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RESUMEN

Las terapias antirretrovirales en pacientes con virus de la inmunodeficiencia (VIH)
humana producen efectos adversos como la alteracién de pardmetros de perfil lipidico y
procesos inflamatorios los cuales pueden ser controlados y mejorados por el ejercicio
fisico para mejorar la calidad de vida de los pacientes. Una revision sistematica fue
llevada a cabo a partir de ensayos clinicos recuperados de cuatro bases de datos como
Pubmed, Scopus, Cochrane Library y Web of Science. En ellas fueron seleccionados
diecisiete ensayos clinicos incluyendo un total de 726 participantes. Los hallazgos
principales indican que el entrenamiento aerébico y concurrente suponen una herramienta
eficaz para mantener y mejorar parametros del perfil lipidico (CT, TG, LDL-c, HDL-c) y
niveles de hs-CRP en personas adultas con VIH sometidas a terapias antirretrovirales.

Palabras Clave. Virus de la inmunodeficiencia humana, ejercicio fisico, perfil lipidico, proteina
C reactiva de alta sensibilidad.
ABSTRACT

Antiretroviral therapies in patients with human immunodeficiency virus produce
adverse effects such as alteration of lipid profile parameters and inflammatory processes
which can be controlled and improved by physical exercise to improve the quality of life
of patients. A systematic review was carried out based on clinical trials retrieved from
four databases such as Pubmed, Scopus, Cochrane Library and Web of Science.
Seventeen clinical trials including a total of 726 participants were selected. The main
findings indicate that aerobic and concurrent training is an effective tool to maintain and
improve lipid profile parameters (TC, TG, LDL-c, HDL-c) and hs-CRP levels in HIV-

positive adults on antiretroviral therapies.

Keywords: human immunodeficiency virus, physical exercise, lipid profile, high

sensitivity C-reactive protein
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INTRODUCCION

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) se encuentra agrupado en el
género de virus de incubacion lenta (Lentivirus) dentro de la familia de retrovirus y, mas
concretamente, de la subfamilia Ilamada Orthoretrovirinae (Seitz, 2016). El proceso de
infeccion del virus a las células se produce por medio de la interaccion compleja de
proteinas. Puesto que las células CD4 + (células T) tienen gran vulnerabilidad al VIH, la
superficie o envoltura de este (glucoproteina gp120) se une con facilidad al receptor de
las células T potenciando y facilitando la union a otros receptores adyacentes (Archin et
al., 2015). Cuando se produce la union entre membranas del virus y de la célula, se
provoca la translocacion de la cépside del virus en el citoplasma. Més concretamente
ocurre ya que la capside viral es absorbida por el endosoma lo cual genera un cambio de
pH en el fagosoma que, como consecuencia, induce la liberacion del contenido viral de
la cdpside en el citoplasma (Murakami & Ono, 2021). En dicho citoplasma se produce la
activacion de una enzima conocida como transcriptasa inversa. Su funcion es transcribir
el ARN monocatenario en ADN de doble cadena (ADN proviral: ADN sintetizado por el
virus). Este ADN proviral es transportado por la integrasa hasta el ndcleo celular
infectando de esta manera toda la estructura (Seitz, 2016). Este proceso es breve ya que
la transcripcion de ARN a ADN proviral se produce en unas 6 horas, mientras que la
integracion del mismo en el ndcleo celular infectado se produce en otras 6 horas
adicionales. Por otra parte, las primeras particulas virales visibles se pueden detectar a

partir de las 12 horas de la integracion del ADN.

Como respuesta inmune, se produce una eliminacion de células T infectadas
(linfocitos T). Estas son eliminadas de la sangre entre 2 y 4 dias debido tanto a la
citotoxicidad de los componentes del virus como a la citotoxicidad de los linfocitos T. No
obstante, puesto que también se produce la lisis, por la accién del virus, de las células T
auxiliares, la produccion de las mismas se inhibe constantemente. Por consiguiente, se
produce un descenso gradual de estas que con el tiempo genera la llamada

inmunodeficiencia (Doitsh & Greene, 2016).

De acuerdo con el conocimiento actual de la enfermedad, la expansién de VIH
comenz6 a inicios del siglo 20 en Centro Africa, siguiendo su expansion primeramente
hasta paises de Norteamérica (Faria et al., 2014). A mediados de los 60, se convierte en
una pandemia global puesto que se reportan casos en Asia, Europa y Sudamérica. Datos

procedentes de 2013 reportaban hasta 35 millones de casos de personas infectadas de VIH

1

Universidad Internacional de Andalucia, 2023



en todo el mundo, siendo, mucho mayor la proporcion, en paises africanos (Seitz, 2016).
No obstante, un estudio llevado a cabo en 2017 sobre casos de HIV en todo el mundo
reportd los siguientes datos: en comparacion con el afio 2006, la cifra de muertes se
disminuy6 desde 1.96 a 0.95 millones. Aunque estos datos son positivos debido al
descenso de muertes, la realidad es que la cifra de infectados ha incrementado hasta
alcanzar una cifra de 36.8 millones, como consecuencia de la imparable expansion (Frank
et al., 2019). Ademas, los paises que mas aumentaron sus cifras tomando como intervalo
2006-2017 fueron Asia y el Este de Europa siendo el grupo mas vulnerable mujeres
jovenes de 25 a 28 afios de edad (Frank et al., 2019).

Entre las formas de infeccion més importantes destacan la transmision a partir de
fluidos corporales (sangre, plasma o suero), secreciones genitales o incluso a partir de
trasplante de 6rgano (hueso, cornea o rifion). En menor medida, se puede producir por
inseminacion artificial o transmision de saliva y mordeduras (Shaw & Hunter, 2012). En
relacion a la transmision de sangre o de 6rganos trasplantados, se produce a partir de los
5-6 dias de infeccion del paciente donante. No obstante, las formas de infeccién mas
frecuentes se producen tanto a partir de relaciones sexuales como a partir de la gestacién
de la madre al feto a partir de la placenta. Esto ocurre en un 90% de las ocasiones en el
ultimo trimestre de embarazo o antes del nacimiento, pero la infeccion puede ser posible
a partir de la semana duodécima (Harris & Yudin, 2020; Seitz, 2016).

Esta infeccion de VIH re revierte cronica con una probabilidad de muerte muy alta
sin el uso de terapias antirretrovirales (ART). Es posible decelerar o incluso eliminar la
sintomatologia y desintegracion de las células CD4 durante décadas con el uso de ART
incluso mantener la calidad de vida con sintomas muy leves o incluso sin ellos
(McKinney, 2014). Entre los tipos de ART mas utilizados en pacientes con VIH destacan
los inhibidores nucletsidos/nucledtidos de la transcriptasa inversa (NRTI), inhibidores no
nucleosidicos de la trasncriptasa inversa (NNRTI), inhibidores de la integrasa (INI) y

antiproteasas o inhibidores de la proteasa (PRI) (Esposito et al., 2012).

A pesar de los beneficios del uso de un tipo o combinacion de varias ART
garantizando la esperanza de vida de pacientes con VIH al eliminar la replicacion del
mismo, se han reportado diferentes consecuencias o efectos adversos que reducen la
calidad de vida de los pacientes (Jaggers et al., 2016; Seitz, 2016). Por ejemplo, el uso de
los PRI ha demostrado aumentar los niveles lipidicos circulantes en plasma como el
colesterol o los triglicéridos y causar una condicién de deposicion anormal de la grasa

2
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(conocido como lipodistrofia) provocando una excesiva acumulacion de grasa central.
Dicha lipodistrofia inducida por el uso de ART conduce a una serie de complicaciones y
consecuencias metabodlicas como pueden ser alteraciones del perfil lipidico: como el ya
comentado aumento de los niveles de triglicéridos (Hipertrigliceridemia o TG) y aumento
del colesterol total (CT o hipercolesterolemia) debido a alteraciones en el colesterol de
lipoproteinas de baja densidad (LDL-c) o de alta densidad (HDL-c). (Guariglia et al.,
2018). En resumen, la evidencia ha mostrado que aquellos pacientes con VIH con el uso
de ART, cada afio de terapia, aumentan significativamente el riesgo de complicaciones

cardiovasculares y riesgos de caracter diabético (Jaggers et al., 2016).

Otra consecuencia inmediata del uso de ART se relaciona con el alto impacto en
los marcadores inflamatorios. La proteina reactiva C de alta sensibilidad (hs-CRP) se
reconoce como uno de los marcadores inflamatorios mas alterados y de mayor grado
asociado con el riesgo de enfermedad cardiovascular en hombres y mujeres (Fedewa et
al., 2017).

En base a este marcador (hs-CRP), y siempre considerando sujetos sanos, los
valores normales oscilan dependiendo de los autores o laboratorios que los recomiendan,
como pueden ser 0.8 mg/L (Pepys, 2003) o < 2 mg/L segun Mayo Clinic. No obstante, en
sujetos que padecen VIH estos niveles se encuentran bastante incrementados hasta
alcanzar valores comprendidos entre 1.94-4.80 mg/L (Boulware et al., 2011; Neuhaus et
al., 2010), lo cual se relaciona con altas probabilidades de desarrollar enfermedades no
transmisibles como las cardiovasculares, metabdlicas junto con la mortalidad y
progresion de la enfermedad (Cutrono et al., 2016). Sin embargo, al igual que en sujetos
sanos, los valores de hs-CRP en personas que padecen VIH, depende del autor o
laboratorio que lo recomiende. Esto se correlaciona con los resultados obtenidos a partir
de la evaluacién sobre sujetos con VIH en un estudio de cohortes donde se concluy6 que
aquellos sujetos con valores < 1.2 mg/L tenian un 47% menos de probabilidad de
progresion de la enfermedad que aquellos sujetos con valores superiores a 2.3 mg/L (Lau
et al., 2006), lo cual justifica la subjetividad de los autores en la interpretacion de

resultados sobre valores normales en sujetos sanos o enfermos.

Por otro lado, un estudio analizé los efectos de una ultramaraton en atletas sobre
la hs-CRP y su alteracion antes y tras los procesos de recuperacion de la misma, es decir,
antes de empezar la carrea, justo al finalizarla 'y 24, 72 y 120 horas después de ella. Los
resultados fueron 0.04+0.03, 0.57+0.33, 1.70+0.87, 0.85+0.42, y 0.16+£0.12 mg/dl,
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respectivamente. En términos generales, se produjo un aumento marcado tras la
finalizacion de la carrera, siendo este aumento ain mas pronunciado 24 horas después de
la misma. Ademas, es destacable sefialar que estos valores comenzaron a atenuarse a
partir de las 72 horas alcanzando casi los valores de reposo 120 horas después (Park et
al., 2018).

En este sentido, se hace alusion a la conocida terapia no farmacoldgica aceptada
e integrada como forma de tratamiento en personas con HIV y uso de ART para reducir
el riesgo de enfermedad cardiovascular y metabolica (Jaggers & Hand, 2016). EIl papel
del ejercicio fisico en personas con HIV es fundamental puesto que los efectos
secundarios del uso de ART induce a estilos de vida poco saludables (dietas no saludables,
sedentarismo, etc) que conducen a enfermedades cronicas. De este modo, esta
herramienta es clave para ayudar al paciente a la autogestion de la enfermedad y a mejorar

su calidad de vida (Jaggers et al., 2016).

La préactica de ejercicio fisico de forma regular aporta grandes beneficios a la
poblacion en general a nivel clinico (Jaggers & Hand, 2016). A efectos primarios, a nivel
fisiologico, se encuentran beneficios en pardmetros de cardcter metabolico (perfil
lipidico, perimetro de cintura, grasa corporal) y, a largo plazo, mejoras en la funcién
cardiorrespiratoria. Algunos ensayos clinicos han demostrado positivos efectos de
ejercicio fisico sobre el aumento de la sensibilidad a la insulina, aumento del HDL-c asi
como también disminuyendo TG, CT y LDL-c, peso corporal o grasa acumulada (Quiles
etal., 2020; Yang et al., 2014). Otras estrategias se han basado en el estudio de programas
de ejercicio supervisado y llevado a cabo en casa en pacientes con enfermedades como
aquellas del sistema inmune, cancer, enfermedad pulmonar obstructiva crénica (Jaggers
et al., 2016). El ejercicio fisico supone, ademas, una gran herramienta para reforzar y
proteger el sistema inmune (Dianatinasab et al., 2020). Algunos estudios han reportado,
tras la intervencion de ejercicio fisico aerdbico intervalico, aumentos en el recuento de
células CD4 en comparacion con otro tipo de modalidad de ejercicio (Kamitani et al.,
2017), ademas de generar mayor actividad de mediadores antiinflamatorios (interleucinas
4, 6 'y 10) secretadas por las células linfocitarias (Wawrzyniak-Gramacka et al., 2021).
Otras publicaciones reflejan disminuciones de biomarcadores inflamatorios como hs-
CRP y TNFa, es decir, una mayor capacidad antiinflamatoria (Gleeson et al., 2011;

Woods et al., 2012), asi como mejor quimiotaxis de neutréfilos (Bartlett et al., 2016) o
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una aumentada proliferacion de células natural killer y linfocitos T (Wawrzyniak-
Gramacka et al., 2021).

Asimismo, hs-CRP ha sido reconocido como un potente biomarcador con el que
se pueden identificar tanto fases tempranas como niveles cronicos de inflamacion (Luan
& Yao, 2018). En este sentido, la inflamacion cronica sistémica de bajo grado, definida
como un estado prolongado de inflamacion cronica del organismo, se relaciona con
mayores niveles de citoquinas proinflamatorias circulantes (Franceschi et al., 2000),
potenciada, en mayor medida, debido a una serie de alteraciones a nivel muscular como
la sarcopenia y la pérdida de masa muscular (Draganidis et al., 2016). Dicha pérdida de
fuerza y masa muscular se encuentra estrechamente vinculada con mayores niveles
circulantes de las mencionadas citoquinas proinflamatorias junto con aumentadas
concentraciones de hs-CRP (Schaap et al., 2009). Por tanto, la inflamacion cronica
sistémica de bajo grado es medida en el ambito deportivo y clinico a partir de los valores
de hs-CRP.

Por otra parte, la préctica de ejercicio fisico reporta cambios beneficiosos clinicos
a nivel inflamatorio (Ghazizadeh Darband et al., 2020; Gleeson et al., 2011). Entre estos
cambios clinicos se encuentra aquellos sobre hs-CRP (Fedewa et al., 2017). Los niveles
plasmaticos de hs- CRP en sujetos fisicamente activos son entre un 19-35% mas bajos
que aquellos sujetos sedentarios (Fedewa et al., 2017). No obstante, pese que existe
controversia sobre la efectividad de las intervenciones de ejercicio fisico sobre la
disminucion de hs-CRP, algunos estudios han reportado disminuciones de este marcador
cuando se ve acompariado de la reduccidon del peso corporal o adiposidad relativa (Fedewa
et al., 2017) o en diferentes poblaciones como personas mayores (Kohut et al., 2006),
mujeres obesas (Campbell et al., 2009) o supervivientes de cancer de mama (Thomas et
al., 2008).

Se han llevado a cabo varios estudios y revisiones sistematicas (RS) y/o
metaanalisis (MA) sobre el ejercicio fisico en personas con VIH como por ejemplo una
revision sistematica de ejercicio fisico combinado aerébico y de fuerza sobre la capacidad
de ejercicio, fuerza muscular y calidad de vida en pacientes con VIH (Neto et al., 2015).
Otra revision sistematica y metaanalisis muy reciente estudio el efecto del ejercicio fisico
sobre el recuento de células CD4 (Ferrari Silva et al., 2021). De forma similar, otra RS y
MA estudio el ejercicio fisico sobre el recuento de células CD4, calidad de vida y
densidad mineral 6sea (Sam Chidi Ibeneme et al., 2019). EI mismo autor, llevé a cabo
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otra RS y MA sobre parametros similares a los que se proponen en esta revision pero con
algunas diferencias ya que tratd el ejercicio fisico en biomarcadores inflamatorios
(tratando varios marcadores diferentes como las interleucinas) y funcién cardiopulmonar
(S. C. Ibeneme et al., 2019). Similar al anterior, otra RS y MA fue llevada a cabo en 2013
a partir de entrenamiento concurrente sobre la calidad de vida y estatus cardiopulmonar
(Gomes Neto et al., 2013). Otra RS evalué la influencia del ejercicio fisico sobre la salud
mental (Nosrat et al., 2017). Y, por altimo, se llevo a cabo una RS y MA en 2019 que
evalué parametros similares a los que se proponen en este trabajo, pero con algunas
diferencias ya que esta RS incluyé solamente aquellas intervenciones que estudiaban el
ejercicio fisico sobre el perfil lipidico o aquellas que lo hacian sobre los niveles de glucosa
en sangre. Ademas, se trata de una RS que incluye intervenciones desde el afio 2000 hasta
el 2016 (siendo incluidos, hasta 3 de los 9 registros que incluye, anteriores al afio 2010)

lo que justifica una revisién con registros de menor actualizacion (Quiles et al., 2020).

Por ello, es necesario conocer qué efectos se producen a partir de protocolos de
cualquier tipo de ejercicio (aerdbico, fuerza o concurrente) sobre un solo marcador
inflamatorio (proteina reactiva C de alta sensibilidad) y sobre el perfil lipidico en
pacientes con VIH. Se justifica ya que no se registra evidencia que evalle conjuntamente
cualquier tipo de intervencion sobre dichos pardmetros excluyendo registros anteriores a
los Gltimos 10 afios. Por lo tanto, considerando el ejercicio fisico como una potente terapia
no farmacoldgica en esta poblacion, el objetivo de esta revision es analizar el impacto del
gjercicio fisico en adultos con VIH sobre la proteina reactiva C de alta sensibilidad y el
perfil lipidico.
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MATERIALES Y METODOS

Basqueda de Literatura

Para la seleccion de articulos incluidos en la presente revision sistematica se
incluye la consulta y busqueda de informacion referida en cuatro bases de datos cientificas
diferentes (entre ellas Cochrane Library, Scopus, Web of Science y Pubmed) buscando
establecer una mayor especificidad en la busqueda refinando a partir de estudios
publicados desde febrero de 2013 hasta de febrero 2022 y en ensayos clinicos en
humanos. Todo queda resumido en el diagrama de flujo (Figura 3) disefiado a partir de la
lista de items de PRISMA (Urrutia & Bonfill, 2010).

La busqueda de informacion de forma inicial y general fue referida a los siguientes
términos establecidos en cuatro grandes blogues: “ejercicio fisico o cualquier programa
e intervencion de ejercicio fisico en esta poblacion”, “virus de la inmunodeficiencia
humana o sindrome de inmunodeficiencia adquirida”, “ensayos clinicos” y “marcadores
de perfil lipidico o hs-CRP”. En cuanto a los Mesh-term o palabras claves incluidas en la
estrategia de la bdsqueda se incluyen: “C-reactive Protein”, “Fibrinogen”, “HIV”,
“Human immunodeficiency virus”, “Exercise”, “High-Intensity Interval Training”,

“Exercise Protocol”, “Physical exercise”.

En relacién a términos seleccionados a partir de Titulo/Tema/Abstract se
encuentran los siguientes: “Cardiopulmonary function”, “cytokine profile”, "lipid
profile”,"C-reactive protein”, "high-density lipoprotein™, "low-density lipoprotein", "total
cholesterol", "Inflammatory profile", "Cardiovascular markers", “Fibrinogen”,
"Cardiovascular Disease", "CVD risk factors", “intervention”, "Randomized clinical
trial”, "Clinical Trial", "Randomized controlled trial”, "pilot study", “exercise”, "exercise
training", "physical conditioning", "aerobic capacity”, “Training”, "Physical exercise",
"aerobic exercise”, "endurance exercise", "Resistance Exercise"”, "aerobic training",
"resistance training”, "Physical Therapy”, "physical training", fitness”, "therapeutic
exercise”, "High-Intensity Interval Training"”, "people living with HIV", "HIV-infected

people", “HIV”, "Human immunodeficiency virus".
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Criterios de Inclusion y Exclusion de Datos

Los articulos seleccionados han sido elegidos e incluidos en la revision atendiendo
a una serie de criterios: (1) intervenciones de ejercicio fisico dirigidas a pacientes en
edades comprendidas > 18 afios y < 65 afos; (2) cualquier tipo de ensayo que evallen las
caracteristicas de cualquier variable del perfil lipidico y/o hs-CRP antes y después de la
intervencion; (3) intervenciones de ejercicio fisico en pacientes diagnosticados con
VIH/SIDA,; (4) intervenciones con pacientes VIH/SIDA recibiendo tratamiento o terapia
antirretroviral (ART) en el momento de la intervencion o estar recibiéndola al menos
durante 3 meses en dicho proceso; (5) cualquier intervencion de ejercicio fisico (aerdbico,

fuerza, combinado, etc.); (6) intervenciones de ejercicio fisico de > 3 meses.

En cuanto a los criterios de exclusion se encuentran los siguientes: (1)
intervenciones dirigidas a personas < 18 afios y/o > 65 afos; (2) ensayos clinicos que
evallen las caracteristicas de perfil lipidico y/o hs-CRP Unicamente antes de la
intervencion; (3) cualquier publicacion referida a revisiones narrativas, cartas al editor,
revisiones sistematicas, metaanalisis, etc; (4) estudios donde se recomiendan pautas de
ejercicio fisico sin ponerlas en practica y valorar sus efectos; (5) intervenciones de
gjercicio fisico de < 3 meses de duracion; (5) intervenciones que no incluyan pacientes
solamente diagnosticados con VIH/SIDA sino que valoren otras comorbilidades; (6)

intervenciones que incluyan pacientes sin recibir ART.
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Evaluacion de Calidad

La evaluacion de calidad de los articulos que han sido incluidos en la presente
revision sistematica, y cuya metodologia se basa en ensayos clinicos aleatorizados sera
realizada de acuerdo a la lista de control para la evaluacion de riesgos de sesgos aportad

a partir de la herramienta Cochrane Collaboration (Higgins et al., 2011).
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Ademas, la lista de control aportada a partir de la herramienta de evaluacion para
estudios cuantitativos (Effective Public Health Practice Project, 2003) junto con un
diccionario que contiene la escala de valoracion para la calificacion de los criterios
propuestos por tal herramienta (Effective Public Health Practice Project (EPHPP), 1998)
sera la empleada para valorar la calidad de aquellos articulos incluidos cuya metodologia

de estudio se trata de ensayos clinicos cuantitativos.

Oursleretal (2018) | Moderado Fuerte Moderado Débil Fuerte Moderado | Moderado
Bonato et al (2017) | Moderado Débil Fuerte Débil Fuerte Moderado Débil
Cutrono et al (2016) Fuerte Débil Fuerte Débil Fuerte Moderado Débil
Wirth et al (2015) Moderado | Moderado Fuerte Débil Fuerte Moderado | Moderado

Garcia et al (2014) Débil Débil Débil Débil Fuerte Débil Débil
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Figura 2. Evaluacion de calidad de cada uno de los estudios cuantitativos incluidos en

la revision.

RESULTADOS

Busqueda de Literatura

Un total de 430 resultados fueron recuperados a partir de la busqueda de registros
en cuatro bases de datos (Cochrane Library, Scopus, Web of Science y Pubmed). Una vez
realizado el cribado de registros a partir de duplicados y de articulos por titulo/resumen,
se obtuvieron un total de 156 articulos preparados para su elegibilidad (Figura 3). A partir
de estos, se realizé una serie de exclusiones de los mismos teniendo en cuenta un conjunto
de criterios: otro tipo de publicaciones que no fuesen ensayos clinicos, ensayos clinicos
no realizados sobre humanos, ensayos que midieran efectos lejos del interés de la presente
revision o aquellos no que fueron publicados en los ultimos 10 afios. Finalmente, tras este

analisis, un total de 17 articulos fueron incluidos en la revision.
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Evaluacion de Calidad

De los doce ensayos aleatorizados evaluados a partir de la herramienta Cochrane
Collaboration basado en el riesgo de sesgos, solo un 25% presenta un bajo riesgo de sesgo
(Guariglia et al., 2018; Roos et al., 2014; Zanetti et al., 2020) en lo que respecta a la
generacion de secuencia de aleatorizacion, siendo la gran mayoria de ellos (50%) los que
reportan un incierto sesgo. En este sentido, en relacion al ocultamiento de la asignacion,
también la mayoria de ellos (66,6%) reportan un incierto sesgo excepto en cuatro casos
que presentan alto y bajo riesgo de sesgo respectivamente (Bonato et al., 2020; Briggs et
al., 2021; Roos et al., 2014; Zanetti et al., 2016). En referencia al cegamiento de los
estudios, se presenta gran variabilidad de sesgos a razén del criterio sobre el que se basa
ya que predomina un alto riesgo de sesgo en el cegamiento de personal y participantes
con un 58,3% de los casos siendo un alto e incierto sesgo los dos tipos de riesgos mas
predominantes en relacion al cegamiento de los evaluadores de resultados ocupando el
83,3% de los casos. Por otro lado, segun el conjunto de datos perdidos y reporte de
resultados, casi la totalidad de los registros (90%) reportan un bajo riesgo de sesgo, a
excepcion de dos casos en los que se evalud un alto riesgo en cuanto al conjunto de datos
perdidos (Zanetti et al., 2017; Zanetti et al., 2016). Por ultimo, la mayoria de casos,
concretamente un 75% presentan bajo riesgo de sesgo en relacion a otro tipo de sesgos,
siendo solamente tres casos reportados con sesgo incierto (Tiozzo et al., 2013; Zanetti et
al., 2017; Zanetti et al., 2020).

En lo que respecta a los cinco ensayos clinicos cuantitativos evaluados, dos de
ellos reportaron una calificacion global de moderado (Oursler et al., 2018; Wirth et al.,
2015) siendo el resto de los registros calificados como débiles (Bonato et al., 2017;
Cutrono et al., 2016; Garcia et al., 2014) puesto que se reportaron dos o mas de dos
criterios como débiles siendo el criterio de cegamiento calificado en la totalidad de
estudios como débil y el criterio de método de recogida de datos calificado en su totalidad

como fuerte.

Caracteristicas de los Estudios

La tabla 1 muestra la descripcion de diferentes aspectos relacionados con el disefio
del estudio, muestra del mismo y caracteristicas, intervencion llevada a cabo respecto a
protocolo y duracién, principales efectos medidos y resultados obtenidos. Diecisiete
ensayos clinicos con un total de 726 participantes y una edad media de 49.48 afios fueron

incluidos en la presente revision sistematica. En relacion al tamafio de la muestra, la
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mayoria de los estudios, concretamente catorce de ellos (82.35%) usaron una muestra <60
participantes. Asimismo, el tamafio de la muestra de los registros seleccionados era muy
diversa, siendo 16 y 89 participantes relacionada con la muestra mas pequefia y mas
grande, respectivamente (Cutrono et al., 2016; Oursler et al., 2018). Por otro lado,
teniendo en cuenta los grupos de control, de los diecisiete articulos incluidos en la
presente revision, diez estudios (58.82%) utilizaron una metodologia de estudio en la que
variaron la distribucion de los grupos de control (lejos de analizar la comparacion entre
un solo grupo de intervencion y un solo grupo de control). Cinco de ellos utilizaron dos
grupos de los cuales ambos recibian la intervencion, incluyendo, concretamente dos de
estos estudios, un grupo que servia tanto para la intervencion como para control (Briggs
et al., 2021; Wirth et al., 2015). Ademas, dos registros incluyeron solamente un grupo
que recibia la intervencion y al mismo tiempo servia de control para comparar los
resultados tras la duracion de la misma (Cutrono et al., 2016; Garcia et al., 2014); otros
dos estudios que distribuyeron los participantes en 3 grupos de los cuales 2 recibian
intervencion y otro servia de control (Mangona et al., 2015; Zanetti et al., 2020); y por
ultimo, uno de ellos que asigno a los participantes en 3 grupos diferentes que recibian la

intervencion (Jaggers et al., 2014).

De los diecisiete articulos incluidos, siete fueron llevados a cabo en Estados
Unidos, cinco en Brasil, dos en Italia y uno en Mozambique, Sudafrica y Espafia. Ademas,
los estudios seleccionados excluyen participantes con comorbilidades que comprometan
la fiabilidad y validez de los resultados obtenidos como pueden ser diabetes,
enfermedades cardiovasculares como angina de pecho, arritmias, infarto de miocardio,
otras como nefropatia o lesiones renales, etc. No obstante, en algunos articulos se
incluyeron en la muestra de estudio participantes (ademas de pacientes con VIH) con
caracteristicas como lipodistrofia, concretamente en tres estudios (Bonato et al., 2017,
Garcia et al., 2014; Guariglia et al., 2018) y dislipidemia en otro de ellos (Zanetti et al.,
2020).

La mayoria de los estudios revisados (76.47%) fueron publicados en una franja
temporal comprendida entre los afios 2014 y 2018 (resaltando el afio 2016 con 4 estudios),
siendo otros dos restantes en 2020 (Bonato et al., 2020; Zanetti et al., 2020) y un estudio
publicado en 2013 (Tiozzo et al., 2013) y otro en 2021 (Briggs et al., 2021). De igual
modo, la duracion de las intervenciones varia en algunos casos, siendo la mayoria de los

estudios (70.58%) los que incluyen duraciones entre los 3 'y los 6 meses. Asimismo, cuatro
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estudios establecen un periodo de entre los 6 y los 12 meses en sus intervenciones,
llevando a cabo otro registro, de forma excepcional, su intervencion durante 36 meses
(Saumoy et al., 2016).

Por otra parte, se incluyeron participantes diagnosticados con VIH
independientemente de la antigiiedad de la enfermedad (en lo que al diagnostico se
refiere) en combinacion con el uso de terapias antirretrovirales independientemente del
tiempo de administracion de las mismas. Si bien, la mayoria de participantes incluidos en
los estudios habian sido sometidos a la aplicacion de estas terapias al menos durante 3
meses, siendo mas de 6 meses y mas de un afio, el tiempo de aplicacion con mayor
inclusion de participantes en los registros seleccionados. De los articulos incluidos, los
principales efectos analizados se basan en la medicion de marcadores cardiovasculares
(predominando la proteina C reactiva de alta sensibilidad o hs-CRP) y marcadores de
perfil lipidico como los triglicéridos, el colesterol total (CT), el colesterol de lipoproteinas
de baja densidad (LDL-c) y de alta densidad (HDL-c)). Es tanto que, un total de dieciséis
articulos, miden los efectos antes y después del protocolo de intervencion sobre alguna
de las variables del perfil lipidico, siendo concretamente en trece de ellos, medidas todas
las variables mencionadas anteriormente (TG, CT, LDL-c y HDL-c). Asimismo, los
efectos de la hs-CRP son analizados pre-post intervencién en nueve estudios. De igual
modo, todos los estudios miden los efectos del protocolo de entrenamiento antes y
después en otro tipo de variables como son aquellas relacionadas a nivel cardiovascular
como la presién sanguinea, aquellas que recoge la capacidad funcional (test de los 6
minutos caminando, test de 30 segundos sobre la silla, fuerza de prensién manual, etc.),
aquellas relacionadas con variables del perfil inflamatorio (recuento de células CD4+,
aspectos relacionados con la carga viral...), aquellas referidas al fitness
cardiorrespiratorio (nivel de VO2méx), aquellas basadas en medidas antropométricas
(masa grasa, indice de masa corporal, masa magra, % grasa corporal...) y, por ultimo,
aquellas relacionadas con aspectos psicoldgicos, psicosociales o aspectos relacionados

con la calidad del suefio (Jaggers et al., 2016; Tiozzo et al., 2013).

14

Universidad Internacional de Andalucia, 2023



Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos en la revision sistematica

Lz Intervencion
Estudio Disefio del estudio PObIaCIO,n){SUS . . Resultados
caracteristicas Mediciones Protocolo Duracion
V”;I f::nl;ssold;ﬁo T Grupo 1 (aerdbico + fuerza): 3 sesiones/semana (Fuerza:
Gruno 1 Intervenc.ion ejercicios de MMSS y MMII de 3 series a una intensidad
b . de 4-6 RM con descansos de 180 segundos la primera Reduccion significativa CT, TG,
Placebo+Entrenamien iy .
sesion semanal; 3 series de 15-20 RM con descansos de LDL en Grupo 1y 2 comparado
to (n=18: edad= 39.9 o -
+10.1) Grupo 2 CT TG. HDL. LDL 45 segundos la segunda sesion; 3 series de 8-12 RM con con Grupo Control. Aumento
Zanetti et al (2020) ECA s . L ' descansos de 90 segundos la tercera/// Aer6bico: 7 series| 3 meses significativo HDL grupo 2
Intervencion Statina + hs-CRP - . S
. . de 30 segundos a una intensidad de 85-90% FCReserva Reduccion significativa hs-CRP
Entrenamiento (n=18; . . )
edad= 40.0 + 10.8) con descanso de 1 min la primera semana; la segunda 6x2 en Grupo 1y 2 comparado con
S min (1 min) a50-70% FCR; la tercera 25 min a 60% Grupo Control.
Grupo 3 Control (n=
] -~ FCR) Grupo 2
18; edad=44.8 + < . . -
10.7) (Idem+ 1 pastilla 10 mg/dia rosuvastatina)
Grupo 1 (aer6bico con uso de APP): semanas 1-4 . AT
. L | . i Reducciones significativas en CT,
VIH con uso ART entrenamiento aerdbico supervisado a una intensidad 60- . .
Grupo 1 (n=18: edad= 70% Fcméxima; semanas 5-16 sin supervision a través de TGy LDL ysin cambios en HDL
Bonato et al (2020) ECA ’ CT, TG, HDL, LDL ’ 4 meses en Grupo 1 Sin
52) Grupo 2 (n=16; la APP) Grupo 2 cambios significativos en Grupo 2
edad= 50) (aerdbico sin uso de APP): idem pero a partir semana 5- g L., P
] ey . L - en ninguna medicién.
16 sin supervision con hoja de ejercicios arealizar).
VIH con uso ART al IG:, e_ntrenamlento combinado 3 veces/semana. Prlmerp
menos 1 afio aerdbico (progresando durante las semanas desde 15 min Reducciones no significativas en
i - 0, i - 0,
. IG (n=16 edad= 46.2 | CT,TG, HDL, LDL | '@Pizrodante 50-60% FCR hasta 20 min a 65-70%) CT, TG, HDL y LDL en IG.
Guarigliaet al (2018) ECA después Fuerza sobre MMSS y MMII (progresando conel| 4 meses s
+8.3) hs-CRP . Aumento no significativo hs-CRP
o _ paso de las semanas desde 2 series de 10-12 RM hasta 3 - L,
CG (n=25; edad= 43.7 . . en IG tras la intervencion.
+6.7) series de 8-10 RM) CG:
- actividades recreativas para mantener contacto.

Notas: ECA, Ensayo Controlado Aleatorizado; IG, grupo de intervencién; CG, grupo control; VIH, Virus de la Inmunodeficiencia Humana; ART, Terapia Antirretroviral; CT, Colesterol

Total; TG, Triglicéridos; HDL, colesterol de lipoproteinas de alta densidad; LDL, colesterol de lipoproteinas de baja densidad; hs-CRP, proteina reactiva C de alta sensibilidad; MMSS, Miembros
Superiores; MMII, Miembros Inferiores; FCM, Frecuencia Cardiaca Maxima; FCR, Frecuencia Cardiaca de Reserva; RM, Repeticion Maxima.
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos en la revisién sistematica

Poblaciény sus

Intervencion

Estudio Disefio del estudio caracteristicas Mediciones Protocolo Duracién Resultados
VIFrchrJ]gsuzcr)] %R;T al IG: (entrenamiento de fuerza): 3 dias/semana no Reduccioén no significativa TG en
IG (n= 10; edad— consecutivos de ejercicios de MMSS y MMII (primer dia y aumento significativo HDL IG
Zanetti et al (2017) ECA T B TGy HDL 3x4-6 RM; segundo dia 3x15-20 RM; tercer dia 3x8-12 | 3 meses tras la intervencion.
(42.5+£10.0) CG (n= .
] RM). No hay cambios en TG y HDL en
11; edad=43.5+ . . -
11.0) CG: mantener tareas de vida diarias. CG.
VIH con uso ART al Grupo 1 (entrenamiento de fuerza + aerébico): 3 . L
. L R Reducciones significativas de CT
menos 6 meses. sesiones/semana (circuito de fuerza de 3 seriesde 12 y LDL engrupo 1y 2
L. Grupo 1(n=14: edad=| CT, LDL, HDL, TG | repeticiones/ejercicio a 65% RM y posterior caminata a LT T )
Bonato et al (2017) Ensayo Clinico 49.0) hs-CRP paso ligero al 65-75% FCM durante 60 min) 3 meses Dlznmt;nsﬁlorusgyr;l?gﬁ;va:lj (()ZSP
Grupo 2 (n=21; edad= Grupo 2 (entrenamiento aerdbico): idem ent. aerébico 9 p _’g P
tras la intervencion
48.0) grupo 1.

Zanetti et al (2016)

ECA

VIH con uso ART al
menos un afo.
IG (n= 15; edad=
(415 +11.4) CG (n=
15; edad= 40.7 £ 8.8)

CT, LDL, HDL, TG
hs-CRP

IG: (entrenamiento de fuerza): 3 dias/semana no
consecutivos de ejercicios de MMSS y MMII (primer dia
3x4-6 RM; segundo dia 3x15-20 RM; tercer dia 3x8-12
RM).

CG: mantener tareas de vida diarias.

3 meses

Reducciones significativas de CT,
LDL y TG en IG. Aumento
significativo HDL en IG. Sin
cambios en CG. Disminucién
significativa hs-CRP en grupo 1
tras la intervenciéon. Aumento en
CG.

Cutrono et al (2016)

Ensayo Clinico

VIH con uso ART
Grupo de Intervencién
(n=89; edad=48.0 =
7.0)

CT, LDL, HDL, TG
hs-CRP

Entrenamiento aerébico + fuerza: 4 sesiones/semana (30
min aerdbico en tapiz rodante o bicicleta eliptica 60-80%
FCM y 20 min fuerza ejercicios de 2-4 series de 8 a 15
repeticiones cada uno).

3 meses

Sin cambios significativos en CT,
HDL, LDL y TG. No hay cambios
en hs-CRP tras la intervencion.
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos en la revision sistematica.

Poblacién y sus

Intervencién

Estudio Disefio del estudio caracteristicas Mediciones Protocolo Duracion Resultados
VIH con uso ART Grupo 1 (entrenamiento aerébico + buena calidad de suefio): . T
. . Grupo 1 (n=34; edad= > 70 min/dia de actividad fisica moderada a vigorosa. Reducciones significativas en hs-
Wirth et al (2015) Ensayo Clinico (49.0 + 11.0) CG (n= hs-CRP Grupo 2 (entrenamiento aer6bico bajo + mala calidad de 9 meses | CRP en Grupo 12respect0 al grupo
34; edad=48.0 + 10.0) suefio): <70 min/dia de actividad fisica moderada a vigorosa. '
VIH con uso ART al
menos (imt?ses. _ Grupo 1 (<42 min/dia de actividad fisica a intensidad Menores niveles no significativos
Grupo 1(n=20: edad= de TG en grupo 3 respecto al grupo
49+ 10) moderada) Grupo 1y2
Jaggers et al (2014) ECA o _ HDL, TG 2 (42-90 min/dia de actividad fisica a intensidad moderada) | 9 meses . P
Grupo 2 (n=23; edad= L o - . - Mayores niveles no significativos
Grupo 3 (>90 min/dia de actividad fisica a intensidad
50.0+12) moderada) de HDL en grupo 3 respecto a
Grupo 3 (n=20; grupo 1y 2.
edad=45.0 +10)
VIH con uso ART al IG: (entrenamiento aerdbico): 3 dias/semana de caminata Reducciones significativas de CT,
~ : . ] - LDLy TG en IG. Aumento
menos un afio. medida con podémetro a una intensidad de 60-75% FCM AR -
CT, LDL,HDL, TG . . , significativo HDL en IG. Sin
Roos et al (2014) ECA IG (n=15; edad= (41.5 aumentando cada cierto tiempo el nimero de pasos y 3 meses - T
L. hs-CRP - . P cambios en CG. Disminucion
+11.4) CG (n=15; frecuencia de entrenamiento de 3-5 dias semanales. Lo
_ . R significativa hs-CRP en grupo 1 tras
edad=40.7 £+ 8.8) CG: mantener tareas de vida diarias. . -
la intervencion. Aumento en CG.
IG (entrenamiento aerdbico continuo de alta intensidad +ent.
VIH con uso ART fuerza). 3 sesmnes/sema_na t_aplz rodante 15-40 min de 50- Reducciones no significativas en
. _ 80% FCR+ ent. fuerza ejercicios MMSS y MMII de 8 a 12
IG (n=11; edad=60.1 + rep al 50% RM) CG: (entrenamiento CT, LDL, TG tanto en IG como
Briggs et al (2021) ECA 6.3) CT, LDL, HDL, TG P . . . - 4 meses | CG. No hay cambios significativos
) intervalico de alta intensidad-HIIT+ entrenamiento de Lo
CG (n=8; edad=63.4 + ] - . en HDL en ningln grupo tras la
fuerza): 3 sesiones/semana HIIT con una parte principal . .
7.1) intervencion

basada en 4 intervalos de 4 min de intensidad 90-95%FCM y
descansos de 3 min 50-70%FCM; ent fuerza idem IG.
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos en la revisién sistematica

Estudio

Disefo del estudio

Intervencion

Poblaciény sus
caracteristicas

Mediciones

Protocolo

Duracién

Resultados

Oursler et al (2018)

Estudio
Cuasiexperimental

Grupo 1 (n=9; edad=

Grupo 2 (n=7; edad=

VIH con uso ART
(57.4 £5.6)

57.4 +3.9)

CT, LDL, HDL, TG

Grupo 1 (ent. aerdbico de alta intensidad): tapiz rodante o

eliptica progresando en duracion de 20-30 min a 40-
45miny en intensidad de 50-60% a 75-90% FCR.
Grupo 2 (entrenamiento aerébico de intensidad

moderada): caminar a intensidad (3-5METSs) durante 20-

30 miny progresando hasta 45 min de duracidn.

4 meses

No hay cambios significativos en
ningun grupo en CT, LDL, TG.
Aumento significativo HDL en
Grupo 1 respecto al grupo 2.

Garciaetal (2014)

Ensayo Clinico

Grupo de Intervencion

VIH con uso ART.

(n=10: edad=44.7 +
8.97)

CT, LDL, HDL, TG

Grupo de Intervencion (ent. Combinado fuerzay
aerdbico): 30 min fuerza en circuito de ejercicios de
MMIly MMSS de 8-12 rep progresando en intensidad

durante las semanas hasta 60%RM; 30 min aerdbico
trotando en pista atletismo progresando en intensidad
durante las semanas hasta 75% VO2max)

5 meses

No hay cambios significativos en
CT, LDL, TG tras la intervencién.
Aumento significativo HDL tras
las 20 semanas de entrenamiento
combinado.

Saumoy et al (2016)

ECA

VIH con uso ART
IG (n= 27; edad= (50)
CG (n=27; edad= 51)

CT, LDL, HDL, TG

hs-CRP

IG: entrenamiento aerdbico de intensidad moderada
durante 3 dias a la semana combinado con una
alimentacién supervisada.

CG: mantener tareas de vida diarias.

36 meses

Reducciones significativas de CT,
en IGy TG en CG. El resto de
variables sin cambios
significativas. Reduccion no
significativa en hs-CRP en IG.

Jaggers et al (2016)

ECA

VIH con uso ART al

menos 3 meses

IG (n=29; edad=47.1
+9.4)

CG (n=28; edad=48.4
+9.4)

CT, LDL, HDL, TG
hs-CRP

IG: > 150 minutos de actividad fisica a intensidad
moderada.
CG: continuar con su estilo de vida habitual

9 meses

No hay cambios significativos en
niguna mediciénen IGy CG alas
18 semanas ni a las 36. Aumentos
no significativos HDL en IG tanto

alas 18 como 36 semanas.
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos en la revision sistematica.

Estudio

Disefio del estudio

Poblaciény sus
caracteristicas

Intervencion

Mediciones

Protocolo

Duracion

Resultados

Mangona et al (2015)

ECA

VIH conuso ART al
menos 6 meses
Grupo IG 1 (n=19;
edad=39.5 +8.4)
Grupo IG 2 (n=18;
edad= 39.5+8.4)
CG (n=16; edad= 39.5
+8.4)

CT,HDL, TG

IG 1: (entrenamiento aerébico + fuerza): 3 dias/semana
de sesiones aerdbicas de 20 min en bicicleta estatica a
intensidad progresiva durante las semanas de 60-75%
VO2pico seguido de un circuito de fuerza con ejercicios
con pesos libres (1 serie de 15 repeticiones).

IG 2: (aerdbico + juegos): consiste en sesiones de 60
min con actividades aerébicas como bailar, skipping, etc
0 juegos predeportivos.

CG (estilo de vida habitual sin realizar programa de
ejercicio)

3 meses

Aumento significativo de CT en
IG 1 e IG 2. El resto de variables
no sufren cambios significativos.

Tiozzo et al (2013)

ECA

VIH con uso ART
IG (n=12; edad=43.2
+9.5)

CG (n=11; edad=47.8

+4.5)

CT, LDL, HDL, TG

IG (entrenamiento aerébico+fuerza): 3 dias/semana de
ejercicio aerébico progresando (durante las semanas) en
duracién (15-50 min) e intensidad (60-75% FCM)
seguido de entrenamiento de fuerza con ejercicios de
MMSS y MMII trabajando en funcién de laRM de 1-3
series de 10-20 repeticiones.

CG (continuar con estilo de vida anterior sin participar en

programas de ejercicio).

3 meses

No hay cambios significativos en
CT, LDL, HDL, TG en IG ni CG

tras la intervencién.
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Protocolos de Intervencion

De los diecisiete articulos incluidos en la presente revision, un total de siete de
ellos (41.18%) reportan protocolos de intervencion estrictamente de caracter aerdbico,
refiriendo un intervalo de duracion de los mismos de entre 20 minutos hasta los 70
minutos por sesion (Bonato et al., 2020; Jaggers et al., 2014, 2016; Oursler et al., 2018;
Roos et al., 2014; Saumoy et al., 2016; Wirth et al., 2015). Destacar que, entre estos, un
estudio se llevo a cabo a través del uso de una aplicacion movil que incluia el protocolo
de entrenamiento (Bonato et al., 2020); otro de ellos comparaba el nivel de actividad fisica
junto al nivel de suefio y su eficiencia (Wirth et al., 2015); otro estudio que utilizé como
entrenamiento caminatas a paso ligero medidas con un poddémetro y aumentando cada
cierto tiempo el nimero de pasos a realizar (Roos et al., 2014); y, por Gltimo, un protocolo
que diferencié dos grupos de intervencién en tanto que uno realizaba ejercicio aerobico
de intensidad moderada y el otro de alta intensidad (Oursler et al., 2018). Tan solo dos
estudios (11.76%) reportaron protocolos de entrenamiento basados estrictamente en el
entrenamiento de fuerza, siguiendo, ademas, ambos estudios el mismo protocolo en
cuanto a prescripcion del entrenamiento se refiere, teniendo la particularidad de ser un
entrenamiento de fuerza no lineal, es decir, cada sesion de entrenamiento sufria
modificaciones a razén de intensidad (en intervalos de 4 a 20 repeticiones maximas) y
fase de recuperacion entre series y ejercicios (en intervalos desde los 45 segundos hasta
los 2 minutos) (Zanetti et al., 2017; Zanetti et al., 2016). Por otra parte, los ocho estudios
restantes (47.05%) reportaron un protocolo de entrenamiento combinado utilizando una
metodologia de trabajo basada en el entrenamiento de fuerza junto al ejercicio aerébico
(Bonato et al., 2017; Briggs et al., 2021; Cutrono et al., 2016; Garcia et al., 2014;
Guariglia et al., 2018; Mangona et al., 2015; Tiozzo et al., 2013; Zanetti et al., 2020),
estableciendo un intervalo de duracion de los entrenamientos desde los 15-20 minutos
hasta los 50-60 minutos por sesién y un total de 1-3 series o rondas de entrenamiento de
fuerza con un intervalo de 8 a 15-20 repeticiones por ejercicio. Si bien, es necesario
destacar el uso de circuito como metodologia utilizada en el entrenamiento de fuerza en
tres estudios (Bonato et al., 2017; Garcia et al., 2014; Mangona et al., 2015). Ademas,
algunos estudios reportaron ciertas particularidades como uno de ellos donde el
entrenamiento combinado fue acompafiado de la administracion de unas pastillas de
rosuvastatina (Zanetti et al., 2020); otro estudio donde ademas de recibir diferentes
protocolos de entrenamiento los dos grupos de intervencion (uno combinado y otro

simplemente aerdbico) estos fueron acompariados con dietas planificadas (Bonato et al.,
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2017); otro registro que reportd un solo grupo de intervencidn el cual recibia el protocolo
de entrenamiento combinado basado en 20 minutos de fuerza realizando ejercicios de 2-
4 series de 8-15 repeticiones y un entrenamiento aerobico de 30 minutos a 60-80% FCM
(Cutrono et al., 2016).

En esta linea, otro estudio reportaba que sus dos grupos de intervencion recibian
entrenamiento combinado con una diferencia en la parte aerdbica, ya que un grupo
realizaba entrenamiento aerobico continuo de alta intensidad y el otro realizaba
entrenamiento intervalico de alta intensidad con 4 intervalos de 4 minutos a una
intensidad de 90-95% FCM (Briggs et al., 2021). Por altimo, otro de ellos reportaba tres
grupos de los cuales dos recibian intervencion realizando uno de ellos entrenamiento
combinado y el otro actividades aerdbicas, bailes y otras actividades como juegos
(Mangona et al., 2015). Por otra parte, la mayoria de estudios reportan una frecuencia de

3 sesiones de entrenamiento a la semana.

Por dltimo, la modalidad de ejercicios llevados a cabos en el entrenamiento
aerobico fue fundamentalmente llevada a cabo a partir de (1) trote 0 marcha réapida
controlada a partir de dispositivos tanto el brazalete o banda SenseWear (Jaggers et al.,
2014, 2016; Wirth et al., 2015) como algin podémetro (Roos et al., 2014); (2) tapiz
rodante, bicicletas estaticas, elipticas o bicicletas ergométricas. De igual modo, los
ejercicios realizados durante el entrenamiento de fuerza fueron desarrollados a partir de
pesos libres, barras, mancuernas, maquinas de peso guiado a partir de poleas, etc.
Asimismo, la intensidad de los ejercicios fue monitorizada en base a: (1) porcentaje de la
frecuencia cardiaca de reserva (FCR) entre 50 y 80-90%; (3) porcentaje de la repeticién
maxima (RM) entre 50-70% o en base a repeticiones méaximas comprendidas en un
intervalo de 4 a 15-20; (4) porcentaje de intensidad en funcion del volumen de oxigeno
pico (VOgzpico) entre 60-85%; (5) la escala de Borg de esfuerzo percibido (RPE); (6)
porcentaje de intensidad del consumo maximo de oxigeno (VO2méax) con un intervalo de
60-75%; (7) porcentaje de intensidad de la frecuencia cardiaca maxima (FCM) en un
intervalo comprendido entre el 60 y el 75-80%.

Efectos inducidos por la intervencion de ejercicio
Perfil Lipidico
De los diecisiete articulos incluidos en la presente revision casi la totalidad de

ellos, es decir, dieciséis (94,12%) evallUan los efectos del ejercicio fisico pre y post
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intervencion sobre los criterios en base al perfil lipidico incluidos en dicha revision.
Concretamente, sobre el colesterol total, triglicéridos, colesterol de lipoproteinas de baja
densidad (LDL-c) y de alta densidad (HDL-c). En los registros incluidos, la evaluacién
de dichas variables se realiza a partir de la obtencién de muestras sanguineas que,
posteriormente, se almacenan a -80°C para su posterior anlisis. Una vez preparadas las
mezclas tras centrifugacion durante 10 min a 3000-3500 revoluciones por minuto, los
estudios incluyen técnicas de laboratorio variadas para la obtencion de medidas exactas
de dichas variables como es el caso de procedimientos, métodos o ensayos enzimaticos
(Guariglia et al., 2018; Qursler et al., 2018; Tiozzo et al., 2013) y, concretamente,
métodos enzimaticos colorimétricos (Cutrono et al., 2016; Saumoy et al., 2016; Zanetti
et al., 2017; Zanetti et al., 2016). Ademas, otros métodos que resultan ser analizadores
automaticos de las muestras como el sistema cobas Rocha/Hitachi (Roos et al., 2014) o
técnicas hematoldgicas automaticas (Mangona et al., 2015). Por otra parte, el LDL-c fue
obtenido en algunos estudios a partir de la formula Friedewald (LDL-c= CT — (HDL-c-
0.2 x TG)) (QOursler et al., 2018; Tiozzo et al., 2013).

Colesterol Total

Catorce articulos (82.35%) reportan diferentes resultados en lo que respecta al CT
medido pre y post intervencion. En este sentido, en seis estudios se producen
disminuciones significativas (P<0.05) tras los meses de intervencién del protocolo
establecido (Bonato et al., 2017, 2020; Roos et al., 2014; Saumoy et al., 2016; Zanetti et
al., 2016, 2020), siendo, concretamente, en dos articulos obtenidas las disminuciones CT
en los dos grupos que realizaron la intervencién (Bonato et al., 2017; Zanetti et al., 2020).
Ademas, se produjeron disminuciones CT tras la intervencidn en otros dos estudios, pero
sin significacion estadistica (P>0.05) (Briggs et al., 2021; Guariglia et al., 2018). Por otro
lado, en otros cinco estudios no se registraron cambios significativos sobre el CT
(Cutrono et al., 2016; Garcia et al., 2014; Jaggers et al., 2016; Oursler et al., 2018; Tiozzo
et al., 2013). Por ultimo, un solo estudio reporté aumentos significativos de CT tras los
meses de intervencion en los dos grupos que realizaron ejercicio fisico (Mangona et al.,
2015).

Triglicéridos
Un total de dieciséis articulos (94.12%) midieron los resultados pre y post
intervencion sobre los TG siendo ocho de ellos los que reportaron disminuciones,

concretamente, cuatro de ellos de forma significativa (Bonato et al., 2020; Roos et al.,
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2014; Zanetti et al., 2016, 2020) y otros cuatro de forma estadisticamente no significativa
(Briggs et al., 2021; Guariglia et al., 2018; Jaggers et al., 2014; Zanetti et al., 2017). Los
ocho registros restantes no mostraron ningan cambio significativo (Bonato et al., 2017;
Cutrono et al., 2016; Garcia et al., 2014; Jaggers et al., 2016; Mangona et al., 2015;
Oursler et al., 2018; Saumoy et al., 2016; Tiozzo et al., 2013).

Colesterol de Lipoproteinas de Baja Densidad (LDL-c)

De los trece articulos que evaluaron los resultados sobre LDL-c tras la
intervencion (76.47%), cinco de ellos reportaron reducciones en el mismo de forma
significativa (Bonato et al., 2017, 2020; Roos et al., 2014; Zanetti et al., 2016, 2020)
siendo otros dos restantes los que obtuvieron disminuciones de LDL-c pero sin
significacion estadistica (Briggs et al., 2021; Guariglia et al., 2018). Por otra parte, los
seis estudios restantes no mostraron cambios significativos tras la intervencion (Cutrono
et al., 2016; Garcia et al., 2014; Jaggers et al., 2016; Oursler et al., 2018; Saumoy et al.,
2016; Tiozzo et al., 2013), destacando que, en uno de ellos, no se reportaron cambios

tanto a las 18 como a las 36 semanas (Jaggers et al., 2016).

Colesterol de Lipoproteinas de Alta Densidad (HDL-c)

El HDL-c fue evaluado pre y post intervencién en diecis€is articulos (94.12%),
mostrando en nueve de ellos disminuciones sobre dicha variable. Concretamente, en seis
de ellos, se obtuvieron aumentos significativos (Garcia et al., 2014; Oursler et al., 2018;
Roos et al., 2014; Zanetti et al., 2017; Zanetti et al., 2016, 2020) destacando en uno de
ellos dichos aumentos solamente en uno de los dos grupos que recibia la intervencion
(Oursler et al., 2018); y, en los tres restantes, aumentos estadisticamente no significativos
(Jaggers et al., 2014, 2016; Mangona et al., 2015). Asimismo, en los siete restantes no se
obtuvieron cambios significativos tras las intervenciones llevadas a cabo (Bonato et al.,
2017, 2020; Briggs et al., 2021; Cutrono et al., 2016; Guariglia et al., 2018; Saumoy et
al., 2016; Tiozzo et al., 2013).

Proteina C Reactiva de Alta Sensibilidad (hs-CRP)

La hs-CRP fue el efecto medido en menor proporcion de articulos respecto a la
medicion de variables del perfil lipidico ya que un total de nueve articulos (52.94%)
evaluaron sus efectos tras los protocolos de intervencion. Estos utilizaron diferentes
métodos y procedimientos para medir dicho marcador tras la obtencién de muestras
sanguineas y conservacion de las mismas. Entre los metodos mas destacados resaltan el

uso de procedimientos colorimétricos junto con inmunoensayos de quimioluminiscencia
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(Wirth et al., 2015; Zanetti et al., 2020) u otros a partir de la técnica de ensayo por
inmunoabsorcion ligado a enzimas o técnica ELISA (Bonato et al., 2017; Guariglia et al.,
2018; Saumoy et al., 2016).

De los nueve articulos que midieron la hs-CRP en seis de ellos se obtuvieron
disminuciones siendo, en cinco de estos, estadisticamente significativos los resultados
obtenidos (Bonato et al., 2017; Roos et al., 2014; Wirth et al., 2015; Zanetti et al., 2016,
2020) reportando, concretamente, en uno de ellos estas disminuciones sobre los dos
grupos que realizaron la intervencion de entrenamiento combinado (Bonato et al., 2017);
y, en el otro restante, los resultados obtenidos de forma no significativa (Saumoy et al.,
2016). Asimismo, los valores de hs-CRP tras la intervencion no mostraron ningin cambio
con valor estadistico significativo en otros dos estudios (Cutrono et al., 2016; Jaggers et
al., 2016) siendo, ademas, el estudio restante el Gnico que report6 aumentos de hs-CRP
pero sin significacion estadistica (Guariglia et al., 2018).

DISCUSION

Los hallazgos principales de la presente revision indican que el entrenamiento
aerobico y el entrenamiento concurrente (aerébico y fuerza) suponen una herramienta
eficaz para mantener y mejorar los aspectos estudiados sobre el perfil lipidico (CT, TG,
LDL-c, HDL-c) y los niveles de hs-CRP en personas adultas con VIH sometidas a terapias
antirretrovirales. Ademas, estas mejoras y beneficios encontrados sobre el perfil lipidico
y hs-CRP fueron reportados, en mayor medida, en pacientes sometidos a terapias

antirretrovirales con una duracién de mas de 6 meses.

Se observa que el ejercicio aerébico realizado a partir de una intensidad alrededor
del 60-80% de la FC méxima o 50-85% FC de reserva y en sesiones de unos 20-40
minutos, reportan disminuciones en las variables recogidas del perfil lipidico en esta
poblacion. Asimismo, siguiendo la linea de estos resultados, una revision sistematica y
metaanalisis reportd mejoras en pacientes con VIH a través del ejercicio fisico sobre
algunos parametros metabdlicos como el HDL-c o los niveles de glucosa circulantes
(Quiles et al., 2020). Ademas, otra revision sistematica evalu6 los efectos del ejercicio
fisico sobre parametros de salud mental sobre pacientes con VIH (Nosrat et al., 2017). De
igual modo, se han encontrado mejoras en los mencionados parametros del perfil lipidico
a partir de protocolos de entrenamiento combinado, dénde el ejercicio aer6bico fue

realizado a una intensidad alrededor del 60-75% de la FC maxima o 50-80% FC reserva
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y el ejercicio de fuerza realizado en torno al 40-65% RM y a partir de 3 series de alrededor
8-12 repeticiones. Estos resultados se ajustan a investigaciones previas llevadas a cabo en
pacientes con VIH evaluando los efectos del entrenamiento concurrente (aerobico y
fuerza) sobre la calidad de vida relacionada con la salud y el estatus cardiorrespiratorio
(Gomes Neto et al., 2013). De forma paralela, el mismo autor evalu6 en otro estudio méas
tarde, los efectos del entrenamiento concurrente en pacientes con VVIH reportando mejoras
en la capacidad de ejercicio (VO- pico), fuerza muscular y algunos dominios de la calidad

de vida como el estatus de salud, funcion fisica y energia (Neto et al., 2015).

Teniendo en cuenta que tanto la infeccion de VIH junto con la administracion de
terapias antirretrovirales esta asociada con un mayor riesgo de padecer enfermedades
cardiovasculares, asi como lipodistrofia y dislipidemia, los beneficios reportados en la
presente revision a partir del ejercicio fisico sobre los parametros del perfil lipidico
podrian verse justificados a partir de mejoras a nivel cardiovascular siguiendo la linea
propuesta por Bronas (2009). Los pacientes con VIH presentan altos indices de disfuncion
endotelial (Cotter, 2006) justificada tanto por mayores niveles de estrés oxidativo (Baylis,
2008) como por una mayor activacion del sistema renina-angiotensina Il (Zhang et al.,
2014). El ejercicio fisico aerébico y combinado produce mejoras en el perfil lipidico de
los pacientes con VIH como consecuencia de producir una mejora en dicha funcion
endotelial como resultado de una mayor produccién de 6xido nitrico inducida por el
gjercicio (Green et al., 2004) previniendo y reduciendo asi el estrés oxidativo (Deresz et
al., 2018).

Por otra parte, los pacientes con altas concentraciones de hs-CRP consiguieron
obtener disminuciones en su concentracion a partir de protocolos de entrenamiento
aerdbico y combinado realizado a una intensidad alrededor del 60-75% FC méaximay el
ejercicio de fuerza a partir de 65% RM y 3 series de 8-12 repeticiones. En este sentido,
estudios previos evaluaron los efectos del ejercicio fisico sobre marcadores inflamatorios
como el recuento de células CD4 concluyendo que el ejercicio aerobico y el
entrenamiento de alta intensidad reportaban mejoras en la modulacion de células CD4 en
pacientes con VIH (Ferrari Silva et al., 2021); otro estudio que, a través del ejercicio
fisico, reporté mejoras sobre el recuento de células CD4, la calidad de vida y densidad
mineral 6sea en pacientes VIH (Ibeneme et al., 2019); una revision sistemética y
metaanalisis que no reportd cambios en hs-CRP tras intervenciones de ejercicio fisico

aerobico en pacientes VIH (Anieto, 2019); y otra que reportd disminuciones en la

25

Universidad Internacional de Andalucia, 2023



concentracion de hs-CRP en diferentes protocolos de ejercicio fisico siendo mayores estas
disminuciones cuando se acompariaba de reducciones en el porcentaje de masa grasa o
indice de masa corporal (Fedewa et al., 2017). Estos hallazgos sobre la reduccién de hs-
CRP se podrian explicar en base a dos hechos: el primero, debido a que el ejercicio induce
una reduccién en la produccion de citoquinas proinflamatorias en células musculares,
adipocitos y células monocucleares; y, el segundo, debido a que el ejercicio potencia una
mejora de la sensibilidad a la insulina, funcion endotelial y disminucion del peso corporal
(Kasapis & Thompson, 2005).

Esta revision sistematica presenta algunas limitaciones. Durante la evaluacion de
calidad de los articulos incluidos se observo una gran proporcion de ellos que registraron
un incierto sesgo en lo que respecta a la secuencia de aleatorizacion y ocultamiento de la
asignacion, lo que conduce a interpretar que la seleccion de sesgos de los articulos carece
de consistencia y fiabilidad en la interpretacion de resultados. Asimismo, el tamafio de la
muestra de los estudios incluidos no es excesivamente grande lo que puede poner en
riesgo la representatividad de la poblacion de estudio, asi como comprometer los
resultados a nivel de significacion estadistica. Por otro lado, en cuanto a los protocolos
de entrenamiento algunos de ellos reportaban duraciones breves lo que dificulta la
interpretacion a largo plazo de los resultados. En este sentido, algunos incluian protocolos
de entrenamiento muy sencillos sin controlar aspectos como la intensidad o el volumen,
lo que podria condicionar la interpretacion subjetiva de los resultados. No obstante, el
presente trabajo muestra algunas fortalezas. En primer lugar, en la mayoria de estudios se
muestran los efectos del ejercicio fisico sobre algin parametro de perfil lipidico, lo que
proporciona una gran consistencia en los resultados obtenidos en dichos parametros. En
segundo lugar, se incluyen varios tipos de ejercicio aerébico como caminar, trotar,
entrenamiento aerobico de alta intensidad, entrenamiento intervalico de alta intensidad,
moderado...lo que conduce a interpretar una facil adaptabilidad de esta modalidad de
ejercicio para los pacientes con VIH en relacién a los beneficios encontrados en perfil
lipidico y hs-CRP. En tercer lugar, los beneficios encontrados se reportan en pacientes
sometidos a terapias antirretrovirales independientemente de la duracion del tratamiento,
aumentando, de esta forma, su adaptacion clinica. Y, por Gltimo, este trabajo recoge los
estudios mas recientes de la literatura cientifica en relacién a intervencion de ejercicio

fisico y resultados aumentando asi su aplicabilidad clinica.
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En relacion a esto ultimo, es destacable sefialar que los resultados reportados en
la presente revision conllevan implicaciones clinicas. El ejercicio fisico aerobico y
combinado, de forma adaptada a las caracteristicas individuales, puede resultar ser una
herramienta no farmacologica muy util en el ambito de la investigacion y la aplicacion
clinica en centros hospitalarios por parte de profesionales del ejercicio y la salud para la
gestion de las graves consecuencias producidas por la aplicacion de terapias
antirretrovirales en pacientes con VIH a nivel metabolico y cardiovascular. En
consecuencia, la mejora de estos sintomas y consecuencias a traves de la intervencion de
gjercicio fisico, puede resultar en una mejor calidad de vida del paciente y mejor
adaptacion al tratamiento.

Como conclusién, los hallazgos principales de la presente revision indican que el
entrenamiento aerdbico y el entrenamiento concurrente (aerdbico y fuerza) suponen una
herramienta eficaz para mantener y mejorar los aspectos estudiados sobre el perfil lipidico
(CT, TG, LDL-c, HDL-c) y los niveles de hs-CRP en personas adultas con VIH sometidas
a terapias antirretrovirales. Ademas, estas mejoras y beneficios encontrados sobre el perfil
lipidico y hs-CRP fueron reportados, en mayor medida, en pacientes sometidos a terapias

antirretrovirales con una duracion de mas de 6 meses.
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