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RESUMEN

Introduccion: El riesgo cardiovascular en pacientes
VIH positivos es mayor en comparacion a la poblacion
general. Objetivos: Comparar la estratificacion delriesgo
cardiovascular segun las ecuaciones de Framingham,
PROCAMYy SCORE en pacientes con VIH. Metodologia:
Estudio transversal de una cohorte bien caracterizada
de 760 adultos infectados por el VIH, gestionado en la
Unidad de Enfermedades Infecciosas para pacientes
ambulatorios en el periodo de 2016 a 2018. Se examind
la puntuacion de riesgo cardiovascular y se clasificod a
los pacientes como de riesgo bajo, moderado o alto
utilizando Framingham y PROCAM (<10 %, 10 % - 20 %
y >20 %, respectivamente) y SCORE (<3 %, 3 % -4 %
y =5 %, respectivamente). Resultados: La prevalencia
de pacientes con riesgo cardiovascular bajo, moderado
y alto fue de 76,6 %, 15,1 % y 8,3 % por Framingham,
respectivamente, 90,1 %, 4,9 % y 5 % por PROCAM,
respectivamente, y 88,6 %, 3 %, y 8,4 % por SCORE,
respectivamente. La concordancia entre estas tres
funciones de riesgo fue significativa, pero globalmente
moderada (Framingham y PROCAM, «k 0,48, p <0,0001;
Framingham y SCORE, k 0,32, p <0,0001; PROCAM y
SCORE, k0,49, p<0,0001). Conclusiones: El presente
estudio mostré una alta prevalencia de pacientes con bajo
riesgo cardiovascular independientemente del sistema
de riesgo coronario evaluado utilizado. Sin embargo,
en comparacion con PROCAM y SCORE, la ecuacion
de riesgo de Framingham en pacientes infectados por
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el VIH identific6 un mayor numero de pacientes varones
con riesgo cardiovascular moderado.
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SUMMARY

Introduction: The cardiovascular risk in HIV positive
patients is higher compared to the general population.
Objectives: To compare the cardiovascular risk
stratification according to the Framingham, PROCAM and
SCORE equations in patients with HIV. Methodology:
Cross-sectional study of awell-characterized cohort of 760
HIV-infected adults. managed in the Outpatient Infectious
Diseases Unit from 2016 to 2018. Cardiovascular risk
score was examined and patients were classified as low,
moderate or high risk using Framingham and PROCAM
(<10 %, 10 % - 20 % and > 20 %, respectively) and
SCORE (<3 %, 3 % - 4 % and =5 %, respectively).
Results: The prevalence of patients with low, moderate
and high cardiovascular risk was 76.6 %, 15.1 % and
8.3 % by Framingham, respectively, 90.1 %, 4.9 %
and 5 % by PROCAM, respectively, and 88.6 %, 3 %,
and 8.4 % by SCORE, respectively. The concordance
between these three risk functions was significant, but
overall moderate (Framingham and PROCAM, k 0.48, p
<0.0001; Framingham and SCORE, k 0.32, p <0.0001;
PROCAM and SCORE, k0.49,p<0.0001). Conclusions:
The present study showed a high prevalence of patients
with low cardiovascular risk regardless of the assessed
coronary risk system used. However, compared to
PROCAM and SCORE, the Framingham risk equation in
HIV-infected patients identified a higher number of male
patients with moderate cardiovascular risk.

Key words: AIDS; Risk; Mortality; Prevalence;
Atherosclerosis.
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INTRODUCCION

Laterapia antiretroviral ha cambiado la historia
naturaldelainfecciéon por VIH, lo que ha provocado
una disminucioén significativa de la morbilidad y
la mortalidad y una notable prolongacion de la
esperanzadevida. Sinembargo, hay aumentode
la superposicion epidemioldgica entre pacientes
con infeccion por VIH y aquellos en riesgo de
enfermedad cardiovascular. A este respecto, el
peso de la evidencia de estudios prospectivos,
observacionales y sustitutos sugiere que la TARV
puede estar asociada con un mayor riesgo de
eventos cardiovasculares futuros y puede estar
relacionada con dislipidemia y otras anomalias
metabdlicas observadas en pacientes con VIH".

Dado que la identificacion y el manejo
de los factores de riesgo cardiovascular en
adultos infectados por el VIH se ha convertido
en un tema mas urgente, la Declaracion de
consenso de Pavia? y las directrices del Grupo
de Ensayos Clinicos del sida de la Sociedad de
Enfermedades Infecciosas de América/Adultos®
para la evaluacion y el manejo de dislipidemia,
basandose en el Panel de Tratamiento de Adultos
(ATP) Il del Programa Nacional de Educacion
sobre el Colesterol (NCEP)*, recomiendan los
niveles de lipidos objetivo y el tratamiento de la
dislipidemia en pacientes con infeccién por VIH
de acuerdo con el riesgo cardiovascular global
estimado por el calculo de riesgo de Framingham.
Debe tenerse en cuenta que a partir de los
graficos iniciales de Framingham adaptados
por Anderson, et al.’, se han propuesto otras
funciones similares pero modificadas®®. En este
sentido, la puntuacién de los factores de riesgo en
NCEP-ATP lll se deriva de una actualizacion de la
base de datos de Framingham y la metodologia
informada por Wilson, et al.8. Debido a que la
ecuacion de Framingham claramente sobreestima
el riesgo absoluto en poblaciones con tasas
mas bajas de enfermedad coronaria, se han
desarrollado®'? funciones de riesgo alternativas.
Aunque varios estudios se han centrado en la
prevalencia de factores de riesgo cardiovascular
en poblaciones infectadas por el VIH'3'¢, pocos
han evaluado la puntuacion de riesgo coronario y
siempre sobre la base de la funcion de riesgo de
Framingham'”-'® tienen datos incompletos sobre
pacientes infectados por el VIH y, por ejemplo,
faltan estudios comparativos sobre la puntuacion
de los factores de riesgo de la enfermedad
coronaria. Por tanto, se justifica el estudio de
la puntuacién del riesgo cardiovascular global
en esta poblaciéon especifica, en particular para
comparar el riesgo cardiovascular estimado a 10

afnos por la ecuacion de Framingham de acuerdo
con las guias NCEP-ATP llI*, el algoritmo del
Prospective Cardiovascular Miinster (PROCAM)°
y el sistema de Evaluacion Sistematica del Riesgo
Coronario (SCORE) recomendado por el Third
Joint European Task Force?'22,

METODOLOGIA

Poblacion de estudio

Los pacientes formaban parte de una cohorte
transversal de adultos infectados por el VIH,
descritos en detalle en los que el factor de riesgo
cardiovascular se evaluaron através de 3 sistemas
de puntuacion validados. Todos los pacientes
tenian colesterol total en ayunas, colesterol de
lipoproteinas de alta densidad (HDL), triglicéridos
y glucosa plasmatica.

Evaluacion de riesgo cardiovascular

El riesgo cardiovascular se estimé para cada
sujeto mediante las tres ecuaciones de riesgo y
luego se clasificod a los sujetos como de riesgo
coronario bajo, moderado o alto a 10 afnos
utilizando Framingham, 4 PROCAM (<10 %, 10.%
- 20 % y > 20 %, respectivamente)®*® y SCORE
(<3 %, 3% -4 %y =5 %, respectivamente)?'. Los
pacientes con enfermedad coronaria establecidau
otras enfermedades aterosclerdticas se definieron
directamente como de alto riesgo cardiovascular
(> 20 %) segun las tres directrices*2%2!, Lo mismo
ocurrié con aquellos en prevencién primaria con
diabetes mellitus tipo 2. cuando se utilizaron los
sistemas Framingham*y SCORE?'. Porotrolado,
se calculé la puntuacion de riesgo en pacientes
infectados por el VIH con factores de riesgo de
0 a 1 en prevencion primaria, en los que no fue
necesaria la evaluacion del riesgo cuando se
aplicaron las guias del NCEP-ATP I114.

Para el sistema SCORE, el grafico de 10 afos
se calculd el riesgo de enfermedad cardiovascular
mortal por sexo, edad, presion arterial sistdlica,
tabaquismo y cociente colesterol total / colesterol
HDL?2".

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se presentan como
media + desviacion estandar o mediana (rango
intercuartil) segun su distribucién y las variables
cualitativas como porcentajes con intervalos de
confianza (IC) del 95 %. Se realizo6 la prueba t
de Student para evaluar las diferencias entre dos
medias y la prueba y 2 para comprobar el grado
de asociacion de las variables categodricas. Un
valor de p < 0,05 se consider6 estadisticamente
significativo. Todos los analisis estadisticos de los
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resultados de la base de datos se realizaron con
el paquete estadistico para las ciencias sociales
(SPSS para Windows, v.22.1; Chicago, IL).

RESULTADOS

Entre los 760 pacientes infectados por el
VIH, 89 de ellos (11,7 %, IC del 95 %: 9,5-14,2)
desconocian previamente su diagnostico, 53
(7,0 %, IC del 95 %: 5,3-9,0). Entre los ultimos,
230 (30,3 %, IC del 95 %: 27,0-33,7) estaban en
terapia basada en inhibidores de proteasa. La
duracién media conocida de la infecciéon por el
VIH fue de 107 (67-153) meses y 248 (32,6 %,
IC del 95 %: 29,3-36,1) los pacientes tenian la
categoria C de enfermedad por VIH. La mediana

del recuento de linfocitos CD4 fue de 481 (305-
691) x 106 células /L, y el 63 % de los pacientes
(IC del 95 %: 59,3 a 66,3) tenian cargas virales
inferiores a 500 copias por mililitro. Ciento
ocho (14,3 %, IC del 95 %: 11,8-16,9) tenian
antecedentes familiares de enfermedad coronaria
prematura, 508 (66,8 %, 95 % IC: 63,4-70,2) eran
fumadores y 33 (4,3 %, IC del 95 %: 3,0-6,0)
tenian diabetes tipo 2. La evaluacion del riesgo
cardiovascularno se aplico enlos 25 pacientes con
enfermedad cardiovascular establecida (3,4 %,
IC del 95 %: 2,1-4,8), y todos fueron asignados
directamente a la categoria de alto riesgo de
las tres funciones. La prevalencia de pacientes
con riesgo cardiovascular bajo, moderado y alto
segun las ecuaciones de Framingham, PROCAM
y SCORE se muestra en la Tabla 1.

Tabla 1. Prevalencia de pacientes infectados por el VIH con
riesgo cardiovascular bajo, moderadoy alto segun Framingham
(<10 %, 10 % - 20 % y> 20 %), SCORE (<3 %, 3 % -4 %y
25 %) y PROCAM (<10 %, 10 % - 20 % y > 20 %)

Riesgo Bajo Moderado  Alto
FRAMINGHAM 76,6 % 15,1 % 8,3 %
SCORE 88,6 % 3,0 % 8,4 %
PROCAM 90,1 % 4,9 % 5%

La concordancia observadaentre Framingham
y PROCAM fue del 84 % (w 0,36, p<0,0001), entre
Framingham y PUNTUACION 83,4 % (w 0,32,
p <0,0001) y entre PROCAM y PUNTUACION
92,6 % (p 0,46, p <0,0001). La ecuaciéon de
Framingham clasific6 un mayor porcentaje de

pacientes varones infectados por el VIH con
riesgo cardiovascular moderado y un porcentaje
menor con bajo riesgo en comparacidon con
las ecuaciones PROCAM y SCORE, siendo
estadisticamente significativa en ambos casos
(p <0,0001) (Tabla 2).

Tabla 2. Prevalencia de pacientes infectados por VIH clasificados en riesgo cardiovascular bajo, moderado y alto segun el género
segin FRAMINGHAM (<10 %, 10 % - 20 % y > 20 %, respectivamente), SCORE (<3 %, 3 % - 4 %, y 25 %, respectivamente),

PROCAM (<10 %, 10 % - 20 % y > 20 %, respectivamente)

Hombres Mujeres Hombres Mujeres Hombres Mujeres
Framingham 386 (70,2 %)? 196 (93,3 %) 110 (20 %)? 5(2,4 %) 54 (9,8 %) 9 (4,3 %)
[66,2-73,9] [89,1-96,3] [16,7-23,6] [0,7-5,5] [7,5-12,6] [1,9-7,9]
SCORE 482 (87,6 %) 191 (90,9 %) 17 (3,1 %) 6 (2,9 %) 51 (9,3 %) 13 (6,2 %)
[84,6-90,3] [86.2-94,5] [1,8-4,9] [1,1-6,1] [6,9-12,0] [3,3-10,4]
PROCAM 488 (88,7 %) 197 (93,8 %) 28 (5,1 %) 9 (4,3 %) 34 (6,2 %) 4 (1,9 %)
[85,8-91,2] [89,6-96,7] [3,4-7,3] [2,0-8,0] [4,3-8,5] [0,5-4,8]
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Para evaluarlas diferencias enla categorizacion
de los pacientes con riesgo cardiovascular
moderado-alto segun el sistema de escalas
aplicado, se seleccionaron pacientes con riesgo
moderado-alto estimado por cada ecuacion de
riesgo, y luego se recalculd el riesgo con las
otras dos funciones de riesgo. De los pacientes
clasificados como de riesgo moderado-alto por
la ecuacion de Framingham, el 53 % fueron
asignados a la categoria de riesgo bajo cuando
se aplico SCORE y el 61 % con PROCAM.
Sin embargo, la funcién de Framingham solo
reclasific6 como riesgo cardiovascular bajo al
6 % de los incluidos por los sistemas PROCAM
o0 SCORE como riesgo moderado-alto.

Tabla 3. Diferencias entre las tres funciones de riesgo en la
evaluacion del riesgo cardiovascular de pacientes infectados
por VIH con riesgo moderado-alto

Framingham SCORE PROCAM
n=178 n =88 n=75

Framingham
Bajo (%) — 5(5.7) 6 (6.6)
Moderado (%) 115 (64.6) 25 (28.4) 25 (33.3)
Alto (%)
SCORE 63 (35.4) 58 (65.9) 44 (58.7)
Bajo (%) 95 (563.4) — 17 (22.7)
Moderado (%) 23 (12.9) 28 (31.8) 15 (20)
Alto (%) 60 (33.7) 60 (68.2) 43 (57.3)
PROCAM
Bajo (%) 109 (61.2) 30 (34.1) —
Moderado (%) 32 (18) 21 (23.9) 37 (49.3)
Alto (%) 37 (20.8) 37 (42) 38 (50.7)
DISCUSION

Laevaluacion global del riesgo se ha convertido
en un componente aceptado de las guias clinicas
y recomendaciones en medicina cardiovascular.
En este sentido, las diferentes escalas de
estimacioén del riesgo cardiovascular global son
utiles para identificar a los pacientes “en riesgo”.
Este estudio mostré una alta prevalencia de
pacientes infectados por el VIH con bajo riesgo
cardiovascular independientemente del sistema
de riesgo coronario evaluado utilizado. Aunque
este estudio noincluye un grupo control de sujetos
noinfectados, los escasos estudios que analizanla
puntuacién de riesgo cardiovascular encontraron
niveles mas altos de riesgo cardiovascular en
comparacion con la poblacion general'7:18,
Pacientes conriesgo coronario a 10 afios superior

al 10 % en el presente estudio fue mayor que el
informado en el estudio DAD (Recoleccion de datos
sobre eventos adversos de medicamentos anti-
VIH) (23,4 % versus 9,0 %, respectivamente)'®,
pero algo inferior al descrito por Hadigan, et al."”
(23,4 % versus 29,1 %, respectivamente). Eneste
ultimo, eluso del puntaje de riesgo de Framingham
de Wilson, et al.?, basado en las categorias de
presion arterial y colesterol propuestas por el
JNC-V23y el NCEP-ATP Il ?*podria explicar esta
ligera discrepancia. Lo mismo ocurrié cuando se
comparo la prevalencia de pacientes infectados
porel VIH con riesgo coronario a 10 afios superior
al 20 % en el presente estudio con el estudio
noruego'®. Hubo unacuerdo del 83,4 % al 92,6 %
en la clasificacion del riesgo cardiovascular entre
los Se utilizaron las ecuaciones de Framingham,
PROCAM y SCORE. La discordancia surgi6 de
diferencias en categorizacion de riesgo bajo a
moderado. Aesterespecto, elnimerode pacientes
varones infectados por el VIH identificados como
de riesgo cardiovascular moderado segun la
ecuacion de riesgo de Framingham fue cuatro
veces mayor en comparacion con los sistemas
PROCAM y SCORE. EI origen mediterraneo
de la presente cohorte de VIH podria apoyar la
conocida sobreestimacion absoluta del riesgo
cardiovascularque implicaelusodelaecuaciénde
Framingham en poblaciones del surde Europa®'°,
una sobreestimacion también observada cuando
se aplico la funcion PROCAM a sujetos de ElI
estudio PRIME (Prospective Epidemiological
Study of Myocardial Infarction)'2. En este sentido,
las poblaciones mediterraneas tienen factores
protectores, como la dieta y otros habitos de
estilo de vida, que para cada factor de riesgo o
cada combinacioén de factores de riesgo, reducen
su riesgo de enfermedad coronaria a niveles
inferiores a los observados en las poblaciones
mas del norte de Europa?. Ademas, el entorno
geografico de esta cohorte también podria
explicar por qué, entre las tres ecuaciones de
riesgo, la mejor concordancia se encuentra
entre los sistemas PROCAM y SCORE. Por
otro lado, dejando de lado las comparaciones
de ecuaciones de riesgo, las diferentes escalas
paralaestimacién del riesgo cardiovascular global
en la poblaciéon general podrian subestimar el
riesgo real si factores especificos del VIH como
la inmunidad alterada, la exposicion al TARC o el
desarrollo de lipodistrofia, que pueden participaren
la aceleracién de la aterosclerosis, se consideran.
En este sentido, Law, et al.”®, informaron que la
ecuacion de Framingham subestima ligeramente
el riesgo de infarto de miocardio en sujetos del
estudio DAD que recibieron terapia antiretroviral.
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El presente estudio enfatiza la necesidad de validar
las diferentes ecuaciones deriesgo utilizadas para
evaluar el riesgo cardiovascular en pacientes
infectados por el VIH, teniendo en cuenta los
nuevos parametros relacionados con la infeccion
por el VIH. Aunque obtener y mantener el control
virolégico es el objetivo primordial enlos pacientes
con infeccion por VIH, la evaluacion del riesgo
cardiovascular no debe subestimarse en esta
poblacion durante el proceso de envejecimiento.
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