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RESUMEN

Objetivo: Revisar algunas consideraciones tedricas y metodolégicas sobre las semejanzas y diferencias del funcionamiento cognitivo en
pacientes infectados con virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y los ancianos.

Desarrollo: El VIH, ademas de atacar el sistema inmunoldgico, afecta al sistema nervioso central. Tal afectaciéon nerviosa, genera
alteraciones neurocognitivas con diferentes niveles de gravedad y profundidad, que interfieren negativamente en la vida social, laboral y
familiar de los pacientes infectados. Sin embargo, en los protocolos de tratamiento utilizados internacionalmente, son escasos los
procedimientos neuropsicoldgicos, tanto para la evaluacion como para rehabilitacion. Las alteraciones neuropsicoldgicas que manifiestan
los pacientes con VIH, aunque se hacen mas evidentes en las funciones ejecutivas, la atencién y la memoria de trabajo, se manifiestan
como una disminucién general de las funciones cognitivas, similar al deterioro cognitivo que aparece asociado al envejecimiento. Es por
ello que para la exploracién neuropsicolégica pueden ser Utiles, los protocolos habituales en contextos neurogeriatricos, asi como las
estrategias de estimulacion cognitiva que se han desarrollado en esta area. No obstante, otros test o tareas de estimulacion cognitiva,
pueden ser efectivos.

Conclusiones: La exploracion, el diagnostico y la intervencion neuropsicolégica constituyen indiscutiblemente una necesidad del
tratamiento integral que recibe el paciente con VIH, incluso desde estadios iniciales de la enfermedad. Es fundamental hacer consciente
de ello a las autoridades sanitarias internacionales, de modo que se logren niveles de acceso a este tipo de servicios.

Palabras clave. Ciencia cognitiva. Neuropsicologia. Rehabilitacion. Virus de inmunodeficiencia humana.

Cognitive functioning in patients infected with HIV: some theorical considerations

ABSTRACT

Objective: To review some theorical and methodological considerations about coincidences and differences between cognitive functioning
in patients infected with human immunodeficiency virus (HIV) and elderly persons.

Development: HIV, furthermore to attack the immunologic system, affect the central nervous system. This nervous illness propitiates major
or mild neurocognitive disorder that to take part in the social and familiar life of patients infected with HIV. Moreover, in the international
HIV's protocols of treatment, the procedures for neuropsychological assessments and rehabilitations, are infrequent. The
neuropsychological disorders in patients with HIV show deficits in executive’s functions, attention and working memory, but the most
important alteration is reported as a general disruption in cognitive functions, similar to neurocognitive patterns associate to elderly. This
similarity implies that the protocols used with elderly persons, can be useful in the neuropsychological assessment in patient infected with
HIV.

Conclusions: The neuropsychological assessment, diagnosis and rehabilitation, constitute a very important item in the integral treatment
for patients infected with HIV. This conclusion is necessary to be known for international health authorities for a better access to this
service.

Key words. Cognitive science. Neuropsychology. Human immunodeficiency virus. Rehabilitation.

INTRODUCCION considerar como una crisis humana con
consecuencias tan nefatas para el desarrollo global
sostenible de la humanidad, como lo pueden ser las
guerras, o la contaminacion ambiental (1).

El virus de inmunodeficiencia humana (VIH), mas
que la peor pandemia biolégica que azota
actualmente al hombre como especie, se puede
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En los dltimos afios, los niveles de prevalencia de
esta enfermedad en la poblacién han aumentado
significativamente. Por una parte, se ha elevado
considerablemente el nimero de personas que son
infestadas al afio. El VIH ha dejado de ser una
infeccion mayoritaria en hombres jévenes que
tienen sexo con otros hombres (sin que disminuya
la cifra de contagio en este grupo poblacional), para
ganar terreno en poblaciones femeninas, infantiles
y de edades avanzadas. Ademas, ha aumentado el
contagio asociado a las drogas y los procederes
quirdrgicos sépticos (1-3).

Por otra, aunque aparecen frecuentemente cepas
muy agresivas, se ha aumentado significativamente
el periodo de ventana entre VIH y la aparicion del
Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA),
debido a la efectividad que han mostrado los
tratamientos antirretrovirales empleados. Con ello
se han reducido significativamente las defunciones
como consecuencia de la enfermedad (1,4). Esto
tltimo, definitivamente es una muy buena noticia.
Sin  embargo, aunque parezca inhumano
considerarlo, los efectos debilitadores de Ila
enfermedad, indudablemente constituyen una carga
con significativas consecuencias econdémicas Yy
sociales.

No obstante, como matiz cruel a los efectos de
debilitacién fisica del VIH/SIDA, aparece otro
fendbmeno importante: el VIH es un virus
neurotrépico. Esto supone que ademés de atacar al
sistema inmunolégico, también afecta al cerebro, y
derivado de ello, al funcionamiento neurocognitivo.
Incluso, en los Ultimos afios la investigacion
neuropsicoldgica en pacientes infectados con VIH
ha permitido la acumulacién de suficiente evidencia
empirica, como para poder afirmar categéricamente
gue las alteraciones neuropsicolégicas en estos
pacientes, empiezan a manifestarse desde las
etapas preclinicas de la infeccion (5-12).

Las alteraciones neurocognitivas descritas por los
diferentes investigadores son multiples. Unos han
sefialado componentes de la memoria y de la
atencion como el foco central de dafio. Otros
apuntan a las funciones ejecutivas, incluyendo la
memoria de trabajo. Sin embargo, un tercer grupo
han sefialado que la manifestacion neurocognitiva
mas relevante en este tipo de pacientes, es el
enlentecimiento cognitivo global, cuyas
manifestaciones se hacen mas evidentes en las
funciones cognitivas que sefialan los otros autores
(5-12).

Esta tercera perspectiva es la mas coherente con la
interpretacion que se podria dar, desde el enfoque
de procesamiento de informacion de la psicologia y
la neuropsicologia cognitiva, al deterioro cognitivo
gue podria presentar el paciente con VIH, a partir
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del analisis de la fisiopatologia de la enfermedad y
la naturaleza del virus. En este caso se trata de una
reduccion de la velocidad de procesamiento de la
informacion, asociada a la pérdida de cuantiosos
recursos de procesamiento (13).

Tal patron de enlentecimiento cognitivo observado
en los pacientes infectados con VIH, desde las
descripciones clinicas realizadas, se manifiesta de
forma muy similar al deterioro cognitivo asociado al
envejecimiento natural. De hecho, la posibilidad de
que haya similitud en los mecanismos
neurocognitivos de base, es una de las hipétesis
gue mas influencia ha ganado en los Ultimos afios
en relacién al dafio cognitivo en el VIH (13-14).

Sin embargo, ¢Existen evidencias empiricas que
permitan tal comparacién? ¢;Coémo se beneficiarian
los pacientes con VIH de encontrar estas
evidencias y que sea verificada tan sugestiva
hipotesis?

En funcidon de ello se ha preparado el presente
material, cuyo objetivo es, exponer algunas
consideraciones teéricas y metodoldgicas sobre las
semejanzas y diferencias del deterioro cognitivo en
pacientes infectados con VIH y en los ancianos.

CEREBRO, COGNICION Y VIH

La accién del VIH sobre las estructuras nerviosas
es lenta y progresiva. Las proteinas asociadas al
virus pueden ser directamente toxicas para las
células cerebrales, o mediante su accién en las
células gliales, pueden liberar productos toxicos
codificados por el genoma celular del huésped. Los
hallazgos  neuropatolégicos mas  frecuentes
incluyen la destruccién multifocal difusa de la
sustancia blanca y de las estructuras subcorticales.
El liquido cefalorraquideo puede mostrar niveles
elevados de proteinas, con moderada linfocitosis.
En casi todos los casos estudiados, se presenta
cierto grado de atrofia cerebral. ElI examen
histolégico muestra palidez difusa en el centro
semioval, con una respuesta inflamatoria
mononuclear en la sustancia blanca y en los
nacleos grises profundos (15).

Los estudios de imagen que utilizan tomografia
axial computarizada o resonancia magnética
funcional muestran atrofia y desmielinizacion de la
sustancia blanca subcortical. Los estudios con
tomografia por emision de positrones en las
primeras etapas y en etapas medias de la infeccién,
muestran un relativo hipermetabolismo en el talamo
y en los ganglios basales. A medida que avanza la
accion del virus sobre el cerebro, los Iébulos
temporales se vuelven metabolicamente
hipoactivos (16-17).

S57



M. Pino Melgarejo

Las consecuencias neurocognitivas de las
afectaciones cerebrales producidas por el VIH, se
presentan como una enfermedad demenciante, que
debido a sus manifestaciones clinicas se denomind
inicialmente complejo demencia—SIDA (15).

Esta denominacién respondi®6 a un contexto
particular. En ese momento, los medios
diagnosticos para identificar la presencia del virus
aun eran poco sensibles, y por tanto, los primeros
registros de  este  tipo de alteracion
neuropsicologica, se realizaron en pacientes que ya
habian desarrollado el SIDA, estando incluso en
fase terminal de la enfermedad (18).

Posteriormente, en la medida en que se fueron
logrando avances en el diagnéstico temprano del
VIH, se encontraron hallazgos neurocognitivos en
este tipo de pacientes, lo cual hizo necesario
empezar a considerar otra variante de afectacién
neuropsicolégica en el paciente con VIH: el
complejo cognitivo—motor asociado al VIH (18).

Esta evolucion se refleja en los Diagnostical and
Statistical Manual of Mental Disorders (DSM) y en
la International Classification of Diseases (ICD). En
el DSM-IV (19) y DSM—-IV—Revised (20) la alteracién
neurocognitiva asociada al VIH se incluye en el
capitulo: “Delirium, demencia, trastornos amnésicos
y otros trastornos cognoscitivos, bajo la
denominacién, Demencia por enfermedad debido a
VIH”; y en el capitulo 10: “Delirium, demencia y
otros trastornos amnésicos”, de la 3ra edicion del
Tratado de Psiquiatria que se publica aparejado al
DSM (21), también aparece reflejada la alteracion
neurocognitiva asociada al VIH como Demencia por
enfermedad debido a VIH. En la ICD-10 (22), en el
capitulo FOO—F09: “Trastornos mentales organicos,
incluidos los sintométicos, aparece con el cddigo
F02.4: Demencia en la infeccion por VIH.

En el DSM-V (23), en el capitulo Neurocognitive
Disorders, la alteracion neurocognitiva asociada al
VIH aparece bajo la denominacién: Major or Mild
Neurocognitive Disorder Due to HIV Infection. Aqui
no se considera como demencia Unicamente, sino
gue se supone la posibilidad de aparicion de
alteraciones cognitivas de menor grado.

De modo general, queda claro que las alteraciones
neurocognitivas, constituyen generalmente la
complicacién neurolégica més frecuente de la
infeccion por VIH, e incluso, en algunos pacientes
son la primera o la Unica manifestacion clinica de la
infeccion con el virus.

Estas alteraciones neurocognitivas asociadas al
VIH, como se referia anteriormente, se mueven en
un amplio rango de déficits y disrupciones que van
desde la forma de alteracién neurocognitiva grave
denominada complejo demencia—SIDA, a otra
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forma menos grave denominada trastorno
cognitivo—motor asociado a VIH. En esta Ultima
forma, los deterioros cognitivos, motores o
conductuales sélo se evidencian en las actividades
mas exigentes de la vida diaria (1).

Estos déficits neuropsicolégicos pueden implicar
deterioro de la atenciéon y de la concentracion,
retraso  motor, alteraciones de memoria,
enlentecimiento cognitivo, dificultad de
concentracion y dificultades en la resolucion de
problemas. Las manifestaciones comportamentales
mas frecuentes son apatia, retraimiento social,
delirium ocasional, ideas delirantes o alucinaciones.
En la exploracion fisica se observa temblor,
deterioro de los movimientos rapidos repetitivos,
falta de equilibrio, ataxia, hipertonia, hiperreflexia
generalizada, signos positivos de liberacién frontal y
deterioro de los movimientos palpebrales y de
seguimiento ocular (24-28).

La combinacibn de todas estas alteraciones
neurolégicas, neuropsicologicas y emocionales, es
tipica de las denominadas demencias subcorticales.
No obstante, como se ha referido, los pacientes con
VIH pueden presentar perfectamente la forma
subcortical deprimida de las demencias
subcorticales; pueden aparecer formas de
demencias corticales, con déficits verbales vy
visuoespaciales, enlentecimiento psicomotor y
estado de animo eutimico; o pueden presentar
ligeras alteraciones neuropsicologicas, sobre todo
de la memoria y la atencién, o mostrar incluso
hallazgos normales en la evaluacion
neuropsicoldgica (17-18).

Ello supone que las alteraciones neuropsicolégicas
en el paciente infectado con VIH no
necesariamente van a conducir a un cuadro
demencial como se ha descrito, 0 como se maneja
en la literatura, sino que puede permanecer a bajo
nivel, fluctuar, o estabilizarse (17-18).

En los pacientes con VIH, al margen del efecto
neurotropico del virus sobre el tejido cerebral,
también pueden aparecer alteraciones
neurocognitivas como resultado de tumores
acompafiantes del sistema nervioso central, o de
infecciones oportunistas. En estos casos ya no se
habla de alteraciones neurocognitivas asociadas al
VIH, sino que se tratan como alteraciones
secundarias a estas otras enfermedades (21).

ENLENTECIMIENTO
ENVEJECIMIENTO

COGNITIVO, VIH Y

Como se ha estado argumentando, el caracter
neurotrépico del VIH conduce a la aparicién en este
tipo de pacientes, de alteraciones neuroldgicas en
ausencia de infecciones cerebrales oportunistas.
Estas alteraciones, como también fue referido, se
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clasifican en dos grandes grupos: el complejo
demencia—SIDA, un sindrome demencial grave, y el
trastorno cognitivo—motor asociado a VIH, de
naturaleza leve a moderada (13-14).

En este segundo tipo de alteraciones
neuropsicoldgicas que pueden aparecer en el
paciente infectado con VIH como consecuencia del
efecto neurotropico del virus, la forma de alteracion
neurocognitiva mas estable y relevante que ha
descrito la mayoria de los autores, y sobre la cual
mayor cantidad de evidencias empiricas se han
reportado, es el enlentecimiento cognitivo. Este se
manifiesta como una reduccién progresiva de la
velocidad de procesamiento de la informacion
durante el curso de la enfermedad, asociada a una
pérdida de cuantiosos recursos cognitivos de
procesamiento (13-14).

El enlentecimiento cognitivo, ademas de ser una
forma comun de alteracibn neurocognitiva en
practicamente todas las formas de patologias
cerebrales, también se ha descrito que esta
estrechamente relacionado con el envejecimiento
natural en ausencia de dafio cerebral (29). De
hecho, justamente en relacién al envejecimiento es
gue se han realizado la mayoria de los estudios
sobre enlentecimiento cognitivo, incluso mucho
antes de ponerse de moda los estudios
neurocognitivos (30).

Es por ello que las hipotesis mas difundidas para
comprender el enlentecimiento cognitivo en el VIH,
se han importado desde los estudios de esta
naturaleza asociados al envejecimiento natural.
Pero, ¢(Qué se sabe sobre enlentecimiento
cognitivo en los ancianos? ¢Como se manifiesta
este enlentecimiento cognitivo?

Varios estudios han demostrado que los ancianos
rinden bajo en tareas cognitivas que demanden
velocidad de procesamiento, sobre todo en aquellas
disefiadas para explorar la inteligencia fluida o
funciones ejecutivas (31-35). Sin embargo, en tareas
cognitivas disefiadas para explorar inteligencia
cristalizada, donde la velocidad de procesamiento
no es una variable a controlar, los ancianos
muestran un rendimiento adecuado durante su
ejecucion (33-34, 36-37).

Este enlentecimiento de procesamiento es
generalizado a todos los dominios del sistema
cognitivo. Es por ello que la hipotesis dominante en
la psicologia del envejecimiento cognitivo ha sido la
hipétesis de la velocidad de procesamiento (32, 38).
Dicha hipétesis, conocida como teoria del factor
general de enlentecimiento cognitivo, plantea en
primer lugar, que la tasa de procesamiento del
sistema cognitivo, entendida como la proporcién de
informacion procesada por unidad de tiempo,
decrece progresivamente con la edad. Por tanto, al
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margen de la naturaleza cognitiva de la tarea, y de
la demanda de recursos para su procesamiento, los
ancianos ejecutan en un tiempo mayor (39-42).

En segundo lugar, esta hip6tesis supone que otro
rasgo que caracteriza al enlentecimiento cognitivo
propio del envejecimiento, es el efecto interactivo
gue las demandas de procesamiento ejercen sobre
su magnitud. Esto significa que segun se
incrementan las demandas de procesamiento, se
incrementa el tiempo que necesita el anciano para
ejecutar una tarea (39- 42).

La aplicacion de este modelo produjo resultados
que sugirieron un enlentecimiento multiplicativo de
los componentes centrales del sistema cognitivo y
la preservacion de los componentes periféricos de
dicho sistema. De estos resultados se derivo la
version de la hipotesis del factor general que
sostiene que la reduccidon de la velocidad de
procesamiento con respecto a la edad afecta
Unicamente a los componentes centrales de
procesamiento, y que la magnitud de la afectacién
se asocia a las demandas de procesamiento (29,32).

De este modo, el enlentecimiento cognitivo en la
vejez ha sido predominantemente caracterizado
como un fendmeno de disociacion simple entre los
componentes centrales y periféricos del sistema,
donde la velocidad de procesamiento de los
primeros es baja, y se reduce proporcionalmente al
incremento de las demandas que imponen las
tareas, en todos los dominios de procesamiento
cognitivo.  Mientras, la velocidad de los
componentes periféricos se preserva (29,32).

ENLENTECIMIENTO COGNITIVO EN EL VIH

Dentro de las manifestaciones clinicas que
distinguen al trastorno cognitivo—motor asociado a
VIH, probablemente, el mas estudiado es el
enlentecimiento cognitivo. Pues los pacientes
infectados con VIH muestran desde las etapas
preclinicas de la infeccion, una reduccion de la
velocidad de procesamiento cognitivo, expresado
sobre todo en aumentos del tiempo de reaccion, o
en el tiempo total de realizacién de variadas tareas
cognitivas, sobre todos del tipo de tareas que
demandan para su ejecucién funciones ejecutivas,
y de control atencional (9,13-14,43).

Las multiples evidencias empiricas al respecto han
conducido a dos cuestiones. Por una parte, se ha
concebido la exploracion de la velocidad de
procesamiento y la disponibilidad de recursos de
procesamiento en estadios iniciales del contagio,
sobre la base de que el enlentecimiento psicomotor
puede ser el signo mas temprano de los trastornos
cognitivos asociados a la infeccién por VIH. Por otra
parte, se ha asumido como modelo para el estudio
e interpretacion del enlentecimiento cognitivo de los
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pacientes con VIH, a la hipotesis del factor general
de enlentecimiento, propuesta en el contexto de la
psicologia del envejecimiento (13,27-28,44-47).

Es necesario recordar que segun dicha hipétesis, la
tasa de procesamiento del sistema cognitivo,
entendida como la proporcién de informacién
procesada por unidad de tiempo, decrece
progresivamente con la edad (39-42). Justamente
este es el fenomeno que se observa en los
pacientes con VIH. Pues estos sujetos muestran un
enlentecimiento cognitivo similar al que se registrar
en los ancianos con cerebro intacto. La velocidad
de procesamiento se reduce en la medida que
aumentan las demandas cognitivas de la tarea, con
relativa independencia de la naturaleza de esta (43).

La aplicacién de este modelo en ancianos produjo
resultados que sugirieron un enlentecimiento
multiplicativo de los componentes centrales del
sistema cognitivo y la preservacion de los
componentes periféricos de dicho sistema. De
estos resultados se derivo la version de la hipotesis
del factor general que sostiene que la reduccion de
la velocidad de procesamiento con respecto a la
edad, afecta Unicamente a los componentes
centrales de procesamiento, y que la magnitud de
la afectacion esta asociada a las demandas de
procesamiento (29,32).

De este modo, el enlentecimiento cognitivo en el
infectado con VIH, al igual que como se describe en
los ancianos, ha sido predominantemente
caracterizado como un fenémeno de disociaciéon
simple entre los componentes centrales vy
periféricos del sistema, donde la velocidad de
procesamiento de los primeros es baja, y se reduce
proporcionalmente al incremento de las demandas
gue imponen las tareas, en todos los dominios de
procesamiento cognitivo. En tanto, la velocidad de
los componentes periféricos se preserva (29,32).

Este mismo fendbmeno se observa en los pacientes
con VIH. Sin embargo, un elemento importante a
considerar es que a diferencia de los ancianos,
donde el envejecimiento provoca de modo
relativamente estable en la poblacién general este
efecto, en los pacientes con VIH no siempre se
manifiesta de la misma forma. Es valido recordar
gue al margen del caracter neurotrépico del virus, el
VIH no siempre da lugar a niveles similares de
alteraciones neuropsicolégicas. Las evidencias
empiricas muestran una variabilidad interindividual
importante (43).

Por otra parte, en el estudio del enlentecimiento
cognitivo en el VIH, una de las cuestiones que se
ha manejado por los diferentes investigadores, ha
sido su relacién con las funciones ejecutivas y de
control atencional.
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Segun varios autores, el procesamiento cognitivo
de informaciéon en funcion de satisfacer las metas
adaptativas del individuo, requiere de la asignacién
de recursos de procesamiento cognitivo, que
permitan, por una parte, que la memoria de trabajo
pueda mantener activa la informacion que se
procesa, y por otra, que toda la informacién
irrelevante para la consecucion de las metas
activas, sea inhibida y controlada (4,48).

Esta disponibilidad de recursos de procesamiento
debe poder satisfacer todas las demandas del
sistema cognitivo. Sin embargo, en presencia de
dafio cerebral, ademas de aumentar la demanda de
recursos de procesamiento para poder compensar
los efectos negativos de la fisiopatologia del dafio,
disminuye considerablemente la disponibilidad de
dichos recursos, tanto por las pérdidas que se
producen durante la adquisicién del dafio, como por
las dificultades del sistema para su produccion
como consecuencia del efecto negativo de la propia
lesion (4,48).

Estas afectaciones de la disponibilidad de recursos
de procesamiento en presencia de dafio cerebral,
supone que tanto las denominadas funciones
ejecutivas, como las funciones de control
atencional, y la memoria de trabajo, muy
interrelacionadas desde el punto de vista funcional,
se vean afectadas. Esa afectacion implica
enlentecimiento cognitivo. De hecho, del nivel de
optimacion de estas funciones, depende la
velocidad de procesamiento cognitivo de la
informacion. Es por ello que la idea de una relacion
entre enlentecimiento y alteraciones de las
funciones de control atencional, ha sido
considerada por varios autores, los cuales han
obtenido evidencias empiricas al respecto (3-4,48).

CONCLUSIONES.

La similitud entre las alteraciones neuropsicolégicas
asociadas a enlentecimiento cognitivo que se
registra en pacientes infectados con VIH y en
ancianos, es innegable. Las evidencias empiricas
abundan, y los fundamentos tedricos y
fisiopatoldgicos para explicarlo también.

Sin embargo, cuando se hace una revision en la
literatura sobre enlentecimiento cognitivo, las
referencias sobre estudios de esta naturaleza en
viejos superan en creces a los reportes de
investigaciones en pacientes infectados con VIH.
Esto, no solo en cantidad de publicaciones, sino
también en la complejidad y las derivaciones
tedricas y metodologicas obtenidas de los estudios
realizados. Pues en los ancianos se cuenta con una
larga tradicion en términos de modelos tedricos
sobre enlentecimiento cognitivo. Mientras, en
pacientes infectados con VIH los estudios son
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escasos y se orientan sobre todo a la descripcién
clinica. Ello supone que muchos de los elementos
gue se manejan sobre enlentecimiento cognitivo en
ancianos aun no se pueden manejar en los estudios
de enlentecimiento cognitivo en la infecciéon por
VIH.

No obstante, la profundizacion en el estudio de los
mecanismos del enlentecimiento cognitivo en
pacientes con VIH se hace cada vez mas relevante,
porque cada dia aumenta la esperanza de vida
para este tipo de pacientes. Por otra parte, como
refieren algunos autores, los mismos elementos
gue llevan a interrogarse sobre la pertinencia de la
hipoétesis del factor general para comprender el
enlentecimiento cognitivo en ancianos, son los que
emergen cuando se analizan las evidencias
disponibles sobre enlentecimiento cognitivo en la
infeccion por el VIH. Por tanto, aunque se reportan
algunos estudios al respecto, es pertinente evaluar
la hipotesis del factor general de enlentecimiento
cognitivo en el VIH, y acumular nuevas evidencias
empiricas.
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