del Consejo de Organizaciones Internacionales
de las Ciencias Médicas (CIOMS) en colaboracién con la Organizacion Mundial de la Salud
OMS (CIOMS-OMS).

Los aspectos éticos y operacionales del estudio fueron evaluados y aprobados por el Area
Cientifico Pedagoégica del Hospital Universitario “Dr. Antonio Agostinho Neto” y por la

Direccion General del mismo Hospital (Ver anexo Il y 1lI).
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4. RESULTADOS

1. Caracterizacion de la poblacion y prevalencia de los factores de riesgo

De los 70 pacientes evaluados se excluyeron 11, en los que faltaban datos de las variables
utilizadas en el calculo del riesgo cardiovascular segun el Score de Framingham, ya sea por
no presentarse a la hora de realizar los exdmenes de laboratorio o por errores en el
procesamiento de sus muestras. Los 59 pacientes estudiados fueron caracterizados segun
parametros socio-demograficos (Tabla 1), siendo 48 (81,36%) mujeres, con una media para
la edad de4d7,96(sd=9,5); 55 (93,22%) pertenecen a la raza negra y 4 (6,78%) a la raza
mestiza; 24 pacientes (40,68%) estan entre los 40 y 49 afios de edad, mientras 7 (11,86%)
tienen edad inferior a 30 afios o superior a 59 afnos; 40 (67,80%) han estudiado hasta el ler
ciclo mientras 6 (10,17%) nunca han estudiado o lo han hecho hasta el nivel superior.

Tabla 1. Caracteristicas socio-demograficas de los pacientes con VIH y uso de TARGA en seguimiento
ambulatorio en el Hospital Central “AnténioAgostinho Neto”

Variables _ ~ n=59 _
Edad, afios 47,96 (sd=9,5) IC  (95%)=[45,51,;
47,00 (IQR=13,50) 50,43]

Grupo etario n (%)

30-39 afios 8 (13,56%) 1C(95%)=[7,03%;
24,54%]

40-49 afios 24 (40,68%) 1C(95%)=[29,09%;
53,41%]

50-59 afios 20 (33,90%) 1C(95%)=[23,14%;
46,63%]

Otros 7 (11,86%) 1C(95%)=[5,87%;
22,52%]

Sexo n (%)

Mujeres 48 (81,36%) 1C(95%)=[69,62%;
89,26%]

Raza n (%)

Negra 55 (93,22%)

Mestiza 4 (6,78%) IC(95%)=[2,66%;
16,18%)]

Nivel de estudios n

(%)

ler ciclo 40 (67,80%) 1C(95%)=[55,11%;
78,31%]

2do ciclo 13 (22,03%) 1C(95%)=[13,3%;
34,13%]

Otros 6 (10,17%) I1C(95%)=[4,75%;
20,46%]
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Segun las variables clinicas estudiadas (Tabla 2 y Tabla 3), las medidas antropométricas
estan mayoritariamente en el rango de la normalidad, 27,12% refirieron antecedentes
personales de enfermedad cardiovascular y 49,15% historia familiar de enfermedad
cardiovascular (hermanos y/o padres). Sin embargo, las mediciones de la PA, la
antropometria y los parametros bioquimicos evidenciaron 38,98% de HTA, 54,24% de
Dislipidemia, 6,78% de DM, y 1,69% de Obesidad. Ninguno de los pacientes refiri6 habitos
tabaquicos en el dltimo afio, pero 18,64% son ex fumadores. La gran mayoria present6 bajo
riesgo cardiovascular segun el Score de Framingham (83,05%), mientras 6,78% presentaron

alto riesgo cardiovascular.

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de los pacientes con VIH y uso de TARGA en seguimiento ambulatorio
en el Hospital Central “AnténioAgostinho Neto”

INEUEIES _ _ n=59 _
Medidas antropométricas
Peso, Kg 59,63(sd=9,8) IC(95%)=[57,08;
62,19]
Talla, m 1,67 (sd=0,08) IC(95%)=[1,65; 1,69]
1,66 (IQR=0,08)
IMC, Kg/m? 21,40 (sd=3,40) IC(95%)=[20,51;
22,28]
IMC1 n (%)
Bajo peso 10 (16,95%) 1C(95%)=[9,48%;
28,46%]
Normal 41 (69,49%) IC(95%)=[56,85%;
79,75%]
Otros 8 (13,56%) IC(95%)=[7,03%;
24,54%]
CA, cm 79,59 (sd=11,94) IC(95%)=[76,45;
78,50 (IQR=16,00) 82,73]
CC, cm 90,17 (sd=13,05) IC(95%)=[86,74;

90,00 (IQR=17,25) 93,60]

Presion arterial

PAS, mmHg 136,00 (sd=23,67)  1C(95%)=[129,83;
142,17]
PAD, mmHg 86,00 (sd=14,87) IC(95%)=[82,13;
89,88]
Parametros de laboratorio
Glucemia, mg/dl 99,70 (sd=17,33) IC(95%)=[95,18;
98,00 (IQR=16,50) 104,21]
Urea, mg/dl 25,58 (sd=13,78) IC(95%)=[21,99; 29,17]
23,80 (IQR=13,35)
Creatinina, mg/d| 1,58 (sd=0,99) IC (95%)=[1,33; 1,84]
1,39 (IQR=0,48)
Acido urico, mg/dl 5,37 (sd=1,34) IC (95%)=[5,02; 5,72]
5,25 (IQR=2,00)
CT, mg/d| 148,36 (sd=36,79)  1C(95%)=[138,77;

Evaluacion del riesgo cardiovascular en los pacientes con VIH

26



157,94]

c-LDL, mg/d 50,51 (sd=18,38) IC  (95%)=[54,72;
54,50(IQR=20,90) 64,31
c-HDL, mg/d| 39,62 (sd=10,80)  IC(95%)=[36,80;
42,43
TG, mg/di 118,31(sd=44,62)  1C(95%)=[106,68;

119,00(IQR=54,50)

129,93]

Tabla 3. Prevalencia del riesgo cardiovascular en los pacientes con VIH y uso de TARGA en
seguimiento ambulatorio en el Hospital Central “AnténioAgostinho Neto”

 Variables n=59
Factores de riesgo
cardiovascular
HTA n (%)
No 36 (61,02%) IC(95%)=[48,27%;

72,42%]

Diabetes n (%)

No

55 (93,22%)

IC(95%)=[83,83%;
97,33%]

Dislipidemia n (%)

Si

32 (54,24%)

IC(95%)=[33,70%;
58,34%]

Tabaquismo n (%)

Ex fumador

11 (18,64%)

IC(95%)=[10,74%;
30,38%]

Obesidad n (%)

No

58 (98,31%)

IC(95%)=[91,00%;
99,70%]

Antecedentes Personales de
Enfermedad Cardiovascular

n (%)

No 43 (72,88%) IC(95%)=[60,40%;
82,56%)]

Historia Familiar de

Enfermedad Cardiovascular

n (%)

Si 29 (49,15%) IC(95%)=[36,84%;
61,57%)]

No 5 (8,47%) IC (95%)=[3,67%;
18,35%]

Desconoce 25 (42,37%) 1C(95%)=[30,61%;

55,07%]

Riesgo cardiovascular en
10 afios

5,98 (sd=5,35)
4,00 (IQR=6,00)

IC(95%)=[4,59; 7,38]

Tipo de Riesgo
Cardiovascular n (%)

Bajo

49 (83,05%)

IC(95%)=[71,54%;
90,52%]

Moderado 6 (10,17%) IC (95%)=[4,75%;
20,46%]

Alto 4 (6,78%) IC (95%)=[2,67%;
1,62%)]
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En los pardmetros relacionados con la TARGA (Tabla 4), el tiempo medio de uso fue de 7,3
afios (IC al 95%: [6,13; 8,49]) y la combinacion TDF+3TC+EFV fue la TARGA més usada
(83,05%).

Tabla 4. Caracteristicas relacionadas al uso de TARGA en los pacientes con VIH en seguimiento
ambulatorio en el Hospital Central “AnténioAgostinho Neto”

| Variables N=59 : :
Tiempo de TARGA, ailos  7,31(sd=4,53) IC  (95%)=[6,13;
7,00 (IQR=7,00) 8,49]
Tiempo de TARGA
> 5 Afos 40 (67,80%) IC(95%)=[55,11;
78,31]
Tipo de TARGA n (%)
TDF+3TC+EFV 49 (83,05%)
Otros 10 (16,95%) 1C(95%)=[9,48%;

28,46%]

2. Asociacion entre el riesgo cardiovascular (RCV) y las distintas

caracteristicas de los pacientes

En la Tabla 5, se observa la asociacion entre el RCV y las caracteristicas socio-
demograficas de los pacientes. La distribucion del tipo de riesgo cardiovascular depende de
forma significativa del grupo etario. Se observa que los grupos etarios mas viejos tuvieron
mayor prevalencia de moderado y alto riesgo cardiovascular al compararlos con los grupos
mas jovenes. La gran mayoria de los hombres tuvieron bajo riesgo cardiovascular, al igual
gue las mujeres, aunque en estas el porcentaje de alto riesgo fue ligeramente mayor que el
correspondiente en los hombres. Sin embargo, no hubo evidencia estadisticamente
significativa de asociacion entre el RCV y el sexo. Los pacientes de raza negra y aquellos
con un nivel de estudios entre el ler y el 2do ciclo, fueron los de mayor riesgo

cardiovascular, aunque sin significancia estadistica.
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Tabla 5. Asociacion entre variables socio-demogréficas y tipo de riesgo cardiovascular en los pacientes

con VIH en seguimiento ambulatorio en el Hospital Central “AntéonioAgostinho Neto”

Tipo de riesgo cardiovascular —

CGemogiicss non  pppmasicemnam
Bajo Moderado  Alto
Grupo etario n (%)
30-39 afios 8 (13,56%) 8(100%) 0(0%) 0(0%)
40-49 afios 24 (40,68%) 24(100%) 0(0%) 0(0%) 0,0032
50-59 afios 20 (33,90%) 13(65%) 5(25%) 2(10%)
Otros 7 (11,86%) 4 (57,1%) 1(14,3%) 2(28,6%)
Sexo n (%)
Mujeres 48 (81,36%) 39 (81,2%) 6 (12,5%) 3 (6,2%) 0,6476
Hombres 11 (18,64%) 10 (90,9%) 0 (0%) 1 (9,1%)
Raza n (%)
Negra 55 (93,22%) 46 (83,6%) 5 (9,1%) 4 (7,3%) 0,5345
Mestiza 4 (6,78%) 3 (75%) 1 (25%) 0 (0%)
Nivel de estudios n
(%)
ler ciclo 40 (67,80%) 34 (85%) 3 (7,5%) 3 (7,5%) 0,396
2do ciclo 13 (22,03%) 11 (84,6%) 1 (7,7%) 1(7,7%)
Otros 6 (10,17%) 4 (66,7%) 2(33,3%) 0 (0%)

Al estudiar la asociacion entre factores de riesgo y el Score de Framingham (Tabla 6), se
observé que entre los pacientes hipertensos y con dislipidemia la gran mayoria fue
clasificada de bajo riesgo, mientras en los diabéticos el alto riesgo se observo en la totalidad
de ellos. El Unico paciente con obesidad fue de moderado riesgo mientras el hecho de haber
sido fumador no revel6 una relacion estadisticamente significativa con el tipo de riesgo. Sin
embargo, se ha evidenciado una asociacion estadisticamente significativa entre el RCV y la

Diabetes y, entre el RCV y la Dislipidemia.
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Tabla 6. Asociacién entre factores de riesgo y el tipo de riesgo cardiovascular en los pacientes con VIH
en seguimiento ambulatorio en el Hospital Central “AnténioAgostinho Neto”
Tipo de riesgo cardiovascular — Score
Factores de riesgo de Framingham

cardiovascular

Bajo Moderado  Alto

HTARN (%)
Si 16 (69,6%) 4 (17,4%)

3 (13%) 0,0879
No 33 (91,7%) 2 (5,6%)

1(2,8%)
Diabetesn (%)
Si 0 (0%) 0 (0%)

4 (100%) 0,0000022
No 49 (89,1%) 6 (10,9%)

0 (0%)
Dislipidemian (%)
Si 23 (71,9%) 5 (15,6%)

4 (12,5%) 0,0457
No 26 (96,3%) 1(3,7%)

0 (0%)
Tabaquismo n (%)
Ex fumador 10 (90,9%) 0 (0%) 1 (9,1%) 0.6476
No fumador 39 (81,2%) 6 (12,5%) '

3 (6,2%)

Obesidadn (%)

Si 0 (0%)
1(100%) 0 (0%)

No 49 (84,5%) 0,1695
5 (8,6%) 4 (6,9%)

Antecedentes Personales de
Enfermedad Cardiovascular n

(%)
Si 12 (75%) 2 (12,5%)
2 (12,5%) 0,444
No 37 (86%) 4 (9,3%)
2 (4,7%)
Historia Familiar de Enfermedad
Cardiovascularn (%)
Si 25 (86,2%) 4 (13,6%)
0 (0%)
No 5 (100%) 0 (0%) 0,2076
0 (0%)
Desconoce 19 (76,0%) 4 (16%)
2 (8%)
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En la Tabla 7, se evaltuala asociacién entre el RCV y el uso de TARGA. Todos los pacientes
utilizaron TARGA en los Ultimos 6 meses constituidos por 2 ITIAN y 1 ITINN. Aquellos que
presentaron alto riesgo cardiovascular, estuvieron todos expuestos alTARGA con
TDF+3TC+EFV, dicha asociacion no fue estadisticamente significativa. De igual modo, 75%
de los pacientes con alto riesgo cardiovascular estuvieron expuestos al TARGA por periodo

igual o superior a 5 afios, pero sin significancia estadistica.

Tabla 7. Asociacion entre el uso de TARGA y el tipo de riesgo cardiovascular en los pacientes con VIH
en seguimiento ambulatorio en el Hospital Central “Anténio Agostinho Neto”
Tipo de riesgo cardiovascular — Score

de Framingham
Moderado Alto

Tipo de TARGAN (%) 0,6315
TDF+3TC+EFV 39 (79,6%) 6 (12,2%) 4 (8,2%)

Otros 0 (0%) 10 (100%) 0 (0%)

Tiempo de TARGAN (%) 1

<5 Afios 16 (84,2%) 2 (10,5%) 1 (5,3%)

2 5 Aios 33 (82,5%) 4 (10%) 3 (7,5%)

Al evaluar si existe asociacion entre las variables clinicas y el tipo de RCV (Tabla 8), se
observé relacion estadisticamente significativa con la CA, la PAS y la glucemia,
apreciandose valores medios mas elevados de estas variables en pacientes de riesgo mas

alto.
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Tabla 8. Asociacion entre variables clinicas y el tipo de riesgo cardiovascular en los pacientes con VIH
en seguimiento ambulatorio en el Hospital Central “AnténioAgostinho Neto”
Tipo de riesgo cardiovascular — Score de

Variables Framingham _
Bajo Moderado

Medidas
antropométricas
Peso, Kg 58,55 (sd= 8,46) 62,17 (sd=17,08) 69,13(sd= 8,76) 0,0916
Talla, m 1,67(sd=0,09) 1,67(sd=0,04) 1,70 (sd=0,08) 0,7162
IMC, Kg/m? 21,05(sd=2,83) 22,48 (sd=6,44) 24,06 (sd=3,49) 0,167
CA, cm 77,85 (sd=10,66) 82,83 (sd=14,16) 95,50 (sd=13.63)  0,0114
CC, cm 89,21(sd=12,88) 89,00 (sd=13,91) 103,50 (sd=7,77) 0,105
Presién arterial
PAS, mmHg 131,41(sd=20,68)  163,00(sd=31,42) 151,75 (sd=14,66) 0,00216
PAD, mmHg 84,08 (sd=14,07) 96,00 (sd=17,08) 94,50 (sd=16,22)  0,0873
Parametros de
laboratorio
Glucemia, mg/dl 95,98(sd=11,94) 99,00 (sd=12,12) 146,25 (sd=12,89) 0,003779
Urea, mg/dl 25,32(sd=14,75) 27,33 (sd=6,06) 26,10 (sd=10,78)  0,4642
Creatinina, mg/d| 1,59 (sd=1,05) 1,71 (sd=0,76) 1,27 (sd=0,32) 0,5203
Acido arico, mg/dl 5,25 (sd=1,36) 5,47 (sd=0,97) 6,69 (sd=0,99) 0,06976
CT, mg/dl 146,25(sd=32.81) 162,33 (sd=55,3) 153,25 (sd=57,86) 0,586
c-LDL, mg/dl 57,56(sd=15,84) 71,58 (sd=27,13) 65,35 (sd=29,93) 0,5341
c-HDL, mg/dl 40,23 (sd=11,30) 34,90 (sd=7,82) 39,18(sd= 7,68) 0,528
TG, mg/di 114,69 (sd=43,88) 142,50(sd=44,09) 126,25 (sd=54,51) 0,1821

3. Factores de proteccion frente al riesgo cardiovascular

Para saber hasta qué punto las variables en estudio constituyen factores de proteccion o de
riesgo de presentar moderado-alto riesgo cardiovascular, se ha calculado el Riesgo Relativo
(RR) y el correspondiente intervalo de confianza al 95% (Tabla 9). No tener HTA, Diabetes ni
Dislipidemia son factores protectores estadisticamente significativos, mientras el sexo, la
raza, los antecedentes personales y familiares de ECV asi como el tiempo de uso de

TARGA no evidenciaron resultados estadisticamente significativos.
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Tabla 9. Factores de proteccidn frente al riesgo cardiovascular en los pacientes con VIH en seguimiento
ambulatorio en el Hospital Central “AntonioAgostinho Neto”

Tipo de riesgo cardiovascular —
Score de Framingham

WEETES

RR

IC

p-valor

Bajo Moderado-Alto

Sexo n (%)

F 39 9 (18,75%) 2,06 IC (95%)=[0,29;
(81,25%) 14,63] 067

M 10 1 (9,09%) ’
(90,91%)

Raza n (%)

Negra 46 9 (16,36%) IC (95%)=[0,25;
(83,64%) 0,65 9,24] 0,534

Mestiza 3 (75%) 1 (25%)

HTA n (%)

Si 16 7 (30,43%) IC (95%)=[1,05;
(69,56%) 12,5]

No 33 3 (8,33%) 3,65 0,037
(91,67%)

Diabetes n (%)

Si 0 (0%) 4 (100%) IC (95%)=[0,05;

No 49 6 (10,91%) 0,1 0,23] 0
(89,09%)

Dislipidemia

(%)

Si 23 9 (28,12%)
(71,87%) IC (95%)=[1,02;

No 26 1(3.7%) 760 g5 0,016
(96,3%)

Tabaquismo

(%)

Ex fumador 10 1 (9,09%) IC (95%)=[0,07;
(90,91%) 3,44]

No fumador 39 9 (18,75%) 0,48 0.67
(81,25%)

Obesidad n (%)

Si 0 (0%) 1 (100%) IC (95%)=[0,09;

No 49 9 (15,52%) 0,16 0,28] 0,169
(84,48%)

Antecedentes

Personales

Enfermedad

Cardiovascular n

(%)

Si 12 (75%) 4 (25%) IC (95%)=[0,18;

No 37 6 (13,95%) 0,56 1,72] 0,436
(86,05%)

Tiempo

TARGAN (%)

<5 Afios 16 3 (15,78%) IC (95%)=[0,32;
(84,21%) 0,90 3,82] 1

2 5 Aios 33 7 (17,5%)
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(82,5%)
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5. DISCUSION

1. Laedady el sexo

Nuestra muestra, mayoritariamente constituida por mujeres, de la raza negra, con edades
comprendidas entre los 40 y los 49 afios, se asemeja a estudios realizados en pacientes con
VIH en otras realidades africanas (Muhammad, Sani & Okeahialam, 2013; Dobe et al, 2020;
Vos et al, 2020).

Segun el informe de la ONUSIDA del 2020, los adultos jovenes y particularmente las
mujeres, son los mas afectados por la epidemia del VIH/SIDA en el Africa central y
meridional. En Angola, los datos son concordantes (INLS, UNC, FHI360, 2018). Esta
efeminizacion de la epidemia puede estar relacionada con las caracteristicas
epidemiologicas propias de la region subsahariana, donde las mujeres son las mas
propensas a la transmision heterosexual del VIH, poseen bajo nivel de estudios, desconocen
o no aplican correctamente las medidas de prevencion y generalmente tienen dificil acceso a

los cuidados primarios de salud.

Los estudios realizados entre pacientes con VIH de los paises occidentales revelan mayor
prevalencia de la enfermedad y sus complicaciones cardiovasculares en los hombres adultos

jovenes (Rao et al, 2019).

La edad avanzada constituye el principal factor de riesgo no modificable en la génesis de la
aterosclerosis. En nuestro estudio, su asociacion con el riesgo cardiovascular fue
estadisticamente significativa. Sin embargo, evaluarla en los pacientes seropositivos exige
prudencia, pues en los contextos donde son mayoritariamente jovenes las tasas de eventos
cardiovasculares adversos puede ser subestimada. Por otro lado, como la TARGA ha
incrementado la supervivencia de estos pacientes y seguramente sera usada por décadas,
incrementara el riesgo de eventos cardiovasculares a largo plazo como se ha evidenciado en
el estudio DAD, haciendo imprescindible la identificaciéon temprana de los pacientes de

riesgo y la optimizacion de su seguimiento.
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2. Las medidas antropométricas

Los pacientes evaluados presentaron medias cercanas a la normalidad en las variables
peso, talla, CA, CC e IMC. Segun el IMC, 69,49% estaban dentro de los limites de
normalidad, con una media de 21,40 (sd=3,40) e IC (95%)=[20,51; 22,28], pero 13,56%
tenian sobrepeso y obesidad. Todos los pacientes con sobrepeso y obesidad eran mujeres,

aunque sin significancia estadistica.

Estudios realizados demuestran variabilidad en el sobrepeso y obesidad entre los pacientes
seropositivos, pero mayor prevalencia en mujeres. En 2013 Muhammad, Sani, &
Okeahialamhan encontrado una prevalencia de obesidad del 11% en una poblacion de
seropositivos en uso de TARGA en Nigeria. En 2015 Koethe et al publicaron un estudio que
evalud datos de 14.084 pacientes seropositivos de 17 cohortes en Estados Unidos y Canada
entre 1998 y 2010, evidenciando una alta prevalencia de sobrepeso (31%) y obesidad (17%)
y su incremento a lo largo de los afios y del uso de TARGA. En el sur de Uganda, Muyanja
et al(2015) encontraron un 12% de obesidad en pacientes seropositivos por ellos evaluados.
Estos resultados variables entre paises desarrollados y subdesarrollados sugieren que el
estilo de vida y las costumbres de cada region influyen en el perfil nutricional de su
poblacién. Los pacientes de paises con menor actividad fisica y mayor consumo de
alimentos ricos en grasas saturadas, sal y azucar tienen mayor riesgo para desarrollar
sobrepeso y obesidad, afiadidos al efecto de ganancia de peso asociada a la TARGA
(Koethe et al, 2016; Achhra et al, 2016; Dobe et al, 2020; Okello et al, 2020; Bourgiet al,
2020; Martinez-Sanz et al, 2021).

El hecho de que gran parte de nuestra muestra tenga un peso dentro de los limites de la
normalidad corrobora la idea de que la introduccion de la TARGA ha incrementado la
ganancia de peso. Sin embargo, este aumento de peso es desproporcionado, resultando en
obesidad visceral, lipodistrofia y subsecuente trastorno del metabolismo glucidico (Okello et
al, 2020).
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El IMC y la CA son buenos marcadores para el diagnéstico de obesidad visceral y sindrome
metabdlico, fuertemente asociados al desarrollo de enfermedades cardiovasculares y
metabdlicas (Kumar & Samaras, 2018; Okello et al, 2020).

3. Lapresion arterial

La prevalencia de HTA en nuestro estudio fue alta, en 38,98%, mayoritariamente en mujeres
y después de los 40 afos. En concordancia con estos resultados, un metanalisis ha
evaluado 49 estudios publicados entre 2011y 2016, incluyendo 63.554 pacientes de
América, Europa, Africa y Asia. En él, se ha verificado una prevalencia de HTA en pacientes
seropositivos en uso de TARGA alrededor del 35% (Xu, Chen & Wang, 2017 por Okello et al,
2020).

Muronya et al en el 2011, encontraron una prevalencia de HTA del 45,9% entre 179
pacientes seropositivos en Malawi, mientras Pierre et al (2019) relataron una prevalencia del

58% de HTA entre 385 pacientes seropositivos de Haiti.

Semejante a nuestro estudio, los pacientes tenian largo tiempo de uso de TARGA y mayor
prevalencia en las mujeres y en aquellos con edad mas avanzada. Sin embargo, Antonello et
al en el 2015 analizaron los prontuarios de 1.009 pacientes seropositivos del sur brasilefio,
evidenciando una prevalencia del 22,5% de HTA,; Rodriguez-Arboli et al evaluaron en el
2017 una poblacioén rural de Tanzania con evidencia del 12% de HTA al inicio del estudio y
mas del 9,6% durante el seguimiento de la cohorte (231 dias de media) siendo
desconocedores de su HTA mas del 50% de los diagnosticados. En 2018, Mathabire Ricker
et al refirieron la prevalencia del 19,5% de HTA entre 379 pacientes seropositivos con mas
de 10 afios con TARGA, pero igual que en Tanzania, un 60% lo desconocia. La diferencia en
la prevalencia de la HTA puede estar relacionada con las caracteristicas de base de cada

poblacién, al tiempo de infeccion y de tratamiento por el VIH (Pierre et al, 2019).

4. La Glucemia

El valor de la glucemia en ayunas estuvo mayoritariamente dentro de los limites de la

normalidad. Solamente un 6,78% tenian hiperglucemia.Hyle et al (2019) encontraron una
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prevalencia del 6% de DM entre 458 pacientes seropositivos de Africa del Sur. Resultados
de otros estudios aportan datos concordantes, evidenciando baja prevalencia de DM entre
los pacientes seropositivos, generalmente entre 1,2% a 12,5% (Muronya et al, 2011;
McMahon et al, 2018; Dobe et al, 2020).En nuestro estudio, estos valores pueden estar
relacionados a una menor prevalencia de sobrepeso y obesidad y al uso de TARGA sin IP,
frecuentemente asociado a alteraciones importantes del metabolismo de la glucosa y de

resistencia insulinica.

Aunque baja, la incidencia de DM se asocia a menudo a la ganancia de peso y parece
incrementar hasta tres veces mas el riesgo cardiovascular entre los pacientes seropositivos
(McMahon et al, 2018; Nansseu et al, 2018). En nuestro estudio hubo una relacion
estadisticamente significativa entre DM y el tipo de riesgo cardiovascular, siendo el hecho de
no padecer de la enfermedad un factor de proteccion.

5. El perfil lipidico

Las alteraciones de los lipidos fueron el factor de riesgo mas prevalente, con un 54,24% vy el
bajo c-HDL la alteracion mas observada. Fiseha et al (2021) obtuvieron resultados similares
en Etiopia al encontrar un 59,9% de dislipidemia entre 392 pacientes en uso de TARGA de

primera linea.

Hamooya et al (2019) realizaron de abril a diciembre de 2019 un estudio transversal con 597
pacientes seropositivos en Zambia para evaluar el perfil de c-HDL entre los adultos mas
jovenes y los mas viejos. Ellos encontraron bajo c-HDL en un 60% de los jévenes (mediana
de la edad de 21 afos) y en 38% de los adultos (mediana de la edad de 46 afos). Los
mismos autores, evaluaron el sindrome metabdlico en 1.108 pacientes seropositivos
(mediana de la edad de 41 afios) en 24 unidades sanitarias en Zambia, y publicaron sus
resultados en 2021 evidenciando una prevalencia de bajo c-HDL de un 69,3% entre los
pacientes con sindrome metabdlico (26,4%). En ambos estudios los pacientes tenian
TARGA por mas de seis meses y su bajo c-HDL fue asociado a altas tasas de fallo viroldgico

y aumento de la CA.
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Las alteraciones del perfil de los lipidos tienen un papel determinante en la aterosclerosis y
consecuentemente en los eventos adversos cardiovasculares (Capingana, 2007).

6. El riesgo cardiovascular segun el Score de Framingham

En nuestro estudio, los factores de riesgo cardiovascular tuvieron particular distribucion. El
mas frecuente fue la dislipidemia, seguida de la HTA, DM, Obesidad y finalmente el
Tabaquismo.

Un pequefio porcentaje de los pacientes tuvo alto riesgo cardiovascular segun el Score de
Framingham (6,78%). Zhou et al (2015) han verificado resultados igualmente bajos en
Zimbabwe, con solamente 1,4% de sus pacientes estratificados de alto riesgo
cardiovascular. Estos resultados son mas bajos que los relatados en Europa (Friis-Mgller et
al, 2003) y en poblaciones mas viejas de paises africanos (Nyirenda, 2021), pero es
concordante con estudios en paises africanos con poblaciones mas jovenes y de baja

prevalencia de factores de riesgo como obesidad, tabaquismo y diabetes (Ghehi et al, 2017).

En nuestro estudio, el hecho de no padecer de HTA, Diabetes ni Dislipidemia fue un factor
protector contra el moderado-alto riesgo cardiovascular, con evidencia estadisticamente

significativa.

Algunos estudios han sido mas eficaces al evaluar el riesgo cardiovascular con el Score de
Framinghamcon relacibn a otros score como el Prospective Cardiovascular Munster
(PROCAM), el Systematic Coronary Risk Evaluation (SCORE) o el propuesto por la NCEP
ATP 1l (Lima, 2008; Policarpo et al, 2019). El Score de Framingham es asi, ampliamente
utilizado como modelo de prediccion del riesgo en la poblacién general. Sin embargo, su
aplicabilidad a la poblacién seropositiva en la Africa Subsahariana ain carece de mas

estudios y de validacion mas robusta.
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6. CONCLUSIONES

Los pacientes adultos en uso de TARGA, en seguimiento ambulatorio en el Hospital “Antdnio
Agostinho Neto” en la provincia angolefia de Huila poseen mayoritariamente bajo riesgo

cardiovascular segun el Score de Framingham.

La poblacion seropositiva en uso de TARGA estudiada es mayoritariamente joven, entre los
30 y los 49 afios de edad, constituida por mujeres y con bajo nivel de estudios. El indice de
masa corporal y gran parte de las variables bioquimicas estan entre los limites de la
normalidad, pero el perfil lipidicoy los niveles de presion arterial son tendencialmente

elevados.

El factor de riesgo con mayor prevalencia es la dislipidemia, mientras que el menos

prevalente es el tabaquismo.

La gran mayoria de nuestra muestra presenta bajo riesgo cardiovascular segun el Score de
Framingham, siendo mas prevalente la HTA, la Diabetes y la Dislipidemia entre aquellos con
un moderado-alto riesgo cardiovascular.
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ANEXO | - HOJA DE INFORMACION PARA EL PACIENTE

TITULO DEL TRABAJO DE FIN DE MASTER: “Evaluacién del riesgo

cardiovascular en los pacientes con VIH”

IDENTIDAD DEL ESTUDIANTE DE MASTER: Dra. Helga Constantina da Costa

Dala Raimundo

IDENTIDAD DE LOS (AS) DIRECTORES (AS): Dra. Silvia Maria Diaz Prado y Dra.
Maria Graciela Estévez Pérez.

Introduccién

Le proponemos participar en el proyecto de investigacion titulado: “Evaluacién del riesgo
Cardiovascular en los pacientes con VIH”". Este proyecto tiene como finalidad la obtencion
del grado de master en Asistencia e Investigacion Sanitaria de la Dra. Helga Constantina da

Costa Dala Raimundo

Es una practica comuan, en varios paises del mundo, que las instituciones de salud y de
investigacion soliciten autorizacion a sus pacientes para el uso de la informacion obtenida
durante su atencidn o estancia hospitalaria. Esta informacién se utiliza para formar bases de
datos, a través de las cuales investigadores y profesionales de la salud tienen la oportunidad
de realizar estudios y asi promover el desarrollo de la ciencia, modificar comportamientos en

el campo médico y buscar mejores tratamientos.

Por lo tanto, esta siendo invitado a participar en este estudio sobre riesgo cardiovascular vy,

aclaramos que toda la informacién obtenida se mantendra confidencial. A través de estos
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términos, nos comprometemos a hacer uso de la informacion siempre en conjunto con la de

otros pacientes y sin identificar a quién pertenece.

Siguiendo lo establecido por la Ley 14/2007, de Investigaciébn Biomédica, la Ley Organica
15/1999, de Proteccion de DatosPersonales, y sus normas de desarrollo, le solicitamos que
lea detenidamente este documento de informacion y el consentimientoinformado que se le

adjunta al final para su firma.

Este documento se le proporciona con el fin de darle informacion suficiente para que pueda
entender los posibles riesgos ybeneficios derivados de su participacion en este proyecto de
investigacion, decidiendo si desea participar. Antes de tomar sudecision, lea atentamente
este documento y haga tantas preguntas como desee hasta asegurarse de que lo ha
entendido y deseaparticipar.

¢, Cual es el proposito del estudio?

El trabajo que vamos a llevar a cabo esta disefiado para ayudar a comprender mejor la
prevalencia de factores de riesgo cardiovascular en los pacientes con VIH. Este trabajo nos
permitira obtener informacion sobre su estado de salud, informacién util para mejorar el
seguimiento de los pacientes con VIH, adecuar su tratamiento farmacoldgico y prevenir

complicaciones cardiovasculares en el futuro.

Su participacion en este proyecto de investigacion es totalmente voluntaria. Si firma el
consentimiento informado, confirmaraque desea participar. Sin embargo, puede negarse a
participar o retirar su consentimiento en cualquier momento posterior a la firma sin tenerque

explicar los motivos.

Su no-participacion o retirada posterior del consentimiento no afectard a su atencion

sanitaria presente o futura.

Los datos obtenidos seran utilizados en el proyecto de investigacion antes mencionado cuya
investigadora principal es la Dra. Helga Constantina da Costa Dala Raimundo, bajo

orientacién de la Dra. Silvia Maria Diaz Prado y la Dra. Maria Graciela Estévez Pérez.
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¢Quién y como se realizaran las encuestas?

Las encuestas seran realizadas por profesionales del campo médico a través de la
informacion que serd recolectada por encuesta y su formulario de seguimiento.Los
profesionales tendrén la oportunidad de verificar todo lo referente a su salud, padecimiento y
enfermedad desde que inici6 su seguimiento en esta unidad de salud. A partir de los
estudios realizados, podran presentar los resultados encontrados en eventos cientificos,
para que otros profesionales y académicos tengan un mejor conocimiento de como actuar en
casos similares, lo que puede facilitar la atencién y dar atin mayor seguridad en la prestacion
de servicios y la atenciébn médica a otros pacientes que puedan tener situaciones similares

de salud o enfermedad.
¢En qué consiste mi participacion?

Su participacion consiste exclusivamente en autorizar el uso de la informacién recabada
para que los profesionales interesados puedan acceder y realizar investigacion clinica. Cabe
mencionar que no se realizara ninguna intervencioén, es decir, ningun tramite relacionado con
la investigacion, solo el uso de la informacion recolectada por encuesta, los datos de su

formulario de seguimiento, asi como las pruebas de laboratorio.

Si no autorizo mi participacion, ¢seré penalizado?

Su participacion es voluntaria. No habra penalizaciéon ni pérdida en relacion con su
seguimiento futuro o de los miembros de su familia. El equipo cientifico cree que el Unico
propdsito de la investigacion es tener un mejor conocimiento de su enfermedad y si no se da

Su autorizacion para el uso de sus datos, no habra penalizacion alguna.

Riesgos — Posibles inconvenientes

La obtencion de las muestras antes descritas se realizara aprovechando una de sus visitas
programadas al Hospital “Dr. AntonioAgostinho Neto”, dentrode la atencién sanitaria que le
es proporcionada. Usted no sufrird ningln riesgo grave por participar con nosotros en
estainvestigacion, pero la obtencién de la pequefia muestra de sangre si le puede ocasionar

pequefias molestias en la zona, que son limitadas y sin gravedad.
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Compensacion y Beneficios

Usted no obtendra ningun beneficio econémico directo por su participaciéon en los estudios
de investigacion que se lleven a cabocon sus muestras, ni tendra derechos sobre posibles
beneficios comerciales de los descubrimientos que puedan conseguirse comoresultado de la

investigacion biomédica.

La posibilidad de estudiar sus muestras, puede beneficiar en el futuro a pacientes con la
misma enfermedad que se estudia en estainvestigacion o enfermedades relacionadas con la

misma.

Confidencialidad

Toda la informacion que se obtenga de analizar sus muestras, asi como toda la informacion
clinica referente a usted utilizada enesta investigacion, sera considerada confidencial y
tratada en consecuencia, de acuerdo con lo establecido en la Ley Organical5/1999, de 13
de Diciembre, de Proteccion de Datos de Caracter Personal (LOPD), la Ley 14/2007, de 3 de

Julio de InvestigaciénBiomédica (LIBM) y las normas de desarrollo de ambas leyes.

Para garantizar la confidencialidad de su identidad (asegurar que la informacion de su
muestra no se relaciona con su identidad),su muestra sélo sera identificada desde su
entrada en el proyecto de investigacion, con un coédigo. Sélo este codigo, y nunca
suidentidad aparecera en el material con el que se trabaje. La relacion entre su codigo y su
identidad, quedara custodiada por elpersonal autorizado a participar de la encuesta, el cual

tiene el deber legal de guardar secreto.

Le aseguramos que cualquier informacidén que se obtenga a partir de sus datos permanecera
confidencial. Sin embargo, en caso de gran necesidad por interés clinico, su identidad puede

ser asociada a sus datos.

Es importante que entienda que sus muestras y los datos asociados a las mismas seran
enviados a investigadores de la Universidad de La Corufia, donde la Dra. Helga Constantina
da Costa Dala Raimundo realiza su master. En todo caso, le informamos que las indicadas

cesiones siempre se efectuaran de un modono identificable, es decir, sélo se cedera la
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muestra asociada a datos genéricos (sexo, patologia, peso, edad,...) y codificados,
gueevitaran que el receptor de la muestra pueda conocer su identidad. A todos ellos se les
exigira que nos garanticen que trabajardncon el mismo nivel de proteccion de datos exigido
por la normativa espafiola de proteccién de datos de caracter personal.

Por otro lado, es posible que los resultados de las investigaciones sean publicados en la
literatura cientifica, pero entendiendoestos resultados como los obtenidos de la totalidad de
las muestras, no los resultados individuales. Si este fuera el caso, suidentidad permanecera

completamente confidencial y nunca formara parte de ninguna publicacion.

Con su aceptacion a participar en este estudio de investigacion, usted accede a que esta

informacion pueda ser transferida en lasmencionadas condiciones.

Puede ejercitar los DERECHOS DE ACCESO, RECTIFICACION, CANCELACION Y/O
OPOSICION (DERECHOS ARCO) que le reconoce lanormativa espafiola de proteccion de
datos, dirigiendo su solicitud por escrito junto a una copia de su documento de identificacion
(con el fin de garantizarque el ejercicio de estos derechos es realizado por la persona

autorizada para ello) a:

ENTREGA EN PERSONA, en el servicio de seguimiento a las pacientes con VIH del
Hospital Central “Dr. AntonioAgostinho Neto”, a la atencion dela jefa del servicio mediante la

cumplimentacion del modelo de revocacion, que se puede ver al final de este documento.

Informacién Adicional

Usted puede contactar con la responsable de este estudio, Dra. Helga Constantina da Costa
Dala Raimundo, si lesurge cualquier duda sobre su participacion en esta investigacion o
sobre sus derechos como paciente, en el Teléfono: 927 05 74 83. En todo momento se

pondran los medios necesarios para facilitarle la informacién mas adecuada.

Informacién disponible para el participante

La persona responsable del proyecto de investigacion tendra a disposicion de los

participantes la informacién sobre el proyecto deinvestigacion en el que se utilicen sus datos.
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Soy consciente de que puede haber contacto telefénico por parte del equipo de
investigadores debidamente identificado, solicitando que brinde informacion adicional sobre
mi salud y examenes relacionados con mi seguimiento médico. También quedd claro que
puedo renunciar a autorizar el uso de mi informacion en cualquier momento sin ningun dafio
para mi, ya sea ahora o en una fecha futura. Ademas les informo que he recibido una copia
de este Formulario de Consentimiento Informado, de acuerdo con las normas observadas en
investigaciones que involucran seres humanos. Finalmente, declaro que conozco el
contenido de este término y acepto autorizar el uso de mi informacion, sabiendo que puedo
retirar la autorizacion en cualquier momento, sin sufrir ningun tipo de sancién. Incluso puedo
obtener informacion adicional o aclarar cuestiones éticas y/o cientificas a través del contacto

de la investigadora.
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CONSENTIMIENTO INFORMADO DEL PARTICIPANTE MAYOR DE EDAD

Nombre y apellidos del participante:

Si ha comprendido la informacién que se le ha proporcionado, ha resuelto cualquier duda
que pudiese tener y decide colaborarcon el Proyecto de Investigacion titulado: “Evaluacion
del riesgo cardiovascular en los pacientes con VIH” en los términos indicadosen el
documento informativo que se le entrega junto con este consentimiento, por favor, lea y firme

a continuacion esta hoja.

Si no esta de acuerdo con alguno de los apartados nos lo puede indicar marcando la casilla

NO correspondiente.
Si firma esta hoja sin marcar ningun NO, entenderemos que acepta todo lo aqui indicado.

Presto libremente mi conformidad para participar en este Proyecto de Investigacion y
autorizo a que obtengan las muestras de sangre indicadas en la hoja de informacion que me

han facilitado y a que consulten y obtengan informacion de mis datos clinicos.

- Acepto que contacten conmigo cuando sea hecesario: NO

- Quiero ser informado de los resultados de las investigaciones que sean de interés para mi
salud: NO

Teléfono / E-mail de contacto:

CESIONES: Autorizo a que mis muestras y datos sean cedidas, en las condiciones

indicadas, para la realizacion de este proyecto de investigacion:

COMUNITARIAS___ NO EXTRACOMUNITARIAS _ NO
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Firma del participante Firma del responsable

Identidad del participante: Identidad del responsabile:

Firma del testigo

Da fe del consentimiento verbal del participante, el cual lo autoriza a firmar en su nombre

Identidad del testigo:. .o Documento de

Solo se firmara en aquellos casos en los que el participante no pueda leer y/o escribir y

delegue la firma en el testigo.

Le agradecemos su desinteresada colaboracién con el avance de la ciencia y la medicina.
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REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO

N T D N 1 5 ] o - VT con Documento de identificacion
................................ , revoco el consentimiento prestado
enfecha.......... de...coooiiiiiiiiieee de 20.......... y no deseo proseguir la donacién voluntaria, que

doy con esta fecha por finalizada.

oSOLICITO ELIMINACION SOLO DE LOS RESULTADOS DE LABORATORIO.

0SOLICITO ELIMINACION SOLO DE MIS DATOS PERSONALES.

oSOLICITO ELIMINACION TOTAL DE MIS DATOS Y RESULTADOS DE LABORATORIO.

Fdo.:
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Educagéo Médica na provincia da Huila; AW o7 §anctine drve MOnLss —

o & (/obu Ve Mm mes (2,
Helga Constantina da Costa Dala Raimundo, médica, docente na Faculdde de l ol -
Medicina da Universidade Mandume Ya Ndemufayo, natural e residente ha—., A//
provincia da Huila, pretende realizar uma pesquisa intitulada “Avaliagdo fo 21/ q3,/01 Z)
Risco Cardiovascular em pacientes com VIH" no Hospital Central do Luba go

“Dr. Anténio Agostinho Neto”, pelo que,

Vem, mui respeitosamente, solicitar vossa autorizagdo para a realizagao da
mesma nas instalagbes do Hospital e, solicitar apoio para a realizagdo dos
exames que se descrevem na lista em anexo.

Para quaisquer esclarecimentos ou consideragbes que se julguem pertinentes,
a signataria responde pelo correio electronico helgacosta 88@hotmail.com ou
pelo contacto telefénico 927057483.

Ciente de que o assunto merecerd a vossa especial atengdo, subscreve-se
com elevada estima e consideragéo.

Lubango aos 11 de Margo de 2021.
A signataria

Helga Constantina da Costa Dala Raimundo
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L

REPUBLICA DE ANGOLA -
MINISTERIO DA SAUDE
GOVERNO PROVINCIAL DA HUILA
GABINETE PROVINCIAL DA SAUDE
HOSPITAL CENTRAL DR. ANTONIO AGOSTINHO NETO
GABINETE DA DIRECTORA GERAL

A UNIVERSIDADE DA CORUNA

Assunto: Carta de aceitagao da pesquisa sobre ““Avaliagao do Risco Cardiovascular em

Paciente VIH”

que apds recepgao e analise do projecto de pesquisa

intitulado ** Avaliagao do Risco Cardiovascular em Pacientes com VIH”, para obtencao
o Sanitaria, da Dra. Helga Constantina

do grau de Mestre em Assisténcia e investigaca
da Costa Dala Raimundo, sob orientacio da Professora Doutora Maria Graga Estévez
Mestrado em Assisténcia e Investigagdo Sanitdria da Faculdade de Ciéncias

Declaramos, para os devidos fins,

Pérez, do
de Satde da Universidade A Corufia”” (Espanha).

Tendo o referido projecto cumprido com 0s pressupostos metodolégicos e éticos
exigidos para a pesquisa em seres humanos, emitimos um parecer favoravel para a
realizagdo do mesmo com 0S pacientes em seguimento neste hospital, no periodo de

execugao referido no projecto.

GABINETE DA DIRECTORA GERAL DO HOSPITAL CENTRAL DO LUBANGO DR. ANTONIO
AGOSTINHO NETO, NO LUBANGO, AOS 22 DE JULHO DE 2021.
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