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Complicaciones metabólicas y cardiovasculares de la infección por VIH

Resumen

La tasa de supervivencia y la calidad de vida de los pacientes con infección por VIH han mejorado notablemente con el tratamiento anti-
rretroviral altamente activo; sin embargo, su indicación se ha relacionado con el síndrome metabólico: lipodistrofia-lipoatrofia, resistencia 
a la insulina y diabetes mellitus tipo 2 que, junto con otros factores de riesgo preexistentes, contribuyen al incremento de la morbilidad y 
mortalidad por enfermedades cardiovasculares como: lesión endotelial, pericardiopatías, endocarditis, miocarditis, miocardiopatía dila-
tada, coronariopatía, hipertensión arterial sistémica, hipertensión pulmonar, toxicidad por fármacos, tumores relacionados con el SIDA y 
enfermedades tromboembólicas, observadas en estos pacientes.
Palabras clave: VIH, tratamiento antirretroviral altamente activo, síndrome metabólico, enfermedades cardiovasculares.

ABSTRACT

Survival rates and quality of life in HIV patients have markedly improved after the introduction of highly active antiretroviral therapy. However, 
the use of these medications has been associated with the development of a metabolic syndrome characterized by abnormalities such as 
lipodystrophy/lipoatrophy, dyslipidemia, insulin resistance and type 2 diabetes mellitus, this syndrome in association with other preexisting 
risk factors increases morbimortality due to cardiovascular diseases such as endothelial dysfunction, pericardial diseases, endocarditis, 
myocarditis, dilated cardiomyopathy, coronary artery disease, systemic arterial hypertension, pulmonary hypertension, drug toxicity, AIDS-
related tumors and thromboembolic diseases observed in this population.
Key words: HIV, highly active antiretroviral treatment, metabolic syndrome, cardiovascular diseases.
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L
as complicaciones cardiovasculares debidas 
a la infección por el virus de la inmunode-
ficiencia humana (VIH) se identificaron por 
primera vez en 1983, cuando Autran informó 

la afectación del miocardio por sarcoma de Kaposi.1 Des-
de entonces se ha informado un amplio espectro de estas 
complicaciones, cuya prevalencia varía de 25 a 75% en 
los individuos infectados2 y se manifiesta más a menudo 
en la etapa avanzada.3

La introducción, en 1996, del tratamiento antirretro-
viral altamente activo (TARAA)4 modificó el curso de la 
infección debido a que mejoró las tasas de supervivencia 
y la calidad de vida de los pacientes.5-8 Sin embargo, la 
infección en sí, las alteraciones metabólicas secundarias a 

dicho tratamiento y los factores de riesgo cardiovascular 
preexistentes pueden hacer que en pocos años este grupo 
de enfermos se vea afectado por una verdadera epidemia 
de enfermedades cardiovasculares.9

Con el propósito de alertar al clínico en la detección 
temprana y el tratamiento oportuno se revisaron algunas 
características del síndrome metabólico y de las compli-
caciones cardiovasculares relacionadas con la infección 
por VIH y su tratamiento.

SÍNDROME METABÓLICO Y VIH

El síndrome metabólico se manifiesta en casi un tercio 
de la población infectada por el VIH en Estados Unidos10 
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y se distingue por: lipodistrofia, hipertrigliceridemia, hi-
percolesterolemia y resistencia a la insulina, relacionadas 
inicialmente con la ingestión de inhibidores de proteasas 
y posteriormente con inhibidores de la transcriptasa 
reversa no nucleósidos y nucleósidos.11 Los primeros se 
relacionan más a menudo con un perfil de lípidos atero-
génico: elevación de las concentraciones de colesterol 
total, colesterol LDL, triglicéridos, lipoproteína A, apoE 
y apoC-III.5,12 Entre 70 y 80% de los casos en tratamiento 
con inhibidores de proteasas manifiesta dislipidemia y el 
espectro de alteraciones incluye hipertrigliceridemia en 
60 a 100% de los casos, hipercolesterolemia en 10 a 50% 
e hiperglucemia en 5 a 20%.13 La dislipidemia aparece 
en los primeros tres meses de tratamiento14 y se informa 
que la exposición a estos inhibidores eleva el riesgo de 
episodios cardiovasculares.15

La resistencia a la insulina es multifactorial y se relacio-
na con factores genéticos, efectos de los antirretrovirales 
y cambios inflamatorios crónicos inducidos por el VIH;16 
al parecer es concomitante con lipodistrofia,17 exposición 
prolongada a los inhibidores de proteasa y de transcriptasa 
núcleosidos, y se manifiesta en 20 a 80% de los pacientes 
infectados. Se distingue por aumento de los depósitos de 
grasa (lipohipertrofia) en la columna dorsocervical, en la 
región abdominal y en las mamas, y con pérdida de grasa 
subcutánea (lipoatrofia) que ocasiona prominencia de 
las venas de las extremidades y pérdida de los cojinetes 
grasos de la cara.18,19

El tratamiento con inhibidores de la transcriptasa re-
versa nucleósidos ocasiona disfunción mitocondrial en 
las células cardiacas,16 y esto parece elevar el riesgo de 
enfermedad coronaria.5 Se manifiesta como hiperlactate-
mia, miopatía, neuropatía periférica, esteatosis hepática 
y lipodistrofia. Su patogénesis se atribuye a la inhibición 
de la polimerasa γ del ADN mitocondrial por los antirre-
trovirales.18 La didanosina y estavudina son dos de estos 
medicamentos que más a menudo ocasionan disfunción 
mitocondrial. Las concentraciones de adiponectina se 
relacionan inversamente con la cantidad de características 
del síndrome metabólico por VIH.16

En el tratamiento de los pacientes infectados deben 
excluirse otras causas de dislipidemia, como: enfermedad 
renal, hipotiroidismo y diabetes mellitus.20 Primero se 
recomiendan modificaciones en el estilo de vida.14 Las 
estatinas son el tratamiento de elección para la hiperco-
lesterolemia, particularmente pravastatina o atorvastatina; 

la fluvastatina es de segunda elección. Debe evitarse la 
simvastatina y lovastatina por el riesgo de interacciones 
farmacológicas con los inhibidores de proteasas. Los fibra-
tos son el tratamiento estándar de la hipertrigliceridemia 
e hiperlipidemia mixtas. El tratamiento con gemfibrozil, 
bezafibrato o fenofibrato reduce significativamente las 
concentraciones de triglicéridos y colesterol total.13,21 La 
combinación de fibratos y estatinas aumenta el riesgo de 
toxicidad muscular.13

La diabetes mellitus afecta entre 1 y 6% de los pacientes 
en tratamiento con inhibidores de proteasas, la mayoría 
sólo manifiesta resistencia a la insulina.22 En estos casos se 
han prescrito agentes insulinosensibilizantes y deben vigi-
larse los efectos adversos como: disfunción hepática con 
tiazolidinedionas y acidosis láctica con metformina.6,9

LESIÓN ENDOTELIAL

El VIH entra a las células endoteliales a través del an-
tígeno CD4, los receptores de galactosil-ceramida o de 
quimosinas y los mecanismos mediante los que daña al 
endotelio son múltiples.21 El efecto local de las proteínas 
gp120 y Tat, y la liberación de citocinas en reacción con 
la activación de células mononucleares o adventicias por 
el virus, pueden ocasionar activación endotelial.23 La 
proteína Tat interactúa con al menos tres diferentes tipos 
de receptores en la superficie de las células endoteliales, 
lo que activa varias señales de transducción que detonan 
la expresión de moléculas de adhesión, del factor vascular 
de crecimiento endotelial y del factor activador de las 
plaquetas.21 Estudios in vitro sugieren que fármacos como 
la zidovudina, algunos inhibidores de la transcriptasa re-
versa no núcleosidos y de proteasas rompen las uniones 
intercelulares endoteliales y la actina del citoesqueleto, lo 
que ocasiona lesión endotelial.16

Esta lesión condiciona la evolución de la enfermedad 
cardiovascular,23 pues genera una reacción inflamatoria 
localizada que resulta en episodios trombóticos oclusivos 
influidos por el reclutamiento de leucocitos, la agregación 
y adhesión plaquetaria, activación de la cascada de la 
coagulación y alteración de la fibrinólisis.24

PERICARDIOPATÍAS

La afectación del pericardio incluye: pericarditis, derrame 
pericárdico (con o sin taponamiento; más de un tercio de 
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estos casos con miocarditis concomitante), pericarditis 
constrictiva e infiltración neoplásica.4 Antes de la intro-
ducción del tratamiento antirretroviral altamente activo 
la frecuencia del derrame pericárdico era de 5 a 46% y 
su incidencia de 11 a 17%,25 cuando se dispuso de este 
tratamiento la prevalencia se redujo en 30 a 35%.26

El origen del derrame pericárdico en los pacientes infec-
tados es diverso y en la mayor parte de los casos no se logra 
identificar.4,23,25 Los agentes causales más frecuentes son: 
micobacterias, infecciones bacterianas y neoplasias como 
el sarcoma de Kaposi o los linfomas.4,28 Las infecciones 
fúngicas sistémicas por C. neoformans, Candida spp., H. 
capsulatum y C. immitis pueden ocasionar este derrame, 
miocarditis y endocarditis en los pacientes infectados.29 
El derrame también puede ser parte del síndrome de fuga 
capilar, un proceso debido probablemente al aumento de 
la expresión del factor de necrosis tumoral a (FNTα) que 
afecta la pleura y el peritoneo en las etapas avanzadas de 
la enfermedad.23

El cuadro clínico típico de la afectación del pericardio 
va desde ausencia de síntomas hasta choque y paro car-
diorrespiratorio. Puede haber fiebre, dolor torácico y tos. 
La mayor parte de los derrames pericárdicos son leves, sin 
repercusión hemodinámica, con una incidencia anual de 
taponamiento de 9%. Su gravedad no suele relacionarse 
con la etapa de la infección.

El derrame puede confirmarse mediante ecocardio-
grafía. En la modalidad M la compresión de la aurícula 
derecha y el colapso diastólico del ventrículo derecho son 
típicos del taponamiento. Estos signos preceden la apari-
ción del pulso paradójico y la insuficiencia respiratoria.4

Hay curación espontánea del derrame en 42% de los ca-
sos, por lo que la pericardiocentesis o pericardiostomía sólo 
deben realizarse en pacientes con derrames extensos y mal 
tolerados, con taponamiento, o bien como procedimiento 
diagnóstico en caso de enfermedad sistémica.4 El trata-
miento de la pericarditis tuberculosa incluye antifímicos 
y corticoesteroides, el derrame pericárdico concomitante 
requiere practicar una ventana pericárdica.27

El derrame pericárdico es un indicador de enfermedad 
avanzada y su existencia supone mal pronóstico, pues 
se relaciona con reducción promedio de seis meses en 
el tiempo de supervivencia, y la mortalidad a seis meses 
en estos pacientes es mayor (62%) en comparación con 
los pacientes en la misma etapa de la enfermedad sin él 
(7%).25

ENDOCARDITIS

Los pacientes con infección por VIH pueden padecer 
endocarditis infecciosa, trombótica no infecciosa o ma-
rántica.25

La frecuencia de esta última era hasta de 3 a 5% en 
las autopsias antes de la introducción del tratamiento 
antirretroviral altamente activo;4 se manifiesta en mayo-
res de 50 años y se relaciona con neoplasias malignas, 
hipercoagulabilidad y síndrome de desgaste.30 Afecta 
sobre todo a las válvulas mitral y aórtica, y se distingue 
por una vegetación friable rica en plaquetas, cubierta 
por una malla de fibrina con poca inflamación y altos 
índices de embolismo sistémico, hasta en 42% de los 
pacientes.4 La mayor parte de los episodios embólicos 
es clínicamente silente y los órganos más afectados son: 
cerebro, pulmón, bazo, riñón y arterias coronarias. En 
raras ocasiones el embolismo sistémico secundario a en-
docarditis marántica es causa de muerte en los pacientes 
con SIDA.30

La endocarditis infecciosa es una complicación que 
ocurre en usuarios de drogas parenterales con fines no 
terapéuticos.25 La prevalencia varía de 6.3 a 34% en los 
usuarios de drogas IV infectados con VIH, independien-
temente del tratamiento antirretroviral altamente activo.31 
La causa, en la mayor parte de los casos, son cocos gram-
positivos. Los cultivos son positivos en 70 a 90% de los 
casos y el agente más a menudo aislado es S. aureus, 
otros agentes aislados con frecuencia son Streptococcus, 
Enterococcus (15 a 20%), P. aeruginosa, S. marcescens 
y otros gramnegativos (< 10%) así como Candida sp. 
(< 2%).4,29,31 Las lesiones que producen estos agentes pue-
den ser únicas o múltiples y la afección no sólo se limita a 
las válvulas, afecta también el revestimiento endocárdico y 
el endotelio vascular. La válvula más afectada es la tricus-
pídea, pero es común encontrar varias válvulas afectadas 
al mismo tiempo.25 En los pacientes infectados con VIH 
que no son usuarios de drogas parenterales las válvulas 
mitral y aórtica son las más afectadas.31

El diagnóstico se basa en el cuadro clínico, los cultivos 
y los hallazgos ecocardiográficos.25 El ecocardiograma 
permite establecer la localización y el tamaño de la ve-
getación, y es útil para determinar el grado de disfunción 
cardiaca. Se puede observar regurgitación en 9 a 45% 
de los casos, derrame pericárdico concomitante en 5% y 
disfunción ventricular en 3 a 5%.31
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En la endocarditis de las cavidades izquierdas las 
complicaciones más graves son los embolismos cerebral y 
miocárdico; en la de las cavidades derechas las complica-
ciones pulmonares incluyen embolismo séptico, formación 
de abscesos e infarto. La insuficiencia valvular aguda 
puede deberse a la perforación de las valvas y la rotura de 
las cuerdas tendinosas o del músculo papilar.25

La fiebre es la manifestación clínica más frecuente e 
importante,31 otras manifestaciones como: escalofríos, 
diaforesis, mialgias, pérdida de peso y embolismo, gene-
ralmente son las mismas que en los pacientes no infectados 
con VIH.25

El tratamiento es similar al de los individuos no infecta-
dos: penicilina resistente a penicilinasa (cloxacilina 2 g IV 
c/4 h o nafcilina 2 g IV c/4 h) junto con un aminoglucósido 
(gentamicina 80 mg IV c/8 h), y requiere agregar ampici-
lina o ceftriaxona si se sospecha afección en las cavidades 
izquierdas; debe ajustarse a los resultados del cultivo y a 
la susceptibilidad antimicrobiana, y su duración es de al 
menos cuatro semanas. Los criterios para el tratamiento 
quirúrgico son los mismos que para los pacientes no in-
fectados: insuficiencia cardiaca, septicemia, embolismo 
sistémico, endocarditis fúngica y falla terapéutica.4,31

La mortalidad depende del sitio afectado y el agente 
etiológico, cuando la válvula tricuspídea está afectada y 
el agente etiológico es S. aureus el pronóstico es bueno, 
con una tasa de mortalidad entre 5 y 10%.31 El pronóstico 
en la endocarditis infecciosa de cavidades derechas es 
generalmente bueno, con mortalidad promedio menor de 
5% (2% con tratamiento quirúrgico); en contraste, el pro-
nóstico para esta endocarditis en las cavidades izquierdas 
es menos favorable, pues la mortalidad es de 20 a 30% (y 
15 a 25% con tratamiento quirúrgico).27

MIOCARDITIS

El VIH, per se, es causa de miocarditis.32 La prevalen-
cia de esta última en individuos infectados es de 12.5 a 
53%.33 En un estudio de autopsias se encontraron datos 
histopatológicos de miocarditis en casi un tercio de los 
casos; sin embargo, en más de 80% no se identificó la 
causa específica.25 Este padecimiento puede deberse a 
miocarditis primaria por VIH, pero también ser secun-
dario a efectos indirectos de la infección por VIH, a 
infecciones oportunistas, a deficiencias nutricionales y a 
toxicidad farmacológica.33 El VIH es la causa específica en 

menos de 20% de los casos, causas menos comunes son: 
toxoplasmosis, tuberculosis, candidiasis, criptococosis, 
histoplasmosis, citomegalovirus y herpes simple. Las ci-
tocinas parecen influir significativamente en la evolución 
de la miocarditis, pues se han encontrado concentraciones 
altas de FNT-a en pacientes seropositivos con miocarditis 
aguda.34 La mayor parte de los casos de miocarditis es 
clínicamente silente.27

MIOCARDIOPATÍA DILATADA

En 1986, Cohen y su equipo informaron el primer caso 
de miocardiopatía dilatada de evolución rápida y mortal 
en un paciente con SIDA.30 La incidencia anual de este 
padecimiento se estimaba en 15.9 por 1000 pacientes antes 
de la era del tratamiento antirretroviral altamente activo y 
se ha reducido en 30% tras su introducción.26 La miocar-
diopatía dilatada secundaria a infección por VIH representa 
3 a 6% de todos sus casos.4 Barbaro8 observó que de 952 
pacientes infectados asintomáticos, 76 (8%) tuvieron la 
miocardiopatía a los 60 meses de seguimiento.

Esta miocardiopatía puede definirse como hipocinesia 
difusa del ventrículo izquierdo con fracción de expulsión 
menor de 45% y dilatación con índice de volumen al final 
de la diástole del ventrículo izquierdo mayor de 80 mL/m2.35 
Aparece en las etapas avanzadas de la enfermedad y 
se relaciona con recuentos bajos de leucocitos CD4 (< 
400/mL).25 La etiopatogenia es multifactorial: VIH,36 
infecciones por otros virus, miocarditis, autoinmunidad, 
inflamación crónica, inmunodepresión, disfunción en-
dotelial, arteritis, encefalopatía relacionada con el VIH, 
disfunción autonómica, deficiencias nutricionales y de 
oligoelementos, y toxicidad inducida por fármacos.4 Otro 
factor implicado en la patogénesis es el aumento de la 
producción local de citocinas, en especial IL-1 y TNF-
a.36 El TNF-a tiene efecto inotrópico negativo debido a 
las alteraciones que ocasiona en la homeostasia del calcio 
intracelular y probablemente también por inducción de la 
síntesis de óxido nítrico, que reduce la contractilidad del 
miocardio. Se sugiere que la reducción de la sensibilidad 
del miocardio a los estímulos b-adrenérgicos contribuye 
a la disfunción ventricular.4

Los hallazgos histopatológicos en las autopsias son 
diversos: el ventrículo izquierdo tiene hipertrofia excén-
trica, incremento del grosor de la pared y dilatación de las 
cámaras, pero también puede haber adelgazamiento de la 



298 Medicina Interna de México  Volumen 24, núm. 4, julio-agosto 2008

pared con fibroelastosis endocárdica y trombos murales 
apicales.25 Los hallazgos típicos en el ecocardiograma 
incluyen: dilatación de cavidades, hipocinesia difusa y 
disminución de la fracción de eyección del ventrículo 
izquierdo.37

El tratamiento de la miocardiopatía dilatada por VIH 
es similar al de su forma idiopática.4 El tratamiento 
antirretroviral altamente activo disminuye la tasa de 
mortalidad por insuficiencia cardiaca congestiva.6 Los 
casos con concentraciones plasmáticas altas de citocinas 
proinflamatorias tienen mal pronóstico.36 El tiempo de 
supervivencia en quienes padecen esta miocardiopatía se 
reduce a 101 días en comparación con los 472 días para 
los que se encuentran en la misma etapa de la enfermedad 
pero sin ella.25

ENFERMEDAD CORONARIA

La enfermedad coronaria y la cardiopatía isquémica se in-
forman como complicaciones de la infección por VIH.25,38 
En 1998 se reportó por primera vez enfermedad coronaria 
severa prematura en dos varones jóvenes que recibían 
tratamiento antirretroviral altamente activo,21 y desde en-
tonces varios reportes sugieren que su prescripción eleva 
el riesgo de enfermedad coronaria sintomática.5,16,23,38 Los 
pacientes con factores de riesgo cardiovascular preexisten-
tes tienen mayor riesgo de síndromes coronarios agudos 
y episodios vasculares cerebrales.23

La fisiopatología de la aterosclerosis coronaria en 
los pacientes que reciben tratamiento antirretroviral 
altamente activo aún se desconoce. La infección de 
suyo puede inducir un estado inflamatorio y cambios en 
el perfil de lípidos que favorecen la aterogénesis.5 La 
inmunodeficiencia y la reconstitución inmunitaria tienen 
una función fundamental en la aterogénesis debido a la 
generación de citocinas proinflamatorias relacionada con 
la activación de las células CD4. Las concentraciones 
de la proteína C reactiva son más altas en los pacien-
tes infectados, lo que induce un estado de inflamación 
crónica de bajo grado que contribuye a la aterosclerosis 
acelerada.21 Otros mecanismos que favorecen la ateros-
clerosis son las alteraciones metabólicas por ingestión de 
antirretrovirales, como los inhibidores de proteasas, la 
lesión endotelial inducida por infecciones crónicas con 
Chlamidya pneumoniae y Citomegalovirus, y la toxicidad 
vascular directa por VIH.38

En los pacientes infectados se han encontrado diversos 
marcadores o factores que pronostican aterosclerosis, 
en especial en los que reciben inhibidores de proteasas. 
Además del perfil lipídico aterogénico, hay elevación de 
la proteína C reactiva, mayor incidencia de placas ateros-
cleróticas en las arterias femorales y carotídeas, y signos 
de lesión endotelial en las arterias.39 La molécula de adhe-
sión intercelular (ICAM-1) y la P-selectina también están 
implicadas en la evolución de aterosclerosis e infarto de 
miocardio. Las concentraciones elevadas de estas molécu-
las son un marcador temprano de aterosclerosis.24

El estudio histopatológico de las arterias coronarias de 
estos pacientes demuestra ateromatosis excéntrica y placas 
fibrosas con grados variables de inflamación crónica y 
aterosclerosis acelerada, aunque también se ha informado 
proliferación anormal difusa del músculo liso con abun-
dantes fibras elásticas.25 Varios estudios sugieren que las 
lesiones coronarias, las concentraciones de calcio en las 
coronarias, el grosor de la capa media y los marcadores 
de inflamación cardiovascular, como la proteína C reacti-
va, son importantes en la evolución de la ateroesclerosis 
clínicamente significativa.5

Los investigadores del Data Collection on Adverse 
Events of Anti-HIV Drugs Study encontraron que la inci-
dencia de infarto de miocardio se elevó en 26% por cada 
año de exposición al tratamiento antirretroviral altamente 
activo.40-42 En otro estudio se concluyó que la incidencia de 
enfermedad coronaria es más alta en pacientes infectados, 
en hombres mayores de 34 años y en mujeres mayores 
de 44. El riesgo relativo de enfermedad coronaria en pa-
cientes que recibían tratamiento antirretroviral altamente 
activo fue de 2.06 veces.5 Otro estudio multicéntrico 
realizado en Francia diagnosticó infarto de miocardio en 
60 de 34,976 pacientes que recibieron dicho tratamiento 
antirretroviral, en 33 meses de seguimiento. El grupo de 
pacientes en tratamiento con inhibidores de proteasas tuvo 
el mayor riesgo.43

Se ha recomendado la estratificación temprana del 
riesgo cardiovascular en los pacientes infectados.19,44 El 
tratamiento de los factores de riesgo se enfoca al perfil 
de lípidos según las guías del Adult Treatment Panel III 
(ATPIII).5 Para los individuos cuyas concentraciones de 
colesterol LDL exceden los valores normales45 se reco-
miendan cambios en el estilo de vida, y se ha demostrado 
que esta modificación intensiva mejora significativamente 
los índices de riesgo cardiovascular.46
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HIPERTENSIÓN ARTERIAL SISTÉMICA

La prevalencia de hipertensión arterial sistémica en los 
pacientes infectados por el VIH es más alta que en la po-
blación general:23,25 antes de la introducción del tratamiento 
antirretroviral altamente activo ésta se había estimado en 
20 a 25%16 y se ha incrementado hasta casi 74% en los 
pacientes que reciben inhibidores de proteasas como parte 
del tratamiento.25 Los pacientes infectados tienen mayor 
riesgo de hipertensión arterial sistémica a edades más 
tempranas, debido a múltiples factores como: vasculitis 
leucocitoclástica, formación de aneurismas de grandes 
vasos, aumento de la actividad del sistema simpático y 
retención de sodio y agua relacionados con resistencia 
a la insulina por el tratamiento antirretroviral altamente 
activo.23

Un estudio prospectivo (Multicenter AIDS Cohort 
Study) concluyó que la administración prolongada de 
tratamiento antirretroviral altamente activo se relacionó 
con prevalencia más alta de hipertensión arterial sistémica 
sistólica.47 Otro estudio prospectivo reciente concluyó que 
a las 48 semanas de exposición a dicho tratamiento hubo un 
incremento promedio de la tensión sistólica de 7.9 mmHg 
y de la diastólica de 4.9 mmHg.48 Otro estudio demostró 
que el tratamiento con lopinavir-ritonavir se relaciona con 
hipertensión arterial sistémica y este efecto estaría influido 
por el aumento del índice de masa corporal.49

En el tratamiento es importante considerar que los blo-
queadores-b y diuréticos pueden empeorar las alteraciones 
metabólicas relacionadas con el tratamiento antirretroviral 
altamente activo y que los bloqueadores de los canales 
de calcio deben prescribirse con precaución debido a su 
interacción con los inhibidores de proteasas.16

HIPERTENSIÓN PULMONAR

La hipertensión pulmonar se asocia con la infección por 
VIH.50 El primer caso fue descrito por Kim y Factor en 
1987.30 Se estima que la incidencia de esta complicación es 
de 1 en 200 (0.5%)51 y tras la introducción del tratamiento 
antirretroviral altamente activo la prevalencia aumentó en 
15 a 20%.26 Es más común en varones jóvenes (32 años 
en promedio) y se relaciona con la administración de 
drogas intravenosas, contactos homosexuales y hemofi-
lia;30 sin embargo, en 82% de los casos se considera que 
es consecuencia directa de la infección;25 otras causas 

son: infecciones pulmonares, tromboembolismo venoso 
y disfunción del ventrículo izquierdo.7

Los mecanismos etiopatogénicos incluyen: predispo-
sición genética, inflamación perivascular, incremento 
de la expresión del factor de crecimiento endotelial 
vascular tipo A en células T y del factor de creci-
miento derivado de las plaquetas en los pulmones así 
como liberación inducida, por el VIH, de mediadores 
endoteliales activos.25 El VIH lesiona el endotelio e 
induce la liberación de los mediadores que favorecen 
la vasoconstricción como: endotelina-1, interleucina-6 
y FNT-a en las arterias pulmonares.4 La glucoproteína 
120 y la de envoltura del VIH-1 estimulan la producción 
de endotelina y el factor de necrosis tisular a.52 El VIH 
se ha identificado entre los macrófagos alveolares, que 
liberan FNT-a, radicales libres y enzimas proteolíticas 
como reacción a la infección. La activación de los recep-
tores a-1 adrenérgicos y factores genéticos (expresión 
aumentada de HLA-DR 6 y DR 52) también estarían 
implicadas en la patogénesis.

El cuadro clínico se relaciona directamente con la 
gravedad de la hipertensión pulmonar, desde ausencia 
de síntomas hasta insuficiencia cardiaca avanzada y cor 
pulmonale.4 Los síntomas más comunes son: disnea pro-
gresiva (85%), edema de miembros pélvicos (30%), tos 
no productiva (19%), fatiga (13%), presíncope o síncope 
(12%) y dolor torácico (7%). Los hallazgos físicos inclu-
yen reforzamiento del componente pulmonar del segundo 
ruido, levantamiento del ventrículo derecho sobre el 
precordio y soplo sistólico de regurgitación tricuspídea. 
En los casos avanzados hay ascitis y hepatomegalia por 
insuficiencia franca del ventrículo derecho.51

Los hallazgos radiológicos incluyen: ensanchamiento 
del tronco de la arteria pulmonar (71%), prominencia de 
las arterias pulmonares centrales, adelgazamiento progre-
sivo de los vasos periféricos, cardiomegalia y dilatación 
de la aurícula derecha (72%), como en la hipertensión 
pulmonar primaria.25,53 Las imágenes de tomografía axial 
computarizada pueden mostrar dilatación de la aurícula y 
el ventrículo derechos con inversión de la curvatura de los 
septos interatrial e interventricular. Los hallazgos ecocar-
diográficos más comunes son: dilatación de las cámaras 
del lado derecho (98%), regurgitación tricuspídea (64%) 
y movimiento paradójico del septo (40%).25

En el aspecto histopatológico los hallazgos son simila-
res a los de hipertensión pulmonar primaria: arteriopatías 
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pulmonar plexógenica y trombótica, y enfermedad veno-
clusiva.51

El tratamiento de la hipertensión pulmonar incluye 
bloqueadores de los canales de calcio, diuréticos, anticoa-
gulantes y análogos de la prostaciclina. El epoprostenol 
reduce eficazmente este padecimiento en los pacientes 
infectados27 y la ecocardiografía es útil para evaluar el 
efecto del tratamiento.37 Sin embargo, el pronóstico de 
los pacientes con hipertensión pulmonar es malo;51 las 
causas de muerte son insuficiencia cardiaca derecha, cho-
que cardiogénico (64 a 76%) e insuficiencia respiratoria 
(34%).52

CARDIOTOXICIDAD POR FÁRMACOS

Los pacientes con infecciones oportunistas o cáncer 
reciben fármacos que pueden ocasionar toxicidad car-
diovascular.30 Se informa que existe relación entre la 
administración de zidovudina y la miocardiopatía dila-
tada;23 este antirretroviral se relaciona con destrucción 
difusa de ultraestructuras e inhibición de la replicación 
del ADN mitocondrial, lo que ocasiona acidosis láctica, 
que contribuye a la disfunción miocárdica.4 También se 
han descrito arritmias ventriculares como: taquicardia, 
fibrilación y taquicardia ventricular atípica (relacionadas 
con la prolongación del intervalo QTc) y alteraciones de 
la conducción auriculoventricular con la administración 
de fármacos como anfotericina B, ganciclovir, trimetopri-
ma-sulfametoxazol y pentamidina.23,54 Se han comunicado 
casos de bloqueo auriculoventricular con la combinación 
lopinavir-ritonavir, particularmente cuando se administra 
junto con fármacos que prolongan el intervalo QT.55 La 
metadona prolonga el QTc.56,57 La administración conjunta 
de atazanavir y macrólidos puede prolongar el intervalo 
QTc.18 La doxorrubicina, el interferón a y el foscarnet son 
cardiotóxicos. El alcohol y la cocaína pueden agravar la 
disfunción ventricular en esta población.4

NEOPLASIAS

Las neoplasias malignas que más a menudo afectan al co-
razón de los pacientes infectados son el sarcoma de Kaposi 
y el linfoma maligno.30 El primero es una neoplasia de bajo 
grado de malignidad que se distingue, desde el punto de 
vista histopatológico, por una mezcla de leucocitos infla-
matorios y células endoteliales en forma de huso. El órgano 

más frecuentemente afectado es la piel; sin embargo, en 
órganos viscerales ocasiona focos de destrucción tisular 
y sangrado.58 Es la neoplasia que más a menudo afecta al 
corazón, aparece en casi 30% de los casos y es más común 
en varones homosexuales y bisexuales.25 El tratamiento an-
tirretroviral altamente activo ha disminuido su incidencia, 
debido a le restauración del sistema inmunitario.59

El epicardio y pericardio son las estructuras a las que 
más afecta pero también puede infiltrar las paredes de las 
arterias coronarias e incluso al miocardio.25 Tiene predi-
lección por el tejido adiposo subepicárdico adyacente a la 
arteria coronaria principal y puede afectar la adventicia 
de la aorta ascendente o el tronco principal de la pulmo-
nar.30

Los antirretrovirales altamente activos son fundamen-
tales en el tratamiento del sarcoma de Kaposi,59 pues 
inhiben la replicación del VIH, disminuyen la producción 
de proteína Tat, mejoran la reacción inmunitaria al herpes 
virus 8 y algunos inhibidores de proteasas tienen actividad 
antiangiogénica directa.60 No se recomienda la prescripción 
rutinaria de fármacos antiherpes virus como parte del 
tratamiento. El estándar son las antraciclinas liposomales 
(daunorrubicina y doxorrubicina), y otros como vincristina, 
vinblastina y bleomicina son útiles en casos clínicos con 
recursos económicos limitados.58,59

El linfoma maligno cardiaco primario representa cerca 
de 1% de los tumores cardiacos primarios y 0.5% de los 
extranodales. El diseminado con afectación cardiaca puede 
observarse en más de 20% de los pacientes.61 El linfoma es 
la segunda neoplasia que más a menudo afecta el corazón de 
los pacientes infectados.25 Los linfomas malignos cardiacos 
ocasionan zonas macroscópicas de palidez, por infiltra-
ción difusa, pero pueden tener el aspecto de afectación en 
parches del epicardio, miocardio y endocardio, debido a 
nódulos focales.61 La aurícula derecha es la cámara más 
afectada, seguida por los ventrículos derecho e izquierdo, la 
aurícula izquierda y los septos interatrial e interventricular. 
En 80 a 90% de los casos se trata de tumores de células B 
de alto grado de malignidad.25

Los síntomas son inespecíficos, puede haber insuficiencia 
cardiaca congestiva intratable, derrame pericárdico, arrit-
mias o taponamiento cardiaco;30 los síntomas B aparecen 
en cerca de 82% de los casos.61 Los estudios radiológicos 
pueden revelar cardiomegalia, derrame pericárdico y signos 
de insuficiencia cardiaca, y el ecocardiograma una imagen 
hipoecoica con o sin derrame pericárdico. En la tomografía 
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axial computarizada simple puede haber atenuación de 
tejidos blandos igual o menor que el miocardio y con la 
administración de contraste se demuestra reforzamiento 
heterogéneo.25

ENFERMEDAD TROMBOEMBÓLICA

La incidencia de episodios trombóticos es 2 a 10 veces 
mayor en los pacientes infectados.62 El riesgo es mayor 
en los que reciben tratamiento con inhibidores de protea-
sas y esto se relacionaría con la redistribución del tejido 
adiposo.23,25

Los factores que contribuyen a la evolución de altera-
ciones en la coagulación son múltiples: aumento de las 
concentraciones de fibrinógeno, dímeros D, del inhibidor del 
activador del plasminógeno tipo 1, del antígeno activador 
del plasminógeno tisular y del factor de Von Willebrand,25,62 
deficiencia de proteína C y su cofactor, la proteína S, gluco-
proteínas reguladoras con actividad anticoagulante.16,62 La 
prevalencia de deficiencia de proteína S se informa hasta 
en 76% y podría deberse a lesión endotelial;63 en 27 a 
73% de los pacientes puede haber aumento de la proteína 
fijadora de complemento-4, que ataca a la proteína S y la 
inactiva.64 Se han encontrado concentraciones elevadas de 
P-selectina soluble (un marcador de activación plaquetaria) 
en pacientes infectados, lo que sugiere que este es otro 
mecanismo que contribuye al estado de hipercoagulabili-
dad.63 También se ha informado trombocitosis hasta en 9% 
de los pacientes bajo tratamiento antirretroviral altamente 
activo, de los cuales más de 25% evoluciona a complica-
ciones cardiovasculares.16 Las infecciones son también 
un factor de riesgo. Se han encontrado concentraciones 
altas de micropartículas (remanentes celulares pequeños, 
con propiedades procoagulantes) en pacientes infectados; 
quizá como reflejo de la apoptosis de los linfocitos CD4. 
Los anticuerpos antifosfolípidos se encuentran hasta en 
82 a 92% de los pacientes con SIDA, aunque sin relación 
con la hipercoagulabilidad.62

La mayor parte de los episodios trombóticos ocurre 
en pacientes con recuentos de células CD4 menores de 
200/mm3 y son más comunes en los pacientes que tienen 
infecciones oportunistas, que reciben tratamiento con 
acetato de megestrol o indinavir, en quienes se encuentran 
hospitalizados y en los de edad avanzada.63 El sarcoma 
de Kaposi y los linfomas malignos se relacionan con 
trombosis venosa profunda,65 y cuando se sitúan en las 

cavidades derechas del corazón puede haber embolismo 
pulmonar.61 También se ha reportado trombosis espontánea 
por tabaquismo.66

No se recomienda el monitoreo rutinario de los paráme-
tros de la coagulación.44 Las alteraciones de la coagulación 
pueden revertirse con el tratamiento específico de las in-
fecciones oportunistas y el de antirretrovirales altamente 
activos. El ultrasonido duplex y la venografía son útiles 
para identificar a los pacientes que requieren tratamiento 
anticoagulante,65 que es similar al de los pacientes no 
infectados.28

CONCLUSIÓN

Los pacientes infectados con VIH tienen alto riesgo de 
enfermedades cardiovasculares y metabólicas, cuyas 
causas son multifactoriales. Si bien los medicamentos 
antirretrovirales han contribuido a aumentar la supervi-
viencia de estos pacientes, también han aumentado el 
riesgo de alteraciones metabólicas y cardiovasculares 
relacionadas con el, de suyo, complejo tratamiento de los 
pacientes infectados.
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