


UNIVERSIDAD DE SALAMANCA
FACULTAD DE PSICOLOGIA

Departamento de Psicologia Bésica, Psicobiologia y Metodologia de las Ciencias del
Comportamiento

TESIS DOCTORAL
“RENDIMIENTOS COGNITIVOS EN SUJETOS CON VIH EN ESTADIO
ASINTOMATICO”

AUTOR: MARTHA LUZ MARTINEZ BANFI

DIRECTORES: MARIA VICTORIA PEREA BARTOLOME
VALENTINA LADERA FERNANDEZ

SALAMANCA, 2015



FACULTAD DE PSICOLOGIA

DEPARTAMENTO DE PSICOLOGIA BASICA, PSICOBIOLOGIA Y
METODOLOGIA DE LAS CIENCIAS DEL COMPORTAMIENTO
TESIS DOCTORAL

“Rendimientos cognitivos en sujetos con VIH en estadio asintomatico”

Trabajo presentado para optar al titulo de Doctor, por D. Martha Luz Martinez Banfi, bajo la
direccion de las profesoras Dra. Maria Victoria Perea Bartolomé y Dra. Valentina Ladera
Ferndndez.

Fdo. D2. Martha Luz Martinez Banfi
Doctorando

Salamanca, Octubre de 2015



Dra. MARIA VICTORIA PEREA BARTOLOME, Doctora en Medicina y
Cirugia, Especialista en Neurologia, Catedratica de Universidad. Departamento de Psicologia
Basica, Psicobiologia y Metodologia de las Ciencias del Comportamiento, Facultad de

Psicologia, Universidad de Salamanca, y

Dra. VALENTINA LADERA FERNANDEZ, Doctora en Psicologia, Profesora
Titular de Universidad. Departamento de Psicologia Bésica, Psicobiologia y Metodologia de

las Ciencias del Comportamiento, Facultad de Psicologia, Universidad de Salamanca,

CERTIFICAN:

Que el trabajo titulado “Rendimientos cognitivos en sujetos con VIH en estadio
asintomatico” realizado bajo nuestra direccion en el Departamento de Psicologia Bésica,
Psicobiologia y Metodologia de las Ciencias del Comportamiento de la Universidad de
Salamanca, por D? Martha Luz Martinez Banfi, retne los requisitos necesarios para optar al
titulo de Doctor por la Universidad de Salamanca.

Y para que asi conste, firmamos el presente certificado en Salamanca, a 14 de octubre

de 2015.

Fdo.

Prof. Dra. Maria Victoria Perea Bartolomé

Prof. Dra. VValentina Ladera Fernandez



Agradecimientos

Agradecimientos

Son muchos los agradecimientos pero como siempre quiero iniciar dandole las gracias a
Dios, a la vida, por la oportunidad que he tenido de realizar mis estudios de doctorado en esta
honorable Universidad y en la hermosa ciudad de Salamanca que siempre llevaré en mi corazon.

A mis docentes del doctorado y en especial a las Doctoras Maria Victoria Perea y
Valentina Ladera, mis directoras, quienes me han dedicado su apoyo y valioso tiempo, y me han
dejado invaluables ensefianzas.

A mi esposo le agradezco su amor y su apoyo incondicional que me acompafia todos los
dias y me brinda la felicidad y la tranquilidad que necesito para seguir avanzando en la vida.

A mi hijita Salma que me llena los dias de amor, de fuerza y de esperanza para seguir
andando.

A la Universidad del Norte y a la Fundacion Carolina que de manera indirecta también
hicieron esto posible. Muy especialmente a la Sefiora Lucia Polania quien fue un angel en todo
este proceso.

A mis padres, hermanos y suegros por su constante apoyo y paciencia.

A mis compafieros y amigos del doctorado con quienes comparti experiencias
inolvidables y de quienes aprendi de todo un poco. Entre ellos tengo que mencionar a Adriana
Serna quien ha sido mas que una amiga, una hermana y un gran apoyo en todo este proceso.

Al Dr. Carlos de los Reyes, un excelente profesional, al que le agradezco su tiempo, sus
orientaciones y sus valiosos aportes.

Esta investigacion también fue posible gracias al Dr. Joaquin Pifieros, su esposa Sidis

Donado y todo su equipo quienes confiaron en mi y me abrieron las puertas en Medicina Integral



Agradecimientos

Ltda. Gracias también a Quimiosalud especialmente a la Sra. Marlene Barreto y su equipo por
abrirme las puertas de la institucion.

Y no puedo dejar de mencionar a los sujetos que conformaron la muestra de este trabajo
por su disposicion.

A todos ustedes mis méas sentidas gracias.



indice

Indice
RESUIMIBIN ...ttt ekttt ekt e e kbt e et e et e e st e e e aabe e e snbe e e nnbe e e anbeeannneeen 1
Yoo L1 To o] o o ISR 3
PARTE I. REVISION TEORICA ...ttt 7
CAPITULO 1. VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA ... 8
1.1.  DefiniCiOn Y CAraCteriStICAS .....cviveieieieriese sttt ens 9
A B 1T To g To X ol OSSR 13
1.3.  Mecanismos de transmision y factores de reSgo .........ccoovvereirereieieneneiese e 14
1.4, EPIAEMIOIOQIA .. eouviviiinieiiite ettt 16
1.5, ManifestaCiones CHNMICAS .......ccueiieieiieiieie sttt neesnee e 17
1.6.  Tratamiento FarmacolOgiCO .......c.ccuiiiiiiiiiieee e 25

CAPITULO 2. NEUROPSICOLOGIA DEL VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA
HUM AN A ettt e et e Rt e e a e e R e e e e s re e e e e ne e e nn e e nne e 28

2.1.  Virus de Inmunodeficiencia Humana / Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida y

SISTEMA INEBIVIOSO. ...tttk b bbbt bbbt e e b et e bbbt b ene s 29
2.2. Trastornos neurocognitivos asociados al Virus de Inmunodeficiencia Humana ........... 32
2.2.1.  Factores de riesgo Y tratamiento .........ccccorerirerieieiee e 39
2.2.2.  Evaluacion neuropSiCOIOQICA ........couriruiruiieiie et 41
PARTE 1. ESTUDIO EMPIRICO ...ttt 47
CAPITULO 3. OBIETIVOS E HIPOTESIS ..o, 48
3.1, ODJELIVOS GENETAIES ..ottt bbb 50

3.2, ODJEtiVOS ESPECITICOS. .....eieiieiieiieieie ettt bbb eneas 51



indice

TR TR o 110 T0] (= 1RSSR UTPTRPRPR 53
CAPITULO 4. METODOLOGIA ...ttt 56
Ot I 1T (o FO PSSR 57
4.2.  DesCripCion de Variables ..o s 57
4.3 PArTICIPANTES ...ttt bbb bbb r bbb 62
4.4 Instrumentos de MEAITA .....cc.eiiiiieiiie e e 66
I S (0 TorcTo [0 oY [ (o USSR 78
4.6 ANALISIS €StAAISTICOS ....veviiveiieeireieieese e ens 80
CAPITULO 5. RESULTADOS ... .ottt e nnae e nnae e 82
51  Rendimientos COgNITIVOS. .. .. .iutint ittt e e et aes 84
5.1.1 Rendimientos cognitivos globales. ... 84
5.1.2. Span atenCional. ... ... e 86
5.1.3. Aprendizaje verbal y memoria..........ccoooiiniiii e 89

ST R I o [ -1 [ S PPN 100
5.1.5. Velocidad en el procesamiento de la informacion.........................cooon 111
5.1.6. Habilidades VISUOCONSIIUCLIVAS. ... ....c.euiniieiiet e 113
5.1.7. FUNCIONES BJECULIVAS. ... ..\ttt ettt et et et e et et et e re e e e aeaes 116

5.2, Situacion emocional............o.ouiniiii e 124
5.3.  Actividades instrumentales de la vida diaria................cooeeiiiiiiniiiinin 128
5.4.  Rendimientos cognitivos y situacion emocional................coooeiiiiiiiiiiiniinnnn. 128
5.5.  Rendimientos cognitivos y actividades instrumentales de la vida diaria................ 132
CAPITULO 6. DISCUSION .....c.ocoiiiiiiiisiieisiese et 133

CAPITULO 7. CONCLUSIONES ...ttt 155



indice

R O B N G AS . .ttt e e e e nnnnnnnnnnn 160



indice de Tablas

indice de Tablas

Tabla 1. Sistema de clasificacion revisado por la CDC (1993) para la infeccion por VIH (Castro
BL AL, 1993) ..ttt ettt R ettt Rt n et st e e nenreen 13

Tabla 2. Principales baterias de evaluacion neuropsicoldgica utilizadas en sujetos seropositivos

....................................................................................................................................................... 45
Tabla 3. Analisis descriptivo y comparativo. Caracteristicas socio-demograficas de los
participantes VIH (N=L120) .....ociiieece ettt et beeee e sne e e 66
Tabla 4. Diferencia de medias. Rastreo cognitivo global. VIH / Grupo de comparacién
(SEFONEQALIVOS) ... ettt stee ettt st e et et e e s e s ae e be e st e e be e beaneesaaeseessesbeenteaneenteensenneenreeneens 85
Tabla 5. Analisis de Covarianza. Rastreo cognitivo global. VIH / Grupo de comparacion
(SEFONEQALIVOS) ...ttt ettt st et e et et e b e e s e s ae e teess e e be e beeneesaeeeeessesbeenteaneesteensenneenreeneens 85

Tabla 6. Diferencia de medias. Span Atencional. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos).

....................................................................................................................................................... 87
Tabla 7. Analisis de Covarianza. Span Atencional. VIH / Grupo de comparacion
(SEFONEQALIVOS) ...ttt ettt ettt st st e s b e e e e s e s ae e be e st e e te e beensesbaeseessesbeenteansesreenseaneesreeneens 89
Tabla 8. Diferencia de medias. Aprendizaje verbal y memoria. VIH / Grupo de comparacion
(SEFONEQALIVOS) ... ettt ettt e e st et e e s e s ae e teesbesbe e beessesbaeteessesbeenseansesteesnenneesreeneens 91

Tabla 9. Analisis de Covarianza. Aprendizaje verbal y memoria. VIH / Grupo de comparacion
(Lo g[=To ALY ) PSPPSR 94
Tabla 10. Diferencia de medias. Memoria auditiva verbal. VIH / Grupo de comparacién

(Lo g[=To ALY ) PSPPSR 95



indice de Tablas

Tabla 11. Andlisis de Covarianza. Memoria auditiva verbal. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEQALIVOS) ...ttt stee sttt ettt et e st et e e es e s ae e bt e st e e be et eeneesbeebees e e ebeenbeaneenbeeneenneesteeneeas 97
Tabla 12. Diferencia de medias. Memoria visuoconstructiva. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEQALIVOS) ...ttt stie sttt ettt et se et et e s e s b e bt ese e s be et eeneesbeestees e e sbeenbeaneenbeeneeeneenneeneens 98
Tabla 13. Test Chi-cuadrado. Memoria visuoconstructiva: Tipo de ejecucion. VIH / Grupo de
COMPArACION (SEFONEUALIVOS) ..e.veviiiitriiearierieiestestestesteste s e s e e sae e stesteseesbesbeeseeseeseeseessessesresseeneanens 99
Tabla 14. Analisis de Covarianza. Memoria visuoconstructiva. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEYALIVOS) ...ttt bbbkt b bbbttt et ettt nb ettt 100
Tabla 15. Diferencia de medias. Lenguaje: Denominacién por confrontacion visual. VIH /
Grupo de comparacion (SErONEGALIVOS) .......cviverueeeirierieiee ettt et st sse e 102
Tabla 16. Analisis de Covarianza. Lenguaje: Denominacién por confrontacion visual. VIH /
Grupo de comparacion (SErONEGALIVOS) .......cviuirueieirierieiaiesieiees ettt et sens 104
Tabla 17. Diferencia de medias. Lenguaje: Fluidez verbal fonética. VIH / Grupo de comparacion
(=T (0] AT LY 1) ISR 106
Tabla 18. Andlisis de Covarianza. Lenguaje: Fluidez verbal fonética. VIH / Grupo de
COMPAraCion (SErONEGALIVOS) ....c.veveverieririeieieeieste et ste sttt sttt st st s s e sbe st e st sbe st e e eresee e eneaneseens 108
Tabla 19. Diferencia de medias. Lenguaje: Vocabulario. VIH / Grupo de comparacion

(=T C0] 0T LY 1) I USSR 109
Tabla 20. Andlisis de Covarianza. Lenguaje: Vocabulario. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEQALIVOS) .....veveeieenteetee st eee st e e et e et e s te e teeseesteesteaseesseesseeseesseenteeseenseesseaneeabeenteaneessaessenneenes 109
Tabla 21. Diferencia de medias. Lenguaje: Compresion verbal. VIH / Grupo de comparacion

(SEIONEQALIVOS) .....veveeieestestee it et etee e e e st e s te e teese e teesteaseesteesseeseesseenteeseenseesseaseeaseenteaneesraeseeeneenes 110



indice de Tablas

Tabla 22. Andlisis de Covarianza. Lenguaje: Comprension verbal. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEQALIVOS) ...ttt sttt ettt e st e b s et e e ese e sbe e bt e st e ebeenbe e st e sbeeeeer e e ebeenbeaneesreeneeenee e 111
Tabla 23. Diferencia de medias. Velocidad en el procesamiento de la informacion. VIH / Grupo
de comparacion (SErONEQALIVOS) ......ciuviveieieieriestesie st s eeee e e et stestesresseere e e e e etessesresresreeneans 112
Tabla 24. Analisis de Covarianza. Lenguaje: Comprension verbal. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEQALIVOS) ....vveteeieeneeetie ettt e et et e e s et e e ese e sbe et e e st e et e et e e st e sbeeseeaseeebeenbeaneesbeeneeenee e 112
Tabla 25. Diferencia de medias. Habilidad Visuoconstructiva. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEYALIVOS) ...ttt bbbkt b bbbttt et ettt nb ettt 114
Tabla 26. Test Chi-cuadrado. Comparacion Tipo de ejecucién con Grupo. VIH / Grupo de
COMPAraCion (SErONEGALIVOS) ....c.ecveruereeririeieierieste ettt sttt sttt sbe e st sttt e eneanesbns 114
Tabla 27. Andlisis de Covarianza. Habilidad Visuoconstructiva. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEYALIVOS) ...ttt b bbbttt bbbt bttt h et e et et sttt e b s 116
Tabla 28. Diferencia de medias. Funcion ejecutiva: Inhibiciéon. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEGALIVOS) ...ttt bbb bbbt bbbt bttt e e b e bbbt b e 118
Tabla 29. Andlisis de Covarianza. Funcidn ejecutiva: Inhibicion. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEGALIVOS) ...ttt bbbt bbb bbbt e e e bbbttt 119
Tabla 30. Diferencia de medias. Funcion ejecutiva: Flexibilidad cognitiva. VIH / Grupo de
COMPAraCion (SErONEGALIVOS) ....c.evevirierirteriereeieste e teete ettt st et e sbe st e st sbe st e e ereste e eneaneseens 120
Tabla 31. Analisis de Covarianza. Funcion ejecutiva: Flexibilidad cognitiva. VIH / Grupo de
COMPArACION (SEIONEUALIVOS) ....veuvivitirieeiietiete ettt sttt ettt bbbttt ettt b ene e 121
Tabla 32. Diferencia de medias. Funcion ejecutiva: Programacion motora. VIH / Grupo de

COMPArACION (SEIONEUALIVOS) ....veuvivitirieeiietiete ettt sttt ettt bbbttt ettt b ene e 123



indice de Tablas

Tabla 33. Andlisis de Covarianza. Funcidn ejecutiva: Programacién motora. VIH / Grupo de
COMPAraCion (SEIONEUALIVOS) .....ccueivieerirtiieeitirte ettt se ettt ettt be et b e bbb eene b e 124
Tabla 34. Diferencia de medias. Situacién emocional: Ansiedad. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEUALIVOS) ...t ieieeitie ettt ettt et e e e rb e e e a e e be e e s e e s beeaab e e beesaseesbaeanbeeabeeenseesaeeanbeeaneas 126
Tabla 35. Diferencia de medias. Situacion emocional: Depresion. VIH / Grupo de comparacion
(SEIONEQALIVOS) ....vveteeieeneeetie ettt e et et e e s et e e ese e sbe et e e st e et e et e e st e sbeeseeaseeebeenbeaneesbeeneeenee e 128
Tabla 36. Analisis de Covarianza. Situacion emocional: Depresion. VIH / Grupo de
COMPAraCion (SErONEGALIVOS) ....c.veververierirteiesesieste et sees ettt s st sbe e et st eebe bt eneanesbns 128
Tabla 37. Andlisis de Correlacion Bivariada. Variables cognitivas con variables emocionales en

participantes con VIH aSintOMALICOS ........ccveiverieiiiiiieieeeeee e 132



Abreviaturas y siglas

Abreviaturas y siglas utilizadas

AAN........oo American Academy of Neurology/ Academia Americana de Neurologia
ANCOVA.........c Analisis de Covarianza

ARN......ooiiiiiiiiiiiiaia, Acido ribonucleico

CDC...oviiiiiiiiii, Centers for Disease Control and Prevention of United State/ Centro

CDA....cooii Cuamulo de diferenciacion 4

CVP..o, Carga viral plasmatica

DAV....coiiii Demencia asociada al VIH

DNCA.....coiis Deterioro neurocognitivo asintomatico
HNRC.......coi HIV Neurobehavioral Research Center of United State/ Centro de

Investigacion Neurocomportamental del VIH de Estados Unidos
NIMH............ National Institute of Mental Health/

Instituto Nacional de Salud Mental

ONUSIDA.........ceeenen. Organizacion Nacional de las Naciones Unidas para el SIDA
SIDA.....ci Sindrome de inmunodeficiencia adquirida
SNC.... Sistema Nervioso Central

TAR. ..., Terapia antirretroviral

TARGA........cooii Terapia antirretroviral de gran actividad

TNAV. ... Trastornos Neurocognitivos asociados al VIH
TNL....oo . Trastorno neurocognitivo leve

VIH. oo Virus de inmunodeficiencia humana



Resumen

RESUMEN



Resumen

Resumen

Los objetivos generales de este trabajo fueron estudiar el rendimiento en distintas
funciones cognitivas (rendimiento cognitivo global, span atencional, aprendizaje y memoria
verbal, lenguaje, velocidad en el procesamiento de informacion, habilidad visuoconstruccional y
funcidn ejecutiva) en sujetos con VIH asintomaticos comparandolos con un grupo de sujetos
seronegativos. Estudiar su situacién emocional (ansiedad y depresion) y el rendimiento en las
actividades instrumentales de la vida diaria. Asi como también comprobar si la situacion
emocional y las actividades instrumentales de la vida diaria influyen sobre los rendimientos
cognitivos. Para cumplir estos objetivos se trabajé con un disefio de tipo transversal descriptivo.
La muestra estuvo conformada por participantes con VIH en estadio asintomatico de la ciudad de
Barranquilla, Colombia a quienes se les aplicé diferentes pruebas neuropsicologicas para evaluar
sus rendimientos cognitivos, situacion emocional y las actividades instrumentales de la vida
diaria. Los resultados ponen de manifiesto que existen diferencias significativas con respecto al
grupo de comparacion en tareas que evallan el rendimiento cognitivo global, el span atencional,
la fluidez verbal fonética, la comprensién, la velocidad de procesamiento de la informacion, la
flexibilidad cognitiva y la programacion motora. En la escala de ansiedad los resultados también
demostraron diferencias significativas. Con respecto a las actividades instrumentales de la vida
diaria los resultados no mostraron diferencias significativas. Finalmente los resultados
demostraron que la ansiedad influy6 en el rendimiento en el span atencional y la programacién

motora; y que la depresion influyé en el rendimiento en la programacion motora.

Palabras claves: Funciones cognitivas. Neuropsicologia. Virus de Inmunodeficiencia Humana.

Trastornos Neurocognitivos asociados al VIH.



Introduccion

INTRODUCCION



Introduccion

Introduccion

El Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) es un virus neurotrépico que ataca al
sistema inmune del ser humano y por tanto lo deja expuesto a multiples enfermedades. La
infeccion por este virus se ha convertido en un topico importante a nivel de salud publica
mundial por los gastos que le representa a los sistemas de salud y por la cantidad de personas
fallecidas e infectadas. En Colombia, segun el altimo informe presentado por el Ministerio de
Salud y Proteccion Social de la Republica de Colombia (2014), existe una prevalencia de 0.5%
de la infeccion en adultos de entre 15 y 39 afios de edad. Es decir, son muchos los adultos
jévenes y menores de edad que estan infectados y quienes experimentan alteraciones de su
estado fisico y mental con las consecuentes repercusiones en su vida familiar, académica, laboral
y social.

Clinicamente, se han identificado tres fases distintas de la infeccion por el VIH: la fase
asintomatica, la fase sintomatica y la fase de mayor deterioro, conocida con el nombre de
Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA).

En los dltimos afios la Terapia Antirretroviral de Gran Actividad (TARGA) ha
conseguido una mayor expectativa de vida para los portadores del VIH. No obstante, con el
incremento del tiempo de vida, la prevalencia de dafio cognitivo en pacientes infectados ha
venido en aumento. Al respecto, Mufioz-Moreno y Blanch (2009) refieren que las personas
infectadas con VIH -aun estando bajo TARGA- contintan refiriendo en el dia a dia problemas
relacionados con su funcionamiento cognitivo y motor.

El VIH puede atacar cualquier parte del organismo, y por su calidad de neurotrépico, el
Sistema Nervioso (SN) tampoco esta exento de dicho ataque. A través de los afios, diversos

estudios (Abusamra, et al., 2014; Bogdanova, Diaz-Santos, Cronin-Golomb, 2010; Bornstein, et
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al., 1993; Failde, Lameiras, Rodriguez, Carrera y LAopez, 2009; Kalinowska, Trzesniowska-
Drukala y Samochowiec, 2013; McArthur, et al., 1989; Salawu, Bwala, Wakil, Bani, Bukbuk y
Kida, 2008; Vally, 2011; Villasefior y Rizo 2003; White, Monsch, y HIV Neurobehavioral
Research Center of United State, HNRC, 1995) han sefialado que a consecuencia de la
propagacion de la infeccidn en el sistema nervioso, pueden presentarse alteraciones neurolégicas,
cognitivas, motoras y comportamentales asociadas a esta (Kalinowska, et al., 2013). Dicha
infeccion se considera una causa frecuente de deterioro cognoscitivo en individuos menores de
50 afios (Bernal, 2008).

El objetivo central de este trabajo es estudiar los rendimientos cognitivos, la situacion
emocional y las actividades instrumentales de la vida diaria en personas portadoras del VIH en
estadio asintomatico teniendo como referencia un grupo de comparacion de sujetos
(seronegativos) de caracteristicas sociodemograficas similares. Conocer las manifestaciones
neurocognitivas del VIH en su estadio asintomatico, es decir, en esa fase inicial de la infeccion
donde todavia no se presentan sintomas asociados al virus es relevante para el diagnostico
temprano de las mismas asi como para la toma de decisiones en cuanto al tratamiento
farmacoldgico. Asi lo manifiestan Braganca y Palha (2011) cuando insisten en la importancia del
diagndstico temprano en las primeras fases del VIH ya que representan un elemento guia para el
tratamiento. Estudiar y conocer el rendimiento cognitivo en estos sujetos con VIH en estadio
asintomatico contribuye al desarrollo de las formas de tratamiento antirretroviral y a otros tipos
de intervencion como por ejemplo la rehabilitacion neuropsicologica. El desarrollo de dichas
formas de intervencion también permitira mejorar la calidad de vida de estas personas. Esta

necesidad queda expuesta cuando la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) (2005)
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afirma que las alteraciones cognitivas pueden presentarse de menor a mayor gravedad
implicando asi una alteracion de alto impacto en la calidad de vida de los pacientes.

Actualmente, en la poblacion colombiana, son escasos los estudios sobre el rendimiento
cognitivo en sujetos con VIH. Este estudio pretende contribuir al conocimiento de la
neuropsicologia del VIH y arrojar luz sobre las caracteristicas neuropsicoldgicas en sujetos con
VIH asintomaticos.

Finalmente, para cumplir con el objetivo central, este trabajo esta estructurado en dos
apartados principales. El primer apartado esta conformado por la revision tedrica donde se tratan
los diferentes aspectos del VIH y de la neuropsicologia del mismo. El segundo apartado consta
del estudio empirico que incluye los objetivos y las hipétesis, la metodologia, los resultados, la

discusioén y las conclusiones.
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Virus de Inmunodeficiencia Humana

CAPITULO 1. VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA

1.1. Definicion y caracteristicas

El Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) pertenece a la familia de los retroviridae, y
al género de los lentivirus. Como su nombre lo indica, los lentivirus se caracterizan por producir
una infeccion lenta y persistente que tras un largo periodo de replicacion genera enfermedad
(Correa, 2007; Kalinowska, et al., 2013; Sanchez-Fernandez y Tomateo-Torvisco, 2014). En el
caso del VIH, la infeccion va afectando lentamente las células especificas del sistema
inmunitario llamadas células cimulo de diferenciacion 4 (CD4) y células T. Estas células estan
encargadas de la vigilancia y la defensa contra infecciones y algunos tipos de cancer. Por lo
tanto, al ser destruidas las células CD4 por el VIH, el cuerpo queda expuesto a todo tipo de
infecciones oportunistas lo cual conlleva al desarrollo del Sindrome de Inmunodeficiencia
Adquirida (SIDA) (Correa, 2007).

Se conocen dos serotipos del virus del VIH: el VIH-1y el VIH-2. EI VIH-1 es el mas
comun ya que se presenta en todas partes del mundo, mientras que el VIH-2 se encuentra
principalmente en Africa occidental y central. Por lo tanto, el VVIH-1 es el responsable de la
pandemia mundial de SIDA. Estos dos tipos de VIH presentan diferencias en la organizacion de
Su genoma aungue su estructura basica es la misma (Correa, 2007; Delgado, 2011; Fanales-
Belasio, Raimondo, Suligoi, y Butto, 2010). A lo largo de este trabajo se hara alusion
exclusivamente al VIH-1.

En aras de facilitar la comprension del mecanismo por el cual el VIH infecta y destruye
las células del sistema inmunitario, es necesario mencionar algunas de las caracteristicas
estructurales de este virus. Siguiendo la descripcion de Correa (2007) y Delgado (2011), el VIH

es de forma esférica y tiene un didmetro aproximado de 100nm. El virus esta conformado



Virus de Inmunodeficiencia Humana

principalmente por cuatro estructuras: el area central o nucleocépside, la capside conica, la
matriz proteinica y la envoltura lipidica.

El nucleocapside contiene dos cadenas lineales de &cido ribonucleico (ARN), y las
enzimas proteasa, integrasa y transcriptasa inversa. Esta &rea se encuentra dentro de una capside
conica, formada por la proteina p24, que protege el material genético del virus. La capside esta
rodeada de una matriz proteinica que a su vez estd envuelta en una cubierta lipidica en cuya
superficie resaltan 72 proyecciones compuestas por dos glicoproteinas: la gp120 y la gp41. Estas
glicoproteinas contienen moléculas receptoras para unirse a las células diana (linfocitos CD4,
macrofagos y linfocitos T ayudadores). Lo que estas células tienen en comin es que contienen
receptores CD4 y los correceptores: quimiocina receptora de tipo 5 (CCR5) o de tipo 4 (CXCR4)
en su superficie lo cual facilita que sean infectadas. (Correa, 2007; Delgado, 2011).

La infecciodn inicia cuando la proteina superficial 120 (gp120) de la envoltura viral se une
al receptor CD4 de la célula diana. Seguidamente, se activan los correceptores (CCR5 0 CXCR4)
de la célula diana que permiten que la membrana del virus se fusione con la membrana celular.
Debido a ésta fusion, la capside viral ingresa a la célula diana donde libera el material genético
del virus (ARN viral) y las enzimas proteasa, integrasa y transcriptasa inversa. (Correa, 2007;
Delgado, 2011; Fanales-Belasio et al., 2010; Kalinowska et al., 2013).

Con respecto al ciclo de replicacion del virus, éste se puede dividir en dos fases: la fase
de preintegracioén y la fase replicativa. En la primera fase, el virus se sirve de su transcriptasa
inversa para convertir su ARN en acido desoxirribunocleico proviral (ADN-proviral).
Posteriormente, el ADN-proviral se une a una serie de factores celulares y viricos formando el
“complejo de preintegracion”. Este complejo luego pasa al nucleo de la célula infectada y, por

medio de la integrasa virica, el ADN-proviral es integrado al genoma de la célula huésped. En la
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fase replicativa, el ADN-proviral es transcrito a ARN mensajero por medio de la polimerasa de
la célula huésped. EI ARN mensajero pasa al citoplasma celular donde se producen las proteinas
estructurales virales, las cuales, por accion de las proteasas, se convertiran en las proteinas del
virus. Finalmente, se da el ensamble de proteinas, enzimas, y ARN que por medio de la
gemacién, quedan envueltas en la nucleocépside y la envoltura celular dando lugar a la
formacion de los viriones. Estos ultimos salen a la circulacion para unirse nuevamente a células
susceptibles. Al finalizar la liberacion, la célula huésped es destruida (Ausina-Ruiz y Moreno-
Guillén, 2006; Correa, 2007; Fanales-Belasio et al., 2010; Najera y Larrafiaga, 2000).

Los estadios de la infeccion descritos por Jenkins, Braen, y Jiménez-Hernandez (2003) y
Kasten y Temesgen (2013) pueden ser divididos en cinco. El primer estadio es el sindrome
retroviral agudo que habitualmente se produce entre la segunda y cuarta semana después de la
infeccion. Este estadio se caracteriza por la presencia de fiebre, adenopatias, odinofagia, mialgias
y leucopenia con linfocitos. Durante este tiempo, existe un alto grado de viremia acompafada de
una disminucion transitoria del recuento de las células CD4 y una vigorosa respuesta inmune.
Posteriormente, se da la seroconversién que es el segundo estadio de la infeccion.
Habitualmente, la seroconversion se produce entre el primer y tercer mes después de la
infeccion. En este estadio, existe una disminucion de la carga virica y un aumento de los CDA4. El
tercer estadio es llamado infeccion asintomatica. En este el paciente puede no presentar sintomas
0 puede presentar una linfadenopatia generalizada. Sin embargo, en este tiempo se da una
disminucion progresiva de las células CD4. El cuarto estadio se conoce como infeccion
sintomatica porque el paciente queda vulnerable frente a complicaciones tales como: neumonia
bacteriana, candidiasis vaginal, aftas, herpes, tuberculosis pulmonar, etc. El quinto y ultimo

estadio hace referencia al desarrollo del Sindrome de Inmunodeficiencia Humana Adquirida
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(SIDA). El SIDA se da cuando existe una significativa disminucién de los CD4 y hay presencia
de las condiciones clinicas que han sido identificadas como diagnoésticas del sindrome.

A lo largo de los afios, los Centros de Control y Prevencion de Enfermedades de los
Estados Unidos (CDC) han propuesto diferentes sistemas de clasificacion para los estadios de
infeccion del VIH. El primero de estos sistemas fue publicado por el CDC en el afio 1983 y
luego fue actualizado en los afios 1985, 1987 y 1993 (Amankwaa, 2013; Curran y Jaffe, 2011).
Los sistemas méas antiguos se caracterizaban por clasificar los estadios de la infeccion siguiendo
como criterio las manifestaciones clinicas. La categorizacion del afio 1993, por su parte, enfatizo
en la importancia que tiene el conteo de linfocitos CD4 para una adecuada clasificacion y afiadio
nuevas condiciones clinicas a considerarse (Castro et al., 1993; Iragorri-Cucalén, 2008).

El sistema de categorizacion publicado por el CDC en el afio 1993, incluye tres rangos de
conteo de linfocitos CD4 y tres categorias clinicas que representan una matriz de nueve
categorias mutuamente excluyentes (Ver tabla 1). El conteo de linfocitos CD4 por microlitro (ul)
de sangre, actla como una guia para la aplicacién de un tratamiento adecuado. Por su parte, las
categorias clinicas se definen por la presencia de ciertas condiciones médicas. La categoria
asintomatico agudo (A) se da cuando el paciente presenta una o mas de las siguientes
condiciones: infeccidn asintomaética por VIH, linfadenopatia generalizada persistente, y/o
infeccion aguda (primaria). Por su parte, la categoria sintomatico (B) comprende las condiciones
sintomaéticas que no se presentan ni en la categoria A ni en la categoria de enfermedades
marcadoras de SIDA (C) tales como: angiomatosis bacilar, candidiasis vulvovaginal, candidiasis
orofaringea, displasia cervical (o carcinoma in situ), sintomas constitucionales como fiebre
(38,5°C) o diarrea por mas de un mes, entre otros. Por ultimo, la categoria C incluye las

condiciones fisicas que figuran en la definicion de SIDA (Castro et al., 1993).
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Tabla 1. Sistema de clasificacion revisado por la CDC (1993) para la infeccion por VIH (Castro et al., 1993)

CD4 A B Cc
Asintomético agudo  Sintomatico no A ni C Enfermedades marcadoras
de SIDA
> 500/ul Al B1 C1
200-499/ul A2 B2 C2
< 200/ul A3 B3 C3

Nota: las categorias resaltadas denotan la presencia de SIDA.
CDC: Centros de Control y Prevencion de Enfermedades de los Estados Unidos

1.2. Diagnostico

Antes de clasificar a los pacientes en alguna de las categorias propuestas por el CDC en
1993, es necesario utilizar diferentes métodos de diagndstico para identificar la presencia del
VIH en el cuerpo. Para tal proposito, existen diferentes tipos de pruebas de laboratorio que sirven
para detectar anticuerpos contra el virus, detectar antigenos virales o aislar el virus por cultivo
(Estrada y Jaramillo, 2007; Uribe, Arana-Chacon, y Lorenzana-Pombo, 2005).

La prueba estandarizada mas utilizada es la serologia para anticuerpos. Dentro de las
pruebas de serologia para el VIH existen dos principales: las de tamizacion y las confirmatorias.
Las pruebas de tamizacion detectan anticuerpos totales mientras que las confirmatorias detectan
anticuerpos contra los diferentes componentes del virus. EI ensayo por inmunoabsorcion ligado a
enzimas (ELISA) y la técnica de enzimoinmunoensayo (EIA) son las pruebas de tamizacion mas
usadas para detectar el virus y tienen una sensibilidad y especificidad mayor al 99%. Tanto el
ELISA como la EIA, son utilizadas como estudio inicial. Dentro de las pruebas confirmatorias,
la mas utilizada es el Western Blot (WB) que debe ser aplicada para confirmar los resultados
positivos del ELISA y la EIA. Adicionalmente, la Administracién de Medicamentos y Alimentos

de Estados Unidos (FDA) ha aprobado el uso de otros tipos de pruebas rapidas que también
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requieren de una posterior prueba de confirmacion (Estrada y Jaramillo, 2007; Kasten y
Temesgen, 2013; Sax, Cohen, y Kuritzkes, 2013).

En algunos casos, las pruebas para detectar el VIH pueden arrojar resultados falso-
negativos o falso-positivos. Hay diferentes causas que pueden llevar a resultados de este estilo.
Por ejemplo, personas quienes han recibido multiples transfusiones de sangre pueden obtener
resultados falso-positivos. En el caso de obtener un resultado falso-negativo, una de las posibles
causas puede ser que el paciente se encuentre en un periodo de pre-seroconversion o “ventana
inmunologica”. Este periodo se da durante las primeras semanas siguientes a la infeccion y
durante este tiempo no puede probarse la presencia de anticuerpos relacionados al VIH (Estrada
y Jaramillo, 2007; Kasten y Temesgen, 2013).

Después de haber sido diagnosticado positivo para el VIH, el paciente requiere de la
realizacion de exdmenes adicionales para conocer su situacién base y definir el curso del
tratamiento. Dentro de estos exdmenes adicionales, se encuentran el conteo de células CD4. Este
examen es la prueba estandar que se utiliza para definir la clasificacion de la enfermedad, hacer
un prondstico y definir la administracion o no de tratamiento profilactico y antirretroviral.
Adicionalmente, el conteo de celulas CD4 es el indicador mas importante de la progresion de la
infeccidn. El conteo se debe realizar antes de iniciar la terapia y nuevamente a las 2 a 8 semanas
para saber si se logré un primer impacto. El paciente con un tratamiento efectivo debe ir
disminuyendo su carga viral hasta niveles indetectables (Estrada y Jaramillo, 2007; Hall, Hall, y

Cockerell, 2011; Sax et al., 2013).

1.3. Mecanismos de transmision y factores de riesgo

Debido a que el VIH es tan fragil por fuera del organismo, la transmision ocurre

unicamente cuando los fluidos de una persona contaminada tienen contacto directo con las
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células susceptibles de otra persona (usualmente las del torrente sanguineo). Teniendo esto en
cuenta, la transmision del VIH ocurre principalmente por tres mecanismos: por contacto sexual,
por sangre o hemoderivados, y por transmision perinatal. (Fan, Conner, y Villarreal, 2011; Hall
et al., 2011; Kasten y Temesgen, 2013; Mabhunu, 2013; Volberding, Greene, Lange, Gallant, y
Sewankambo, 2012).

La transmision del VIH por contacto sexual es la via mas comun, y su riesgo se
incrementa cuando hay relaciones sexuales traumaticas, infecciones genitales ulcerosas, y
cuando hay falta de circuncision (Loutfy, et al., 2014). Sin embargo, el uso adecuado del condén
puede reducir el riesgo significativamente (Hall et al., 2011; Kasten y Temesgen, 2013;
Mabhunu, 2013). Por otro lado, la transmision por sangre se puede dar al compartir agujas o
jeringas (situacion frecuente entre drogadictos) y con menor frecuencia a través de transfusiones
de sangre contaminada o factores de coagulacion contaminados. Adicionalmente, la transmisién
del VIH por sangre se puede dar por accidentes laborales de trabajadores del area de la salud.
Han ocurrido casos donde, personas que trabajan con pacientes infectados, se han pinchado
accidentalmente con jeringas que contenian sangre infectada. Asimismo, aungue con menos
frecuencia, se han dado casos en los que la sangre infectada del paciente entra en contacto con
una herida abierta 0 una membrana mucosa del trabajador (por ejemplo, ojos y nariz) (Fan et al.,
2011). Por altimo, la transmision perinatal se puede dar durante el embarazo, el nacimiento o por
medio de la alimentacion por leche materna de los hijos de madres portadoras del VIH. (Kasten y
Temesgen, 2013).

Por otro lado, el contacto casual con personas portadoras del VIH no esté asociado con la
transmision del virus. Es decir, actividades ordinarias como dar la mano, abrazar, compartir

utensilios de cocina, usar el mismo teléfono, entre otras, no presentan peligro de transmision.
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Ademas, como el virus es inactivado cuando esta por fuera del cuerpo, compartir espacio fisico

con una persona infectada tampoco representa peligro alguno (Fan et al., 2011).

1.4. Epidemiologia

Aunque el VIH/SIDA sigue siendo uno de los mayores problemas de salud publica a
nivel mundial, se han visto mejoras en los datos epidemiolégicos de los ultimos afios. Segun el
altimo informe de las Organizacion de las Naciones Unidas sobre el VIH/SIDA (ONUSIDA)
(2014), a finales del 2013 habia en el mundo 35 millones de personas viviendo con VIH.
Ademas, se report6 que Africa subsahariana sigue siendo la region mas afectada por el virus. El
69% de la poblacion seropositiva del mundo se encuentra en esta region. Después de Africa
subsahariana, las regiones mas afectadas son el Caribe, Europa oriental y Asia central.

La situacion particular de Colombia frente a la epidemia del VIH fue presentada en el
informe nacional del Ministerio de Salud y Proteccion Social de la Republica de Colombia
(2014). Segun el informe, la epidemia del VIH en Colombia desde 1994 ha mantenido una
prevalencia de 0.5% Yy se estima que desde el afio 2013 viven 145.367 personas con VIH o SIDA.
El grupo estimado mas afectado se encuentra entre los 15 y 39 afios de edad.

No obstante, la cifra de nuevas infecciones a nivel mundial sigue cayendo. EI nimero de
personas infectadas ha descendido en un 38% desde 2001. Asimismo, se ha disminuido el
namero de muertes por causas relacionadas con el SIDA. Desde el pico alcanzado en 2005, los
casos de muerte relacionados con el SIDA se han reducido en un 35%. En 2013 fallecieron 1.5
millones de personas en todo el mundo, frente a los 2.4 millones registrados en 2005
(ONUSIDA, 2014).

La ampliacion del uso de la terapia antirretroviral en paises de ingresos bajos y medios

ha generado grandes cambios en la respuesta nacional al SIDA y ha generado una mejoria en la
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salud puablica. La terapia antirretroviral ha salvado 14 millones de afios-vida en estos paises
desde el afio 1995. En Colombia, hay una cobertura de tratamiento total del 80% lo que ha

contribuido a la disminucion de la mortalidad por el virus.

1.5 Manifestaciones clinicas

La infeccion por el VIH genera una amplia gama de sintomatologia que varia segun el
estadio de la infeccion. Como se explico previamente, el CDC en 1993 establecio que los
diferentes estadios de la infeccidn por VIH se clasifican en tres categorias: infeccion
asintomatica, infeccion sintomatica, y por Gltimo el SIDA. Cada una de estas categorias se
caracteriza por la presencia de ciertas manifestaciones clinicas en los diferentes 6rganos del
cuerpo. El VIH puede afectar a la mayoria de los érganos por medio de infecciones oportunistas,
neoplasias u otras manifestaciones clinicas graves (Duran, Duarte, Quintero, y Reyes, 2014). Las
condiciones clinicas mas comunes se presentan a nivel respiratorio, gastrointestinal,
dermatolégico, neuroldgico, psiquiatrico, hematoldgico, renal, articular y oftalmologico. Es
importante resaltar que la prevalencia de las diferentes manifestaciones clinicas del VIH depende
de factores como la disponibilidad de terapia antirretroviral, la severidad de la deficiencia
inmunitaria, y el nivel de desarrollo del pais.

Las afecciones a nivel respiratorio son comunes en las personas infectadas por el VIH
(Fuenmayor et al., 2014). De hecho, las enfermedades pulmonares solian ser uno de los
diagnosticos que apuntaban hacia la presencia del virus. El espectro de complicaciones
pulmonares asociadas al VIH es complejo y extenso. A lo largo del tiempo, se han identificado
algunas enfermedades pulmonares que se asocian directamente con el VIH como la neumonia
por Pneumocystis Jiroveci, la Tuberculosis, y la neumonia bacteriana. Gracias a la ampliacion de

la terapia antirretroviral combinada, la incidencia de estas neumonias oportunistas ha disminuido
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significativamente. No obstante, debido a que la expectativa de vida del paciente con VIH se ha
extendido, los pacientes ahora deben enfrentarse con otras enfermedades pulmonares no
infecciosas como el cancer de pulmon, la obstruccion pulmonar cronica, y la hipertension arterial
pulmonar. (Betancur, 2007; Chakaya, 2011; Crothers et al., 2011).

El tracto gastrointestinal puede verse afectado durante cualquiera de las etapas de la
infeccion por el VIH. Al igual que las afecciones respiratorias por el VIH, el patron de las
manifestaciones gastrointestinales ha cambiado mucho desde la aparicion de la terapia
antirretroviral (Adler, Edwards, Miller, Sethi, y Williams, 2012; Gazzard, 2013).

Algunas de las enfermedades que se presentan en la boca cuando hay infeccién son:
candidiasis bucal, gingivitis, herpes simple, leucoplasia vellosa y neoplasias como el sarcoma de
Kaposi. Tanto la candidiasis bucal como la leucoplasia vellosa predicen el desarrollo del SIDA
en pacientes infectados por el VIH (Volberding et al., 2012). Ademas, las enfermedades del
esdfago son producidas cominmente por dos infecciones oportunistas llamadas esofagitis por
candida y esofagitis por cytomegalovirus (Adler et al., 2012; Hauser, 2011; Volberding et al.,
2012). Estas condiciones se manifiestan por medio de disfagia y odinofagia persistente o
intermitente. Ademas, el es6fago puede ser afectado por el sarcoma de Kaposi o linfoma de la
mucosa esofagica (Volberding et al., 2012). Las enfermedades estomacales por VIH no son tan
comunes (Hall et al., 2011; Hauser, 2011). No obstante, el malestar estomacal de los pacientes
con VIH se puede dar por una infeccion por cytomegalovirus, una enfermedad de reflujo
gastroesofagico, una Ulcera de esdfago distal, o una enfermedad de Ulcera péptica. El sarcoma de
Kaposi es la neoplasia gastrica mas frecuente.

Las enfermedades en el tracto gastrointestinal inferior constituyen los problemas

gastrointestinales mas comunes en los pacientes infectados por el VIH. Las infecciones del
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intestino delgado y grueso se manifiestan por medio de diarrea, dolor abdominal, fiebre y pérdida
de peso. La diarrea en los pacientes infectados es causada, en la mayoria de veces, por
enfermedades parasitarias del intestino delgado siendo la infeccion por Cryptosporidium la mas
prevalente (Adler et al., 2012). En el colon, es comun que se den infecciones por bacterias y
cytomegalovirus mientras que en el recto son frecuentes las ulceras y erosiones perirectales por
herpes simple (Adler et al., 2012; Hall et al., 2011; Volberding et al., 2012).

Las enfermedades dermatoldgicas son extremadamente comunes en los pacientes con
VIH. Més del 90% de los pacientes infectados presenta una o mas afecciones en la piel a lo largo
de la enfermedad. De hecho, las manifestaciones cutaneas son usualmente la primera sefial de
infeccion (Cockerell y Calame, 2012; Hall y Hall, 2010; Volberding et al., 2012). Por lo tanto, es
muy importante que se haga un correcto diagnostico de estas enfermedades para asi poder
detectar y tratar el VIH de forma temprana. EI nimero de enfermedades cutaneas que se
presentan en los pacientes con VIH es extenso y son causadas por infecciones, neoplasias,
trastornos inflamatorios y reacciones de hipersensibilidad a las terapias antirretrovirales (Hall y
Hall, 2010; Hall et al., 2011; Volberding et al., 2012).

Las infecciones cutaneas pueden ser de origen viral, bacteriano, mic6tico o parasitario.
Durante el sindrome retroviral agudo, el 75% de los pacientes presentan un exantema viral
caracterizado por maculas y papulas eritematosas en el tronco, cara, y extremidades.
Posteriormente, las infecciones cutaneas de origen viral pueden ser causadas por el virus del
molusco contagioso, el Virus del Papiloma Humano (VPH), los Herpesvirus, el Citomegalovirus,
y el virus de Epstein Barr. Dentro de las infecciones bacterianas, las mas comunes son: la
angiomatosis bacilar, la sifilis, la tuberculosis cutanea, la fascitis necrotizante, el impétigo en

axilas e ingle, ectima, celulitis, y foliculitis. Adicionalmente presentan infecciones micoticas
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causadas por hongos. Las mas comunes en pacientes infectados por VIH son: la dermatofitosis,
la candidiasis, la criptococosis, y la histoplasmosis. Por ultimo, la infeccion parasitaria mas
frecuente es la escabiosis o0 sarna (Cockerell y Calame, 2012; Hall y Hall, 2010; Hall et al., 2011;
Sanchez-Saldafia, 2011; Volberding et al., 2012).

Ademaés de infecciones, los individuos inmunosuprimidos, como aquellos que han sido
afectados por el VIH, tienen mayor riesgo de desarrollar enfermedades neopléasicas. Los tumores
en estos pacientes suelen ser mas agresivos y tienen mayor tasa de metéastasis. Las enfermedades
neoplésicas que se han reportado en pacientes con VIH son: el sarcoma de Kaposi, el linfoma, el
carcinoma de células basales, el carcinoma de células escamosas, y el melanoma. El sarcoma de
Kaposi, por su parte, es la neoplasia mas frecuente y su asociacion con el VIH es la mas fuerte.
Asimismo, las enfermedades cuténeas por trastornos de inflamacion como la dermatitis
seborreica, la xerosis, la dermatitis atopica, la lipodistrofia, y la psoriasis son comunes en los
pacientes infectados por el VVIH. Por ultimo, es importante mencionar que aunque la terapia
antirretroviral ha sido efectiva mejorando y alargando la vida de muchos pacientes, ésta viene
atada a algunos efectos secundarios como la lipodistrofia y la hiperpigmentacion (Cockerell y
Calame, 2012; Hall y Hall, 2010; Hall et al., 2011; Volberding et al., 2012).

En cuanto a las manifestaciones neuroldgicas de los pacientes infectados por el VIH se
describen como variadas y complejas. En pacientes infectados, cualquier parte del sistema
nervioso central es vulnerable a infecciones oportunistas, neoplasias, drogas antirretrovirales, o
al virus en si (Adler et al., 2012). Aunque no se tienen cifras exactas sobre la incidencia del
compromiso neurologico, se ha encontrado que el 10% de los pacientes infectados presentan
alguna queja neuroldgica, el 40% presenta signos o sintomas durante el curso de la infeccion, y

el 80% de las autopsias post mortem presentan alteraciones neurologicas (Monteiro, Letendre, y
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Ellis, 2006). Adicionalmente, el Instituto Nacional de Trastornos Neuroldgicos y Accidentes
Cerebrovasculares de Estados Unidos (2010) afirma que, en este pais, las complicaciones
neuroldgicas se presentan en mas del 40% de los pacientes adultos con SIDA. No obstante, el
uso de la terapia antirretroviral ha ayudado a disminuir la incidencia y gravedad de estas
manifestaciones.

Los trastornos neuroldgicos que se manifiestan en la infeccion por el VIH se pueden
clasificar en dos grupos: trastornos primarios y trastornos secundarios. Los trastornos
neuroldgicos primarios son el resultado directo de la infeccion del VIH al sistema nervioso
central (SNC). Dentro de los trastornos primarios, los mas comunes son la meningitis aséptica, la
miopatia, la neuropatia periférica, el trastorno neurocognitivo asociado al VIH, y la mielopatia
asociada al VIH (conocida también como mielopatia vacuolar). Los trastornos secundarios son el
resultado indirecto de la infeccion e incluyen infecciones oportunistas y neoplasias (Adler et al.,
2012; Instituto Nacional de Trastornos Neuroldgicos y Accidentes Cerebrovasculares, 2010;
Trujillo y Ramirez-Rodriguez, 2000; Vazquez-Justo, 2001). A continuacion se hara una breve
descripcion de cada una de estas manifestaciones neuroldgicas que se presentan en pacientes
infectados por el VIH.

La meningitis aséptica es una enfermedad que se caracteriza por dolores de cabeza, fiebre
e inflamacién del revestimiento del cerebro (meninges). Una minoria de pacientes infectados por
el VIH desarrolla este tipo de meningitis y su aparicién suele coincidir con el desarrollo de
anticuerpos contra el VIH (seroconversion). Esto podria representar la primera respuesta del
sistema nervioso a la infeccion (Hall et al., 2011; McArthur, Selnes, Glass, Hoover, y Bacellar,
1994; Micheli y Fernandez-Pardal, 2010). Por otro lado, la miopatia es una enfermedad muscular

que se manifiesta con fatiga, mialgia, contracturas, y cambios en el tono y volumen muscular

21



Virus de Inmunodeficiencia Humana

(Uribe, Arana-Chacon, y Lorenzana-Pombo, 2010). Aunque se trata de una trastorno primario,
también puede presentarse como efecto secundario del uso de Zidovudina (Micheli y Fernandez-
Pardal, 2010; Uribe et al., 2005). La neuropatia periférica es la alteracion de los nervios
periféricos del cuerpo. La polineuropatia simétrica distal es la forma mas frecuente de neuropatia
asociada al VIH y se caracteriza por la presencia de un cuadro de disestesias y parestesias
dolorosas distales de los miembros inferiores que puede dificultar la marcha. En casos
avanzados, pueden afectarse las extremidades superiores (Ausina-Ruiz y Moreno-Guillén, 2006).

Dentro de los trastornos primarios también se encuentran los trastornos neurocognitivos
asociados con el VIH (TNAV) y la mielopatia asociada al VIH o mielopatia vacuolar. Los
TNAV son alteraciones cognitivo-conductuales donde se puede ver comprometida cualquier
funcion o area cognitiva (Braganca y Palha, 2011). Este tipo de trastornos sera discutido con
mayor profundidad en el capitulo siguiente. Por Gltimo, la mielopatia vacuolar ocurre cuando la
vaina protectora de mielina se desprende de las células nerviosas de la medula. Esto genera
sintomas como debilidad en las piernas, ataxia sensitiva, y vejiga neurdgena (Adler et al., 2012;
Garcia-Monco, Pinedo-Brochado, y Escalza-Cortina, 2007; Hall et al., 2011; Instituto Nacional
de Trastornos Neuroldgicos y Accidentes Cerebrovasculares, 2010).

Ademas de los efectos neuroldgicos directos del VIH, existe una variedad de trastornos
neuroldgicos secundarios que afectan a los pacientes infectados. Dentro de estos trastornos
secundarios, las neoplasias y las infecciones oportunistas son las méas comunes. Las infecciones
oportunistas mas frecuentes son: la meningitis criptocdccica, las infecciones por citomegalovirus,
las infecciones del virus del herpes, la neurosifilis, la leucoencefalopatia multifocal progresiva, y
la encefalitis toxoplasmica. Por otro lado, el linfoma del SNC es la neoplasia que mas se presenta

en pacientes infectados. Los linfomas del SNC son tumores malignos que comienzan en el
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cerebro o que se esparcen desde otra parte del cuerpo. Este tipo de linfoma esta cominmente
asociado con el virus de Epstein-Barr (Adler et al., 2012; Hall et al., 2011; Instituto Nacional de
Trastornos Neurologicos y Accidentes Cerebrovasculares, 2010; Micheli y Fernandez-Pardal,
2010).

Debido a que el VIH es una enfermedad tanto infecciosa como cronica, quienes la
padecen deben enfrentarse a una gran carga psicoldgica. La salud mental de los individuos con
VIH puede resultar severamente afectada y esto hace que disminuya su calidad de vida y su
funcionamiento en general. Por lo tanto, las manifestaciones psicopatol6gicas son un aspecto
importante dentro del tratamiento integral que reciben dichos individuos. Los pacientes
infectados por el VVIH presentan una alta incidencia de sintomas y sindromes psicopatoldgicos.
Estos trastornos pueden tener diferentes causas: el conocimiento del diagndstico, efectos del
propio virus, las enfermedades inducidas por el virus (infecciones oportunistas, y tumores) o los
efectos colaterales del tratamiento. Ademaés, factores psicosociales también pueden influir en la
aparicion de un trastorno psicopatoldgico (Adler et al., 2012; Carballo-Alvarez, Martinez-
Vilarifio, Llaga-Rodriguez, y Llinas-Vidal, 2008; Velasquez y Gémez, 1996).

Altas tasas de depresién, ansiedad, ideacion suicida, trastornos por abuso de sustancias, y
estrés postraumatico han sido reportadas en cualquiera de las etapas de la enfermedad (Sanchez-
Fernandez y Tomateo-Torvisco, 2014). Sin embargo, la severidad de estos sintomas depende de
varios factores como la vulnerabilidad previa del paciente, la presencia de experiencias
traumaticas pasadas, la calidad de vida actual, y el apoyo de los familiares. En cualquier caso, los
sintomas psicopatoldgicos pueden exacerbar los sintomas fisicos y empeorar la situacion clinica
del paciente por causar una baja adherencia al tratamiento (Adler et al., 2012; Janota, Hernandez-

Meléndrez, y Bayarre-Vea, 2010; Loue, 2012).
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El diagnostico de los trastornos psicopatoldgicos requiere minuciosidad ya que los
factores que los causan son maltiples. Ademas, las enfermedades neuroldgicas y psiquiatricas
asociadas al VIH pueden ser de dificil diagnostico debido a su superposicidn sintomatica con
varias infecciones, neoplasmas, endocrinopatias, deficiencias nutricionales, trastornos
metabdlicos, y neurotoxicidad relacionada al tratamiento (Fernandez, 2002).

Ademaés de las manifestaciones nombradas previamente, se debe mencionar que los
pacientes infectados por VIH también pueden presentar manifestaciones hematoldgicas,
oftalmoldgicas y renales. EI compromiso hematoldgico se caracteriza por el desarrollo de
anemia, leucopenia o trombocitopenia. Durante el curso de la enfermedad, aproximadamente del
70% al 80% de los pacientes con VIH desarrollard anemia; 50% desarrollard neutropenia; y,
40% desarrollard trombocitopenia (Hernandez, 2002; Hoffman, et al., 2012; Sachdeva, 2012).
Estos cambios hematoldgicos en el VIH pueden contribuir a un incremento en la morbilidad y
mortalidad de los pacientes infectados y por ende se deben tratar con precaucion.

Las manifestaciones oculares, por su parte, siguen afectando del 50% al 75% de las
personas infectadas por el VIH a pesar del uso generalizado de la terapia antirretroviral en el
mundo industrializado (Arévalo, 2012; Teotia, et al., 2012). Estas incluyen tanto enfermedades
infecciosas como no infecciosas que pueden afectar casi cualquier parte del ojo (Volberding et
al., 2012). En los paises occidentales, las manifestaciones oculares mas comunes son la
microvasculopatia, la retinitis por citomegalovirus, la toxoplasmosis ocular, la retinitis herpética,
las complicaciones neuro-oftalmoldgicas, el herpes zdster oftalmico, y las neoplasias oculares
(Arévalo, 2012; Hall et al., 2011; Teotia et al., 2012; Volberding et al., 2012). Finalmente, las
complicaciones renales han sido asociadas al virus del VIH desde hace muchos afios. Los

pacientes con VIH estan en riesgo de desarrollar enfermedades como: nefropatia asociada al
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VIH, insuficiencia renal, microangiopatia trombotica, asi como otras enfermedades renales no

relacionadas con el VIH (Adu, Emery, y Madaio, 2012; Pribram, 2011).

1.6 Tratamiento farmacoldgico

Los grandes progresos que se han logrado en el tratamiento del VIH han conseguido que
la mayoria de los pacientes infectados puedan llevar una vida normal. Gracias a los nuevos
tratamientos, la infeccidn por el VIH ha pasado de ser una sentencia de muerte a una enfermedad
cronica manejable. Sin embargo, el tratamiento farmacoldgico de este es un factor cambiante y,
por tanto, exige una actualizacién constante.

En el afio 1987, se aprobd el primer medicamento antirretroviral para tratar el VIH: la
Zidovudina. Poco tiempo despues surgio una gran cantidad de medicamentos para combatirlo.
No obstante, debido a que el VIH es altamente mutable, en poco tiempo dejaron de ser Utiles
para combatir la enfermedad debido a que los pacientes creaban resistencia rapidamente. Por este
motivo, en 1996 se empez0 a utilizar la Terapia Antirretroviral de Gran Actividad (TARGA) la
cual consiste en la combinacién de tres drogas que bloquean diferentes aspectos de la replicacion
viral (Sanchez-Fernandez y Tomateo-Torvisco, 2014). Estas drogas incluyen: los inhibidores de
la transcriptasa reversa y los inhibidores de la proteasa. Diferentes estudios han confirmado que
el uso de la TARGA es efectivo manteniendo suprimida la replicacion viral e impidiendo que se
desarrollen resistencias al tratamiento. (Ghafouri, Amini, Khalili, y Sawaya, 2006; Lozano y
Domingo, 2011; Sanchez, Cabrera, Garcia, y Dominguez, 2012).

Puesto que actualmente es imposible erradicar la infeccion causada por el VIH, el
TARGA tiene cuatro objetivos principales que benefician al paciente. El objetivo principal e
inmediato es obtener una supresion maxima y durable de la carga viral plasmatica. En general,

esto se logra entre la semana 8 y 24 después del tratamiento. En segundo lugar, se busca

25



Virus de Inmunodeficiencia Humana

restaurar y preservar la actividad inmune la cual se evalta mediante el recuento de linfocitos
CDA4. El tercer objetivo es disminuir la morbilidad y mortalidad relacionadas con la
inmunodeficiencia celular y la activacion inmunitaria cronica. Finalmente, por medio de este
tratamiento se busca mejorar la calidad de vida de los pacientes (Correa, 2007; Lozano y
Domingo, 2011).

Se recomienda iniciar el TARGA en los pacientes con infeccidn por el VIH sintomatica.
En los pacientes asintomaticos, el inicio del mismo se basara en los resultados de determinacion
de linfocitos CD4 (CD4/ul), en la carga viral plasmatica (CVP) y en las
comorbilidades del paciente. Si la cifra de linfocitos CD4 es inferior a 350 células/ul, se
recomienda iniciar el TARGA inmediatamente. En caso de que la cifra de linfocitos CD4 se
encuentre entre 350-500 células/ul, se recomienda el tratamiento si el paciente presenta
condiciones como: cirrosis hepatica, hepatitis crénica por el virus C, riesgo cardiovascular
elevado, nefropatia asociada al VIH, CVVP superior a 100.000 copias/ml, proporcién de linfocitos
CD4 inferior al 14% o en pacientes mayores de 55 afios. Por Ultimo, si la cifra de linfocitos CD4
es superior a 500 células/ul, se puede diferir el TARGA, a menos de que si se de cualquiera de
las circunstancias citadas anteriormente (Lozano y Domingo, 2011).

La accidn de los medicamentos por si sola pierde fuerza si no existe una adecuada
adherencia; de ésta depende el éxito del tratamiento. Debido a que el tratamiento del VIH es
cronico, muchos pacientes tienen problemas para adherirse de forma satisfactoria (Lozano y
Domingo, 2011; Sanchez et al., 2012). Por su parte, Varela-Arévalo, Salazar-Torres, y Correa-
Sanchez (2008) sefialan unos factores personales que logran tener una incidencia en dicha

adherencia, estos factores son: la edad, el nivel de ingresos familiares, el nivel educativo, las
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creencias sobre el TARGA, una actitud positiva hacia los medicamentos, los indicadores de
trastornos depresivos, ansiosos y de estrés, y el consumo de sustancias psicoactivas.

Algunos de los tipos de medicamentos antirretrovirales disponibles, aprobados por la
FDA, son los siguientes (Esté y Cihlar, 2010):

¢ Inhibidores de la Transcriptasa Inversa no Analogos de los Nucleo6sidos (ITINN).

Inhibidores de la Transcriptasa Inversa Analogos de los Nucledsidos (ITIN).

¢ Inhibidores de la Proteasa (IP).

e Inhibidores de la Fusion.

e Antagonistas de los Receptores CCR5

e Inhibidores de la Integrasa

e Combinacion de Dosis Fija

La ciencia continla trabajando en busca de la cura de la enfermedad, aunque esta atin no

ha sido hallada, se sigue avanzando. Las mejoras actuales de los nuevos tratamientos frente al
SIDA, van encaminadas a mejorar su eficacia mediante el cumplimiento de la pauta terapéutica,
disminuyendo los efectos adversos que éstos causan y la cantidad de medicamentos a tomar

(Fulgencio, Gallardo, Martin, y Rodriguez, 2009).
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CAPITULO 2. NEUROPSICOLOGIA DEL VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA

HUMANA

2.1.  Virus de Inmunodeficiencia Humana / Sindrome de Inmunodeficiencia Adquiriday
Sistema Nervioso

El Virus de la Inmunodeficiencia Humana ha sido detectado en el cerebro y en el liquido
cefalo raquideo (LCR) de pacientes con complicaciones neuroldgicas (Eugenin, Osiecki, Lopez,
Goldstein, Calderon y Berman, 2006; Kalinowska et al., 2013). EI SN es uno de los principales
escenarios para la persistencia de la infeccion por VIH (Guevara-Silva et al., 2014; Sanchez-
Fernandez y Tomateo-Torvisco, 2014). Con respecto a la prevalencia del compromiso del SN,
Uribe et al. (2010) afirman que ésta varia y que se ha encontrado entre el 40% y el 70% en los
casos de estudios clinicos. Ademas, se ha encontrado que en las serie de autopsias el
compromiso puede ser mayor. Aunque hay conocimiento sobre la infeccion por VIH del SN, aln
hay muchas preguntas por responder.

Se ha comprobado que el VIH penetra en el SNC desde las fases iniciales de la
enfermedad (Braganca y Palha, 2011; Lindl, Marks, Kolson, y Jordan-Sciutto, 2010; Valcour,
Sithinamsuwan, Letendre, y Ances, 2011). De hecho, el virus entra en el SN dentro de las
primeras dos semanas de la infeccion (Guevara-Silva et al., 2014; Rackstraw, 2011). Monteiro et
al. (2006) explican que esto es posible ya que, durante este periodo, la carga viral en la sangre
periférica es tan alta como en la fase terminal de la enfermedad. Ademas, Ghafouri et al. (2006)
plantean que no solo el VIH-1 puede entrar tempranamente al SNC, sino que puede permanecer

en éste por décadas causando multiples sintomas de disfuncidn cognitiva, motora 'y cambios
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comportamentales. Sin embargo, los mecanismos por los cuales el VIH logra entrar al cerebro,
siguen siendo motivo de estudio. Se han propuesto varias teorias pero hasta el dia de hoy la que
mas seguidores tiene es la “Teoria del caballo de Troya” (Kalinowska et al., 2013; Lindl et al.,
2010; Rackstraw, 2011; Woods, Moore, Weber, y Grant, 2009).

Ghafouri et al. (2006) sefialan que, los datos aportados por modelos de animales y
experimentacion in vitro, indican que es la teoria mas aceptada. Segun la Teoria del caballo de
Troya, el VIH entra al cerebro camuflado en monocitos y linfocitos que pueden atravesar la
barrera hematoencefalica. Una vez dentro del SNC, se da una infeccién por contacto directo
entre las células infectadas y los macréfagos perivasculares, los astrocitos y las microglias. De
esta manera, el VIH entra y se propaga en el SNC como pasajero en el trafico de células que
transitan por el torrente sanguineo al cerebro (Kalinowska et al., 2013; Lindl et al., 2010;
Valcour et al., 2011; Woods et al., 2009).

El rol principal de la barrera hematoencefalica es separar al SNC de la periferia para
bloquear la entrada de sustancias toxicas al cerebro. Sin embargo, la barrera es permeable y
selectiva. Por tanto, permite el trafico de sustancias nutritivas entre el parenquima cerebral y el
flujo sanguineo. ComUnmente, el paso migratorio de células inmunes a través de vasculatura
especializada, es considerado un proceso rapido que no dafa la integridad de la barrera
hematoencefalica. Sin embargo, en el caso de la infeccion por el VIH, cientificos del Albert
Einstein College of Medicine encontraron que la infeccion rompe dicha barrera en un pequefio
numero de celulas de soporte: los astrocitos (Bernal-Cano, 2008; Eugenin, Clements, Zink, y
Berman, 2011).

Ghafouri et al. (2006) afirman que, teéricamente, todos los tipos de células del SNC

pueden ser infectadas por el VIH mientras posean los receptores y/o correceptores necesarios
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para la entrada del virus. Teniendo esto en cuenta, Monteiro et al. (2006) mencionan dos tipos de
celulas del SNC que pueden ser infectadas por el VIH: las células derivadas de los monocitos
(microglia y macrofagos) y los astrocitos. Estas células difieren biol6gicamente de otras
infectadas con el virus porque en su superficie celular contienen el receptor CD4 y los receptores
de quimiocinas CCR5 y CCR3 que estan comprometidos en la penetracion del virus en la
microglia. Asi, se desarrolla una infeccion productiva, permitiendo la formacién de sincitios y
muerte celular.

Sin embargo, existe también la posibilidad de una infeccion crénica. Después de una
corta fase de infeccidn productiva, el virus presente en los astrocitos permanece en una fase
restrictiva o latente. La infeccion de los astrocitos no es citopatica. Por lo tanto, el virus puede
permanecer dentro de ellos indefinidamente. En esta fase de la infeccion, el virus podria escapar
de los antirretrovirales usados en el momento. De vez en cuando, siguiendo la estimulacion de
quimiocinas una respuesta viral productiva puede ocurrir lo que podria reinfectar el SNC y la
sangre periférica (Lindl et al., 2010; Monteiro et al., 2006).

Con respecto a la infeccién de las neuronas, muchos estudios han indicado ausencia in
vivo de infeccién (Lindl et al., 2010). Alvarez, Blanco, y Mufioz-Fernandez (2008) afirman que
se desconoce con exactitud si las células neuronales pueden infectarse. No obstante, se ha
logrado demostrar que existen transcritos de VIH en neuronas inmaduras y que lineas de
neuroblastomas son infectadas. Monteiro et al., (2006) también han referido la existencia de
algunos otros estudios, pero pocos han reportado la presencia de proteinas y ADN viral en las
neuronas. Se ha sugerido que la deteccion de neuronas infectadas en el cerebro podria ser
complicada por la pérdida neuronal ocurrida a causa de la infeccion de las mismas. La infeccion

por VIH de los oligodendrocitos y de las neuronas se mantiene en controversia.
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Se ha encontrado también que los mecanismos citotdxicos de la infeccion contribuyen al
dafio cerebral. Kalinowska et al. (2013) y Merino et al. (2011) afirman que la liberacion de
citocinas proinflamatorias por parte de las células infectadas amplifica la neurotoxicidad
microglial y genera lipoperdxidos y especies reactivas de oxigeno que, en Gltima instancia, dafian
las neuronas. Asimismo, la gliosis/activacion microglial y la liberacion de factores virales por los
monocitos infectados, y el incremento de determinadas quimiocinas en el liquido

cefalorraquideo, contribuyen a la neuropatogénesis del VIH.

2.2 Trastornos neurocognitivos asociados al Virus de Inmunodeficiencia Humana

Debido al conocimiento sobre el efecto del VVIH en el SN, actualmente no se duda de la
existencia de déficit neurocognitivo en pacientes seropositivos. Este conjunto de alteraciones se
denominan trastornos neurocognitivos asociados al VIH (TNAV) (Antinori et al., 2007) y se
pueden dar en cualquiera de los estadios de la infeccion.

Los primeros criterios para definir los TNAV fueron propuestos por la “American
Academy of Neurology (AAN)” en 1991 y en ellos se describian dos niveles de manifestaciones
neurocognitivas: la demencia asociada al VIH y el trastorno cognitivo-motor menor. Esta
clasificacion fue revisada en el 2007 por el “HIV Neurobehavioral Research Center (HNRC)”
de Estados Unidos debido a que presentaba algunos problemas que podian limitar su
aplicabilidad (Abusamra et al., 2014; Antinori et al., 2007; Kalinowska et al., 2013). Por
ejemplo, uno de los problemas de los criterios definidos por la AAN es que no incluyen en su
clasificacion las formas mas leves de trastornos neurocognitivos que se presentan sin causar
interferencias con el funcionamiento diario del paciente. Ademas, con el amplio uso de el

TARGA, la progresion de dichos trastornos cambid de manera notoria y por tanto era necesario
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hacer una actualizacion de los criterios de diagnostico. Por tal motivo y otros méas, el HNRC
propuso una nueva clasificacion de los TNAV que incluye: el “Deterioro Neurocognitivo
Asintomatico (DNCA) ", el “Trastorno Neurocognitivo Leve (TNL)”,y la “Demencia asociada
al VIH (DAV)” (Antinori et al., 2007; Guevara-Silva et al., 2014; Kalinowska et al., 2013). Esta
nueva clasificacion debe entenderse como un continuo de gravedad dentro del cual el estado del
paciente puede mejorar 0 empeorar.

La incidencia y prevalencia de los TNAV es dificil de determinar debido a la gran
variedad de criterios que se utilizan para el diagnostico y por la multitud de pruebas e
instrumentos psicométricos para su cuantificacion. No obstante, algunos estudios han intentado
determinar la forma en que se presentan estos trastornos en la poblacién de pacientes infectados.
Grant (2008) realiz6 un estudio donde encontrd una tasa de prevalencia del 25% del DNCA, 15%
para el TNL y 10% para la DAV. Este autor también encontr6 que la mitad de los pacientes que
evalu6 no presentaban alteraciones neuropsicolégicas.

Por otro lado, Braganca y Palha (2011) citan un estudio realizado por CHARTER (CNS
HIV Antiretroviral Therapy Effects Research) donde se evalud a pacientes tratados con TARGA.
En el estudio se encontrd que en estos pacientes habia una prevalencia de 21% para el DNCA,
29% para el TNL y 2% para la DAV. Estos resultados indican que la TARGA tiene un efecto
importante en la prevalencia de estos trastornos porque antes de la introduccidn de esta, el
deterioro se daba de una forma progresiva, empeorando los sintomas al avanzar la enfermedad
(Rackstraw, 2011). Ghafouri et al. (2006) sefialan que antes de la introduccién de la TARGA,
cerca del 30% de la poblacion infectada con VIH desarrollaba DAV. Posteriormente, con el uso
de la TARGA este porcentaje se redujo al 10%. Sin embargo, formas mas sutiles de disfuncion

del SNC como el DNCA ha llegado a ser mas frecuente.

33



Neuropsicologia del Virus de Inmunodeficiencia Humana

Deterioro Neurocognitivo Asintomatico

Aunque el Deterioro Neurocognitivo Asintoméatico (DNCA) no habia sido previamente
clasificado por la AAN, este constituye el trastorno méas comun entre los TNAV. EI DNCA se
caracteriza por un enlentecimiento mental leve y perdida de la concentracion. Para diagnosticarlo
deben estar afectadas por lo menos dos areas neurocognitivas de forma leve. El deterioro se
cuantifica como un desempefio de minimo 1 desviacion estandar por debajo de la media de los
datos normativos en la evaluacion neuropsicoldgica estandarizada. Adicionalmente, es necesario
que el funcionamiento cotidiano del paciente esté intacto. Es decir, que el deterioro
neurocognitivo no afecte la vida diaria del paciente. El deterioro en los DNCA es tan sutil, que es
necesario evaluarlo por medio de herramientas de evaluacion neuropsicolégica (Antinori et al.,
2007; Guevara-Silva et al., 2014; Kalinowska et al., 2013; Vally, 2011).

El reconocimiento de este trastorno en la clasificacion revisada del 2007, tiene varias
ventajas. Una de ellas, es que promueve la evaluacion y diagndstico temprano y de esta forma, se
puede predecir si los pacientes estan en riesgo de desarrollar un deterioro cognitivo posterior o
un deterioro funcional mas severo. Adicionalmente, reconocer el DNCA promueve la iniciacion
de la TARGA independientemente del conteo de linfocitos CD4 o del nivel de VIH en plasma.
No obstante, algunos autores han cuestionado si la definicion del DNCA es muy amplia, ya que
del 16% al 21% de la poblacion infectada caeria dentro de esta clasificacion (Barber et al., 2013).
Trastorno Neurocognitivo Leve

El Trastorno Neurocognitivo Leve (TNL) se diagnostica cuando hay un deterioro leve o
moderado en por lo menos dos areas neurocognitivas y este deterioro afecta las actividades de la
vida diaria del paciente. Asimismo, el deterioro se cuantifica como una puntuacion de al menos 1

desviacion estandar por debajo de la media de los datos normativos (de acuerdo a la edad y el
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nivel educativo) en pruebas neuropsicoldgicas. El criterio de deterioro funcional, por otro lado,
se cumple cuando al menos dos actividades cotidianas han sido disminuidas. Este criterio puede
ser reportado por personas allegadas al paciente quienes observan una disminucién en la eficacia
de la vida laboral, en la realizacién de las tareas domésticas o en el funcionamiento social del
paciente. Por ultimo, los TNL se diagnostican cuando el déficit cognitivo no puede ser explicado
por la presencia de otra manifestacion clinica que afecte el SNC (Antinori et al., 2007; Guevara-
Silva et al., 2014; Kalinowska et al., 2013; Vally, 2011).

Demencia asociada al Virus de Inmunodeficiencia Humana

La Demencia asociada al VIH (DAV) es la forma mas severa de los TNAV y se
caracteriza por un deterioro moderado a severo de al menos dos areas cognitivas. La DAV se
manifiesta como una demencia subcortical en la que se puede dar un enlentecimiento
psicomotor, cambios en el estado de animo, altos niveles de ansiedad, déficit de memoria, de
abstraccion, de procesamiento de informacion, de la fluidez verbal, de la toma de decisiones y de
la atencion. Estos sintomas apuntan a dafios en areas cerebrales como los ganglios basales, la
materia blanca, el hipocampo y la corteza cerebral (Guevara-Silva et al., 2014; Kalinowska et al.,
2013).

El deterioro en la DAV se cuantifica como una puntuacion de al menos 2 desviaciones
estandar por debajo de la media de los datos normativos (de acuerdo a la edad y el nivel
educativo) en pruebas neuropsicoldgicas. Ademas, el paciente debe presentar un deterioro
funcional severo que no permite que lleve a cabo sus actividades cotidianas. Por ultimo, este
trastorno se diagnostica cuando los patrones de dafio cognitivo no corresponden a los criterios de

un delirium y no hay evidencia de otra causa preexistente para la demencia (como infecciones
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del SNC, neoplasmas, enfermedades cerebrovasculares, enfermedades neuroldgicas o abuso de
sustancias) (Antinori et al., 2007; Kalinowska et al., 2013; Vally, 2011)

Antes del uso extendido del TARGA, entre un 20% a 30% de los pacientes con infeccion
avanzada de VIH presentaba sintomas de DAV. Hoy en dia, gracias al amplio uso de esta terapia,
la incidencia del DAV ha disminuido dramaticamente. No obstante, la DAV sigue siendo una
causa significativa de morbilidad en pacientes infectados por el VIH. La prevalencia de esta, por
otra parte, ha aumentado debido al incremento de la expectativa de vida en estos pacientes y a la

resistencia de los medicamentos que componen el TARGA (Rackstraw, 2011; Vally, 2011).

Perfil Neurocognitivo de los Trastornos Neurocognitivos Asociados al Virus de
Inmunodeficiencia Humana

Cualquier funcién o area cognitiva puede ser afectada por un TNAV. Sin embargo, se ha
encontrado que hay ciertos patrones de afectacién mas frecuentes que otros como: el
procesamiento de la informacion, la destreza y velocidad motora, el aprendizaje, la memoria, la
atencion/memoria operativa, las funciones ejecutivas, y el lenguaje. Las afectaciones de este tipo
apuntan a que el dafio neuroldgico causado por el VIH es de caracteristica subcortical. Ademas,
es importante sefialar que estas alteraciones se hacen mas severas en las etapas mas avanzadas de
la enfermedad (Braganca y Palha, 2011; Failde et al., 2009; Kalinowska et al., 2013; Vally,
2011).

Las alteraciones motoras y los déficits psicomotores son comunes en los pacientes con
TNAV. Dentro de estas afectaciones, la bradicinesia (lentificacion motora) y la bradifrenia
(procesamiento de informacion desacelerado) son las mas comunes. El enlentecimiento motor
asociado al VIH se puede presentar en la marcha, y la destreza manual. Ademas, el

enlentecimiento cognitivo y motor relacionado con el VIH se puede exacerbar cuando se
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incrementan las demandas de procesamiento controlado, como en las condiciones de atencion
dividida (Braganca y Palha, 2011; Failde et al., 2009; Ghafouri et al., 2006; Kalinowska et al.,
2013; Vally, 2011; Woods et al., 2009). Por su parte, Casanova-Sotolongo, Casanova-Carrillo,
Casanova-Carrillo (2002) sefialan que cuando los pacientes consultan por un trastorno cognitivo
ya presentan signos motores, generalmente leves, evidenciables en el examen neurolégico,
especialmente en la marcha y en los movimientos coordinados con las manos.

Las alteraciones de memoria episodica verbal y visual entre los pacientes con VIH
parecen ser muy prevalentes con estimaciones del 40% al 60% (Vally, 2011; Woods et al.,
2009). Estas afectaciones suelen ser leves o moderadas pero empeoran con la aparicion de la
DAV. Asimismo, los pacientes infectados manifiestan quejas de memoria prospectiva que les
dificulta el funcionamiento diario. La memoria operativa también se ve afectada en estos
pacientes (Woods et al., 2009). La gravedad de esta afectacién depende de la etapa de la
enfermedad y de la complejidad de la tarea que se lleva a cabo. Durante las etapas mas
tempranas de la enfermedad, la memoria de trabajo aparece relativamente estable, mientras que
en las etapas mas avanzadas tienden a aparecer déficits leves a moderados. Algunos estudios han
mostrado que los déficits en la memoria de trabajo pueden ser predictores de las quejas
cognitivas entre los infectados y de la adherencia a los medicamentos (Braganca y Palha, 2011;
Failde et al., 2009; Kalinowska et al., 2013; Vally, 2011).

Las alteraciones de las funciones ejecutivas en pacientes con VIH han sido estudiadas en
menor medida que las alteraciones de otras areas cognitivas. Se ha reconocido que el VIH esta
asociado con la disfuncion ejecutiva, especialmente en las Gltimas etapas de la enfermedad.

Ademas, esta disfuncion se asocia con alteraciones en el funcionamiento diario de los pacientes
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ya que se ven afectadas las habilidades de abstraccion, capacidad para resolver problemas, y
planificacion (Braganca y Palha, 2011; Failde et al., 2009; Kalinowska et al., 2013; Vally, 2011).

La literatura indica que las habilidades mas basicas del lenguaje como la comprension
auditiva y la expresion verbal se mantienen dentro de los limites normales en los pacientes con
VIH. Sin embargo, en habilidades mas complejas del lenguaje expresivo se han reportado
dificultades leves. Durante la etapa asintomatica, si hay déficit del lenguaje expresivo, suele ser
leve. No obstante, el deterioro puede ser exacerbado con la progresion de la enfermedad. Otros
aspectos de la comunicacion pueden estar afectados como la toma de turnos en la conversacion,
la seleccion de vocabulario, y la fluidez verbal. El deterioro de la fluidez verbal, es el déficit de
lenguaje mas comun en los pacientes con VIH y se estima que ocurre en aproximadamente el
40% de la poblacion. Usualmente, este déficit aparece de forma leve y su severidad se va
incrementando en las etapas mas avanzadas de la enfermedad (Braganca y Palha, 2011; Failde et
al., 2009; Kalinowska et al., 2013; Vally, 2011).

Es importante afiadir que algunos autores han reportado otras manifestaciones comunes
en los TNAV como: alteraciones visoespaciales y visomotoras, cambios de personalidad,
cambios en el estado de &nimo, apatia, alucinaciones, perdida de la libido, falta de
espontaneidad, y retraimiento social (Casanova-Sotolongo et al., 2002; Ghafouri et al., 2006;
Kalinowska et al., 2013; Trujillo y Ramirez-Rodriguez, 2000; Vally, 2011). Casanova-Sotolongo
et al. (2002) afiaden que gracias a los sintomas conductuales de las personas con TNAV, se
observa una disminucion de la productividad laboral y las relaciones sociales. Ademas, los
pacientes presentan sintomas de ansiedad, depresion, irritabilidad, labilidad emocional e

indiferencia hacia el entorno y hacia su propia persona.
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En Colombia, Arciniegas, Malagon, Halliday, y Tovar-Cuevas (2013) realizaron un
estudio transversal para caracterizar el perfil neurocognitivo de los pacientes diagnosticados con
VIH/SIDA de un hospital en Bogota. Los resultados de esta investigacion coincidieron con las
caracteristicas mencionadas previamente. Se encontrd que habia un grado de alteracion en la
velocidad de procesamiento, de atencion sostenida y alternante, funciones ejecutivas y memoria
declarativa. Estos investigadores también encontraron que los sujetos evaluados presentaban un
perfil cortical de deterioro. Esto indicaria que la alteracion en el perfil neurocognitivo de los

pacientes es mixta, es decir, cortical y subcortical.

2.2.1 Factores de riesgo y tratamiento

Los factores de riesgo que se han identificado para el desarrollo de un TNAV son: el
diagnostico del SIDA en edad avanzada, una carga viral elevada en el plasma, una carga viral
elevada en el liquido céfalo raquideo, un recuento de CD4 menor que 100/ul, una baja
concentracion de hemoglobina, el uso de drogas intravenosas, y la progresion de enfermedades
sistémicas (Abusamra et al., 2014; Custodio, Escobar, y Altamirano, 2006; Galindo-Sainz,
Rodriguez-Almanza, Sandoval-Ramirez, y Tejada-Garcia, 2010; Rackstraw, 2011). Casanova-
Sotolongo et al., (2002) confirman lo mencionado anteriormente con referencia a los factores de
riesgo y sefialan como predictores poderosos para estimar el riesgo de presentar Complejo
demencia asociado al VVIH, el recuento de linfocitos T CD4, la anemia, las infecciones definidas
con el SIDA y el cancer.

También se han identificado como factores de riesgo el nivel de escolaridad y la
orientacion sexual. Ademas, la resistencia a la medicacion, la coinfeccion por el virus de la

hepatitis C, ser del sexo femenino y la reserva cognitiva han sido identificados como predictores
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del grado de deterioro al que llegan los pacientes con VIH (Braganca y Palha, 2011; Galindo-
Sainz et al., 2010). Braganca y Palha (2011) ademas sefialan que del 60% al 70% de los
pacientes infectados presentan trastornos psiquiatricos que actian como factores de riesgo para el
deterioro cognitivo.

Con relacion al tratamiento, en la actualidad, no se conoce uno especifico dirigido a los
TNAV (Braganca y Palha, 2011; Casanova-Sotolongo et al., 2002; Lindl et al., 2010). La
mayoria de estudios que se han realizado con respecto a la influencia del tratamiento
antirretroviral sobre el funcionamiento cognitivo afirman una repercusién positiva. Incluso, se ha
encontrado que se consiguen remisiones cuando el deterioro es leve o moderado. Sin embargo,
quedan muchas dudas al observar toda la gama de alteraciones cognitivas que presentan muchos
de estos pacientes. Es decir, no todas las terapias antirretrovirales tienen la misma eficacia en el
tratamiento de las diferentes funciones cognitivas. Esto se debe a que cada medicamento se
diferencia en su forma penetrar en el SNC, en el liquido cefalorraquideo y en su capacidad de
disminuir la viremia (Braganca y Palha, 2011; Rackstraw, 2011).

De la misma manera mdltiples lineas de investigacion sugieren que el TARGA ha
beneficiado a muchos pacientes con TNAV al haber retrasado o prevenido tales trastornos
(Abusamra et al., 2014; Braganca y Palha, 2011; Guevara-Silva et al., 2014; Rackstraw, 2011).
La disminucion de la viremia en el SNC produce una mejoria clinica general y esto predice el
éxito del tratamiento contra los TNAV. Pero no hay un régimen antiretroviral especifico para
tratar dichos trastornos (Casanova-Sotolongo et al., 2002). Ademas de la terapia antirretroviral,
se habla también de los beneficios de la terapia neuroprotectora (Lindl et al., 2010). Este tipo de

terapia es un tipo de tratamiento de demencia que usa agentes que inhiben la produccion de
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neurotoxinas enddgenas que parecen ser importantes mediadores del dafio neuronal, tales como:
el glutamato, las citocinas y especies de oxigeno reactivo (Casanova-Sotolongo et al., 2002).

Casanova-Sotolongo et al., (2002) indican que los datos existentes sugieren que la
Zidovudina, el Abacavir, el Indinavir y la Nevirapina parecen ser una alternativa atil para
incluirla en el régimen de los pacientes con demencia; basados en sus propiedades
farmacocinéticas, tolerabilidad, posible penetracion en el SNC y conveniencia. Estos autores
también sefialan diversos estudios que demuestran una reduccion de la incidencia de la DAV con
el uso amplio y temprano de la Zidovudina (AZT). En el estudio también se report6 una
disminucion de la frecuencia de la demencia desde un 53%, antes de la AZT, hasta un 10%. Sin
embargo, no esta claro aun si esto representa un verdadero efecto profilactico o, simplemente,
una atenuacion de la enfermedad neuroldgica aunque cada vez hay méas partidarios de considerar
un definitivo efecto neuroprotector de la combinacién de antirretrovirales.

En cuanto a la rehabilitacion cognitiva Braganca y Palha, (2011) han sefialado la
estimulacion y el entrenamiento de habilidades de compensacion. Estas técnicas de rehabilitacion
se utilizan para rehabilitar cada funcién cognitiva en los TNAV e involucran a la familia del

paciente. Sin embargo, este tipo de intervencidn necesita ser investigada a mayor profundidad.

2.2.2 Evaluacion neuropsicoldgica

El objetivo de la evaluacion neuropsicolégica en pacientes con VIH, es determinar el
estado cognitivo del paciente para poder implementar las intervenciones necesarias (Vally,
2011). Ademas, el examen neuropsicoldgico tambien puede ser realizado para prop6sitos como:
ayudar a un diagndstico, ayudar con el manejo y cuidados de pacientes, evaluar la efectividad de

un tratamiento o técnica, proveer informacion de materia legal y como elemento de
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investigacion. Este tipo de evaluaciones deben ser realizadas de forma cuidadosa ya que, como
expresa Barber et al., (2013) y Rackstraw (2011) las manifestaciones al comienzo del cuadro son
relativamente sutiles y pueden ser confundidas con problemas psiquiatricos o incluso ser pasadas
por alto.

Cuando se hace una evaluacion, es necesario que se realice una exploracion general del
paciente ya que algunos trastornos organicos pueden tener repercusiones en el SN. Ademas, es
importante tener en cuenta la exploracion neuroldgica, imagenes diagndsticas, y dentro de la
evaluacion neuropsicoldgica, la entrevista, la historia clinica, la eleccion de las pruebas
neuropsicoldgicas y la evaluacion de cada una de las funciones mentales (Barber et al., 2013,;
Boza-Cordero, 2011).

En el caso particular de los pacientes infectados por VIH, se deben tener en cuenta
factores asociados a la infeccion tales como: la carga viral, el conteo de células CD4, el estadio
de la infeccion y el tratamiento antirretroviral recibido (Barber et al., 2013). Vazquez-Justo
(2001) menciona que también se debe tener en cuenta factores no asociados a la infeccion como:
las patologias neuroldgicas y psiquiatricas, el abuso de sustancias, el estado de animo y la
reserva cognitiva. Estos factores no asociados a la enfermedad pueden influir significativamente
en el estado cognitivo del paciente. Ademas, es importante conocer los aspectos socio-
demograficos (edad, escolaridad, nivel educativo etc.) y pre-mdrbidos del paciente.

Se deben explorar todas las funciones mentales y evaluar el estado de &nimo y la
funcionalidad. En el caso de la evaluacion de pacientes con VIH, existe un acuerdo acerca de
cuéles son las medidas que se deben emplear para evaluar los déficits durante las fases avanzadas
de la infeccion. Por ejemplo, se recomienda utilizar tareas relacionadas con la atencion

focalizada y selectiva, velocidad de procesamiento de la informacion, velocidad psicomotora, y
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flexibilidad de pensamiento (Saykin, et al., 1991). Estas tareas implican la actuacion bajo presién
del tiempo, exigen resolucion de problemas, comprension visual, integracion visomotora, y
alternancia entre dos reglas de actuacion o dos grupos de estimulos (Price, Brew y Rosenblum,
1990). Sin embargo, no hay claridad con respecto a la evaluacion de los déficits en fases iniciales
(Barber et al., 2013).

En resumen, teniendo en cuenta las &reas cognitivas que son afectadas en pacientes
infectados por el VVIH, es fundamental evaluar: atencion, memoria, velocidad psicomotora,
velocidad en el procesamiento de la informacidn, pensamiento abstracto, funcidn ejecutiva,
aprendizaje, habilidad visoespacial, lenguaje y motricidad. Ademas, ha de considerarse
importante el nivel de inteligencia premorbido y el estado de &nimo (Barber et al., 2013;
Casanova-Sotolongo et al., 2002; Custodio et al., 2006).

La eleccion de baterias y pruebas para evaluar pacientes infectados por el VIH requiere
sumo cuidado ya que es una de las variables que puede interferir en los resultados de la
evaluacion. Lo ideal seria contar con baterias especializadas para la poblacion con VIH y que
sean sensibles a los cambios cognitivos que esta pueda presentar. Si bien es cierto que se han
realizado varios intentos serios por desarrollar una bateria neuropsicoldgica dirigida
especialmente a esta poblacion, aun no se cuenta con un conjunto de pruebas lo suficientemente
confiables y estandarizados (Barber et al., 2013). Ardila-Ardila et al. (2003) y Barber et al.
(2013) también resaltan la falta de una bateria neuropsicoldgica estandarizada para evaluar a este
grupo de pacientes, teniendo en cuenta que el VIH es un problema importante de salud publica.

Las primeras evaluaciones neuropsicoldgicas aplicadas a sujetos seropositivos constaban
de baterias que se venian empleando en otras patologias, como las realizadas por Ayers, Abrams,

Newell, y Friedrich (1987) quienes utilizaron la bateria de Luria Nebrasca. A partir de estos
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primeros intentos, se desarrollaron protocolos de exploracion neuropsicoldgica propios para la
valoracion de las deficiencias neuropsicoldgicas asociadas a la infeccion por VIH. Es asi como,
durante los Gltimos afios, varios grupos de investigacion han disefiado protocolos de evaluacion
neuropsicoldgica -que contienen baterias de pruebas- dirigidos a pacientes seropositivos. Entre
las baterias més conocidas se encuentran la “Bateria del National Institute of Mental Health
(NIMH)”, “La Bateria de HUMANS” (del inglés, HIV/University of Miami Annotated
Neuropsychological test battery in Spanish), “La Bateria de la de la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS)”, “Multicenter Aids Cohort Study (MACS)”, “La Bateria de la Unidad de
Psicologia Médica del Charing Crossand Westminster Medical School (CCWMS)”,y “la
Bateria Cantabria de la Unidad de Investigacion en Psiquiatria Clinica y Social de Cantabria

(UIPCSC)”. Ver tabla 2.
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Tabla 2. Principales baterias de evaluacion neuropsicoldgica utilizadas en sujetos seropositivos

Nombre

Autor

Funciones cognitivas evaluadas

Bateria neuropsicolégica
abreviada por el NIMH de
EE.UU.

Butters et al. (1990)

Inteligencia premérbida, atencién, velocidad de
procesamiento de informacion, memoria, abstraccion,
lenguaje, capacidades visuoespaciales, capacidades
constructivas, capacidades motoras y area psiquiatrica.

Bateria HUMANS

Ardila-Ardila et al.
(2003)

Inteligencia premérbida, atencién, velocidad del
procesamiento de la informacién, memoria, funciones
ejecutivas, lenguaje, capacidad visuoespacial, habilidades
construccionales, y habilidades motoras

Bateria de la OMS

Maj, Starace, y
Sartorius (1991)

Velocidad motora/psicomotricidad fina, atencion sostenida,
atencion selectiva, flexibilidad cognitiva, analisis motor
perceptual, memoria verbal, memoria visual, y fluidez
verbal.

Bateria MACS

Selnes y Miller (1994)

Lenguaje, memoria, atencion, velocidad motora, destreza
manual, funcionamiento motor, y evaluacién psiquiatrica.

Bateria Neuropsicoldgica
del CCWMS

Burgess et al. (1994)

Funciones cognitivas premérbidas, atencion, memoria,
velocidad psicomotora, lenguaje, capacidades constructivas,
funciones motoras, inteligencia no verbal y evaluacién
psiquiatrica

Bateria Cantabria de la
UIPCSC

Ayuso-Mateos (1997)

Capacidades premorbidas, atencion, velocidad de
procesamiento, memoria, abstraccion, lenguaje, habilidades
constructivas, y capacidad motora.

NIMH: National Institute of Mental Health; HUMANS: HIV/University of Miami Annotated Neuropshychological
Test Battery in Spanish; OMS: Organizacion Mundial de la Salud; MACS: Multicenter Aids Cohort Study;
CCWMS: Charing Crossand Westminster Medical School; UIPCSC: Unidad de Investigacién en Psiquiatria
Clinica y Social de Cantabria.

Ademas de las baterias anteriormente descritas, se ha sefialado la utilidad de algunas

pruebas especificas. Dentro de las pruebas de rastreo cognitivo se destacan algunas como: el

Mini Mental State Examination (MMSE) (Folstein, Folstein, y McHugh, 1975), el Montreal

Cognitive Assesment (MoCA) (Nasreddine et al., 2005), el HIV Dementia Scale (HDS) (Power,

Selnes, Grim, y McArthur, 1995) y su segunda version internacional, el International HIV

Dementia Scale (IHDS) (Barber et al., 2013; Robbins et al., 2013; Skinner, Adewale, DeBlock,
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Gill, y Power, 2009; Valcour, Paul, Chiao, Wendelken, y Miller, 2011; Zipursky et al., 2013). El
HDS y el IHDS evaltan rapidez motora, memoria, praxis constructiva y funciones ejecutivas y
fueron disefiados para detectar la DAV en pacientes seropositivos. Sin embargo, algunos estudios
han mostrado que no son igual de efectivas para detectar las formas més leves de los TNAV
(Valcour et al., 2011; Zipursky et al., 2013).

Con relacion a las pruebas que evaltan la funcionalidad del paciente, es decir, aquellas
que miden las actividades instrumentales. Custodio et al. (2006) sugieren la utilizacion del Indice
Instrumental de Actividades de la Vida Diaria de Lawton y Brody, y la Escala de
Automantenimiento Personal de Living/Lawton. El autor también recomienda el Inventario de
Depresion de Beck para evaluar sintomas depresivos.

Por su parte, Valcour et al. (2011) y Vazquez-Justo (2001) sefialan que algunos
investigadores optan por utilizar pruebas computarizadas y agregan que la utilizacion de este tipo
de pruebas tienen una serie de ventajas, tales como: que se cometen menos errores asociados con
la administracién y correccién, son mas precisos para evaluar funciones motoras finas, permiten
obtener medidas de tiempo de reaccidn relacionadas con la velocidad de procesamiento de la
informacion, y los cambios cognitivos mas frecuentes como el enlentecimiento motor y
psicomotor (Barber et al., 2013; Rackstraw, 2011).

Finalmente, Millana-Cuevas y Portellano (2000), sefialan que la falta de sensibilidad de
muchas pruebas y tareas cognitivas influye en el hecho de que algunos estudios no hayan
encontrado deficit cognitivo en sujetos infectados por el VIH en fase asintomatica. Con respecto
a esto, ellos indican que las pruebas de tiempo de reaccion (especialmente las informatizadas)
pueden mejorar notablemente esta sensibilidad en las baterias que incluyen solo pruebas

neuropsicoldgicas convencionales.
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CAPITULO 3. OBJETIVOS E HIPOTESIS

Estudios cientificos (Bociaga-Jasik, Lickiewicz, Kalinowska, Mach y Garlicki 2010;
Eugenin et al., 2006; Kalinowska et al., 2013) han demostrado que el VIH entra al SN en
estadios tempranos de la infeccidn. Se ha investigado si los rendimientos cognitivos cambian
como consecuencia de la infeccion, existiendo evidencia de que en efecto estos cambios estan
presentes. Sin embargo, siempre ha estado la inquietud con respecto a si los trastornos
neurocognitivos ocurren desde el principio de la infeccidn o ya en fases avanzadas de esta. En
relacion a esto, existen estudios como los llevados a cabo por Baldeweg y Gruzelier (1997),
Becker, Sanchez, Ldpez, Dorst, y Banks (1997), Bono, et al., (1996), McArthur et al. (1989), y
Towgood et al. (2012) que no encontraron alteraciones en esa primera fase asintomatica.
Mientras que otros investigadores tales como: Amador y Mayor (2005); Bogdanova et al.,
(2010); Bornstein et al. (1993); Failde et al. (2009); Heaton et al. (1995), Salawu et al. (2008); v,
Villasefior y Rizo (2003) aseguran que ya en la fase asintomatica se presentan alteraciones en
algunas funciones cognitivas. Actualmente se ha confirmado que las personas infectadas con
VIH pueden presentar alteraciones cognitivas en cualquier fase de la infeccion (Braganca y
Palha, 2011; Guevara-Silva et al., 2014). Ahora la preocupacion se centra en poder detectar de
manera temprana esas alteraciones cognitivas iniciales, lo cual va a marcar la pauta del
tratamiento a seguir y podria ayudar a prevenir la demencia asociada al VIH que es una de las
causas mas frecuente de demencia en pacientes jovenes (Bernal-Cano, 2008; Iragorri-Cucalon,
2008; Perez-Stable, Miranda, Mufioz, y Ying, 1990; Talukdar, Khanra, Ray, Talukdar, Rana,

Banerjee, y Saha, 2015).
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Por otro lado, la literatura cientifica ha identificado la correlacion de otros factores como
las actividades de la vida diaria y alteraciones emocionales (ansiedad y depresion) con el
rendimiento cognitivo. Existen estudios (Braganca y Palha, 2011; Grupo de Expertos del Grupo
de Estudios de SIDA (GESIDA) 2013; Vally, 2011) que han sefialado una relacion entre el
rendimiento cognitivo y el desempefio en las actividades instrumentales de la vida diaria. Otros
investigadores (Braganca y Palha, 2011; Rackstraw, 2013) sefialan la importancia de evaluar la
presencia o no de alteraciones emocionales y la posible relacion de estas con el rendimiento
cognitivo.

Por consiguiente, a raiz de lo planteado anteriormente, se despierta el interrogante sobre
cudles son los rendimientos cognitivos que tienden a alterarse en los sujetos infectados con VIH
en fase asintomatica y si estos rendimientos cognitivos tienen algun tipo de relacion con las
actividades instrumentales de la vida diaria y con alteraciones emocionales tales como la

ansiedad y la depresion.

3.1 Objetivos generales

1. Estudiar los rendimientos cognitivos (atencion, aprendizaje verbal y memoria,
lenguaje, velocidad en el procesamiento de informacion, habilidades visuoconstructivas y
funciones ejecutivas) en sujetos con VIH asintomaticos comparandolos con los obtenidos por
sujetos seronegativos de caracteristicas sociodemograficas similares.

2. Estudiar la situacion emocional en sujetos con VIH asintoméaticos comparandolos con

sujetos seronegativos de caracteristicas sociodemograficas similares.
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3. Estudiar las actividades instrumentales de la vida diaria en sujetos con VIH
asintomaticos compardndolas con las de sujetos seronegativos de caracteristicas
sociodemogréaficas similares.

4. Comprobar si la situacion emocional y las actividades instrumentales de la vida diaria,

influyen sobre los rendimientos cognitivos en sujetos con VIH asintomaticos.

3.2 Objetivos especificos
En relacion al primer objetivo general:

1.1 Comprobar si existe 0 no alteracion en los rendimientos cognitivos globales en
sujetos con VIH asintomaticos comparandolos con los obtenidos por sujetos seronegativos de
caracteristicas sociodemograficas similares.

1.2 Comprobar si existe 0 no alteracion en el span atencional en sujetos con VIH
asintomaticos comparandolos con los obtenidos por sujetos seronegativos de caracteristicas
sociodemogréaficas similares.

1.3 Comprobar si existe 0 no alteracion en los rendimientos mnésicos (aprendizaje
verbal, memoria auditiva verbal inmediata y a largo plazo, y memoria visuoconstructiva) en
sujetos con VIH asintomaticos comparandolos con los obtenidos por sujetos seronegativos de
caracteristicas sociodemograficas similares.

1.4 Comprobar si existe o no alteracion en los rendimientos linguisticos
(denominacion por confrontacion visual, fluidez verbal fonética, vocabulario y comprension
auditiva) en sujetos con VIH asintomaticos comparandolos con los obtenidos por sujetos

seronegativos de caracteristicas sociodemograficas similares.
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1.5  Comprobar si existe o no alteracion en la velocidad en el procesamiento de la
informacion en sujetos con VIH asintomaticos comparandolos con los obtenidos por sujetos
seronegativos de caracteristicas sociodemogréaficas similares.

1.6 Comprobar si existe o no alteracion en las habilidades visuoconstructivas en
sujetos con VIH asintométicos comparandolos con los obtenidos por sujetos seronegativos de
caracteristicas sociodemograficas similares.

1.7 Comprobar si existe 0 no alteracion en las funciones ejecutivas (capacidad de
inhibicidn, flexibilidad cognitiva y programacion motora) en sujetos con VIH asintomaticos
comparandolos con los obtenidos por sujetos seronegativos de caracteristicas sociodemogréaficas

similares.

En relacién al segundo objetivo general:
2.1  Comprobar si existe 0 no alteracion en la situacién emocional (ansiedad y
depresién) en sujetos con VIH asintoméatico comparandolos con los obtenidos por sujetos

seronegativos de caracteristicas sociodemogréaficas similares.

En relacion al tercer objetivo general:
3.1 Comprobar si existe 0 no alteracion en las actividades instrumentales de la vida
diaria en sujetos con VIH asintomético comparandolos con los obtenidos por sujetos

seronegativos de caracteristicas sociodemograficas similares.
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En relacién al cuarto objetivo general:

4.1 Comprobar si existe relacion entre los rendimientos cognitivos (atencion,
aprendizaje verbal y memoria, lenguaje, velocidad en el procesamiento de informacion,
habilidades visuoconstructivas y funciones ejecutivas) y la situacién emocional (depresion y
ansiedad) en sujetos con VIH asintomaticos.

4.2  Comprobar si existe relacion entre los rendimientos cognitivos (atencion,
aprendizaje verbal y memoria, lenguaje, velocidad en el procesamiento de informacion,
habilidades visuoconstructivas y funciones ejecutivas) y las actividades instrumentales de la

vida diaria en sujetos con VIH asintomaticos.

3.3 Hipotesis
Las hipotesis planteadas son las siguientes:

Relacionadas con el objetivo especifico 1.1

Hipotesis 1: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en
tareas de rastreo cognitivo que los sujetos seronegativos.

Relacionadas con el objetivo especifico 1.2

Hipotesis 2: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en
tareas de span atencional que los sujetos seronegativos.

Relacionadas con el objetivo especifico 1.3

Hipaotesis 3: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos méas bajos en
tareas de aprendizaje verbal que los sujetos seronegativos.
Hipotesis 4: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos méas bajos en

tareas de memoria (auditiva verbal inmediata y a largo plazo) que los sujetos seronegativos.
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Hipdtesis 5: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos més bajos en
tareas de memoria visuoconstructiva que los sujetos seronegativos.

Relacionadas con el objetivo especifico 1.4

Hipotesis 6: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en
tareas de denominacion por confrontacion visual que los sujetos seronegativos.

Hipdtesis 7: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos méas bajos en
tareas de fluidez verbal fonética que los sujetos seronegativos.

Hipdtesis 8: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos més bajos en
tareas de vocabulario que los sujetos seronegativos.

Hipdtesis 9: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos méas bajos en
tareas de comprension auditiva que los sujetos seronegativos.

Relacionada con el objetivo especifico 1.5

Hipétesis 10: Los sujetos con VIH asintométicos presentan rendimientos méas bajos en
tareas de velocidad del procesamiento de informacion que los sujetos seronegativos.

Relacionada con el objetivo especifico 1.6

Hipotesis 11: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en
tareas de habilidades visuo-constructivas que los sujetos seronegativos.

Relacionadas con el objetivo especifico 1.7

Hipotesis 12: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en
tareas de inhibicion que los sujetos seronegativos.
Hipotesis 13: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en

tareas de flexibilidad cognitiva que los sujetos seronegativos.
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Hipdtesis 14: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en
tareas de programacion motora que los sujetos seronegativos.

Relacionada con el objetivo especifico 2.1

Hipotesis 15: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan indices de ansiedad mayor
que los sujetos seronegativos.

Hipdtesis 16: Los sujetos con VIH asintométicos presentan indices de depresion mayor
que los sujetos seronegativos.

Relacionada con el objetivo especifico 3.1

Hipdtesis 17: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan mas dificultad para llevar a
cabo sus actividades instrumentales de la vida diaria que los sujetos seronegativos.

Relacionada con el objetivo especifico 4.1

Hipotesis 18: Existe una relacion negativa entre los rendimientos cognitivos (atencion,
aprendizaje y memoria verbal, lenguaje, velocidad en el procesamiento de informacion,
habilidades visuoconstructivas y funciones ejecutivas) Y la situacion emocional (ansiedad y
depresidn) en sujetos con VIH asintomaticos.

Relacionada con el objetivo especifico 4.2

Hipdtesis 19: Existe una relacion negativa entre los rendimientos cognitivos (atencion,
aprendizaje verbal y memoria, lenguaje, velocidad en el procesamiento de informacion,
habilidades visuo-constructivas y funciones ejecutivas) Y las actividades instrumentales de la

vida diaria en sujetos con VIH asintomaticos.

55



Metodologia

CAPITULO 4. METODOLOGIA
4.1 Disefio
4.2 Descripcion de variables
4.3 Participantes
4.4 Instrumentos de medida
4.5 Procedimiento

4.6 Analisis estadistico
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CAPITULO 4. METODOLOGIA

4.1 Disefo

El disefio de esta investigacion es de tipo observacional-transversal.

4.2 Descripcion de variables
Variables Dependientes

Como variables dependientes se evaluaron funciones cognitivas, situacién emocional y
actividades instrumentales de la vida diaria mediante la puntuacién directa obtenida en las
diferentes pruebas neuropsicolégicas y psicoldgicas.

A)  Eunciones cognitivas

1. Rastreo cognitivo global

- Puntuaciodn total obtenida en la Escala Mini-Mental de Folstein (Puntuacion méxima=
30).

2. Span atencional

- Puntuacidn total obtenida en el subtest de digitos (directos e inversos) de la Escala de
Memoria de Weschler (WMS-I11). (Puntuacién maxima = 30).

3. Aprendizaje verbal y memoria

Aprendizaje verbal

- Puntuacion total obtenida del nimero de palabras evocadas en el ensayo 1 del test de
aprendizaje auditivo verbal de Rey. (Puntuacion directa maxima = 15).

- Puntuacion total obtenida del nimero de palabras evocadas en el ensayo 2 del test de

aprendizaje auditivo verbal de Rey. (Puntuacion directa maxima = 15).
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- Puntuacion total obtenida del nimero de palabras evocadas en el ensayo 3 del test de
aprendizaje auditivo verbal de Rey. (Puntuacion directa méxima = 15).

- Puntuacion total obtenida del nimero de palabras evocadas en el ensayo 4 del test de
aprendizaje auditivo verbal de Rey. (Puntuacion directa méxima = 15).

- Puntuacion total obtenida del nimero de palabras evocadas en el ensayo 5 del test de
aprendizaje auditivo verbal de Rey. (Puntuacion directa méxima = 15).
Memoria auditiva verbal inmediata

- Puntuacion total obtenida del nimero de palabras evocadas en el ensayo 1 del test de
aprendizaje auditivo verbal de Rey. (Puntuacion directa maxima = 15).
Memoria auditiva verbal a largo plazo

- Puntuacién total obtenida del nimero de palabras evocadas en el ensayo 7 del test de
aprendizaje auditivo verbal de Rey. (Puntuacion directa méxima = 15).
Memoria visuoconstructiva

- Puntuacién total en la reproduccion de memoria de la Figura Compleja de Rey.
(Puntuacion directa méaxima = 36).

- Tiempo de ejecucion en la reproduccion de memoria de la Figura Compleja de Rey.
(Medido en minutos).

- Tipo de ejecucién en la reproduccion de memoria de la Figura Compleja de Rey. Este
se clasifica en las siguientes categorias:

- Tipo I: "Construccion sobre el armazéon™

- Tipo 1I: "Detalles englobados en un armazon”

- Tipo I1I: "Contorno general*

- Tipo IV: "Yuxtaposicion de detalles”
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- Tipo V: "Detalles sobre un fondo confuso”

- Tipo VI: "Reducciones a un esquema familiar"

- Tipo VII: "Garabatos"
4. Lenguaje
Denominacion por confrontacion visual

- Puntuacién total obtenida del nimero de respuestas correctas emitidas espontdneamente
en el Test de vocabulario de Boston. (Puntuacion directa maxima = 60).

- Numero de claves semanticas dadas en el Test de VVocabulario de Boston.

- NUmero de respuestas correctas tras una clave semantica en el Test de Vocabulario de
Boston.

- Numero de claves fonéticas dadas en el Test de vocabulario de Boston.

- NUmero de respuestas correctas tras una clave fonética en el Test de Vocabulario de

Boston.
Fluidez verbal fonética

- Puntuaciodn total obtenida de la suma total de palabras en el Test de Asociacion
Controlada de Palabras en la fluencia fonética.

- NUmero de palabras evocadas que empiezan por la letra “F” (1 minuto).

- NUmero de palabras evocadas que empiezan por la letra “A” (1 minuto).

- NUmero de palabras evocadas que empiezan por la letra “S” (1 minuto).
Vocabulario

- Puntuacion total obtenida en el Subtest de vocabulario de la Escala de Inteligencia de

Weschler para adultos (WAIS - 111). (Puntuacion maxima = 66).
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Comprension verbal
- Puntuacion total obtenida del subtest de comprensién de la Prueba Evaluacion
Neuropsicolégica Breve en espafiol (NEUROPSI). (Puntuacion maxima = 6).

5. Velocidad en el procesamiento de la informacion

- Puntuacion total obtenida en el subtest Clave de nimeros de la Escala de Inteligencia de
Weschler para adultos (WAIS - I11). (Puntuacion méaxima = 30).

6. Habilidades visuoconstructivas

- Puntuacion total en la copia de la Figura Compleja de Rey. (Puntuacion méxima = 36).

- Tiempo de ejecucion en la copia de la Figura Compleja de Rey. (Medido en minutos).

- Tipo de ejecucién en la copia de la Figura Compleja de Rey. Este se clasifica de las
siguientes maneras:

-Tipo I: "Construccion sobre el armazon”

-Tipo IlI: "Detalles englobados en un armazén”

-Tipo I1I: "Contorno general”

-Tipo IV: "Yuxtaposicion de detalles"

-Tipo V: "Detalles sobre un fondo confuso”

-Tipo VI: "Reducciones a un esquema familiar"

-Tipo VII: "Garabatos"

7. Funcién ejecutiva

Inhibicion
Puntuaciones obtenidas en el Test de Colores y Palabras Stroop. Se obtienen las
siguientes puntuaciones:

- NUmero de palabras (P) leidas en la primera parte del Test Stroop.
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- NUmero de colores (C) leidos en la segunda parte del Test Stroop.

- NUmero de palabras-colores (PC) leidos en la tercera parte del Test Stroop.

- Puntuacién obtenida en interferencia (PC — PC’) en el Test Stroop.
Flexibilidad cognitiva

- NUmero total de errores en el Test del Trazo, parte B.

- Tiempo total de ejecucion en el Test del Trazo, parte B. (Medido en segundos).
Programacion motora

- Puntuacion obtenida en el subtest de Funciones Motoras de la Prueba Evaluacion
Neuropsicolégica breve en espafiol (NEUROPSI). (Puntuacion méxima= 8).

- Puntuacién obtenida en el cambio de posicion de la mano. (Puntuacién maxima = 4).

- Puntuacién obtenida en movimientos alternos de las dos manos. (Puntuacion méaxima = 2).

- Puntuacion obtenida en reacciones opuestas. (Puntuacion maxima = 2).

B) Situacion emocional

Ansiedad

- Ansiedad como estado emocional transitorio. Puntuacién total obtenida en la Escala A-
Estado. (Puntuacion total maxima = 80)

- Ansiedad como rasgo de personalidad. Puntuacién total obtenida en la Escala A- Rasgo.
(Puntuacién total maxima = 80)
Depresion

- Puntuacion total obtenida en el Inventario de Depresion de Beck. (Puntuacion total
méaxima = 63). Los rangos de puntuacién son interpretados asi:

- Inferior a 4 = existe la posibilidad de estar negando la existencia de depresion o

fingiendo estar bien.
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- Entre 5 y 9 = existencia de altibajos que se consideran normales.
- Entre 10 y 18 = depresion entre leve y moderada.

- Entre 19 y 29 = depresion entre moderada y severa.

- Entre 30 y 63 = depresion severa.

(@3] Actividades instrumentales de la vida diaria

- Puntuacion total obtenida de la Escala de Lawton y Brody. (Puntuacion méxima = 8).
Entre mas baja sea la puntuacion més alta es la dependencia para realizar las actividades
instrumentales de la vida diaria.
Variable independiente

La variable independiente es la infeccion por VIH en estadio asintomatico. Los sujetos
con VIH en estadio asintomatico han sido previamente diagnosticados por el médico especialista,
de acuerdo con los criterios del Sistema de clasificacion revisado por la CDC en 1993 para la
infeccion por VIH, el cual incluye el cuadro clinico y la prueba de conteo de las células CD4 con
la realizacion previa de las pruebas de laboratorio Elisa y carga viral. Segun dicho sistema de
clasificacion, el estadio A, denominado “Asintomatico” se caracteriza por una infeccion
asintomaética por VIH, linfodenopatia generalizada persistente, y/o infeccion aguda (primaria). Y

en relacion al conteo de células CD4, este puede variar en promedio entre 200/ul y > 500/ul.

4.3 Participantes
La muestra total se compone de 120 sujetos colombianos, con edades comprendidas en el
rango: 18 — 58 y mediana 35 afios. La edad media es 36.07 +10.98 afios (IC al 95% de confianza

para la media: 34.08 — 38.05).
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Un 61.7% del total (n=74) son mujeres, frente al 38.3% (n=46) de hombres. La edad
media de estas mujeres es de 34.00 +10.92 afios (IC 95%: 31.47 — 36.53) inferior a la de los
hombres: 39.39+10.34 afios (IC 95%: 36.32 — 42.46); diferencia que alcanza significacion
estadistica para P<.01 (Student: t=2.68; 118 gl; P=.008; IC de la diferencia, 95%: 1.41 — 9.37).
Grupo 1: Sujetos con VIH en estadio asintomatico

Este grupo estd formado por sesenta participantes con VIH en estadio asintomético que
son atendidos en las Instituciones Prestadoras de Salud (IPS) Medicina Integral Ltda. y
Quimiosalud de la ciudad de Barranquilla, Colombia. Para formar parte del estudio deben
cumplir los siguientes criterios:

- Estar infectado con el VIH en estadio asintomatico (A). Confirmado por la prueba de
laboratorio Elisa. El estadio A, lo determina el médico especialista con la prueba de laboratorio
de conteo de células CD4 y el cuadro clinico. Dicho cuadro clinico se caracteriza por una
infeccion asintomatica por VIH, linfadenopatia generalizada persistente, y/o infeccién aguda
(primaria). Y en relacion al conteo de células CD4, este puede variar en promedio entre 200/ul y
> 500/ul.

- El tiempo de diagnéstico de la infeccion no debe superar los nueve afios, ya que este es
el periodo maximo que los sujetos infectados pueden permanecer asintomaticos (Betancur,
2007).

- Tener como minimo 2 afios de escolaridad.

- Tener entre 18 y 55 afios de edad.

- No presentar en su historia clinica antecedentes de consumo de alcohol y/o drogas.

- No presentar en su historia clinica antecedentes de alteraciones neuroldgicas,
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neuropsicoldgicas y/o psicopatoldgicas clinicamente demostrables anteriores al

diagnostico de VIH.

Entre estos 60 participantes, algo mas de la mitad, el 53.3% (n=32) son mujeres frente al
restante 46.7% (n=28) de hombres, por lo que se puede decir que ambos sexos estan igualmente
representados sin que exista diferencia significativa entre ellos P>.05 (Chi?=0.27; 1 gl; P=.606).

La edad media de estos sujetos con VIH asintomaticos es de 38.60 +9.48 afios (IC 95%:
36.15 — 41.05) dentro del rango 18-58 con mediana 38.50 afios. Pero los hombres son mayores
(42.46 +7.53 afios) que las mujeres (35.22 +9.81 afios) diferencia altamente significativa para
P<.001 (Student: t=3.17; 58 gl; P=.002).

El 81.7% (n=49) de estos sujetos estan en tratamiento actualmente, por lo que son
mayoria altamente significativa P<.001 (Chi?>=24.07; 1 gl; P=.000) con respecto al restante
18.3% (n=11 casos) que no lo esta.

El tiempo medio que ha transcurrido desde el diagnéstico de VIH y la fecha en que
participan en este estudio es de casi 40 meses (media: 39.88; IC 32.13 — 47.64; con D.E.= 30.02;
y en el rango: 4 — 108) es decir de algo mas de 3 afios.

El nimero de células CD4 que se han encontrado en la analitica de estos sujetos, varia en
el rango 200 — 552(ul), con media 310.22 +87.62 (IC al 95%: 287.58 — 332.85).

Y en cuanto a la carga viral, es indetectable en 46 casos (un 76.7% del grupo); mientras
que en los otros 14 (23.3%) se obtiene valores dentro del rango: 55 — 2293687 copias/ml, con
mediana 11259 (media 219748.79 +607460.77).

Grupo 2: Grupo de comparacion (sujetos seronegativos)
Esta formado por sesenta participantes seronegativos quienes cumplieron los mismos

criterios de inclusion del grupo 1, a excepcion de estar infectado con VIH, para lo cual se les
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realizé la prueba de laboratorio Elisa. EI 100% (n=60) de los sujetos de este grupo de
comparacion obtuvieron un resultado negativo en la prueba de laboratorio Elisa. Las
caracteristicas sociodemograficas de la muestra se encuentran en la tabla 3.

Al comparar la composicion de los grupos de participantes con VIH asintomético y de
comparacion (seronegativos), no se han encontrado diferencias que se puedan considerar como
estadisticamente significativas (P>.05) en la variable género (mayoria de mujeres en ambos
grupos, aunque mas aun en el grupo de comparacion) y en orientacion sexual (mayoria de
heterosexuales en ambos grupos). Pero si se han encontrado en preferencia manual (P<.05)
debido a que los Unicos sujetos zurdos se encuentran en el grupo de comparacion
(seronegativos). Y asi mismo, se han encontrado diferencias significativas en edad (P<.05) y en
afios de escolaridad (P<.01). Los participantes con VIH asintomatico tienen mayor edad
(alrededor de 5 afios) y menos tiempo de escolarizacion (unos 2 afios) que los participantes del
grupo de comparacion.

No se considera que las diferencias en preferencia manual puedan distorsionar los
resultados de los futuros andlisis estadisticos. Pero si es posible que tanto la edad como los afios
de escolaridad, se configuren como factores de confusion, por lo que sera necesario controlar

estadisticamente su posible efecto.

65



Metodologia

Tabla 3. Andlisis descriptivo y comparativo. Caracteristicas socio-demograficas de los participantes VIH
(N=120)

Participantes con

Grupo de
Variable Categoria Muestra total _VIH comparacion  Estadistico gl P
asintomaticos (N=60)
(N=60)

Edad (afios) 36.07 £10.98 38.60 £9.48 33.53+11.84 t=2,59 118 .011 *
Afios de escolaridad 9.02 +2.65 8.07 +2.85 9.97 +£2.07 t=4.18 118 .000**
Género Mujeres 61.7% (74) 53.3% (32) 70.0% (42) Chi?=3.52 1 060 NS

Hombres 38.3% (46) 46.7% (28) 30.0% (18)

Orientacién sexual Heterosexual 92.5% (111) 88.3% (53) 96.7% (58)
Homosexual 4.2% (5) 5.0% (3) 3.3% (2) Chi?=4.42 2 109 NS

Bisexual 3.3% (4) 6.7% (4) 0% (-)

i i 0 0% (- 0

Preferencia manual Izquierda 5.0% (6) 0% (-) 10.0% (6) Chi?=6.32 1 012 *

Derecha 95.0% (114) 100% (60) 90.0% (54)

N.S. = NO significativo (P>.05) * = Significativo al 5% (P<.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

4.4 Instrumentos de medida
Rastreo cognitivo global
Mini-Mental State Examination (Folstein, Folstein y McHung, 1975)

El “Mini Mental State Examination” (MMSE) fue desarrollado en 1975, y sus creadores
lo disefiaron como un instrumento practico para la deteccion de trastornos cognitivos (Butman et
al., 2001). Es uno de las pruebas de cribado mas utilizadas en el area clinicay en la
investigacion. Es un test de rastreo, breve y facil de administrar que evalla el funcionamiento
cognitivo en general. Consta de un cuestionario de 30 items que evaltan orientacion temporal y
espacial, memoria inmediata, atencion y célculo, recuerdo diferido, lenguaje y construccion. Se
otorga un punto por respuesta correcta y en caso que la respuesta sea incorrecta la puntuacion es
de cero. Se obtiene el puntaje final a partir de la suma de todos los items correctos, este puntaje
puede variar entre 0 y 30 puntos.

Este forma parte la de la Bateria propuesta por el NIMH y hace parte de la evaluacion

psiquiatrica (Butters, et al., 1990; Millana-Cuevas y Portellano, 2000).
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Span atencional
Subtest de Digitos de la Escala de Memoria de Weschler (Weschler, 1972, 2004)

El Subtest de Digitos de la Escala de Memoria de Weschler (WMS-111) mide span
atencional (Lezak, Howieson y Loring, 2004). Consta de dos partes de aplicacion independiente
(en orden directo y en orden inverso). En ambos casos, el examinador lee en voz alta al sujeto
una serie de nimeros. Las secuencias se leen a razon de un numero por segundo, procurando que
el tono de voz decaiga en el ultimo ndmero de cada secuencia. Cada item consta de dos intentos
y siempre deben aplicarse ambos asi sea que el sujeto realice correctamente el elemento 1. En los
digitos en orden directo el sujeto debera repetir la secuencia en el mismo orden que se ha
presentado y en los digitos en orden inverso debera repetirla también en orden inverso. Cada
elemento obtendra 0, 1 6 2 puntos atendiendo los siguientes criterios:

- 2 puntos si el sujeto repite correctamente los dos intentos.

- 1 punto si solo repite correctamente un intento.

- 0 puntos si no repite correctamente ninguno de los dos intentos.

La Bateria propuesta por el NIMH incluye esta prueba para evaluar atencion en poblacion
con VIH (Butters, 1990; Millana-Cuevas y Portellano, 2000).

Aprendizaje y Memoria verbal
a) Test de Aprendizaje Auditivo-Verbal de Rey (Rey, 1964; Schmidt, 1996).

Tal y como lo explica Mitrushina, Boone, Razani, y D’Ellia, (2005) desde la creacion
inicial del Test de Aprendizaje Auditivo-Verbal de Rey (TAARYV) se han desarrollado diversas
versiones del mismo en la que varian algunas de sus caracteristicas y de procedimientos; por

tanto, Schmidt (1996) publico un manual en el cual compila las diversas versiones de la prueba
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incluyendo sus formas de administracion, puntuacion y datos normativos. En el presente estudio
se utiliza una de esas versiones descritas por Schmidt (1996) en su manual.

La version de la prueba utilizada consiste en un instrumento que consta de una lista de 15
palabras, las cuales se leen al paciente a razon de una por segundo, pidiéndole que las recuerde,
sin importar el orden. A partir de esto se establece una curva de aprendizaje presentando la lista
de palabras cinco veces (5 ensayos). Después, se le lee una segunda lista de palabras diferentes a
la primera lista, y también debe repetir las que recuerde de esa segunda lista. A continuacion se
le pide nuevamente que recuerde las palabras de la lista inicial (ensayo 6) y finalmente, se pide
que el paciente recuerde de nuevo la lista original 20 minutos después de completada la
administracién (ensayo 7). En cada uno de los siete ensayos se otorga un punto por palabra
evocada y luego se suma el total de palabras evocadas en cada ensayo. La suma total de palabras
evocadas en el ensayo uno se interpreta como una medida de memoria inmediata, la suma total
de palabras evocadas en el ensayo siete se interpreta como una medida de memoria a largo plazo,
y la suma total de palabras evocadas del ensayo uno al cinco es interpretada como una medida de
aprendizaje.

Esta prueba evalia memoria verbal (Lezak et al., 2004) y también aprendizaje
(Mitrushina, et al., 2005). Otras baterias propuestas para evaluar pacientes con VIH son la OMS,
la MACS y la UIPCSC de Cantabria también la incluyen para evaluar memoria verbal (Ayuso-
Mateos 1997; Custodio, et al., 2006; Egan y Goodwin, 1992; Maj, Starace y Sartorius, 1995;

Millana-Cuevas y Portellano, 2000; Selnes y Miller, 1994).
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b) Test de la Figura Compleja de Rey (Rey, 2003)

The Rey Complex Figure Test fue creado por André Rey en 1941 (Rey, 2003). En el
presente estudio se hace uso de una version en castellano publicada por TEA ediciones en
(2003).

Esta prueba consta de dos fases: una de copia y otra de reproduccién de memoria. En la
fase de copia se puede observar la capacidad perceptiva visual del sujeto, sus habilidades
praxicas-constructivas y la capacidad de andlisis visuoespacial. En la segunda fase, la
reproduccion de memoria, luego de una pequefia pausa que no excedera de tres minutos, el sujeto
debe reproducir de memoria la figura copiada (Rey, 2003). En esta segunda fase, se puede
observar la capacidad de memoria visuoconstructiva.

En ambas fases se obtienen tres tipos de puntuaciones. La primera es el nUmero correcto
de unidades que forman la figura completa, el cual es calificado siguiendo los siguientes
criterios: 2 puntos si la unidad esta correcta y bien situada; 1 punto si la unidad esta correcta pero
mal situada; 1 punto si la unidad esta deformada o incompleta pero reconocible y bien situada;
0,5 puntos si la unidad esta deformada o incompleta pero reconocible y mal situada; y 0 puntos si
la unidad esta irreconocible o ausente. El segundo tipo de puntuacion corresponde al tiempo de
ejecucion expresado en segundos pero redondeado al minuto siguiente. Y la tercera y ultima
calificacion corresponde al tipo de copia. Con respecto a éste Ultimo vale la pena anotar que
Osterrieth (Rey, 2003) ha ordenado los tipos de copia de mayor a menor, por su grado de nivel
racional determinado, a la vez, por los habitos intelectuales, la rapidez de la copia y la precision
del resultado. Los tipos de copia que describe Osterrieth, citado por Rey (2003) son los

siguientes:
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- Tipo I: Construccidn sobre el armazon: el sujeto construye la figura sobre el rectangulo
central que sirve de referencia y punto de partida, sobre el cual agrupa después todos los demas
detalles de la figura.

- Tipo II: Detalles englobados en un armazon: el sujeto comienza por uno u otro detalle
contiguo al gran rectdngulo y lo utiliza como armazon de su dibujo.

- Tipo I1I: Contorno general: el sujeto comienza su dibujo por la reproduccion del
contorno integro de la figura, sin diferenciar en ella explicitamente el rectdngulo central.

- Tipo IV: Yuxtaposicion de detalles: el sujeto va construyendo los detalles contiguos
unos a otros procediendo como si construyera un rompecabezas.

- Tipo V: Detalles sobre un fondo confuso: el sujeto realiza un grafismo poco o nada
estructurado.

- Tipo VI: Reduccion a un esquema familiar: el sujeto traslada la figura a un esquema que
le es familiar y que puede, a veces, recordar vagamente la forma general del modelo.

- Tipo VII: Garabatos: el sujeto hace simplemente unos garabatos en los que no es
posible reconocer ninguno de los elementos del modelo ni tampoco su forma global.

GESIDA y la SPNS (2014) la sefialan como una de las pruebas més utilizadas para
evaluar memoria visual. Este test forma parte la de la Bateria MACS y de la Bateria Cantabria de
la UIPCSC para evaluar memoria en sujetos con VIH (Ayuso, et al., 1997; Millana-Cuevas y
Portellano, 2000; Selnes y Miller, 1994).

Lenguaje
a) Test de Vocabulario de Boston (Kaplan, Goddglass y Weintraub, 1983)
Fue disefiado como medida de la funcion nominativa del lenguaje y forma parte del

Examen de Afasia de Boston. Existen varias versiones pero la version original, la utilizada en
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este estudio, consta de 60 reactivos que son dibujos monocromaticos dispuestos en una lamina
cada uno. Los dibujos se presentan por orden de uno en uno, dejando 20 segundos para la
respuesta, a menos que el sujeto indique que no la sabe. Cuando en el primer intento el sujeto da
una respuesta que pueda deberse a una percepcion equivocada del dibujo, se le proporciona la
clave seméntica (el significado de la palabra). Si con la clave semantica el sujeto no reconoce el
dibujo o lo nombra incorrectamente se le da la clave fonética (la primera silaba de la palabra). Se
otorga un punto por cada respuesta correcta, este puntaje puede variar entre 0 y 60 puntos.

El GESIDA y la SPNS (2014) lo sefialan como una de las pruebas mas utilizadas para
evaluar denominacion. Este test forma parte la de la Bateria propuesta por el NIMH y de la
Bateria HUMANS para evaluar lenguaje (Ardila et al., 2003; Butters, 1990, Millana-Cuevas y
Portellano, 2000).

b) Test de Asociacidén Controlada de Palabras. (Spreen y Strauss, 1998)

Este ha sido un instrumento del cual se han desarrollado diversas versiones (Mitrushina et
al., 2005). La version utilizada es descrita por Spreen y Strauss, (1998) como una prueba que
evalua fluidez verbal fonol6gica que representa una tarea de busqueda de palabras y que es
sensible a las disfunciones del 16bulo frontal izquierdo. Esta prueba consiste en pedirle al sujeto
que diga todas las palabras que comienzan con una letra determinada en un tiempo establecido
de un minuto para cada uno de los tres fonemas (F, Ay S) o se puede utilizar una versién
paralela con los fonemas (P, T y M). Se le aclara que no debe decir nombres propios ni palabras
derivadas. Se otorga un punto por cada elemento correcto y al final se suman los elementos
correctos de cada una de los tres fonemas.

Esta prueba forma parte la de la Bateria HUMANS para evaluar lenguaje (Ardila et al.,

2003; Millana-Cuevas y Portellano, 2000).
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c) Subtest Vocabulario de la Escala de Inteligencia de Weschler (Weschler, 1997, 2001).

El Subtest Vocabulario de la Escala de Inteligencia de Weschler (WAIS-111) se evalla
vocabulario y la tarea del sujeto consiste en definir oralmente una serie de palabras que el
examinador leerd en voz alta, una por una, al tiempo que se les muestra escrito en las tarjetas. La
puntuacion puede ser: 2 puntos cuando la respuesta muestra un buen conocimiento de la palabra;
1 punto cuando la respuesta no es incorrecta pero si pobre de contenido; y 0 puntos si la
respuesta es claramente incorrecta.

d) Subtest Comprensién de Lenguaje de la Prueba Evaluacion Neuropsicoldgica Breve en
Espafiol (Otrosky-Solis, Ardila 'y Rosselli, 1999)

El Subtest Comprension de Lenguaje de la Prueba Evaluacion Neuropsicoldgica Breve
en Espafiol (NEUROPSI) disefiado para evaluar comprension del lenguaje y consiste en
presentarle al sujeto una ld&mina donde se encuentran dibujados dos cuadrados y dos circulos de
diferentes tamafios; con la lamina enfrente el sujeto debe responder a seis preguntas relacionadas
con los dibujos expuestos en la lamina. La ejecucion se califica de la siguiente manera: 0 puntos
si la respuesta es incorrecta y 1 punto si la respuesta es correcta. Al final se suman las respuestas
correctas.

Velocidad en el Procesamiento de la Informacion
Subtest Clave de Numeros-codificacion de la Escala de Inteligencia de Weschler (WAIS-111)
(Weschler, 1997, 2001)

La tarea consiste en que el sujeto debe copiar una serie de simbolos que aparecen
emparejados cada uno a un nimero en un tiempo maximo de 120 segundos. Luego de haber
completado el ejemplo, el sujeto debera dibujar debajo de cada numero el simbolo que le

corresponda. La puntuacion obtenida vendra determinada por el nimero de simbolos correctos
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dibujados. Se considera correcta una respuesta cuando es claramente identificable como uno de
los nueve simbolos de la clave, aunque no esté perfectamente dibujado o sea una correccion
espontanea de otro anterior incorrecto. De esta manera este subtest evalta la velocidad en el
procesamiento de la informaciéon. De igual forma, el GESIDA y la SPNS (2014) indican que este
es uno de los instrumentos mas utilizados para evaluar la velocidad en el procesamiento de la
informacion.
Habilidades visuoconstructivas
Test de la Figura Compleja de Rey (Rey, 1987, 2003)

Hemos utilizado la copia de la figura descrita anteriormente.
Funcion ejecutiva
a) Test de Colores y Palabras STROOP de Golden (2005)

Este test se desarroll6 a partir de investigaciones de los primeros psicélogos
experimentales que observaron que la identificacion de colores era siempre més lenta en adultos
que sabian leer que la lectura de los nombres de colores (Golden, 2005). Es un instrumento que
mide la inhibicion de respuesta. La prueba consta de tres paginas que contienen 100 elementos,
la primera pégina est4 formada por las palabras “rojo”, “verde”, “azul” ordenadas al azar ¢
impresas en tinta negra. La segunda pagina esta formada por el elemento “XXXX” impresos en
tinta azul, verde y roja. Y la tercera pagina consiste en las palabras de la primera pagina impresas
en los colores de la segunda, mezcladas item por item. Se le pide al sujeto que lea todos los
elementos posibles en un tiempo de 45 segundos, se repite este procedimiento con cada una de
las tres paginas empezando en orden de la una a la tres. Se puntdian con un punto cada uno de
loes elementos leidos correctamente en cada una de las paginas. Y finalmente se resuelve una

formula (PC — PC’) para obtener la puntuacion de interferencia.
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Este instrumento forma parte la de la Bateria HUMANS para evaluar funcién ejecutiva
(Ardila et al., 2003; Millana-Cuevas y Portellano, 2000).

b) El Trail Making Test (TMT), en espafiol el Test del trazo (Lezak, 1983)

Originalmente formo parte de la bateria de tests del ejército de Estado Unidos en 1944
para evaluar rastreo conceptual visual y visuomotor. Consta de dos partes A y B. La parte A
consiste en unir en orden un grupo de nameros encerrados en circulos lo mas rapido posible, y la
parte B consiste en unir un grupo de nimeros y letras llevando un orden en los mismos y ademas
alternando dichos nimeros y letras. El puntaje directo se obtiene de contar el numero de errores
y el tiempo en segundos que demore el sujeto realizando la parte Ay la parte B de la prueba. La
parte A forma parte de la Bateria propuesta por la OMS para poblacién con VIH y evalla
atencion sostenida y velocidad motora (Maj, et al., 1991, Millana-Cuevas y Portellano, 2000).
Mientras que la parte B se utiliza para evaluar la flexibilidad cognitiva (Guevara-Silva 2014;
Lezak, 2004).

c) Subtest Funciones Motoras de la Prueba Evaluacion Neuropsicoldgica Breve en Espafiol
(NEUROPSI) (Otrosky-Solis, et al., 1999)

Este subtest evalGa funciones motoras y hace parte del apartado que evalla funciones
ejecutivas del NEUROPSI. Consiste en que el sujeto realice tres series diferentes de
movimientos con las manos que son previamente demostrados por el examinador. Las tres series
de movimiento son:

- Cambio de posicion de la mano: el examinador realiza tres movimientos en secuencia,
con su mano derecha sobre la mesa: pufio (mano empufiada con el dorso hacia arriba); filo (mano
extendida horizontalmente, en posicion parasagital) y palma (mano extendida con el dorso hacia

arriba), el sujeto debe repetirlo a continuacion; si no lo logra, el examinador presenta de nuevo la
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secuencia hasta un total de tres intentos. Posteriormente, el sujeto debe realizar los movimientos
CONn su mano izquierda y en una secuencia inversa a la anterior. Las respuestas se calificaran asi:
0 puntos si el sujeto no logra repetir la secuencia luego de tres presentaciones; 1 punto si repite la
secuencia luego de dos o tres presentaciones; 2 puntos si repite la secuencia ante una sola
presentacion. La calificacion se hace una para la mano derecha y otra para la mano izquierda; de
manera que el puntaje maximo posible es de 4.

- Movimientos alternos de las dos manos: la tarea consiste en la ejecucion de
movimientos alternados y simultaneos, que consisten en cerrar una mano en pifio colocada sobre
la mesa con el dorso hacia arriba y al mismo tiempo, extender la otra. Tal secuencia es realizada
por el examinador cinco veces aproximadamente y a continuacion el sujeto debera repetirlo de
igual forma. Se consideran como maximo, tres ensayos para su realizacion. Las respuestas se
calificaran asi: 0 puntos si no lo hizo; 1 punto lo hizo pero con dificultades, es decir, presentd
movimientos lentos, retrasados y no automatizados; y 2 puntos si su ejecucion fue igual a la del
examinador. La puntuacién méaxima posible es de 2 puntos.

- Reacciones opuestas: se indica al sujeto que cuando el examinador muestre su dedo
indice, el sujeto debe mostrar su mano empufiada y viceversa. Una vez hecho los ensayos
previos, la tarea se repite 5 veces, mostrando al azar el dedo indice o el pufio. Las respuestas
serén calificadas de la siguiente manera: 0 puntos si no lo hizo; 1 punto si lo hizo con errores; y 2
puntos si lo realizé correctamente. La puntuacion méaxima posible es de 2 puntos.

Finalmente se totaliza el puntaje de las tres series de movimiento, la puntuacién maxima

posible es de 8 puntos.
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Situacion emocional
a) Inventario de Depresion de Beck (Beck, et al., 1961)

Es un cuestionario compuesto por 21 frases que evaltan el grado de depresion que puede
tener un sujeto. EI marco temporal que se debe tener en cuenta para responder a cada una de las
frases de la prueba hace referencia al momento actual y a la semana previa. Cada una de las 21
frases tiene cuatro opciones de respuesta que evaltan la gravedad / intensidad del sintoma y que
se presentan igualmente ordenadas de menor a mayor gravedad. El sujeto debe seleccionar solo
una, aquella que mejor defina como se ha sentido la tltima semana incluyendo el dia en que esta
realizando la prueba. Al final se suma el puntaje que acompafa a cada una de las respuestas
seleccionadas y se interpretan de acuerdo a los siguientes rangos:

- Puntuacion inferior a 4: existe la posibilidad de que se esté negando la existencia de una
depresion o fingiendo estar bien.

- De 5 a9 puntos: existencia de altibajos que se consideran normales.

- De 10 a 18 puntos: depresion entre leve y moderada.

- De 19 a 29 puntos: depresion entre moderada y severa.

- De 30 a 63 puntos: depresion severa.

Esta prueba es recomendada por Custodio et al. (2006) para evaluar sintomas depresivos
en sujetos con VIH.

b) Inventario de Ansiedad: Rasgo-Estado (IDARE) (Spielberger y Diaz, 1975)

Es la version en espafiol del STAI (State Trait Anxiety Inventory). Esta constituido por
dos escalas de autoevaluacion separadas que se utilizan para medir dos dimensiones distintas de
la ansiedad: Ansiedad-Rasgo (A-Rasgo) y Ansiedad-Estado (A-Estado). Este inventario se
desarroll6 originalmente para investigar fendmenos de ansiedad en sujetos adultos normales, es

decir, sin sintomas psiquiatricos, pero se ha demostrado que es también Gtil en la medicion de la
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ansiedad en estudiantes, pacientes neuropsiquiatricos, médicos y quirargicos (Spielberger y Diaz,
1975).

La Escala A-Estado es definida como una condicion o estado emocional transitorio del
sujeto caracterizado por sentimientos de tension y aprension subjetivos conscientemente
percibidos, y por un aumento de la actividad del sistema nervioso autbnomo. Esta consiste en
veinte afirmaciones, pero las instrucciones requieren que los individuos indiquen como se
sienten en un momento dado. Por su parte, la Escala A-Rasgo hace referencia a las diferencias
individuales, relativamente estables, en la propension a la ansiedad. Esta consiste en veinte
afirmaciones en las que se le pide al individuo describir cdmo se sienten generalmente
(Spielberger y Diaz, 1975). La puntuacion varia desde una minima de 20 hasta una méaxima de
80 puntos en cada una de las escalas.

Este test forma parte la de la Bateria propuesta por el NIMH para poblacién con VIH
(Butters, 1990, Millana-Cuevas y Portellano, 2000).

Actividades instrumentales de la vida diaria
Escala de Lawton y Brody (Lawton y Brody, 1969)

Es un inventario que consta de 8 items que valoran las actividades instrumentales de la
vida diaria tales como: capacidad para usar el teléfono, hacer compras, preparar comida, cuidado
de la casa, lavado de la ropa, uso de medios de transporte, responsabilidad respecto a su
medicacion y manejo de sus asuntos econémicos. La puntuacion total puede variar ente 0 y 8
puntos; cuanta mas alta es la puntuacion, mayor es el grado de independencia para realizar dichas
tareas y entre mas baja la puntuacion mayor es el grado de dependencia. Esta prueba es

recomendada por Custodio, et al., (2006) para evaluar funcionalidad en sujetos con VIH.
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El material utilizado también incluy6 un paquete impreso con todas las pruebas para cada
uno de los sujetos participantes. Utiles de papeleria tales como lapices, colores, boligrafos etc. y

crondmetros.

4.5 Procedimiento

Primero que todo se contactaron dos Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud
(IPS) Medicina Integral Limitada 'y Quimiosalud de la ciudad de Barranquilla y se les presento
el estudio. Ambas instituciones otorgaron su consentimiento para participar en el mismo.

Para identificar los pacientes con VIH en estadio asintomatico se revisaron las historias
clinicas de ambas instituciones y se cont6 también con la asesoria de los médicos especialistas
que previamente habian hecho el diagnostico. Se contacté via telefénica a todos aquellos
pacientes que cumplian con los criterios de inclusion para formar parte de la muestra, se les
explicd en qué consistia la investigacion y se les invitd a participar. Los sujetos que aceptaron
participar se citaron en grupos aproximados de cinco. En el primer encuentro se les explicaba el
consentimiento informado y posterior a la aceptacion del mismo se les aplico el cuestionario
inicial con el fin de recoger y verificar informacion sociodemogréafica y médica. Luego se
prosiguio con la evaluacion neuropsicoldgica que se realiz6 en dos sesiones, cada una de 45
minutos aproximadamente, con un receso entre las sesiones de 15 minutos.

Por otra parte, se buscaron sujetos seronegativos que cumplieran con los criterios de
inclusion para ser parte de la muestra y se les explico en qué consistia la investigacion y como
seria su participacion. Los sujetos que aceptaron participar se les explico el consentimiento
informado y posterior a su aceptacion se les aplico el cuestionario inicial para recoger
informacion sociodemografica y médica. Luego se les practicé la prueba de ELISA y al

confirmar sus resultados seronegativos se prosiguié con la evaluacion neuropsicolégica que se
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realizd en dos sesiones, cada una de 45 minutos aproximadamente, con un receso entre las
sesiones de 15 minutos.

Después de haber recogido todos los datos del estudio, se calificaron las pruebas, se
construyeron las bases de datos y se realizaron los analisis estadisticos. Con base en la
informacion obtenida se produjeron los resultados, discusion y conclusiones del presente estudio.
Consideraciones éticas para la realizacion del presente estudio

En la investigacion no existio ningln riesgo para los participantes del estudio, s6lo se
incluyeron pruebas de papel y lapiz que se utilizan de manera rutinaria en la préactica clinica
neuropsicoldgica. Adicionalmente, se practicé la prueba de laboratorio ELISA al grupo de
comparacion.

Para proteger la confidencialidad de los datos se asignaron nimeros para identificar a los
participantes del estudio.

A los participantes del presente estudio se les pidié que firmaran un consentimiento
informado en el cual: 1) se describid el propdsito del estudio y los procedimientos a utilizar; 2)
se informd que la participacién en el estudio era absolutamente voluntaria y sin ningdn costo
para la persona; 3) se dejo claro que la persona podia negarse a participar en el estudio o retirarse
en cualquier momento sin tener que dar explicaciones; 4) se informd que la investigacion no
representaba ningun riesgo fisico para la persona, y que los sujetos seleccionados no recibirian
ningun beneficio econdémico por participar en el estudio; y, 5) se recalco que la informacion
personal seria confidencial y Unicamente los investigadores del presente estudio serian las

personas que podian tener acceso a ella.
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4.6 Andlisis estadisticos

Para el estudio estadistico se utiliz6 el conocido software IBM SPSS Statistic, version 22.

La verificacion de las hipotesis planteadas se llevé a cabo empleando procedimientos de
contraste de hipdtesis de diferencia de medias. La eleccion de esta técnica se debe a que las
variables medidas, es decir las variables dependientes (VD) son en su mayoria de tipo
cuantitativo, sea cual sea su escala de medida, mientras que como factor o variable independiente
(V1) se define al grupo de pertenencia (participantes con VIH asintomaticos/grupo de
comparacion - seronegativos) que tiene dos niveles o categorias.

Segun la situacion: se empleara la prueba Chi? o la prueba T de Student de muestras
independientes entre si y su alternativa no-paramétrica el test U de Mann-Whitney, para
comparar resultados en funcion de que la variable siga o0 no el modelo normal. Las P de
significacion de estos test de contraste entre medias, se estiman a 1 cola cuando la hip6tesis asi lo
plantee. Previamente a los test de contraste de diferencias entre medias citados se procedi6 a
explorar los datos en cuanto a su ajuste/desajuste con respecto al modelo de la curva normal de
Gauss, con el test de bondad de ajuste de Kolmogov-Smirnov. La existencia de desajustes graves
(P<.01) recomienda el uso de test no-paramétricos sobre los test de tipo paramétrico. Pero es
cierto que en muestras con mas de 30 casos, los resultados de ambas alternativas suelen ser
similares. Finalmente se decidié emplear el doble analisis, con ambos procedimientos, para
aumentar el grado de confiabilidad estadistica. Se estima también el tamafo del efecto con la “d”
estandarizada de Cohen y su equivalencia con R?, que permita comparar resultados de variables
con diferentes unidades de medida.

En aquellos analisis donde se probo el efecto de las variables edad y afios de escolaridad

se recurrio al procedimiento Analisis de Covarianza (ANCOVA). No existe una alternativa no
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paramétrica para esta tipo de control de efectos de variables extrafias (VE). Y de ahi la
importancia de comprobar que los test no-paramétricos presentan resultados similares a las
pruebas de contraste paramétrico. En este método el tamario del efecto se estima mediante Eta?
parcial.

La correlacién entre dos variables cuantitativas se realiz6 con el Coeficiente de Pearson
y/o Spearman, tras descartar mediante Diagramas de dispersion la existencia de otro tipo de

relacion no lineal.
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CAPITULO 5. RESULTADOS

A continuacion se procede a presentar los resultados de los analisis estadisticos realizados
para responder a las hipotesis planteadas. Se presentan siguiendo el mismo orden de formulacion
de las hipotesis.

5.1 Rendimientos cognitivos

5.1.1 Rendimientos cognitivos globales
Hipotesis 1: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos més bajos en tareas de
rastreo cognitivo que los sujetos seronegativos.

Para la medida del rastreo cognitivo global, se emplea la variable puntuacién total en el
test MMSE. La exploracion de la misma presenta valores en el rango 23 — 30 con media 28.30
+1.72 (IC 95%: 27.99 — 28.61). Se observa una marcada asimetria hacia la derecha (As=-1.23)
que junto a una altura superior a la normal (K=1.22; leptocurtica) justifica el desajuste
significativo (P=.000 en el test KS) con respecto al modelo de la curva normal de Gauss.

La tabla 4 muestra el resumen de los test de diferencia de medias. Se ha encontrado que
aunque practicamente todos los sujetos presentan valores normales en el test MMSE, la media
del grupo de comparacidn (seronegativos) es superior a la media de los participantes con VIH
asintomatico (29.05 vs 27.55). La diferencia (1.50 puntos) ha resultado ser altamente
significativa para una P<.001 segln los dos test estadisticos alternativos empleados; de modo
que la falta de normalidad no es determinante. El tamafio del efecto es alto segun la d de Cohen,

aunque su equivalencia en R? modera algo su intensidad.
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Tabla 4. Diferencia de medias. Rastreo cognitivo global. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variable Diferencia absoluta Student Man-Whitney Tamafio del efecto
N Media+D.E. o
RASTREO COGNITIVO con IC al 95% T g P z d Cohen  R2
MMSE Participantes
con VIH 60  27.55 +1.90 150
asintomaticos ’ -5.28 118 .000** -4.87 .000** 0.972 191
(0.94-2.06)
Grupo de

comparacion 60 2905 +1.11

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Se comprob6 que tanto edad (r=-.330; P=.000) como los afios de escolaridad (r=.501;

P=.000) mantienen correlaciones altamente significativas (P<.001) con las puntuaciones del test

MMSE. Ante lo cual es necesario realizar un control estadistico de su posible efecto

distorsionador sobre los resultados anteriores. Para ello, se emple6 el método Anélisis de

Covarianza (ANCOVA). La tabla 5 resume los resultados del mismo. Como se puede comprobar

la edad no mantiene un efecto significativo (P>.05) mientras que los afios de escolaridad si lo

han ejercido (P<.001). A pesar de ello, se sigue encontrando una diferencia altamente

significativa (P<.01) entre los participantes con VIH asintomatico y grupo de comparacion

(seronegativos), como ya habia sido encontrada en el contraste anterior, aunque el tamafio del

efecto se reduce hasta un nivel moderado-bajo.

Tabla 5. Andlisis de Covarianza. Rastreo cognitivo global. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variable de
RASTREO Factor ECM F g.l P Eta? parcial
COGNITIVO
MMSE Participantes con VIH

asintomatico / Grupo de 19.96 10.79 1;116 .001** .085
comparacion
Covariable: Edad 3.65 197 1;116  .163"S .017
Covariable: Afios escolaridad 51.55 27.87 1;116 .000** 194
Error 1.85

NS = No significativo (P>,050) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Como conclusidn, estos resultados confirman la hipdtesis planteada.
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5.1.2. Span atencional
Hipotesis 2: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos més bajos en tareas de
span atencional que los sujetos seronegativos.

Para la evaluacion del span atencional, se dispone de los datos de las 3 variables
generadas por el Subtest de Digitos de la Escala de Memoria (WMS-I111) de Weschler:

- La puntuacién total, presenta valores en el rango 4 — 19 con media 10.43 +2.98 (IC 95%
para la media: 9.90 — 10.97). Los indices de asimetria (0.639) y curtosis (0.41) son aceptables,
por lo que se puede admitir que la variable se asemeja al modelo de la curva normal de Gauss,
algo que ratifica el test KS de bondad de ajuste, puesto que se detecta diferencia significativa con
P>.05 (P=.174).

- La variable digitos directos tiene valores en el rango 4 — 12 con media 6.85 +1.89 (IC
95%: 6.51 — 7.19). Se aprecia un cierto grado de asimetria hacia la derecha (0.771) que
contribuye a que exista un alejamiento significativo para P<.001 (P=.000 en el test KS) sobre el
modelo de la curva normal de Gauss.

- 'Y la variable digitos inversos, alcanza una media de 3.82 +1.82 (IC 95%: 3.49 — 4.15)
con valores en el rango 0 — 11. El indice de asimetria indica una evidente forma asimétrica hacia
la izquierda (1.003) que de nuevo tiene como consecuencia el incumplimiento significativo del
modelo de la curva normal de Gauss para P<.01 (P=.002 en el test KS).

La tabla 6 contiene el resumen de los test de diferencia de medias para las tres variables.
Se observa que en todas ellas los participantes con VIH asintomatico puntdan por debajo del
grupo de comparacion (seronegtivos). Todas las diferencias han resultado ser estadisticamente
significativas: en digitos inversos para P<.01 y con tamaiio del efecto pequefio segiin R%; en

digitos directos para P<.01 y un tamario del efecto algo mayor y en la puntuacion total,
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acumulando las anteriores, la diferencia ya es altamente significativa para P<.001 y el tamafio del
efecto al llega a nivel de moderado. Los resultados de las alternativas no paramétricas al test de
Student presentan resultados casi idénticos, por lo que la falta de normalidad no tiene

consecuencias.

Tabla 6. Diferencia de medias. Span Atencional. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variables de N Media + D.E Diferencia absoluta Student Man-Whitney Tamafio del efecto
SPAN ATENCIONAL: - con IC al 95% T gl P z P dCohen R2
WMS-IIl  Participantes
Digitos con VIH 60 9.48 +2.48 1.90
Total asintomaticos (0 882 902) -3.63 118 .000** 3.24  .000** 0.668 101
Grupo de ' '
comparacion 60 11.38 +3.18
WMS-1Il  Participantes
Dig. con VIH 60 6.38 £1.54 093
Directos asintomaticos (0 971 60) -2.78 118 .003** 2.64 .004** 0.512 .062
Grupo de ' '
comparacién 60 7.32 £2.09
WMS-IIl  Participantes
Dig. con VIH 60 3.42 +£1.73 080
Inversos.  asintomaticos (0 15 -1 15) -2.45 118 .008** 250 .006** 0.451 .048
Grupo de o

comparacién 422 £1.84

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

A continuacion se comprobaron las correlaciones de la edad y de los afios de escolaridad
con estas tres variables que se acaban de analizar:

- Con la puntuacion total, la edad mantiene una relacion inversa y significativa (r=-.240;
P=.004) mientras que los afios de escolaridad la tienen de menos intensidad, directa, pero
también significativa aunque solo para P<.05 (r=.199; P=.015).

- Con digitos directos los coeficientes tienen algo menos de intensidad, pero siguen
siendo significativos para P<.05: edad (r=-.200; P=.014) y escolaridad (r=.184; P=.022).

- 'Y con digitos inversos, los valores son muy similares: relacion inversa con edad (r=-

.203; P=.013) y relacion directa con afios de escolaridad (r=.186; P=.021).
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Por tanto, de nuevo es necesario realizar el control estadistico del posible efecto
distorsionador sobre los resultados de los contrastes de medias anteriores con el método
ANCOVA. La tabla 7 resume sus resultados.

Se ha encontrado que ni la edad ni los afios de escolaridad tienen efectos significativos
(P>.05) sobre ninguna de las tres variables que miden el span atencional. Por tanto no se pueden
comportar como factores de distorsion. Aunque desde una perspectiva de modelo multivariante
si modulan la significacion de las diferencias antes encontradas entre los participantes con VIH
asintomatico y el grupo de comparacién (seronegativos). En general las significaciones tienen
menos potencia y menor tamario del efecto que antes. Se mantienen la diferencia significativa en
el caso de la puntuacion total (P<.01) y de los digitos directos (P<.05) pero solamente se podria
hablar de una casi significacion (P<.100) en el caso de la variable digitos inversos, donde se ha
perdido parte de la significacion (P>.05).

A pesar de esto, en general, se puede admitir que se cumple la hipotesis.

88



Tabla 7. Analisis de Covarianza. Span Atencional. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Resultados

Variables d
ariables de Factor ECM F gl P Eta? parcial

SPAN ATENCIONAL

WMS-III Participantes con VIH

Digitos Total asintométicos / Grupo de 64.88 8.23 1116 .005** .066
comparacion
Covariable: Edad 23.79 3.02 1116 .085NS .025
Covariable: Afios escolaridad 1.48 0.19 1116 .666 NS .002
Error 7.89

WMS-IlI Participantes con VIH

Digitos Directos asintomaticos / Grupo de 13.82 414 ;116 044 * .035
comparacion
Covariable: Edad 6.16 1.85 ;116 A77 NS .106
Covariable: Afos escolaridad 1.39 0.42 ;116 520N .004
Error 3.33

WMS-IIl- Participantes con VIH

Digitos Indirectos asintomaticos / Grupo de 8,78 2.79 ;116 .098 NS .023
comparacion
Covariable: Edad 6.26 1.99 ;116 161N .017
Covariable: Afos escolaridad 1.88 0.60 1116 44108 .005
Error 3.15

N.S. = NO significativo (P>.05)

* = Significativo al 5% (P<.05)

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

5.1.3. Aprendizaje verbal y memoria

Hipotesis 3: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de

aprendizaje verbal que los sujetos seronegativos.

Para el contraste de esta hip6tesis contamos con los datos del TAAVR. Segun el analisis

descriptivo previo, ésta tiene valores en el rango 20 — 63 con media 41.37 £9.83 (IC 95%: 39.59

—43.14). Los indices de asimetria y curtosis son normales, por lo que no hay un desajuste

significativo con P>.05 (P=.187 en el test KS) con respecto al modelo de la normal de Gauss.

En la tabla 8 se resumen los resultados del contraste estadistico. La media de los sujetos

VIH es inferior que la media de los controles (38.25 vs 44.48). La diferencia (6.23 puntos) es

altamente significativa para P<.001 siendo el tamafio del efecto moderado. En lo que respecta a
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los ensayos realizados encontramos un tendencia al aumento en las media de cada grupo y la
presencia de una diferencia significativa entre estos.

En lo referente al ensayo 1, la media de los sujetos VIH asintomaticos (4.87) es inferior
que la media grupo de comparacion (5.47) en 0.6, dicha diferencia es estadisticamente
significativa con por lo menos un 95% de confianza (P=0.026). Los resultados del ensayo 2
marcan una tendencia similar la media de los sujetos VIH es inferior que la media de los
controles, con valores de 6.67 y 7.72 respectivamente con una diferencia absoluta de 1.05 puntos
siendo dicha diferencia altamente significativa (P=0.003). En el ensayo 3, la media de los
participantes con VIH asintomaticos fue de 7.50 mientras que esta medida en el grupo de
comparacion fue de 9.37, una diferencia altamente significativa (P=0.000) de 1.87 puntos. La
pauta anteriormente descrita se mantiene en los ensayos 4 y 5; en el ensayo cuatro la media del
grupo VIH se fue de 9.28, 1.12 puntos por debajo de la media del grupo de comparacion que fue
de 10.40, dicha diferencia fue altamente significativa (P=0.007). Finalmente los resultados del
ensayo 5 fueron los siguientes: la media de los participantes con VIH asintomaético fue de 9.8,
por su parte el grupo de comparacion obtuvo una media de 11.2, evidenciandose una diferencia

altamente significativa (P=0.000) de 1.62 puntos.
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Tabla 8. Diferencia de medias. Aprendizaje verbal y memoria. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variable de

APREN. VERBAL Y
MEMORIA

N

Diferencia absoluta Student Man-Whitney ~ Tamafio del efecto

con IC al 95% T gl = z P d Cohen R2

Media + D.E.

AV Test
de Rey

Test Rey:

ensayo 1

Test Rey:

ensayo 2

Test Rey:

ensayo 3

Test Rey:

ensayo 4

Test Rey:

ensayo 5

Participantes
con VIH
asintomaticos

Grupo de
comparacion

Participantes
con VIH
asintomaticos

Grupo de
comparacion

Participantes
con VIH
asintomaticos

Grupo de
comparacion

Participantes
con VIH
asintomaticos

Grupo de
comparacion

Participantes
con VIH
asintomaticos

Grupo de
comparacion

Participantes
con VIH
asintomaticos

Grupo de
comparacion

60

60

60

60

60

60

60

60

60

60

60

38.25 +10.06 6.23

(2.85-9.62)

-3.65 118 .000** 3.56  .000**  0.655 .097

44.48 +8.60

4.87 +1.73 060

(0.43-167)

-1.92 118 .026*  1.94 .026*  0.359 .030

5.47 +1.68

6.67 +2.06 1.05

(0.29-1.86)

-2.75 118 .003** 274  .003**  0.507 .060
7.72 £2.12

7.50 +2.80 1.87

(0.90 - 2.83)

-3.82 118 .000*  3.87 .000*  0.704 110
9.37 £2.55

9.28 +2.78 112

(0.21-2.02)

-2.44 118 .008** 248  .007**  0.449 .048
10.40 +2.20

9.80 +2.87 162

(0.71-2.52)

-3.54 118 .000** 3.24  .000**  0.651 .096
11.2 +2.08

* = Significativo al 5% (P<.05)

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Como en los anteriores contrastes de nuevo la edad presenta una relacion inversa y

significativa con esta variable (r=-.364; P=.000). Asi mismo, los afios de escolaridad también

estan correlacionados con las puntuaciones de la variable AV del test de la F. Rey (r=.433;

P=.000). Por tanto se requiere de nuevo del uso de la técnica de ANCOVA para el control

estadistico de estas variables.

91



Resultados

Este test estadistico confirma un efecto significativo de la edad (P<.05) y altamente
significativo de los afios de escolarizacion (P<.01) sobre las puntuaciones AV de la Figura de
Rey. Y la magnitud de estos efecto es tal, que la significacion de la diferencia encontrada
anteriormente entre el grupo VIH y el de control ha desaparecido (P>.05) aunque se podria
hablar de una casi significacion (P<.100) que en todo caso tendria un tamafio del efecto muy
pequefio.

Con el proposito de corregir cualquier distorsion de los resultados derivado de algunas
variables propias de los sujetos la tabla 9 resume el anélisis de la covarianza (ANCOVA) para
este grupo de variables.

En el caso de la variable con la que se mide la Aprendizaje verbal y memoria, este
andlisis multivariante determina que los efectos acumulados de edad (P=0.014) y escolaridad
(0.001) alcanzan significacion suficiente como para que las diferencias entre los participantes
con VIH asintomaticos y el grupo de comparacidn (seronegativos) que antes se observaron hayan
perdido su significacion, ubicandose el P-valor de esta prueba en 0.062; por lo cual se considera
que no hay evidencia suficiente para aceptar la existencia de una diferencia entre los grupos en
esta variable.

Estos resultados se observan en la variabilidad en los resultados de los diferentes ensayos,
en el ensayo 1 encontramos que los efectos acumulados de las variables edad y nivel de
escolaridad no alcanzan los niveles de significacion deseables ubicandose el P-valor en ambos
casos por encima de 0.05, 0.077 y 0.091 respectivamente, asimismo la diferencia entre los
participantes con VIH asintomaticos y seronegativos resulto no ser significativa (P=0.438). En el
ensayo 2 la diferencia entre grupos se mantiene esta tendencia (P=0.275) aunqgue el valor de

significacion se ve afectado por el comportamiento de las variables edad y afios de escolaridad
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las cuales resultaron altamente significativas (Edad, P=0.007 y Escolaridad P=0.009). En lo
referente al ensayo 3, se observa una diferencia significativa tomando como referencia la
variable escolaridad (P=0.023), en contraposicion a la edad en donde el P-valor no alcanzé
niveles de aceptacion de la hipétesis (0.155), en este ensayo se evidencia una diferencia
significativa entre los grupos VIH y de comparacion (0.015).

En el ensayo 4 encontramos que se observa una diferencia significativa tomando en la
variable escolaridad (P=0.011), mientras que la variable edad no presenta diferencias con estas
caracteristicas (P=0,062); una vez mas la diferencia entre los participantes con VIH
asintomaticos y seronegativos resulto no ser significativa (P=0.337). Finalmente en el ensayo 5,
se observa una diferencia altamente significativa tomando en consideracion la variable
escolaridad (P=0.004), en contraposicion a la edad en donde e P-valor no alcanz6 niveles de
aceptacion de la hipotesis (0.124), en el Gltimo ensayo se evidencia una diferencia significativa
entre los grupos VIH y de comparacion (0.048).

De acuerdo a los resultados descritos, no existe suficiente evidencia estadistica que
permita confirmar la hipotesis planteada, aunque haya una cierta tendencia en la direccion
apuntada en la misma, que podria estar mas asociada a un mayor grado de escolarizacion.

Por tanto este resultado no permite confirmar la hip6tesis planteada, aunque haya una
cierta tendencia en la direccion apuntada en la misma pero que seguramente este mas bien

asociada a un mayor grado de escolarizacion.
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Tabla 9. Analisis de Covarianza. Aprendizaje verbal y memoria. VIH / Grupo de comparacion
(seronegativos)

Variable de
MEMORIA: APREN. Factor ECM F gl P Eta? parcial
VERBAL
AV Test de Rey Participantes con VIH
asintomatico / Grupo de 260.53 354 1;116  .062MS .030
Comparacion
Covariable: Edad 458.76 6.24 1,116 .014 * .051
Covariable: Afos escolaridad 779.86 10.61 1,116 .001** .084
Error 73.54 - - - -
Test Rey: ensayo 1 Participantes con VIH
asintomatico / Grupo de 1.67 0.61 1;116  .438"s .005
Comparacion
Covariable: Edad 8.75 318 1;116  .077MS .027
Covariable: Afios escolaridad 8.10 291 1;116 .091 NS .024
Error 2.75 - - - -
Test Rey: ensayo 2 Participantes con VIH
asintomatico / Grupo de 451 1.20 1;116 275 .010
Comparacion
Covariable: Edad 26.39 7.04 1;116 .007** .057
Covariable: Afios escolaridad 28.52 7.61 1;116 .009** .062
Error 3.75 - - - -
Test Rey: ensayo 3 Participantes con VIH
asintomatico / Grupo de 40.70 6.09 1;116 .015* .050
Comparacion
Covariable: Edad 13.69 205 1;116  .155MS 017
Covariable: Afios escolaridad 35.25 5.23 1;116 .023 * .044
Error 6.68 - - - -
Test Rey: ensayo 4 Participantes con VIH
asintomatico / Grupo de 5.28 093 1;116  .337MS .008
Comparacion
Covariable: Edad 20.15 355 1;116 .062MS .030
Covariable: Afios escolaridad 38.13 6.72 1;116 .011* .055
Error - - - -
Test Rey: ensayo 5 Participantes con VIH
asintomatico / Grupo de 22.51 3.99 1;116 .048 * .033
Comparacion
Covariable: Edad 13.50 2.40 1,116 124 N8 .020
Covariable: Afios escolaridad 47.95 851 1;116 .004** .068
Error - - - -

N.S. = NO significativo (P>.05) * = Significativo al 5% (P<.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Hipdtesis 4: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
memoria auditiva verbal inmediata y a largo plazo, que los sujetos seronegativos.

Esta hipotesis se contrasta a partir de los datos de dos variables obtenidas en el TAAVR:
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- Las puntuaciones en el ensayo 1 del TAAVR para evaluar la memoria auditiva verbal
inmediata, tienen media 5.17 £1.73 (IC 95%: 4.85 — 5.48) dentro de un rango de valores
comprendido entre: 1y 10. Los indices de asimetria y curtosis tienden hacia la normalidad, a
pesar de lo cual el test de bondad de ajuste de KS indica un cierto desajuste con el modelo de la
curva normal de Gauss (P=.010) que esta en limite mismo entre el desvio leve y el grave.

- Las puntuaciones del ensayo 7 del TAARYV que se usaron para medir la memoria
auditiva verbal a largo plazo, se mueven en el rango: 0 — 15, con media 9.15 +2.86 (IC 95%: 8.63
—9.67). A pesar de que aparece un ligero desvio hacia la asimetria negativa, esto no alcanza
significacion estadistica (P>.05) por lo que se admite el ajuste al modelo de la curva normal de
Gauss (P=.168 en el test KS).

En la tabla 10 esta el resumen de los test de diferencia de medias para estas variables. Se
ha encontrado que en ambas los participantes con VIH asintomaticos tienen puntuaciones
inferiores a los del grupo de comparacion (seronegativos). Estas diferencias alcanzan
significacion estadistica para P<.05 en el caso de la memoria inmediata pero con un tamafio del
efecto bastante pequefio; mientras que en el caso de la memoria a largo plazo la significacion es

maés potente (P<.01) y el tamafio del efecto algo mayor aunque sigue siendo pequefio.

Tabla 10. Diferencia de medias. Memoria auditiva verbal. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variables de Diferencia Student Man-Whitney Tar:fir;?odel
MEMORIA AUDIT. N Media + D.E. absolat:tgf)g/(;n IC B | - . - q .
VERBAL: g Cohen
Participantes
con VIH 60 487 £1.73 0.60
i asintomaticos . R * *
Inmediata (0.10-1.17) 1.93 118 .026 1.94 .026 0.355 .031
Grupo de | 60 547 +1.68
comparacion
Participantes
con VIH 60 8.38 +£3.02
asintomaticos 153 B e oo
Largo Plazo (053-253) 3.04 118 .001 2.89 .002 0.560 .073
Grupo de 60 9.92 +2.49

comparacion

* = Significativo al 5% (P<.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)
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La estimacion de las correlaciones entre estas dos variables dependientes y las posibles
variables de distorsion, confirman la existencia de asociacion significativa:

- Con las puntuaciones del ensayo 1 (memoria inmediata) se aprecia relacion inversa y
significativa con la edad (r=-.251; P=.003) y directa y significativa con los afios de escolaridad
(r=.260; P=.002).

- Con las puntuaciones del ensayo 7 (memoria a largo plazo) los resultados son muy
similares: con la edad (r=-.299; P=.000) y con los afios de escolaridad (r=.513; P=.000) aunque
con algo mas de intensidad en ambos casos.

Por ello, de nuevo se utiliza el método ANCOVA como método de control estadistico.
Sus resultados se resumen en la tabla 11.

En el caso de la variable con la que se mide la memoria inmediata, este analisis
multivariante determina que los efectos acumulados de edad y escolaridad alcanzan una casi
significacién (P<.100) suficiente como para que las diferencias entre los participantes con VIH
asintomaticos y el grupo de comparacién (seronegativos) que antes se observaron hayan perdido
su significacion (P>.05). Por tanto, no se debe hablar de diferencia entre los grupos en esta
variable.

Mientras que en la variable que mide la memoria a largo plazo, se ha encontrado que el
efecto de la escolaridad es tan potente (altamente significativo P<.001) que una vez que se
controla esta variable, las diferencias antes observadas entre los participantes con VIH
asintomaticos y el grupo de comparacion (seronegativos) de nuevo pierden su significacion
(P>.05).

Como conclusion de lo anterior, podemos decir que la hipétesis no se cumple.

96



Resultados

Tabla 11. Andlisis de Covarianza. Memoria auditiva verbal. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variables de
MEM. AUDIT. Factor ECM F gl P Eta? parcial
VERBAL

Inmediata Participantes con VIH
asintomatico/ Grupo de 1.67 091 1;116  .438™ .005
comparacion
Covariable: Edad 8,75 3.18 1;116 07718 .027
Covariable: Afios escolaridad 8.10 291 1;116 091 NS .024
Error 2.75

Largo Plazo Participantes con VIH
asintomatico/ Grupo de 5.92 0.99 1;116  .323MN8 .008
comparacion
Covariable: Edad 11.09 184 1;116  .177™ .016
Covariable: Afios escolaridad 147.53 24.53 1;116 .000** 175
Error 6.01

NS = No significativo (P>,050) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Hipdtesis 5: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos tareas de
memoria visuoconstructiva que los sujetos seronegativos.

Para el contraste de esta hipotesis se dispone de la medicion de 3 variables: la puntuacién
total, el tiempo de ejecucion y el tipo de ejecucion en la reproduccion de memoria de la Figura
Compleja de Rey:

- La Puntuacion total tiene valores dentro del rango 0 — 36 con media 18.69 +8.37 (IC
95%: 17.18 — 20.21). Los estadisticos de Asimetria y Curtosis estan dentro del rango de la
normalidad y como consecuencia el test KS de bondad de ajuste, permite afirmar que no existe
diferencia significativa con P>.05 (P=.820) con respecto a la campana de Gauss.

- En la variable tiempo de ejecucion, la media es 3.05 +1.82 minutos (IC 95%: 2.72 —
3.38) dentro del rango: 1 -10 minutos. Se aprecia una alta asimetria hacia la izquierda (2.293) y
esto genera un desvio altamente significativo para P<.001 (P=.000 en el test KS) sobre el modelo

normal.
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La tabla 12 resumen los resultados de los test de diferencia de medias entre los dos
grupos. Se aprecia significacion en la puntuacion total del test de memoria de la Figura compleja
de Rey para P<.01, tal que la media de los casos VIH es menor (16.55) que la media de los
controles sanos (20.83). Aunque hay que matizar que el tamafio del efecto es pequefio. Por otra
parte, se ha observado que no existen diferencias que se pueden considerar como significativas
(P>.05) en el tiempo de ejecucion.

Tabla 12. Diferencia de medias. Memoria visuoconstructiva. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variables de . . Student Man-Whitney ~ Tamafio del efecto
MEM. VISUO- N  Media+DE  Diferenciaabsoluta
CONSTRUCT. coniCal9s% 1t g p z p  dCohen e
P.Total Participantes
con VIH 60 16.55 +8.25 4.08
asintomaticos ' -2.89 118 .002** 2582  .002** 0532 .066
Grupo de (1.35-7.22)
comparacién 60  20.83 +8.00
Tiempo Participantes
con VIH 60 3.28 £2.18 0.47
asintomaticos X 141 118 .081M 075 .227MS  0.260 .017
(N.S.)
Grupo de

comparacién 60 2.82 +1.36

N.S. = NO significativo (P>.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

En lo que respecta a la variable categorica tipo de ejecucion se dio cuenta del test JI? el
cual se presenta en la tabla 13, de acuerdo a los resultados expuestos en dicha tabla se observa
que mas del 70% de los sujetos se ubica en la categoria 1, més especificamente un 75.9% de los
sujetos del grupo VIH y 71.1%, en cuanto a la posible asociacion entre las variables el P-valor
del test fue de 0.118 por lo cual no hay evidencia suficiente que indique las variables se

encuentran asociadas.
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Tabla 13. Test Chi-cuadrado. Memoria visuoconstructiva: Tipo de ejecucién. VIH / Grupo de comparacion
(seronegativos)

Variable de Grupo
MEM. VISUO- Categoria Chi? gl P
CONSTRUCTIVA Casos VIH Controles
Tipo de copia 1 75.9% (44) 71.7% (43)
2
3 1.7% (-) - 587 3 .118Ms
4 8.6% (5) 21.7% (13)
5 13.8% (8) 6.7% (4)

N.S. = NO significativo (P>.05)

A continuacion, como esta siendo la norma, se estiman las correlaciones de estas VD con
la edad y los afios de escolaridad:

- En la puntuacin total, se ha encontrado correlacion inversa y significativa (r=-.354;
P=.000) con la edad y correlacidon directa y también altamente significativa (r=.429; P=.000) con
los afos de escolaridad.

- Ni edad ni escolaridad, tienen correlaciones significativas (P>.05) con el tiempo de
ejecucion (edad: r=.043; P=.321; afios escolaridad: r=.035; P=.353).

Ante esto, el ANCOVA como medio de control del efecto de estas variables
potencialmente distorsionadoras, solo seria necesario para la puntuacion total. La tabla 14
resume estos analisis.

En el caso de la puntuacion total, se ha encontrado que la edad y sobre todo la escolaridad
mantienen su efecto sobre la misma, y su peso es tal que una vez eliminado el mismo en un
modelo multivariante, ya no existen diferencias que se puedan considerar como significativas
(P>.05) entre los grupos VIH y control.

En resumen, estos ultimos resultados, no permiten confirmar la hipotesis.
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Tabla 14. Andlisis de Covarianza. Memoria visuoconstructiva. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variables de
Factor ECM F gl P Eta? parcial

MEM.VISUO-CONST.

P. Total Participantes con VIH
asintomatico / Grupo de 63.08 1.15 1;116  .286MNS .010
comparacion
Covariable: Edad 327.72 596 1;116 .016™ .049
Covariable: Afos escolaridad 647.91 11.78 1,116 .001** .092
Error 54.99

N.S. = NO significativo (P>.05) * = Significativo al 5% (P<.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

5.1.4. Lenguaje
Hipotesis 6: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
denominacién por confrontacion visual (Ilenguaje) que los sujetos seronegativos.

Son cinco las variables con cuyos datos se va a comprobar esta hip6tesis. Todas ellas se
generan a partir del Test de Boston. Los resultados descriptivos y exploratorios de las mismas se
describen a continuacion:

- La puntuacién total corresponde al nimero de respuestas correctas en el test de
vocabulario de Boston, varia en el rango 19 — 60 y alcanza una media de 48.95 +6.82 (IC 95%
para la media: 47.72 — 50.18). El indice de asimetria indica una tendencia hacia la asimetria
negativa que a pesar de ello no llega ser estadisticamente significativa con P>.05 (test KS:
P=.055) por lo que se puede admitir que se distribuye normalmente.

- El nimero de claves semanticas, se distribuye con media 7.31 +5.07 (IC 95%: 6.39 —
8.22) en el rango 0 — 35. Una clara inclinacion hacia la asimetria positiva (2.254) implica un
desvio significativo P<.01 (test KS: P=.006) con respecto al modelo de la curva normal de
Gauss.

- El nimero de respuestas correctas tras clave semantica dentro del rango 0 — 9 presenta

una media 3.22 +2.52 (IC 95%: 2.76 — 3.67). Aunque los indices de asimetria y curtosis se
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encuentran dentro de lo normal, el test KS detecta un ligero desvio significativo para el 5% pero
tolerable (P>.01) por lo que se puede admitir la normalidad de esta variable.

- El nimero de claves fonéticas presenta una media de 4.08 +5.08 dentro del rango 0 — 35
y con una marcada asimetria positiva por lo que el desvio con respecto al modelo de la normal es
altamente significativo para P<.001 (P=.000 en el test KS).

-'Y finalmente, en el nimero de respuestas correctas tras clave fonética la media es de
apenas 0.38 +1.05 (IC 95%: 0.18 — 0.57) dentro de un rango de valores: 0 — 6, y una clara
asimetria positiva que la desvia de forma muy significativa para P<.001 (P=.000 en test KS) de
la normal.

En la tabla 15 se resumen los resultados de los test de contraste de estas variables entre
participantes con VIH asintomaticos y el grupo de comparacion (seronegativos), tanto
paramétricos como no paramétricos. Se encontré que no hay diferencias significativas (P>.05) en
las variables del numero de respuestas correctas tanto tras clave seméantica como tras clave
fonética pero si se aprecian diferencias significativas en las demas P<.05

- En la puntuacidn total del test de vocabulario de Boston, la diferencia es significativa
para P<.05 de forma tal que los participantes con VIH asintomatico tienen menor puntuacion
(47.83) que los del grupo de comparacién (seronegativos) (50.07).

Mientras que en las variables que corresponden a el nimero de claves seménticas y
namero de claves fonéticas, las diferencias son significativas para P<.01 de forma tal que los
participantes con VIH asintomaticos punttan por encima de los del grupo de comparacion

(seronegativos).
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Tabla 15. Diferencia de medias. Lenguaje: Denominacién por confrontacion visual. VIH / Grupo de

comparacion (seronegativos)

Variables de

L. CONFRONTACION
VISUAL:

N

Diferencia absoluta

Media + D.E. con IC al 95%

Student

Man-Whitney ~ Tamafio del efecto

T

gl

z

P

dCohen Rz

P. Total

Ne° claves
semantic
as

R.
Correctas
tras C.S.

Ne° claves
fonéticas

R.
Correctas
tras C.F.

Participantes
con VIH
asintomatico
Grupo de
comparacién

Participantes
con VIH
asintomatico
Grupo de
comparacion

Participantes
con VIH
asintomatico
Grupo de
comparacion

Participantes
con VIH
asintomatico
Grupo de
comparacion

Participantes
con VIH
asintomatico
Grupo de
comparacion

60

60

60

60

60

60

60

60

60

60

47.83 £7.54 293

(0.21-4.25)
50.07 +5.87

8.73 £5.85 285

(1.09-4.61)
5.88 +3.66

3.10 £2.54 0.23

(NS.)
2.33 4252

5.63 +6.10 3.10

(1.34-4.86)
253 +3.16

0.42 +0.93 0.08

(NS.)
0.33 +1.17

-1.81

3.20

0.51

3.50

0.43

118

118

118

118

118

.028 *

.002**

307N

.001**

3381

1.84

3.22

0.59

3.80

1.22

.033 *

.001**

278N

.000**

1120

0.333

0.589

0.094

0.644

0.079

.027

.080

.002

.094

.002

N.S. = NO significativo (P>.05)

* = Significativo al 5% (P<.05)

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Como en las hip6tesis anteriores se estima la correlacion de los posibles factores de

distorsion con estas cinco variables de las que resulta:

- La puntuacion total del test de Boston correlaciona de forma inversa y significativa con

la edad (r=-.215; P=.009) y de forma directa y también significativa (r=.364; P=.000) con el nivel

de escolaridad.

- El nimero de claves semanticas tiene correlacion directa significativa (r=.248; P=.003)

con la edad, mientras que con los afios de escolaridad la mantiene significativa pero inversa (r=-

376; P=.000).
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- El nimero de respuestas correctas tras clave seméntica no correlaciona con la edad
(r=.043; P=.340) pero si con la escolaridad (r=-.252; P=.003).

- El nimero de claves fonéticas tiene correlacién directa significativa con la edad (r=.230;
P=.006) y significativa inversa con los afios de escolaridad (r=-.251; P=.003).

- 'Y el nimero de respuestas correctas tras clave fonética, no correlaciona de forma
significativa P>.05 con ninguna de las dos (edad: P=.126 y escolaridad: P=.166).

Se realiz6 el ANCOVA para el control de estos efectos con todas las variables anteriores,
excepto la tltima. La tabla 16 presenta el resumen de todas estas pruebas estadisticas.

Segun estos, las diferencias que se habian observado en la puntuacion total de Boston han
dejado de ser significativas (P>.05) y estan asociadas solamente a la escolaridad. Y lo mismo
ocurre con el nimero de claves seméanticas. En el caso del nimero de respuestas correctas tras
clave semanticas se mantiene la ausencia de significacion entre grupos.

La Unica variable en donde se ha encontrado que tras eliminar los efectos de la edad y la
escolaridad existe diferencia significativa entre los participantes con VIH asintomaticos y el
grupo de comparacion (seronegativos), es en el nimero de claves fonéticas (P<.05) siendo como
se observa en la tabla 15, la media de los participantes con VIH asintomaticos mayor que la de
los del grupo de comparacion (seronegativos).

Por lo que la hip6tesis se cumple parcialmente solo para la variable de nimero de claves

fonéticas.
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Tabla 16. Analisis de Covarianza. Lenguaje: Denominacion por confrontacion visual. VIH / Grupo de
comparacion (seronegativos)

Variables de
LENGUAJE: CONFROTAC. Factor ECM F gl P Eta? parcial
VISUAL

P. Total en test BOSTON Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 3.86 0.09 1;116 .760 NS .001
Comparacion
Covariable: Edad 37.35 0.91 1;116  .342NS .008
Covariable: Afios escolaridad 445.43 10.86 1;116 .001** .086
Error 41.01 - - - -

N° claves semanticas Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 64.79 299 1;116  .087™ .025
Comparacion
Covariable: Edad 29.69 137  1;116  .244"S .012
Covariable: Afios escolaridad 187.10 8.63 1;116 .004** .069
Error 21.69 - - - -

R. Correctas tras C.Semant.  participantes con VIH

asintomaticos / Grupo de 16.30 2.76 1;116 .099 NS .023
Comparacion

Covariable: Afios escolaridad 62.61 10.61 1:116 001** 083
Error 5.90 - - - -
N° claves fonéticas Participantes con VIH

asintomaticos / Grupo de 143.72 6.25 1;116 .014 * .051
Comparacion

Covariable: Edad 45,08 196 1;116  .164NS .017
Covariable: Afios escolaridad 33.77 1.47 1:116 228 NS .012
Error 23.01 - - - -

N.S. = NO significativo (P>.05) * = Significativo al 5% (P<.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Hipdtesis 7: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
fluidez verbal fonética que los sujetos seronegativos.

Para el contraste de esta hipotesis disponemos de los valores de cuatro variables del test
de Fluidez verbal fonética. Segun la exploracion y la descripcion de la misma:

- La puntuacién total del test Fluidez Fonética esta dentro del rango 6 — 74 y presenta
media 38.05 +12.36 (IC al 95%: 35.82 — 40.28). Los indices de asimetria y curtosis estan en los
limites de la normalidad y el test KS de bondad de ajuste confirma que no hay un desvio

significativo P>.05 con respecto al modelo de la curva normal de Gauss (P=.077).
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- El nimero de palabras evocadas con ¢l fonema “P”, tiene media 14.40 +4.91 (IC 95%:
13.51 — 15.29) dentro del rango 4 — 28 y unos indices de asimetria y curtosis también dentro de
la normalidad, ajuste que es confirmado por el test KS puesto que la diferencia no alcanza
significaciéon P>.05 (P=.103).

- El nimero de palabras evocadas con el fonema “T”, se mueve en el rango 0 — 25
Ilegando a la media 11.97 +4.40 (IC 95%: 11.17 — 12.76). Las estadisticas de asimetria y altura
estan en los limites de la normalidad, desvio que aunque es ligeramente significativo P<.05
puede ser tolerable (P>.01) segln el test KS (P=.031) por lo que se admite la normalidad.

-'Y por ultimo, el nimero de palabras evocadas con el fonema “M”, en el rango 1 — 22
con media 11.71 +4.38 (IC 95%: 10.92 — 12.50) tiene indices de forma dentro de la normalidad.
Este aspecto se confirma por el test KS, al indicar que la diferencia no alcanza significacion
P>.05 (P=.607)

La tabla 17 muestra el resumen de los resultados de los test de contraste entre medias de
los grupos. Como se puede comprobar en todas las variables, las medias de los participantes con
VIH asintomaticos son menores que las medias del grupo de comparacion (seronegativos).
Diferencias, todas ellas, que son estadisticamente significativas para P<.01 y con tamafios del
efecto que se aproximan al nivel de moderado, en especial el de la puntuacion total que se

clasifica como moderado.
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Tabla 17. Diferencia de medias. Lenguaje: Fluidez verbal fonética. VIH / Grupo de comparacion
(seronegativos)

Resultados

Variables de Diferencia absoluta Student Man-Whitney ~ Tamafio del efecto
FLUIDEZ VERBAL N Media + D.E.
FONOLOGICA: con IC al 95% T g P z p dCohen ge
P. Total Participantes
FAS con VIH 60 33.73 +11.79 8.63
asintomaticos ’ -4.07 118 .000** 4.26  .000** 0.749 123
Grupo de (4.43-12.84)
comparacién 60 4237 +11.46
Palabras Participantes
evoc.con  con VIH 60 13.11 +5.79 2.60
P asintomaticos (088'—432) -3.00 118 .003** 3.08 .002** 0.552 071
Grupo de ' '
comparacion 60 15.70 4.2
Palabras Participantes
evoc.con  con VIH 60 10.77 +4.50 2.40
T asintomaticos ' -3.10 118 .002** 336 .001** 0.571 .075
Grupo de (1.34-4.86)
comparacion 60 13.17 3.98
Palabras Participantes
evoc.con  con VIH 60 10.13 +4.28 3.15
M asintomaticos ' -420 118 .000** 4.08 .000** 0.580 .078
Grupo de (1.67-4.63)
P 60  13.28 +3.92

comparacion

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Tras esto se procede a correlacionar estas variables con los factores de posible distorsion,

encontrando siempre relacion inversa con edad y directa con la escolaridad, siempre

significativas:

- Puntuacién total del test de Fluidez Verbal Fonética, con: edad (r=-.250; P=.003) y con

escolaridad (r=.463; P=.000).

- N° de palabras evocadas con el fonema “P”, con: edad (r=-.289; P=.001) y con

escolaridad (r=.316; P=.000)

- N° de palabras evocadas con el fonema “T”, con: edad (r=-.164; P=.036) y con

escolaridad (r=.469; P=.000)

- N° de palabras evocadas con el fonema “M”, con: edad (r=-.193; P=.017) y con

escolaridad (r=.488; P=.000)
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A continuacion se utiliza una vez mas el método ANCOVA para el control de las
variables edad y afios de escolaridad. Los resultados de estas técnicas estadisticas se resumen en
la tabla 18. La puntuacion total del test Fluidez Verbal Fonética mantiene la existencia de
diferencias significativas (P<.05) aunque con tamafio del efecto pequefio entre los participantes
con VIH asintomaticos y el grupo de comparacién (seronegativos), aun eliminando el efecto de
distorsion sobre todo de escolaridad que es la covariable con mas peso. En la misma linea se
comporta la variable namero de palabras evocadas con el fonema “M”, donde hay diferencias
significativas entre los participantes con VIH asintomaticos y el grupo de comparacion
(seronegativos) tras corregir el efecto de distorsion de la escolaridad y la edad. Por el contario,
en las otras dos variables referentes a las evocaciones con los fonemas “P” y “T”” han dejado de
ser significativas las diferencias que antes se encontraron entre los grupos y la causa principal
entre ellas es el efecto de los afios de escolaridad. En consecuencia la hipotesis se cumple

parcialmente.
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Tabla 18. Analisis de Covarianza. Lenguaje: Fluidez verbal fonética. VIH / Grupo de comparacion

(seronegativos)

Variables de
LENGUAJE: Factor ECM F g.l P Eta? parcial
CONFROTAC. VISUAL

P. Total en test FAS Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 651.35 5.60 ; 116 .020 * .046
comparacion
Covariable: Edad 70.21 0.60 1;116 439 NS .005
Covariable: Afios escolaridad 1887.12 16.21 ;116 .000** 123
Error 116.40 - - - -

Palabras evoc. con P Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 58.77 2.81 ;116 .096 NS .024
comparacién
Covariable: Edad 80.50 385 1;116 .052M .032
Covariable: Afios escolaridad 83.67 3.40 1;116 .048 * .033
Error 20.92 - - - -

Palabras evoc. con T Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 30.43 2.00 ;116 160N .017
comparacién
Covariable: Edad 1.30 009 1;116 771N .001
Covariable: Afios escolaridad 338.96 22.27 ;116 .000** 161
Error 15.22 - - - -

Palabras evoc. con M Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 90.31 6.35 ;116 .013 * .052
comparacion
Covariable: Edad 0.22 0.02 1;116  .902Ns .000
Covariable: Afios escolaridad 307.01 21.57 1;116 .000** 157
Error 14.23 - - - -

N.S. = NO significativo (P>.05)

* = Significativo al 5% (P<.05)

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Hipdtesis 8. Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de

vocabulario que los sujetos seronegativos.

Esta hipotesis se contrasta solamente con la variable de la puntuacion en el Subtest de
Vocabulario del WAIS-II1. El anélisis exploratorio de esta variable presenta unos indices de

asimetria y curtosis dentro de los margenes de la normalidad por lo que también el test KS de

bondad de ajuste confirma que el desvio con respecto al modelo de la curva normal de Gauss no

alcanza la significacion P>.05 (P=.623). La variable se mueve dentro del rango: 2 — 56, con

media 24.68 +11.85 (IC para la media al 95%: 22.53 — 26.82).
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Los test de contraste de medias entre grupos (tabla 19) indican que existe una diferencia
altamente significativa P<.01 entre los participantes con VIH asintomético y el grupo de
comparacion (seronegativos), teniendo los primeros una media menor que los participantes de

control.

Tabla 19. Diferencia de medias. Lenguaje: Vocabulario. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variable de N Media + D.E. Diferencia absoluta Student Man-Whitney ~ Tamafio del efecto
VOCABULARIO con IC al 95% T g P z P  dCohen R?
Voc. Participantes
WAIS con VIH, ) 60 21.18 +12.67 6.98
asintomatico (2.88—11.09) -3.37 118 .000** -3.63 .000**  0.620 .089

Grupo de
comparacién

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

60  28.17 +9.88

A continuacion se ha comprobado que la edad tiene una relacion inversa y leve, por lo
que no llega a ser significativa (r=-.128; P=.082) con el vocabulario. Mientras que por su parte
los afios de escolaridad si mantienen una clara relacion significativa y directa (r=.414; P=.000)
con la puntuacién de vocabulario.

Por consiguiente se procede a realizar el control estadistico mediante ANCOVA solo de
la variable afios de escolaridad. Los resultados se resumen en la tabla 20 y muestran que tras este
control ya no existen diferencias que se puedan considerar como significativas (P>.05) entre los
grupos aunque se podria hablar de una casi-significacion (P<.100) siendo la escolaridad la

principal responsable de la diferencia antes vista.

Tabla 20. Anélisis de Covarianza. Lenguaje: Vocabulario. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variable de Fact ECM F [ P Ete parcial
VOCABULARIO actor g & parcia
Voc. WAIS I Participantes con VIH

asintomaticos / Grupo de 414.76 362 1;116 .060MNS .030
comparacion

Covariable: Afios escolaridad 1817.52 15.84 1;116 .000** 119
Error 114.72

NS = No significativo (P>,050) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)
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Por tanto, estos resultados no confirman la hipotesis planteada, aunque dejan abierta una
posibilidad.

Hipotesis 9: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
comprension auditiva que los sujetos seronegativos.

Para esta hipotesis, se dispone de la variable puntuacion total en el Subtest Comprension
del Lenguaje de la prueba de NEUROPSI. Esta variable se distribuye con media 5.52 +0.87 (IC
95%: 5.36 — 5.67) dentro del rango 2 — 6; y con una clara asimetria negativa (-1.846) que tiene
como consecuencia que se observe una diferencia altamente significativa P<.001 (P=.000 en el
test KS) con respecto al modelo de la curva normal de Gauss.

La tabla 21 resume los test de contraste entre grupos. Ambos han determinado la
existencia de diferencia altamente significativas para P<.001 tales que los participantes con VIH

asintomaticos punttian mas bajo que el grupo de comparacion (seronegativos).

Tabla 21. Diferencia de medias. Lenguaje: Compresién verbal. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variable de Diferencia Student Man-Whitney Tarer:%rggodel
N Media+ D.E.  absoluta con
COMPRENSION VERBAL IC al 95% T Gl p z P dCohen R?
Participantes
con VIH 60 5.12 +1.04
Comprension en  asintomaéticos 0.80 } o e
NEUROPSI (0.52-1.08) 5.66 118 .000 5.44  .000 1.042 214
Grupo de

comparacion 60 5.92 +0.33

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Se verificd que tanto la edad como el nivel de escolaridad tienen correlaciones
significativas (P<.01) con la variable comprension del lenguaje. La edad inversa (r=-.239) como
esta siendo habitual. Y la escolaridad, directa (r=.382). Por lo que se procede a su control

estadistico con el método ANCOVA, cuyos resultados se muestran en la tabla 22.
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Tras dicho control, se mantienen las diferencias significativas entre los grupos ya antes
comentadas (P<.001) con un tamafio del efecto moderado, aunque la escolaridad también tiene
efecto significativo.

En consecuencia, estos datos confirman la hipétesis planteada.

Tabla 22. Analisis de Covarianza. Lenguaje: Comprension verbal. VIH / Grupo de comparacion
(seronegativos)

Variable de
COMPRENSION Factor ECM F g.l P Eta? parcial
VERBAL
Comprension en Participantes con VIH
NEUROPSI asintomaticos / Grupo de 10.29 1821  1;116 .000* 136
comparacion
Covariable: Edad 0.38 0.67 1;116  .414™ .006
Covariable: Afios escolaridad 3.56 6.30 1;116 013 * .052
Error 0.57

N.S. = NO significativo (P>.05) * = Significativo al 5% (P<.05)

5.1.5. Velocidad en el procesamiento de la informacion

Hipdtesis 10: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
velocidad del procesamiento de informacién que los sujetos seronegativos.

Esta hipotesis se contrastara con la puntuacion total en el Subtest de Clave de NUmeros
de la escala WAIS-I1I1. Los datos nos presentan una variable que se distribuye con media 45.79
+17.02 (con I1C 95%: 42.71 — 48.87) dentro del rango 7 — 89. Los datos estadisticos de asimetria
y altura estan dentro de los que corresponde con el modelo de la curva normal de Gauss. Y de
acuerdo con ello, el test de bondad de ajuste KS (P=.886) indica que no existe un desvio
significativo con P>.05 por lo que la variable es normal.

La tabla 23 contiene los test de contraste entre grupos. Los resultados indican la

existencia de una diferencia altamente significativa para P<.001 entre ellos, tal que la media de
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los participantes con VIH asintomaticos es mucho menor que la media del grupo de comparacién

(seronegativos). Siendo el tamafio del efecto moderado-alto.

Tabla 23. Diferencia de medias. Velocidad en el procesamiento de la informacién. VIH / Grupo de
comparacion (seronegativos)

Variable de Diferencia absoluta Student Man-Whitney ~ Tamafio del efecto
VELOC.PROCESAM. N Media+D.E. 0
INFORM. con IC al 95% T gl p 7 p dCohen e
Clave Participantes
nam. con VIH 60 38.65 +14.45 14.28
WAIS Il asintométicos ' -5.04 118 .000** 449  .000**  0.928 77

(8.68-19.89)
Grupo de 60

comparacion
** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

52.93 +16.49

El estudio correlacional verifico que la variable velocidad en el procesamiento de la
informacion mantiene una alta relacion inversa y muy significativa con la edad (r=-.509; P=.000)
mientras que también es elevado pero directa y significativa (r=-568; P=.000) con los afios de
escolaridad. De modo que es necesario el control estadistico del efecto de estas variables,
mediante el analisis ANCOVA. Los resultados descritos en la tabla 24 indican que se mantienen
las diferencias significativas entre grupos antes comentadas (P<.001) aunque con un tamario del
efecto pequefio, debido al peso que tanto edad como escolaridad tienen sobre la velocidad en el

procesamiento de la informacién.

Tabla 24. Analisis de Covarianza. Lenguaje: Comprension verbal. VIH / Grupo de comparacion
(seronegativos)

Variable de
VELOC. PROCESAM. Factor ECM F g.l P Eta? parcial
INFORM.
Clave niimeros del Participantes con VIH
WAIS 111 asintomaéticos / Grupo de 1347.72 846  1;116  .004** .068
Comparacion
Covariable: Edad 3016.57 18.93 1,116 .000** .140
Covariable: Afios escolaridad 3733.99 23.44 1;116 .000** .168
Error 159.33 - -

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)
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En todo caso, estos resultados apoyan el cumplimiento de la hipétesis que estamos

contrastando.

5.1.6. Habilidades visuoconstructivas
Hipotesis 11. Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos més bajos en tareas de
habilidades visuoconstructivas que los sujetos seronegativos.

Esta hipotesis se contrastd con tres variables que proceden de la copia del test de la figura
compleja de Rey (TFCR): la puntuacion total, el tiempo y el tipo de ejecucién. En cuanto a esta
ultima variable, se va a proceder igual que con la hip6tesis cinco.

La exploracion y descriptiva de estas variables, se expone a continuacion:

- La puntuacién total presenta valores en del rango 5 — 53 con media 33.26 +4.97 (IC
95%: 32.36 — 34.16). Se observa una clara asimetria negativa (-2.311) que implica que en el test
KS se observe una diferencia altamente significativa para P<.001 con respecto a la campana de
Gauss (P=.000).

- El tiempo de ejecucion, tiene una media de 4.43 +1.71 minutos (IC 95%: 4.12 — 4.73)
dentro del rango: 2 -11. También hay una evidente asimetria, esta vez hacia la derecha (1.318)
que se corresponde con un desvio altamente significativo para P<.001 (P=.000 en el test KS)
sobre el modelo de la normal.

En la tabla 25 se resumen los resultados de los test de diferencia de medias entre los dos
grupos. No existen diferencias que se pueden considerar como significativas (P>.05) en el
tiempo de ejecucion. Pero si se encuentra significacion estadistica en la puntuacion total para
P<.01 segun la cual, la media de los participantes con VIH asintomatico es menor (31.73) que el

grupo de comparacion (seronegativos) (34.78).

113



Resultados

Tabla 25. Diferencia de medias. Habilidad Visuoconstructiva. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variables de Diferencia absoluta Student Man-Whitney ~ Tamafio del efecto
HABILIDAD N Media£D.E. con IC al 95% T . p 7 p dCohen ge
VISUOCONSTRUCT.: g
P.Total Participantes
con VIH 60 +5.91 3.05
asintomaticos ‘ -3.52 118 .005** 3,56  .000**  0.562 .073
G (1.33-4.77)
rupo de 60 +3.19
comparacion -
Tiempo Participantes
copia con VIH 60 +1.78 0.12
asintomaticos ( N ) 0.37 118 .350™ 0.23 409N 0.068 .001
Grupo de 60 +1.65

comparacién

N.S. = NO significativo (P>.05)

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

En lo que respecta a la variable categorica tipo de ejecucion se dio cuenta del test JI? el

cual se presenta en la tabla 26, de acuerdo a los resultados expuestos en dicha tabla se observa

que un 60.0% de los sujetos del grupo VIH se ubica en la categoria 1, en el grupo de

comparacion este porcentaje fue ligeramente mayor ubicandose en un 66.7%; en cuanto a la

posible asociacion entre las variables el P-valor del test fue de 0.218 por lo cual no hay evidencia

suficiente que indique las variables se encuentran asociadas.

Tabla 26. Test Chi-cuadrado. Comparacién Tipo de ejecucion con Grupo. VIH / Grupo de comparacion

(seronegativos)

Variable de: Grupo
HABILIDAD Categoria Chi? gl P
VISUOCONSTRUCT.: Casos VIH Controles
Tipo de copia 60.0% (36) 66.7% (40)
1.7% (1)
NS
1.7% (1) 5.76 4 218

33.3% (20) 33.3% (20)

3.3% (2)

N.S. = NO significativo (P>.05)
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Tras esto se procede a estimar las correlaciones de estas variables con la edad y los afios
de escolaridad:

- Para la puntuacion total, se observa correlacién inversa y significativa (r=-.210; P=.011)
con la edad; y correlacién directa y también significativa (r=.398; P=.000) con los afios de
escolaridad.

- Con el tiempo de ejecucidn, la correlacion es directa y significativa en el caso de la edad
(r=.223; P=.007); y también es significativa pero inversa con los afios de escolaridad (r=-.350;
P=.00).

La tabla 27 contiene los resultados de los analisis ANCOVA realizados solamente con las
dos primeras variables. En el caso de la puntuacion total se observa que se mantienen las
diferencias significativas (P<.05) entre los participantes con VIH asintomaticos y el grupo de
comparacion (seronegativos), aunque con un tamafo del efecto pequefio; mientras que los afios
de escolaridad tienen un peso elevado. Por su parte, en el tiempo de copia se mantiene la
ausencia de diferencias significativas entre los grupos.

En resumen, estos Gltimos resultados, no permiten confirmar la hipétesis. En todo caso,

se podria hablar de una confirmacién parcial.
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Tabla 27. Andlisis de Covarianza. Habilidad Visuoconstructiva. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variables de
HABILIDAD VISUO- Factor ECM F g.l P Eta? parcial
CONST.

P. Total Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 85.45 4.18 1;116 .043 * .035
comparacion
Covariable: Edad 6.39 0.31 1;116 578 NS .003
Covariable: Afios escolaridad 225.32 11.00 1;116 .001** .087
Error 20.48

Tiempo copia Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 421 1.65 1;115 202N .014
comparacion
Covariable: Edad 4.33 169 1;116 .196MN .014
Covariable: Afios escolaridad 32.85 12.83 1;115 .001** .100

Error

N.S. = NO significativo (P>.05)

5.1.7. Funciones ejecutivas

Hipdtesis 12: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas

* = Significativo al 5% (P<.05)

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

que evaltuan capacidad de inhibicion que los sujetos seronegativos.

Para esta hipotesis se dispone de las puntuaciones de cuatro variables generadas a partir

del Test de STROOP. Su exploracién y descriptiva se expone a continuacion:

- El nimero de palabras leidas en la primera parte del STROOP, se encuentra en el rango

17 — 160 con media 91.21 +18.49 (IC 95%: 87.87 — 94.55) y aunque la altura de la curva es

superior a la de la normal, la diferencia no llega a ser estadisticamente significativa P>.05 (test

KS: P=.092) por lo que se admite su normalidad.

- El nimero de colores leidos en la segunda parte del STROOP, esta en el rango 39 — 98

siendo la media 65.14 +12.88 (IC 95%: 62.81 — 67.47). Los estadisticos de forma se encuentran

dentro de los margenes normales por lo que es concordante que el test de bondad de ajuste KS

permita con P>.05 (P=.656) aceptar que la variable se distribuye normalmente.
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- El nimero de palabras-colores en la tercera parte del STROOP, se encuentra en el rango
12 — 63 con media 32.93 +8.63 (IC 95%: 31.37 — 34.49) y con unos indices de asimetria y
curtosis también en la normalidad, que se ve confirmada por la ausencia de significacion P>.05
en el test de bondad de ajuste (P.584).

- 'Y finalmente en la puntuacion obtenida en la interferencia, la media es -4.69 +8.91
dentro del rango -39.00 a 24.80 (con IC 95% para la media: -6.30 — -3.08) y aunque la altura de
la curva es algo superior a la normal, el grado de desajuste no alcanza significacion estadistica
P>.05 (test KS: P=.363) por lo que se admite que la variable sigue el modelo normal.

En la tabla 28 se presentan los resultados de las pruebas estadisticas realizadas para
contrastar la diferencia entre grupos. Como se observa no se han encontrado diferencias que sean
estadisticamente significativas (P>.05) en dos de las variables: nimero de palabras-colores e
interferencia. Pero si las hay tanto en el nimero de palabras como en el nimero de colores. En
ambas la media de los participantes con VIH asintomaticos es menor que la media del grupo de
comparacion (seronegativos). Las diferencias son significativas para P<.001 y con un tamafio del

efecto moderado.
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Tabla 28. Diferencia de medias. Funcion ejecutiva: Inhibicion. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

. . Tamafio del
Variables de Diferencia Student Man-Whitney efecto
FUNC. EJECUTIVA N Media+ D.E. absoluta con IC "
: J - al 95% 2
INHIBICION: rToJdg P2z P° conen R
Participantes
con VIH 60 85.27 +19.22 11.88
o asintomatico : sk ke
N° palabras ) (530-18.24) 3.70 118 .000 347 .000 0.681 .104
Grupo de
comparacion 60 97.15 +15.76
Participantes
con VIH 60 61.00 +12.40 8.98
0 asintomatico . o ok
Ne° colores (386-12.71) 371 118 .000 3.56 .000 0.683 .105
Grupo de
comparacion 60  69.28 +12.08
Participantes
N° Palab con VIH 60 31.80 +8.72 e .
alab- asintomatico : 145 118 9 155 90 4067 018
Col. . (N.S)
Grupo de
comparacién 60 34.07 +8.46
Participantes
con VIH 60 -3.52 £8.82
Interferencia ~ asintomatico (ﬁ'?) 144 118 % o056 287 o265 017
Grupo de 60  -5.85 8.2

comparacién

N.S. = NO significativo (P>.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

En cuanto a la correlacion de estas variables con los dos posibles factores de distorsion,
se ha obtenido que:

- El nimero de palabras correlaciona de forma inversa y significativa (r=-.235; P=.005)
con la edad; y de forma directa y también significativa con la escolaridad (r=.407; P=.000).

- El nimero de colores, de manera similar a la anterior, presenta relacion inversa con
edad (r=-.286; P=.001) y correlacion directa con los afios de escolaridad (r=.364; P=.000).

En el caso de la variable nimero de palabras-colores, las correlaciones disminuyen en
intensidad pero se mantienen adn significativas: con edad (r=-.176; P=.027) y con escolaridad
(r=.244; P=.004).

- 'Y en la puntuacion de interferencia no se observa correlacién con la edad (r=-.047,

P=.307) ni con la escolaridad (r=-.050; P=.294).
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En consecuencia, se utiliza el control de variables extrafias con las tres primeras

variables. Los resultados de estos ANCOVAS se resumen en la tabla 29. A la vista de los

mismos, se mantiene todo lo anteriormente encontrado. Sigue habiendo diferencias significativas

(P<.05) aunque con menores tamafios del efecto como es légico, en las variables nimero de

palabras y de colores. Y se mantiene la ausencia de significacion (P>.05) en la relacion palabras-

colores.

Tabla 29. Analisis de Covarianza. Funcion ejecutiva: Inhibicién. VIH / Grupo de comparacion

(seronegativos)

Variables de
FUNC. EJECUTIVA - Factor ECM F g.l P Eta? parcial
INHIBICION:

N° palabras Participantes con VIH
asintomatica / Grupo de 1319.42 474 1;116 .031* .039
comparacion
Covariable: Edad 191.74 069 1;116  .408NS .006
Covariable: Afios escolaridad 3046.20 10.94 1;116 .001** .086
Error 278.37 - -

N° colores Participantes con VIH
asintomaética / Grupo de 702.80 5.13 1;116 .025 * .042
comparacion
Covariable: Edad 384.47 2.80 1;116 .097 NS .024
Covariable: Afios escolaridad 850.01 6.20 1;116 .014 * .051
Error 137.08 - -

N° palabras-colores Participantes con VIH
asintomatica / Grupo de 12.33 017 1;116 .678"S .001
comparacion
Covariable: Edad 67.01 094 1;116  .334NS .008
Covariable: Afios escolaridad 261.41 368 1;116 .058MN .031
Error 71.07 - -

N.S. = NO significativo (P>.05)

* = Significativo al 5% (P<.05)

En resumen, estos resultados confirman parcialmente la hipdtesis.

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Hipdtesis 13: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos méas bajos en tareas de

flexibilidad cognitiva que los sujetos seronegativos.

Se emplearan dos variables para la comprobacion de estas hipétesis, correspondientes a la

Parte B Test del Trazo. Segun los datos obtenidos:
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- EI nimero total de errores en dicho test, se distribuye con media 2.44 +4.49 (IC 95%:
1.61 — 3.27) dentro del rango 0 — 20. La evidente asimetria positiva (2.073) esta vinculada al
desvio significativo para P<.001 (P=.000 en el test KS) con respecto al modelo de la curva
normal de Gauss que se detecta.

- Mientras que por su parte el tiempo total de ejecucion en el test se mueve en el rango 17
— 399 con media 136.55 +75.90 (IC 95%: 122.65 — 150.45) con una cierta tendencia asimétrica
positiva que influye en la diferencia significativa P<.01 (test KS: P=.002) que se encuentra sobre
el modelo de la normal.

La tabla 30 presenta los test de contraste entre grupos. Como se observa se han
encontrado diferencias que son significativas (P<.01) entre los grupos. En el caso de la primera
variable, la media del nimero de errores, es mayor en los participantes con VIH asintomaticos.
En el caso de la variable del tiempo de ejecucion, la media de éstos sujetos también es superior
en los participantes con VIH asintomaticos con respecto al grupo de comparacion
(seronegativos). Por lo tanto, la ejecucion de los participantes con VIH asintomaticos es peor que

la del grupo de comparacién (seronegativos).

Tabla 30. Diferencia de medias. Funcién ejecutiva: Flexibilidad cognitiva. VIH / Grupo de comparacion
(seronegativos)

Variables de Student Man-Whitney  Tamafio del efecto

_ Diferencia absolut
FUNC. EJECUTIVA-FLEX. N MediaxD.E. =~ oo 28 8020
COGNITIVA: T g P z P

dCohen R

N° de errores Participantes
con VIH 54 417 +5.56 3.8
asintomatica ' 417 113 .000**  4.40 .000**  0.768 128
Grupo de (1.72-4.84)
comparacion 60 0.88 +2.37

Tiempo Participantes

ejecucion con VIH 57 154.05 +74.44
asintomatica
Grupo de
comparacion

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

34.14

*k *%
(6.93-61.34) 249 116 .007 3.08 .001 0.458 .050

60 119.92 +74.09
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Luego de esto se han estimado las correlaciones para edad y escolaridad. Obteniendo
correlaciones significativas para ambas, directa en el caso de la edad e inversa en el de los afios
de escolaridad, como era de esperar:

- Para el numero de errores: edad (r=.231; P=.007) y escolaridad (r=-.374; P=.000)

- Para el tiempo de ejecucidn: edad (r=.296; P=.001) y escolaridad (r=-.405; P.000)

Los correspondientes ANCOVAS de control estadistico de los efectos de estas variables
se resumen en la tabla 31. En el nimero de errores se mantienen las diferencias significativas
antes observadas (P<.01) aunque con un tamarfio del efecto mas pequefio. Pero en la variable
tiempo de ejecucidn las diferencias que antes se observaron han perdido su significacion (P>.05)
siendo los afios de escolaridad los responsables de las mismas.

Por lo tanto, la hipotesis se cumple parcialmente.

Tabla 31. Analisis de Covarianza. Funcion ejecutiva: Flexibilidad cognitiva. VIH / Grupo de comparacion
(seronegativos)

Variables de
FUNC. EJECUTIVA - Factor ECM F g.l P Eta? parcial

FLEXIBILIDAD COGNITIVA

N° de errores Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 134.89 8.24 1;110 .005** .070
comparacion
Covariable: Edad 13.35 082 1;110 .369" .007
Covariable: Afios escolaridad 114.17 6.97 1;110 .009** .060
Error 16.38 - - - -

Tiempo de ejecucion Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 3054.50 064 1;116  .425MS .006
comparacion
Covariable: Edad 15171.39 318 1;116 .077™ 027
Covariable: Afios escolaridad 53053.05 11.12 1;116 .001** .090
Error 4769.91 - - - -

N.S. = NO significativo (P>.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Hipdtesis 14: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de

programacion motora que los sujetos seronegativos.
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Esta hipotesis se contrasta con los datos de cuatro variables que se generan de la medida
de las funciones motoras (FM) de la prueba NEUROPSI. La exploracion y descripcion de las
mismas se explica a continuacion:

- Las puntuaciones en la variable cambio de posicion en la mano, se distribuye en el
rango 0 — 4 con media 3.08 +1.13 (IC 95%: 2.88 — 3.29) con una cierta tendencia asimétrica
negativa, suficiente para que el desvio con respecto al modelo de la curva normal de Gauss
alcance significacion estadistica para P<.001 (P=.000 en el test KS).

- La variable movimientos alternos de las dos manos, tiene media 1.61 +0.67 (IC 95%:
1.49 — 1.73) dentro del rango de valores 0 — 2, y con una muy evidente asimetria negativa (-
1.454) que provoca la diferencia significativa P<.001 (test KS: P=.000) con respecto a la curva
normal de Gauss.

- En la variable reacciones opuestas se observa un rango de valores 0 — 2, con media 1,58
+0.63 (IC 95%: 1.47 — 1.70). Como en las anteriores, la asimetria negativa que tienen estas
puntuaciones (-1.245) implica un incumplimiento significativo P<.001 (test KS: P=.000) del
modelo de la curva normal de Gauss.

- 'Y por ultimo, en la puntuacién total de las funciones motoras, dentro del rango 2 — 8, la
media es 6.26 +1.82 (IC 95%: 5.93 — 6.59) y una tendencia hacia la asimetria negativa que tiene
como consecuencia el desvio significativo P<.001 (P=.000 en el test KS) sobre la curva normal
de Gauss.

La tabla 32 contiene el resumen de los resultados de los test estadisticos para el contraste
entre grupos de las variables anteriores. Como se comprueba, los resultados de los test no
paramétricos confirman los de los paramétricos, por lo que la falta de normalidad no tiene

trascendencia alguna (cuestion que ha sido la norma de todos los analisis anteriores). Se han
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observado diferencias que son altamente significativas para P<.001 en todas las variables. De
manera que siempre las medias de los participantes con VIH asintomaticos son menores que las
medias del grupo de comparacion (seronegativos). Los tamarios del efecto son especialmente
elevados en el caso de la puntuacion total de la FM y de la variable cambio de posicién en la

mano. En las otras dos, el tamafio del efecto es moderado.

Tabla 32. Diferencia de medias. Funcién ejecutiva: Programacion motora. VIH / Grupo de comparacion
(seronegativos)

Variables de Diferencia absoluta Student Man-Whitney ~ Tamario del efecto
FUNC. EJECUTIVA - N Media + D.E.
MOTORA: con IC al 95% T gl p 7 p dCohen R
Cambio Participantes
posicion con VIH 60 2.50 +1.23 117
mano asintomaticos 2' 152 -6.61 118 .000** 5.81  .000** 1.217 .270
Grupo de 60 (082-152)
comparacion 367 +0.60
Movim. Participantes
Alternos con VIH 60 1.40 +0.76 0.42
asintomaticos 1 ' -3.60 118 .000** 3.48  .000**  0.663 .099
Grupo de 5 (0.19-0.65)
comparacion 1.82 047
Reacc. Participantes
Opuestas con VIH 60 1.37 +0.74 0.43
asintomaticos 022' 0.65 -4.00 118 .000** 3,55  .000** 0.736 119
Grupo de 60 (022-065)
comparacion 1.80 £0.40
P.Tot. P. Participantes
Motora con VIH 60 5.25 £1.85 2.02
asintomaticos 147' 257 -7.29 118 .000**  6.47 .000**  1.342 311
Grupo de (147-257)

comparacién 60 7.27 £1.09

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

El andlisis correlacional de estas variables con los dos posibles factores de distorsién ha
revelado la existencia de correlaciones significativas (al menos con P<.05 e incluso con P<.001).
Una correlacion inversa con la edad y otra directa con los afios de escolaridad, mas intensa en
éste ultimo factor. En el caso de las reacciones opuestas, las relaciones son mas débiles, pero en

el resto de las variables son bastante solidas.
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- Cambio de posicién en la mano: con edad (r=-.235; P=.005) y con escolaridad (r=.365;
P=.000).

- Movimientos alternos: con edad (r=-.277; P=.001) y con escolaridad (r=.266; P=.002).

- Reacciones opuestas: con edad (r=-.169; P=.032) y con escolaridad (r=.183; P=.022).

- Puntuacion total en FM: con edad (r=-.319; P=.000) y con escolaridad (r=.398; P=.000).

Por ello, se procedié como en todas las hipotesis anteriores, a realizar el control
estadistico mediante el ANCOVA. Los resultados se exponen en la tabla 33. Como se puede
comprobar en ella, después de eliminar el efecto de estos distractores se mantienen todas las
diferencias significativas entre grupos antes encontradas. Siguen siendo altamente significativas
(P<.001) y con tamafio del efecto notable en los casos de las variables cambio de posicion en la
mano Yy puntuacion total, algo menos potente en las otras variables pero aun significativas
(P<.05). La escolaridad también mantiene efectos, pero la edad no.

Estos resultados confirman la hipétesis planteada.
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Tabla 33. Analisis de Covarianza. Funcion ejecutiva: Programacién motora. VIH / Grupo de comparacion

(seronegativos)

Variables de
FUNC. EJECUTIVA — Factor ECM F g.l P Eta? parcial
MOTORA:

Cambio posicion mano Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 24.81 27.91 1;116 .000** 194
comparacion
Covariable: Edad 0.01 0.02 1;116 .901 NS .000
Covariable: Afios escolaridad 6.64 7.46 1;116 .007** .060
Error 0.89 - - - -

Movimientos alternos Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 2.46 6.31 1;116 .013 * .052
comparacion
Covariable: Edad 0.57 147 1;116  .228MS .013
Covariable: Afios escolaridad 0.98 251 1;116 116 NS .021
Error 0.39 - - - -

Reacciones opuestas Participantes con VIH
asintomaticos / Grupo de 4.33 12.36 1;116 .001** .096
comparacién
Covariable: Edad 0.84 240 1;116  .124™ .020
Covariable: Afios escolaridad 0.06 018 1;116  .671MS .002
Error 0.35 - - - -

P. Total Programacion Participantes con VIH

Motora asintomaticos / Grupo de 74.58 34.26 1;116 .000** .228
comparacion
Covariable: Edad 2.63 121 1;116  .274"S .010
Covariable: Afios escolaridad 10.62 4.88 1;116 .029 * .040
Error 2.18 - - - -

N.S. = NO significativo (P>.05)

5.2. Situacién emocional

* = Significativo al 5% (P<.05)

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

Hipdtesis 15: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan indices de ansiedad mayor que los

sujetos seronegativos.

Esta hipotesis se verifica mediantes las puntuaciones en las variables Ansiedad-Estado

(A-E) y Ansiedad-Rasgo (A-R) del test IDARE. En las exploraciones de las mismas se ha

obtenido:

- En Ansiedad-Estado las puntuaciones se situan en el rango 20 — 66 con media 34.18 +

9.70 (IC al 95%: 32.42 — 35.93). Se observa una cierta tendencia hacia la asimetria positiva,
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suficiente para que la diferencia con el modelo normal alcance significacion estadistica P<.01
(P=:009 en el test KS).

- 'Y en Ansiedad-Rasgo, dentro del rango 20 — 68, la media es 38.58 +10.71 (IC 95%:
36.64 — 40.51) con indices estadisticos de asimetria y curtosis dentro de la normalidad, que se
verifica con una diferencia no significativa con P>.05 (P=.168) segun el test de bondad de ajuste.

Aunque los niveles de ansiedad son bajos, en ambas variables, se procede a la
comparacion entre grupos como en las demas hipotesis. La tabla 34 resume los resultados de
estos analisis estadisticos. Como se puede comprobar en ella, las medias de los participantes con
VIH asintomaticos son superiores tanto en A-E como en A-R que las medias del grupo de
comparacion (seronegativos), siendo las diferencias estadisticamente significativas para P<.01.

Los tamafios del efecto son pequefios.

Tabla 34. Diferencia de medias. Situacion emocional: Ansiedad. VIH / Grupo de comparacion (seronegativos)

Variables de N Media & D.E Diferencia absoluta Student Man-Whitney ~ Tamafio del efecto
+
SIT. EMOC. - ANSIEDAD: edia =B con IC al 95% T G P Z P dCohen R
Ans. Participantes
Estado con VIH 60 36.60 +11.17 4.85
asintomaticos ) 2.82 118 .003** 2.26 .012* 0519 .063
Grupo de (144-826)
comparacion 60 81.75 £1.29
Ans. Participantes
Rasgo con VIH 60 41.77 +11.66 6.38
asintomaticos ' 341 118 .000**  3.10 .001**  0.628 .090
(2.67-10.09)
Grupo de

comparacion 60 35.38 £8.65

* = Significativo al 5% (P<.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

En el analisis correlacional posterior de ambas variables de ansiedad con edad y afios de
escolaridad, se obtuvo que no existe correlacion significativa con P>.05 entre ninguna de ellas y
ambas variables de ansiedad. (AE — edad: r=.074; P=.210; AE — escolaridad: r=-.114; P=.107;

AR — edad: r=.057; P=.268; AR- escolaridad: r=-.072; P=.219).
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En consecuencia, no es necesaria la utilizacion de ANCOVA como medio de control
estadistico. Y los resultados anteriores quedan validados por si mismos. Aun asi se puede citar
que dicha técnica estadistica, mantiene las diferencia entre grupos en A-E para P<.05 (F=6.14; 1
y 116 gl; P=.015; Eta? parcial =.050) y en A-R para P<.01 (F=10.83; 1 y 116 gl; P=.001; Eta?
parcial =.085). De igual forma estos resultados son muy semejantes a los que se obtienen
anteriormente (ver tabla 34). Con esto, se confirma la hip6tesis planteada.

Hipdtesis 16: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan indices de depresion mayor que los
sujetos seronegativos.

Para el contraste de esta hipdtesis se dispone de las puntuaciones del Inventario de
Depresion de Beck (IDB). Esta variable se distribuye en el rango 0 — 43 con media 7.47 £7.77
(IC 95%: 6.06 — 8.87) y una marcada asimetria positiva (1.789) que influye claramente en el
desvio significativo para P<.01 (P=.001 en el test KS) con respecto al modelo de la normal.

La media de los participantes con VIH asintomaticos es superior a la del grupo de
comparacion (seronegativos) (9.02 vs 5.92) siendo la diferencia entre ambos significativa para
P<.05 segun el test de Student, pero no segun su alternativa no-paramétrica, que por vez primera
entra en discrepancia con la anterior (ver tabla 35) aunque se puede decir que la diferencia es
casi-significativa (P<.100). Es decir que hay sospechas de significacion en la linea apuntada por
la hipotesis, pero los datos obtenidos no son capaces de apoyar esto de forma razonablemente

admisible.
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Tabla 35. Diferencia de medias. Situacion emocional: Depresion. VIH / Grupo de comparacién

(seronegativos)

Variables de N di Diferencia absoluta Student Man-Whitney  Tamafio del efecto
i +D.E.

SIT. EMOC. - DEPRESION: Media-+D.E coniCal9s% 1 g z P  dCohen R
p.Tot. Participantes
BDI con VIH 60 9.02 +9.28 310

asintomaticos ' 222 118 .014* 156 .059NS  0.409 .040

(0.34-5.86)
Grupo de

comparacién 5.92 +5.54

N.S. = NO significativo (P>.05) * = Significativo al 5% (P<.05)

La estimacion de la correlacion de las puntuaciones del IDB con la edad nos dejan en el

umbral de la significacion tanto con la edad (r=.154; P=.046) donde por escaso margen si hay

correlacion, como con los afios de escolaridad (r=-.148; P=.053) donde también por escaso

margen ahora no la habria. Ante las dudas, se utiliza el test ANCOVA de control de variables

extrafas, a pesar de que la discrepancia entre el test paramétrico y no-paramétrico anterior,

sugiere dudas en la fiabilidad de las mismas. Estos resultados se resumen en la tabla 36. Segun

ellos, no existen diferencias significativas entre grupos (P>.05) aunque si se podria hablar de una

casi-significacion (P<.100) en tanto que las covariables ya no ejercerian efectos (P>.05).

Por lo tanto, la hipdtesis no se cumple.

Tabla 36. Analisis de Covarianza. Situacién emocional: Depresion. VIH / Grupo de comparacion

(seronegativos)

Variables de

SIT. EMOC. - Factor ECM F g.l P Eta? parcial

DEPRESION:

P.Tot. BDI Participantes con VIH

asintomaticos / Grupo de 187.33 317 1;116 .078M .027
comparacion
Covariable: Edad 5.05 009 1;116 771N .001
Covariable: Afos escolaridad 16.53 028 1;116  .598 NS .002
Error 59.14 - - - -

N.S. = NO significativo (P>.05)
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5.3. Actividades instrumentales de la vida diaria
Hipdtesis 17: Los sujetos con VIH asintomaticos presentan mas dificultad para llevar a cabo sus
actividades instrumentales de la vida diaria que los sujetos seronegativos.

Esta hipotesis se verifica mediante el andlisis de la variable de puntuacion total de la
Escala de Lawton y Brody. Esta variable ha presentado valores dentro del rango tan estrecho
como: 7 — 8 con media 7.98 +£0.13 (IC 95%: 7.96 — 8.01) que indica que la inmensa mayoria de
los sujetos (el 98.3%) se concentra en una misma puntuacion (el valor 8). Por tanto hay una muy
obvia asimetria que no requiere ni que sea contrastada estadisticamente para determinar que no
estamos ante una variable que se distribuya normalmente. Mas bien estamos ante unos datos que
estan mas cerca de comportarse como una constante que como una variable. Tal es el grado de
homogeneidad entre sujetos, que ambos grupos participantes con VIH asintomaticos y grupo de
comparacion (seronegativos), tienen exactamente la misma media (7.98) por lo que es obvio que
no existen diferencias entre ellos y la hipétesis queda rechazada; aunque quizas seria mas
correcto hablar de una falta de datos suficientemente variables como para poder contrastarla

estadisticamente de forma adecuada.

5.4. Rendimientos cognitivos y situacién emocional
Hipdtesis 18: Existe una relacion negativa entre los rendimientos cognitivos (atencion, memoria,
lenguaje, velocidad en el procesamiento de informacidn, habilidades visuoconstructivas y
funciones ejecutivas) y la situacion emocional (ansiedad y depresion) en sujetos con VIH
asintomaticos.

El planteamiento de esta hipotesis implica el estudio correlacional de todas las variables

cognitivas (rastreo cognitivo, span atencional, memoria, etc...) con todas las variables
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emocionales. Los analisis exploratorios anteriores, indican que en algunas de ellas si se admite
un buen ajuste al modelo normal pero en otras hay desvios significativos. No obstante,
practicamente en todos los casos, los test alternativos no-paramétricos han presentado resultados
casi idénticos a los test paramétricos, por lo que se deduce que esta falta de normalidad no ha
tenido consecuencias graves en ningln caso (salvo en la hipétesis 16, aunque la discrepancia no
es muy grave).

Por todo esto, se ha decidido que el método estadistico a utilizar sera el tradicional
estadistico coeficiente de correlacion de Pearson. Se estima junto al valor del mismo que indica
intensidad y sentido de la asociacion, su correspondiente P de significacién unilateral dada la
hipotesis unidireccional del sentido de la relacion. Se han seleccionado solamente los 60
participantes con VIH asintomaticos, descartando para este analisis al grupo de comparacién
(seronegativos). La tabla 37 resume estos resultados.

Con Ansiedad-Estado, se han encontrado correlaciones significativas e inversas como se
formula en la hipdtesis, en: digitos directos de span atencional (-.217) y especialmente en la
programacion motora de funcidn ejecutiva: cambio de posicion en la mano (-.235), reacciones
opuestas (-.370) y en la puntuacién total (-.339). Algunos coeficientes se quedan en el limite de
la significacion, indicando cierta tendencia que no se logra confirmar, seguramente por el N de
participantes con VIH asintomaticos (ahora solo 60). En los demas rendimientos cognitivos, los
coeficientes obtenidos no son significativos o no van en la direccion esperada.

Con Ansiedad-Rasgo, se han encontrado relaciones inversas y significativas solamente en
la programacién motora de la funcion ejecutiva: movimientos alternos (-.267), reacciones

opuestas (-.324) y en la puntuacion total (-.252).
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Y con Depresion, también se han obtenido correlaciones inversas y significativas
solamente con la variable de programacion motora de la funcion ejecutiva (movimientos
alternos: -.252; reacciones opuestas: -.262; y, puntuacion total-.308). También aparece otras
correlaciones significativas (ver tabla 35) pero en el sentido opuesto al esperado.

Por tanto, se puede decir que la hipotesis se cumple parcialmente, aunque con muy pocas

variables. De modo global, se puede admitir solo con funcién ejecutiva (programacién motora).
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Tabla 37. Andlisis de Correlacion Bivariada. VVariables cognitivas con variables emocionales en participantes
con VIH asintomaticos

Ansiedad-Estado Ansiedad-Rasgo Depresion

Constructo Variable Valor r P-sig. Valor r P-sig. Valor r P-sig.

Rastreo Cognitivo global P. test NS NS NS
Mini-Mental 138 147 .097 .230 -.058 .329

Span Atencional Digitos P. Total WAIIISI 115 190 NS 051 350 NS 160 1111
Digitos Directos WAIS Il -.217 .048 * -.010 470N -.159 A1288
Digitos Indirectos WAIS 111 127 .166 NS .008 475 NS -.081 270 NS
Memoria: Ap. Verbal P. Total AV Aulgé; 075 g4 NS 016 450 NS 016 451 NS
Ensayo 1 -.040 331N .029 377N -.041 329N
Ensayo 2 -.165 .036 * -.034 .356 NS -.056 272N
Ensayo 3 -.252 .003** -.157 .044 * -144 .059 NS
Ensayo 4 -.109 A17 NS -.026 .387 N8 0.23 401N
Ensayo 5 -.079 196 NS -.025 395 N8 -.020 415N
Memoria Auditiva Verbal Inmediata .012 463 NS .036 39218 -.016 453 NS
Largo Plazo -.048 359 NS -.003 492 NS -.015 454 NS
Memoria Visuo-Constructiva P. Total Fig. Cog]e;; -.048 357 NS -.088 251 NS -086 958 NS
Tiempo ejecucion -.184 .080 NS -.098 228 NS -.031 406 NS

Tipo ejecucion 138 151N 119 187N 228 042 *
Lenguaje: Denom. Confrotac. Visual P. Total 013 459 N 057 330N 183 0811

Boston

N° claves semanticas -.025 426 NS .045 .368 NS 167 102 NS

Resp. correctas tras clave semantica .040 380 S .189 074 NS 221 .045 *
Ne claves fonéticas -.040 37918 -.036 .393 NS .068 303 NS

Resp. correctas tras clave fonética .025 42618 147 31N 281 .015*
Fluidez verbal fonolégica P. 'Il':(iasl -063 316N 003 492 NS 010 470N
Palabras evocadas con P -.017 448 NS .006 483 NS .093 241N
Palabras evocadas con T -.128 165 NS -.024 427 NS -.084 262 NS
Palabras evocadas con M -.094 239 NS -.031 406 NS -.081 269 NS
Lenguaje: Vocabulario Vocabulario WA|I|S| 206 057 NS 184 080 NS 199 064 NS
Comprension Verbal Compren. Test Neuropsi .205 .058 NS 292 012 * .065 312108

. . ” o

Veloc. procesamiento informacion Clave n WAIIISI 939 033 * 164 105N 014 459 NS
Habilidad Visuoconstruc. P.TotaIRIZ(;/ 063 317N -010 470N 108 207 N
Tiempo copia -.081 .268 NS .000 499 NS .054 341N
Tipo 153 122N .103 216 NS .165 .103 NS
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Tabla 37. Analisis de Correlacién Bivariada. Variables cognitivas con variables emocionales en participantes
con VIH asintométicos (continuacion)

Ansiedad-Estado Ansiedad-Rasgo Depresion

Constructo Variable Valor r P-sig. Valor r P-sig. Valor r P-sig.
Funcidn ejecutiva: inhibicion N© palabras -.066 .309 NS -.034 .398 NS -.061 321 N8
N° colores -.120 .180 NS -.049 .356 NS -.013 461 NS

N° palabras-colores -.094 238 NS -141 142 NS -.018 447 NS

Interferencia -.098 228 NS -.154 120N -.006 481 NS

Func. Ejecutiva: Flexibilidad cog. Ne errores -117 .200 NS -131 17288 .055 347 NS
Tiempo ejecucion -.147 .138 NS .053 .348 NS 212 .056 NS

Func. ejecutiva Motora Camb'%‘;?; -235 035 * -.025 425N -163 107N

Movimientos alternos -.108 .205 NS -.267 019 * -.252 .026 *

Reacciones opuestas -.370 .002** -.324 .006** -.262 .022 *

P.Total F. Motora -.339 .004** -.252 .026 * -.308 .008**

N.S. = NO significativo (P>.05) * = Significativo al 5% (P<.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01)
En negrita los coeficientes de correlacion que son significativos.

5.5. Rendimientos cognitivos y actividades instrumentales de la vida diaria
Hipdtesis 19: Existe una relacion negativa entre los rendimientos cognitivos (atencion, memoria,
lenguaje, velocidad en el procesamiento de informaciéon, habilidades visuoconstructivas y
funciones ejecutivas) y las actividades instrumentales de la vida diaria en sujetos con VIH
asintomaticos.

En vista del comportamiento de las actividades instrumentales de la vida diaria, que como
se recordara se comportaban mas casi como una constante (98.3%) de sujetos con la misma

puntuacion no es posible analizar las correlaciones formuladas en esta hipotesis.
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CAPITULO 6. DISCUSION

El primer objetivo de este trabajo fue estudiar los rendimientos cognitivos (span
atencional, aprendizaje y memoria verbal, velocidad en el procesamiento de la informacion,
habilidades visuoconstruccionales y funciones ejecutivas) en sujetos con VIH asintomaticos
comparandolos con los obtenidos por sujetos seronegativos de caracteristicas sociodemogréaficas
similares; se plantearon varias hipotesis que enunciaban que los sujetos con VIH asintomaticos
presentan rendimientos cognitivos mas bajos que los sujetos seronegativos.

En cuanto al rendimiento en el rastreo cognitivo global los resultados de esta
investigacion demuestran gque los sujetos con VIH asintomaticos presentan un rendimiento
cognitivo global significativamente mas bajo que los sujetos seronegativos en el test Mini-
Mental. Estos resultados ponen de manifiesto la existencia de afectacion cognitiva en sujetos con
VIH asintomaticos que estan en una primera fase de la infeccion y tienen un promedio de tiempo
medio de ser diagnosticados de solo algo mas de tres afios. Este hallazgo coincide con los de
otros estudios como los de Amador y Mayor (2005); Guevara-Silva (2013); Guevara-Silva et al.,
(2014) y Salawu et al., (2008) quienes exponen que la disfuncion cognitiva en los pacientes con
VIH pueden presentarse desde las primeras fases de la infeccion y en pacientes
neuroldgicamente asintomaticos. Pino y Omar (2014) también afirman que el deterioro cognitivo
asociado a la infeccién por VIH puede ocurrir en cualquier momento a lo largo de la evolucién
de la enfermedad. Estos resultados pueden contribuir a la comprension de los cambios cognitivos
que se pueden presentar a raiz de la infeccion por VIH particularmente en la fase asintomatica.

El haber encontrado un peor rendimiento cognitivo también demuestra la relacion con un

compromiso a nivel de sistema nervioso. Delgado, et al., (2012) sefialan que la atrofia cerebral es
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un hallazgo comun en pacientes con VIH, especialmente en pacientes con demencia; lo que
demuestra compromiso neocortical en estadios tardios de la enfermedad y compromiso de los
ganglios basales en las fases tempranas o asintomaticas. Manzanera (2014) también agrega que
aunque se desconocen las causas que producen las alteraciones neurocognitivas se han sugerido
varias hipotesis tales como: el dafio cerebral irreversible que produce el VIH antes de iniciar
tratamiento antirretroviral, la neurotoxicidad generada por algunos medicamentos
antirretrovirales y la constante replicacion del virus en el sistema nervioso aun estando bajo
tratamiento.

No obstante, otros estudios (Bono et al., 1996; Mc Arthur et al., 1989; Towgood et al.,
2012) no han encontrado cambios cognitivos en las fases iniciales de la infeccion. Esta
discordancia podria deberse a diferentes aspectos, por un lado las manifestaciones
neurocognitivas en los pacientes con VIH suelen presentar un perfil muy variado, en otras
ocasiones las manifestaciones cognitivas al inicio de la infeccion suelen ser tan sutiles (Pino,
2015; Venier, Murillo y Godoy, 2012) que en ocasiones pueden no ser detectadas por algunas
pruebas neuropsicoldgicas. También algunos factores relacionados con las caracteristicas
sociodemogréficas de la poblacién estudiada, las pruebas neuropsicoldgicas utilizadas, la
presencia o no de otros tipos de trastornos neuroldgicos y/o psiquiatricos; asi como otras
caracteristicas de la infeccidn (conteo de células CD4, carga viral, tratamiento antirretroviral)
podrian también influenciar en las diferencias en los hallazgos (Gevara-Silva, 2013). Con
relacion a esto encontramos, por ejemplo, que Towgood et al., (2012) utilizaron unas pruebas
neuropsicoldgicas diferentes a las utilizadas en este estudio y aunque no hallaron alteraciones
cognitivas si encontraron cambios sutiles en la materia gris, los cuales mas adelante podrian

generar algun tipo de alteracion cognitiva.
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No obstante, aunque Towgood et al., (2012) afirman que el deterioro cognitivo en
pacientes con VIH sigue siendo un tema de debate, otros investigadores manifiestan que ya se
han confirmado que las personas con VIH pueden presentar afectacion cognitiva en cualquier
fase de la infeccion (Braganca y Palha, 2011; Guevara-Silva et al., 2014).

En cuanto al span atencional, los resultados de esta investigacion demuestran que los
sujetos con VIH asintomaticos presentan un rendimiento significativamente mas bajo que los
sujetos seronegativos en el subtest de Digitos. Estos resultados ponen de manifiesto una marcada
disminucion de la amplitud atencional en los sujetos con VIH asintomaéticos. Este hallazgo va en
la misma linea de otros estudios que también han encontrado déficits atencionales (Amador y
Mayor 2005; Arciniegas et al., 2013; Casanova-Sotolongo et al., 2002; Failde et al., 2009;
Heaton et al., 1995; Vasquez y Rodriguez, 2001; Villasefior y Rizo, 2003). Estos resultados
podrian sugerir un riesgo para el procesamiento cognitivo en general ya que la atencidn juega un
papel importante en el desempefio del mismo; asi como también podrian repercutir de manera
negativa en la memoria a corto plazo y en la memoria de trabajo debido a la estrecha relacion
que existe entre estos procesos. Por otra parte, el compromiso atencional también implica
compromiso a nivel de sistema nervioso, dicho compromiso atencional ha sido relacionado con
atrofia subcortical especialmente del ndcleo caudado (Delgado et al., 2012). De hecho, una de las
areas donde mas han encontrado concentracion de VIH es el nucleo caudado (Quesada 2015).

En cuanto a los rendimientos en aprendizaje y memoria verbal (aprendizaje verbal,
memoria auditiva verbal inmediata, memoria auditiva verbal a largo plazo y memoria
visuoconstructiva); los resultados de la presente investigacion evidencian que los sujetos con
VIH asintomaticos no presentan bajo rendimiento al compararlos con los sujetos seronegativos.

Esto quiere decir que su capacidad de aprendizaje y memoria verbal se encuentra conservada. En
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apoyo a estos hallazgos Vergara et al., (2010) manifiestan que en los estadios tempranos del
complejo cognitivo motor menor del VIH la memoria esta generalmente intacta y por tanto
preservada. El complejo cognitivo motor menor consiste en el desorden neurocognitivo mas leve
que se puede presentar como consecuencia de la infeccion por VIH en las fases iniciales de la
infeccion donde no todas las funciones cognitivas se encuentran alteradas y las que si lo estan
presentan un nivel menor de gravedad. De manera que los hallazgos neuropsicoldgicos de la
poblacion estudiada podrian corresponderse con este tipo de desorden neurocognitivo,
actualmente conocido con el nombre de Deterioro Cognitivo Asintomatico.

Sin embargo, los hallazgos de este estudio son opuestos a los sefialados por otros estudios
en los que si se ha confirmado déficits de memoria. Algunos han reportado alteraciones en la
memoria verbal y en el aprendizaje (Braganca y Palha, 2011; Cysique, Maruff, Darby y Brew,
2006; Paul, Cohen, Navia y Tashima, 2002). Otros investigadores han reportado alteraciones a
nivel de memoria verbal mas concretamente en la memoria de trabajo (Failde et al., 2009; Vally,
2011; Vasquez y Rodriguez, 2001; Villasefior y Rizo, 2003 y Woods, Moore, Weber y Grant,
2009). Los grupos GESIDA y SPNS (2014) también han reportado cambios en la memoria
verbal y en la capacidad de aprendizaje en pacientes con formas leves del desorden
neurocognitivo asociado al VIH. La discrepancia en los hallazgos podria estar asociada a otros
factores asociados al VIH o de tipo metodoldgico. Con respecto a los factores asociados al VIH
(tiempo de infeccion, carga viral, conteo de celulas CD4, TAR) se hipotetiza que entre mas
avanzada esté la infeccion por VIH mayores seran las probabilidades de que se presente
disfuncion cognitiva, en este caso particular, de la memoria. De hecho, las complicaciones
neurologicas estan estrechamente relacionadas con el tiempo de infeccion (Guevara-Silva, 2013).

Los sujetos que conforman la muestra de este estudio se encuentran en una fase inicial de la
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infeccion donde todavia el virus no ha desplegado todo su potencial de compromiso sistémico lo
que lleva a considerar que este pudiera ser un hecho que explique la ausencia de alteraciones a
nivel de aprendizaje y memoria. Otro aspecto a considerar es el instrumento de evaluacion
utilizado ya que los sujetos infectados por el VIH que presentan deterioro cognitivo leve aunque
pueden presentar cambios sutiles en la memoria pueden pasar desapercibidos por falta de un
protocolo de actuacion clinica bien definido (Manzanera, 2014). Ademas, Arciniegas y Malagon
(2013) sefialan que la memoria en comparacion con otras funciones cognitivas no es la més
afectada en los sujetos infectados con VIH.

Otra modalidad de memoria evaluada, fue la visuoconstructiva (para ello se utilizo el test
de la Figura Compleja de Rey) en la cual tampoco se encontr6 ningun tipo de diferencia en
comparacion con los seronegativos, lo cual significa que dicha funcién cognitiva se encuentra
preservada en los sujetos con VIH asintomaticos. Estos hallazgos difieren de lo planteado por
otros investigadores que si han encontrado compromiso de la memoria visuoconstructiva.
Casanova-Sotolongo et al. (2002) y Failde et al. (2009) refieren que el enlentecimiento general
en los sujetos con VIH puede ser detectado en pruebas de memoria visual. Probablemente estas
diferencias en los resultados pudieran estar en parte asociadas a cuestiones metodoldgicas y a
caracteristicas de la muestra evaluada, ya que Failde et al. (2009) utilizaron dos pruebas de
memoria visual (Test de la figura compleja de Rey y el Test de retencion visual de Benton),
mientras que en esta investigacion se aplicd la primera de éstas. En cuanto a la muestra
empleada, estos autores contaron con 88 sujetos en su estudio, de los cuales solo treinta
pertenecian al estadio A de infeccion. Los 58 sujetos restantes estaban en estadios mas
avanzados de dicha infeccion por consiguiente, es mayor la posibilidad de que presentaran

alteraciones cognitivas no solo en mas funciones si no en cuanto al nivel de gravedad. En todo
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aun lo suficientemente afectados por el virus como para presentar cambios en la memoria o estos
pudieron no ser detectados por las pruebas utilizadas.

Con respecto a los rendimientos linguisticos (denominacién por confrontacion visual,
fluidez verbal fonética, vocabulario y comprensién auditiva); los resultados de la presente
investigacion evidencian que los sujetos con VIH asintomaticos mantienen conservadas la
funciones de denominacion y de vocabulario mientras que en las de fluidez verbal fonética y
comprension auditiva presentan peor rendimiento que los sujetos seronegativos. En cuanto a la
denominacién por confrontacion visual y al vocabulario (evaluados a través del Test de
Vocabulario de Boston y el subtest Vocabulario del WAIS-111 respectivamente) no se observaron
diferencias significativas entre los grupos. En la literatura cientifica no se ha encontrado un
reporte concreto de lo que ocurre con estas funciones en pacientes con VIH, probablemente no se
hayan estudiado lo suficiente o no es frecuente la afectacion de las mismas. Algunos autores
sefialan de forma mas general alteraciones de lenguaje como Pino-Melgarejo (2015) quien refiere
que los pacientes con VIH pueden presentar entre otras, formas de demencias corticales que
incluyen déficits verbales. Mufioz-Moreno (2013) en su estudio encontrd quejas cognitivas
relacionadas con el lenguaje en algo mas del 20% de su muestra conformada por 791 sujetos con
VIH con edades entre 18 y 75 afios. Por otra parte, Manzanera (2014) manifiesta que se ha
observado en autopsias una alta concentracion del VIH que afecta principalmente areas
subcorticales del cerebro y en menor grado afectacion cortical, combinacion que explica la
expresion clinica del deterioro cognitivo. Esto Gltimo sugiere que si la afectacion cortical es
menor en relacion a la afectacion subcortical existiria también una menor probabilidad de que
estas areas del lenguaje se vieran comprometidas en pacientes con VIH por lo menos en la fase

inicial de la infeccion. Ademas, Mufioz-Moreno et al., (2013) también han encontrado una
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correlacion entre la presencia de quejas cognitivas con un mayor tiempo de infeccion, un nimero
menor de CD4, carga viral indetectable y peor calidad de vida. Siguiendo con la idea anterior,
cabe anotar que los sujetos con VIH asintomaticos que participaron en este estudio tenian poco
tiempo de infeccion, el nimero de células CD4 presentado no era el mas bajo aunque si muchos
presentaban una carga viral indetectable. Esto podria en parte explicar el hecho de que no se
encontraran diferencias significativas en el desempefio en la denominacion por confrontacion
visual y en el vocabulario.

En cuanto al hallazgo consistente en un peor rendimiento en la fluidez verbal fonética
(evaluado a través del Test de Asociacion Controlada de Palabras) en los sujetos con VIH
asintomaticos; se observa concordancia con los reportes de Casanova-Sotolongo et al., (2002) y
GESIDA y SPNS (2014) quienes sefialan la disminucion de la fluidez verbal como
sintomatologia inicial del complejo cognitivo motor asociado al VVIH. Braganca y Palha, (2011) y
Vally (2011) refieren que la afectacion de la fluidez verbal es frecuente. Por su parte, Irragorri
(2008) y Wood, et al., (2004) indicaron que el déficit en la fluidez verbal es comdn en la
demencia asociada al VIH que implica un mayor grado de deterioro cognitivo. En relacién a lo
anterior, ludicello et al., (2007) en el metandlisis que llevaron a cabo especificamente sobre la
fluidez verbal en pacientes con VIH plantearon que las dificultades a nivel de fluidez verbal
generalmente son leves pero podrian incrementarse en la medida en que avanza la infeccion.
Estos hallazgos son todos convergentes con el hecho de que estos pacientes tienen una dificultad
para la produccion de palabras lo que podria significar un lenguaje expresivo limitado que podria
guardar relacion con la afectacion de otros procesos ejecutivos. EI compromiso ejecutivo estaria
relacionado con la bdsqueda estratégica de palabras, el monitoreo de la evocacion (Marino y

Alderete, 2009) y la flexibilidad cognitiva. Ademas, Venier et al. 2012 citan a Hughes y Bryan
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(2002) quienes sostienen que la prueba de fluidez verbal fonética declina més con el dafio
neuroldgico frontal ya que tiene una mayor relacion con la velocidad de procesamiento de la
informacion y los procesos ejecutivos.

Con respecto a la comprension del lenguaje que se evalud a través del subtest
Comprension del Lenguaje del test NEUROPSI, se encontr6 que los sujetos con VIH
asintomaticos presentaron peor rendimiento que los seronegativos. Estos resultados evidencian
una dificultad de estos sujetos para responder correctamente a drdenes expresadas verbalmente.
No se ha encontrado literatura cientifica que reporte el estudio de la comprension del lenguaje en
sujetos con VIH, al parecer a nivel de lenguaje la modalidad mas evaluada es la fluidez verbal.
De la escasa informacién existente al respecto Castellanos (2010) citando a Ayers et al., (1987)
sefiala de manera mas general haber encontrado un déficit en el lenguaje en las areas
comprensiva y expresiva. Ademas, Valley (2011) sefiala que existe poca evidencia en cuanto a
las dificultades en la comprension del lenguaje; lo que deja expuesta la necesidad de estudiar
mas a fondo el lenguaje en pacientes con VIH.

En lo que respecta a la velocidad en el procesamiento de la informacion, se confirma la
hipotesis que planteaba que los sujetos con VIH asintomaticos presentan un rendimiento mas
bajo en la velocidad en el procesamiento de la informacion (evaluada a través del subtest Clave
de Numero del WAIS-III) que los seronegativos. Este hallazgo es respaldado por los multiples
resultados arrojados en las investigaciones realizadas por Wilkie, et al., (1990), Grant y Heaton
(1995), Amador y Mayor (2005) y Vally (2011) quienes confirman una lentitud en el
procesamiento de la informacion. Woods et a., (2009) y Vasquez y Rodriguez (2001), por su
parte, también sefialan que dentro de las primeras manifestaciones cognitivas se encuentran los

déficits en la velocidad del procesamiento de la informacion. Los grupos GESIDA y SPNS
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(2014) recientemente han sefialado cambios en la velocidad del procesamiento de la informacion
como una de las caracteristicas de las formas leves del desorden neurocognitivo asociado al VIH.
Este hallazgo en relacion al enlentecimiento podria explicar algunas fallas en la funcién
atencional, en el aprendizaje y memoria y en el funcionamiento ejecutivo las cuales disminuirian
la capacidad de pensamiento, de resolucion de problemas y en casos mas graves en el
funcionamiento en las actividades de la vida diaria. La disminucion de la velocidad del
procesamiento de informacion puede tener un impacto negativo en la realizacioén y desempefio en
las diferentes tareas cognitivas en especial las que implican procesos controlados y tiempos de
reaccion. El enlentecimiento cognitivo y motor relacionado con el VIH se puede exacerbar
cuando se incrementan las demandas de procesamiento controlado, como en las condiciones de
atencion dividida (Braganca y Palha, 2011; Ghafouri et al., 2006; Kalinowska et al., 2013; Vally,
2011; Woods et al., 2009).

Con respecto a las habilidades visuoconstructivas (evaluadas a través del Test de la
Figura Compleja de Rey); no se encontré diferencia entre los sujetos con VIH asintomaticos y
los sujetos seronegativos. Esto significa que los sujetos con VIH asintométicos no evidencian
incapacidad para reproducir dibujos por copia lo que también sugiere que la percepcién visual y
la habilidad construccional se encuentran conservadas. Estos hallazgos son discordantes con lo
expuesto por otros autores Hesse et al. (2003); Guevara-Silva (2013) y Villasefior y Rizo (2003)
quienes encontraron alteraciones en las habilidades visuoconstructivas. La diferencia entre los
hallazgos de este estudio y los hallazgos de los estudios mencionados anteriormente podria estar
en parte relacionada con la posibilidad de que el deterioro cognitivo que presentan los sujetos
con VIH asintomatico que conforman la muestra de este estudio no es tan avanzado ya que como

lo explica Portellanos (2005) las apraxias constructivas son unos de los primeros indicadores de
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deterioro cognitivo en las demencias. Esto lleva a considerar el hecho ya mencionado por otros
investigadores que indican que los inicios de la infeccion por VIH estan asociados a cambios
cognitivos menores que pueden variar en sus manifestaciones clinicas y que dichas
manifestaciones al igual que su nivel de gravedad esta asociado con el avance de la infeccidn
(Pino, 2015; Venier, et al., 2012).

Con respecto a las funciones ejecutivas (inhibicion, flexibilidad cognitiva y programacion
motora); en los resultados de la presente investigacion se evidencia que los sujetos con VIH
asintomaticos no presentan diferencias significativas en comparacion con los sujetos
seronegativos en la funcion de inhibicion. Mientras que en la flexibilidad cognitiva y la
programacion motora si presentaron diferencias significativas las cuales reflejaron un peor
rendimiento frente a los seronegativos.

Con relacion a la inhibicion (evaluada a través del test de STROOP), se hall6 que los
sujetos con VIH asintomaticos no mostraron diferencias significativas en la inhibicién en
comparacion con el grupo de sujetos seronegativos a diferencia de otros estudios que si han
encontrado afectacion de la inhibicién. Algunos de los estudios que han sefialado alteracion del
control inhibitorio son los realizados por Arciniegas et al., (2013); Delgado et al., (2012); Venier
et al., (2012). Por otra parte, (Guevara-Silva (2013) refiere alteraciones de las funciones
ejecutivas de manera mas general, es decir, sin especificar cuales son las funciones propiamente
alteradas. Estas diferencias con relacidn a nuestros hallazgos podrian estar asociadas a factores
asociados a la infeccion del VIH como los son el tiempo de infeccion, la fase de la infeccion, la
carga viral y el conteo de células CD4. Manzanera (2014) ha sefialado entre otros factores, un
menor recuento de células CD4 con el riesgo de sufrir trastorno neurocognitivo. Bragancga y

Palha (2011) por su parte hablan especificamente de la relacion entre el conteo de células CD4 y
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las manifestaciones neurocognitivas. Por ejemplo, Arciniegas et al., (2013) encontraron
compromiso de las funciones ejecutivas para control inhibitorio en una muestra de 22 sujetos
colombianos con VIH/SIDA; probablemente esta diferencia en los resultados podria estar
influenciada por las caracteristicas de la muestra ya que los sujetos de dicho estudio a diferencia
de los nuestros tenian méas afios de infeccion por lo que algunos estaban en estadios de la
infeccion més avanzados. En el caso de la investigacion llevada a cabo por Guevara-Silva (2013)
hay que tener en cuenta que trabajaron con pacientes con VIH en estadio A y B de la infeccion
por lo que parte de ellos presentaban un nimero menor de células CD4 (menor a 200 cel/mL), lo
cual refleja un sistema inmunoldgico méas suprimido y méas vulnerable; mientras que en este
estudio solo se trabajé con sujetos con VIH en estadio A de la infeccién con una media mayor de
numero de células CD4 (310.22 cel/mL). En relacién con esto, algunos autores han sefialado que
factores asociados a la infeccion por VIH como el conteo de células CDA4 y la carga viral podrian
predisponer el desarrollo de desorden neurocognitivo (Combe, Vivithanaporn, Gill, Power, 2013;
McArthur, Steiner, Sacktor, Nath, 2010). Por otra parte, también se habla de la existencia de
otros factores (antecedentes de enfermedad neuroldgica, psiquiatrica y consumo de drogas) no
relacionados con el VIH que pueden estar incidiendo en la variabilidad de las manifestaciones
neuropsicoldgicas en esta poblacion (Sanchez-Fernandez y Tomateo-Torvisco, 2014; Vazquez-
Justo y Rodriguez-Alvarez, 2002). Cabe recordar que estos Gltimos factores fueron controlados
en el presente estudio.

En cuanto a la flexibilidad cognitiva (evaluada a través de la Parte B del Test TMT) se
comprobd la hipotesis que planteaba que los sujetos con VIH presentarian un peor rendimiento
frente a los seronegativos. Venier et al., 2012; presentan unos resultados en esta misma linea que

también muestran bajos rendimientos en pruebas de flexibilidad cognitiva. Este hallazgo sugiere
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que los sujetos con VIH asintomaticos tienen dificultades para alternar y responder a diferentes
tareas exigidas por el medio en el que se encuentran, lo que también podria alterar su capacidad
de adaptacion. En ese sentido, también podria afectar su capacidad para cambiar formas de
pensar lo que podria relacionarse con la dificultad que representa para estos pacientes adoptar un
estilo de vida més saludable en cuanto a la prevencion de riesgos asociados a su condicion de
seropositivos, incluyendo también la dificultad para adherirse a los diferentes esquemas de
tratamiento. No se han encontrado otros estudios que describan concretamente la flexibilidad
cognitiva en sujetos con VIH. La literatura cientifica ha sefialado alteracion de las funciones
ejecutivas en sujetos con VIH pero en ocasiones se sefialan de manera general y en otras se
describen algunas de las mismas (abstraccion, control inhibitorio, programacion motora, fluidez
verbal) esta falta de unificacion de criterio al momento de evaluar dichas funciones ejecutivas
hacen que en algunas ocasiones resulte dificil hacer una comparacion més precisa de los
resultados de diferentes investigaciones.

Con respecto a la programacion motora (evaluada a través del Subtest Funciones Motoras
del NEUROPSI), también se comprobd la hipétesis que planteaba que los sujetos con VIH
asintomaticos presentarian un peor rendimiento frente a los seronegativos. Multiples
investigadores respaldan estos hallazgos a partir de los estudios que han realizado. En relacion a
esto, el GESIDA y SPNS (2014) y Grant y Heaton (1995) sefialan una alteracién de la velocidad
y coordinacion motora fina. Amador et al., (2006) y Millana-Cuevas y Portellanos (2000)
confirman el enlentecimiento motor especialmente en las fases iniciales de la infeccion. De igual
forma, Salawu, et al., (2008) encontraron diferencias significativas en la respuesta motora de una
poblacién con VIH asintomatica. Vally (2011) y Woods et al., (2009) refieren un

enlentecimiento motor generalizado que se ve reflejado entre otros en las destrezas manuales. La
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convergencia de todos estos hallazgos significa que los pacientes con VIH asintomaticos
presentan afectacion de la programacion motora méas concretamente a nivel de coordinacion
motora fina lo que podria alterar su desempefio en las actividades cotidianas que requieran este
tipo de habilidad. Esto también se relaciona con un perfil de deterioro cognitivo subcortical
como lo han descrito, entre otros autores, Kalinowska et al., 2013. La presencia de signos
motores parece ser uno de los principales indicadores de trastorno cognitivo en estos pacientes
por lo que es bastante diciente la presencia de estos. Casanova-Sotolongo et al., (2002) son
algunos de los autores que han descrito la presencia de sintomas motores cuando se hace la
consulta por trastorno cognitivo por primera vez.

Las funciones ejecutivas incluyen multiples variables y se han descrito de diversas
maneras Y esto hace que sea mas dificil abordarlas dentro de un proceso de evaluacion
neuropsicoldgica. Esta pudiera ser alguna de las causas que influyen en la divergencia de los
resultados encontrados con respecto a las funciones ejecutivas en pacientes con VIH. Tal y como
lo exponen Delgado-Mejia y Etchepareborda (2013) el caracter multidimensional de las
funciones ejecutivas convierten en un reto la evaluacion efectiva, eficaz y pertinente de las
mismas.

En el segundo objetivo, estudiar la situacién emocional en sujetos con VIH asintomaticos
comparandolos con sujetos seronegativos de caracteristicas sociodemograficas similares; se
plantearon hipétesis que enunciaban que los sujetos con VIH asintométicos presentan indices de
ansiedad y depresion mayores que los sujetos seronegativos.

Con respecto a la ansiedad (evaluada a través del Inventario de Ansiedad Estado-Rasgo),
los resultados del presente estudio confirman la hipotesis demostrando que los sujetos con VIH

asintomaticos presentan mayores indices de ansiedad que los seronegativos. Estos hallazgos son
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coherentes con lo planteado por Martin et al., (2002); Vera-Villaroel, Pérez, Moreno, y Allen
(2004) quienes comprueban la presencia del rasgo de ansiedad en la poblacién de VIH estudiada.
Edo y Ballester (2006) por su parte hallaron ansiedad como rasgo y como estado en la poblacion
seropositiva estudiada. Pimentel et al., (2000) también encontraron ansiedad y aunque era un
poco mayor en los seropositivos sintomaticos que en los asintomaticos la diferencia no fue
significativa entre ambos grupos. Como se puede observar son varios los estudios cientificos que
avalan la presencia de ansiedad en los sujetos con VIH y que ademas la describen como parte de
las ya conocidas manifestaciones psiquiatricas del virus; esto es respaldado por Casanova-
Sotolongo, et al., (2002); Fernandez, (2002); Teva, De la Paz, Hernandez, Buela, (2005).

Sin embargo, otros estudios afirman que la ansiedad no siempre es una constante. La
ansiedad no necesariamente tiene que estar presente en todos los sujetos con VIH, segin
Fernandez (2002) afecta al 20% de la poblacién. Teva et al., (2002) cita a Van-Servellen,
Aguirre, Sarna, Brecht (2002) quienes revelaron en su estudio que un 50% de los pacientes con
VIH presentaban ansiedad. Por otra parte, Sdnchez y Tomateo (2014) agregan que no se ha
encontrado una diferencia significativa entre los trastornos ansiosos entre pacientes con VIH y la
poblacion en general, aunque en algunos estudios si se observo que conforme iba disminuyendo
el conteo de células CD4, la intensidad de los sintomas ansiosos se incrementaba. Esta
variabilidad en cuanto a la presencia o no de ansiedad en los sujetos con VIH podria estar
asociada a multiples factores algunos asociados al virus y otros asociados a otro tipo de factores
psicosociales. Todos los malestares fisicos que va generando el virus en el organismo a medida
que va avanzando pueden ir incrementando la situacion de ansiedad en el sujeto. De igual
manera, se podria hipotetizar que una situacion socioeconémica en desventaja, asi como la falta

de apoyo familiar también podrian predisponer un incremento de la ansiedad. Resultaria
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interesante estudiar de qué manera estos factores pudieran o no tener impacto en la presencia de
ansiedad en estos sujetos.

En cuanto a la depresion, (evaluada a traves del Inventario de Depresion de Beck), los
resultados indican que no existe diferencia significativa en las medidas de depresion entre los
sujetos con VIH asintomaéticos y los sujetos seronegativos. Algunos de los estudios (Maj, 1990;
Martin et al., 2002) revisados explican que la depresidén no necesariamente tiene que estar
presente en los sujetos con VIH y que existe una mayor probabilidad de presentarla en las fases
mas avanzadas de la infeccion. De manera que los hallazgos del presente estudio siguen esta
misma linea. Por tanto, estos resultados coinciden con lo encontrado por Maj (1990) quien
afirma que los pacientes en las fases sintomaticas de la infeccion suelen mostrar mas
sintomatologia depresiva que en las fases iniciales. Martin et al., (2002) en su estudio donde la
mayoria de los sujetos con VIH eran sintomaticos encontraron que no todos tenian depresion.
Teva et al., (2002) cita a Van-Servellen, Aguirre, Sarna, Brecht (2002) quienes demostraron en
su estudio que uno de cada diez pacientes con VIH presentaban depresion. Pimentel y Bisso
(2000) encontraron un mayor nivel de depresion en los sintomaticos frente a los asintomaticos
pero sin encontrar diferencias significativas entre ambos grupos. Baydn, Ribera, Cabrero, Griffa
y Burgos (2015) en su estudio mostraron que solo el 35.4% de los sujetos con VIH evaluados
presentaban sintomas depresivos. Estos hallazgos, nuevamente hacen pensar en una situacion
similar a la que pudiera ocurrir en el caso de la presencia o no de ansiedad en pacientes con VIH
asintomatico discutida anteriormente. Esta situacion emocional, la depresion, aparece como un
factor mas variable que constante en la poblacion con VIH. Asi lo explica Fernandez (2002) las
complicaciones y los trastornos neuropsiquiatricos pueden surgir en cualquier momento durante

el curso de la infeccion. De manera que podrian ser diferentes factores asociados al VIH o
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factores de caracter psicosocial los que resultan determinantes en la presencia o no de depresion.
Como complemento a esto, también se ha sefialado que los sintomas depresivos tienden a
aumentar en la medida en que se incrementan los niveles de carga viral, si el sujeto es de sexo
femenino, si no tienen hogar, si presenta pobre autoeficacia y si hacen uso ilegal de sustancias
psicoactivas (Hill y Lee, 2013).

Algunos otros estudios (Casanova-Sotolongo et al., 2002; Custodio et al., 2006) no han
encontrado depresion en los sujetos con VIH evaluados. Esta diferencia en los resultados podria
estar relacionada con los factores mencionados anteriormente. Y adicionalmente también podrian
explicarse esas diferencias por el tipo de medidas utilizadas para valorar la presencia de
sintomatologia depresiva, ya que por ejemplo el Inventario de Depresion de Beck, que suele ser
un instrumento muy utilizado para valorar depresion contiene items referidos a quejas fisicas, y
los sujetos sintomaticos presentan un mayor numero de quejas fisicas que los asintomaticos.

El tercer objetivo consistia en estudiar la situacion de las actividades instrumentales de la
vida diaria (por medio de la Escala de Lawton y Brody) en sujetos con VIH asintomaticos
comparandolos con los sujetos seronegativos de caracteristicas sociodemograficas similares; se
planted la hipétesis que enunciaba que los sujetos con VIH asintomaticos presentan mas
dificultad para llevar a cabo actividades instrumentales de la vida diaria que los sujetos
seronegativos. Los resultados demostraron que la hipétesis no se cumple, poniendo de manifiesto
que el rendimiento en las actividades de la vida diaria en estos sujetos se encuentra conservado.
En armonia con el presente hallazgo se encuentra el estudio realizado por Martin et al., (2002)
quienes incluso en pacientes con infeccion avanzada por VIH comprobaron la ausencia de
afectacion de las actividades de la vida diaria. Por su parte, el estudio realizado por Bijarro, et al.,

(2009) —aunque fue realizado solo con mujeres seropositivas- demostré una minima afectacion
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de las actividades de la vida diaria. Cuando el deterioro cognitivo es leve no hay afectacion de
las actividades de la vida diaria; esta es justamente la principal diferencia entre los trastornos
cognitivo-motor y la demencia asociada al VIH (Bernal, 2008; Vergara, Garcia, Garcia y
Vergara, 2010). De igual forma, lo explica Iragorri (2008) al afirmar que cuando los sintomas
cognitivos son minimos no interfieren de forma importante con las actividades de la vida diaria
del paciente. Todo lo anterior sugiere que a mayor nivel de alteracion cognitiva, mayor seria la
alteracion del funcionamiento en las actividades de la vida diaria.

En el estudio llevado a cabo por Millana-Cuevas y Portellano (2002) se reporté dificultad
para llevar a cabo las actividades de la vida diaria. No obstante, hay que tener en cuenta que la
poblacion con VIH evaluada eran sujetos que se encontraban privados de la libertad y eran
usuarios de sustancias psicoactivas. Estas caracteristicas podrian haber repercutido en el
funcionamiento de las actividades de la vida diaria ya que se ha demostrado que el consumo de
sustancias psicoactivas tiene un impacto negativo en los rendimientos cognitivos, emocionales y
funcionales del sujeto.

En el cuarto objetivo, comprobar si la situacion emocional y las actividades
instrumentales de la vida diaria influyen sobre los rendimientos cognitivos en sujetos con VIH
asintomaticos; se planteo la hip6tesis que enunciaba que existe una relacion negativa entre los
rendimientos cognitivos y la situacion emocional y las actividades instrumentales de la vida
diaria en los sujetos con VIH asintomaticos.

Con respecto a la situacion emocional se encontro una relacion significativa entre
ansiedad-estado y span atencional. Y también se hall6 una relacion significativa entre ansiedad-
rasgo y depresion con programacion motora. Esto significa que un estado transitorio de ansiedad

puede tener repercusion en el desempefio en la tarea de span atencional. Y que la ansiedad como
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rasgo de personalidad al igual que la depresion podria interferir en el desempefio en tareas de
programacion motora. Sin embargo, no se pudo establecer relacidn entre las demas funciones
cognitivas y la situacion emocional. Estos hallazgos son parcialmente consistentes con los de
Guevara-Silva (2013) que no evidencio6 que la depresion influyera significativamente en el
rendimiento de las pruebas neuropsicoldgicas. De igual manera, lo son con los hallazgos de Sola,
Caro, y Royo (1998) los cuales no mostraron ningun tipo de correlacion entre la ansiedad, la
depresién y el desempefio cognitivo.

En contraste a lo anterior, Vance, Randazza, Fogger, Slater, Humphrey y Keltner (2014)
sefialan que la depresion y la ansiedad tienen efecto en la neurocognicion del sujeto con VIH.
Bayon et al., (2015) refieren que la depresion puede influir en el desempefio general del sujeto.
Los hallazgos de este estudio solamente coinciden en haber encontrado una influencia de la
situacion emocional en los rendimientos span atencional y programacion motora. La ansiedad y
la depresidn son trastornos emocionales que por sus caracteristicas clinicas podrian afectar el
desempefio global del sujeto; por consiguiente es en parte comprensible que en este estudio se
haya observado la influencia de dichos estados emocionales en el rendimiento en el span
atencional y en la programacién motora. Es viable considerar que un sujeto ansioso tienda a
fatigarse y desconcentrarse con mayor facilidad y por tanto a disminuir su capacidad atencional
con todos los efectos que esa disminucién atencional pueda tener en todo el proceso cognitivo. Y
que la ansiedad también podria generar tensién muscular y temblores los cuales podrian afectar
la ejecucion de movimientos finos de manera correcta. De igual manera, la depresion podria
repercutir en la programacion motora en cuanto a que dentro de los sintomas depresivos se
encuentran la fatiga, agitacion o enlentecimiento psicomotor, perdida de concentracion; y estos

también podrian influenciar la ejecucion correcta de movimientos finos. Los pacientes con VIH
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pueden presentar una variedad de alteraciones neurocognitivas caracteristicas de los cuadros
depresivos (Wolff, Alvarado, Wolff, 2010). En todo caso, la relacion entre la situacion
emocional y el rendimiento cognitivo de los sujetos con VIH es un aspecto que valdria la pena
revisar mas a fondo debido a la divergencia encontrada en los estudios mencionados para
clarificar el tipo de relacidn existente entre dichas variables.

Ademas, el hecho de que los otros dominios cognitivos no se hayan visto afectados por la
situacion emocional podria sugerir que la alteracion emocional no es tan fuerte como para
repercutir en el desempefio cognitivo. De hecho, los sujetos con VIH asintomaticos evaluados en
este estudio presentaron ansiedad méas no depresion. También se podria hipotetizar que algunos
dominios cognitivos no son afectados por la situacion emocional. O que pueden superponerse
otro tipo de factores (edad, escolaridad, comorbilidades) que pudieran interferir en la relacion o
no de la situacion emocional con los rendimientos cognitivos. Como lo plantean Vasquez-Justo y
Rodriguez Alvarez (2002) no se ha clarificado la contribucion de la sintomatologia depresiva a la
afectacion neuropsicolégica descrita en los sujetos con VIH. Sin embargo, agregan que la
depresién y la ansiedad es conveniente incluirla en el protocolo de evaluacién neuropsicolégica
para no confundir un bajo rendimiento posiblemente en parte causado por la situacién emocional.

Con respecto a si existe una relacion entre las actividades instrumentales de la vida diaria
y los rendimientos cognitivos se explica en el apartado de resultados que no se pudo llevar a
cabo el anélisis estadistico ya que el comportamiento de las actividades instrumentales de la vida
diaria fue casi una constante donde no fue posible analizar las correlaciones planteadas.

Aunque a nivel mundial existe literatura que evidencia el estudio de las funciones
cognitivas en pacientes infectados con VIH/SIDA este es uno de los pocos trabajos donde se

estudian los rendimientos cognitivos en sujetos con VIH en estadio asintomatico en Colombia.

153



Discusion

Asi lo expresan Arciniegas et al., (2013) quienes sefialan poca evidencia en Colombia sobre VIH
y salud mental. Por tanto, esta investigacion podria tener un impacto importante en Colombia ya
que arroja unos resultados caracteristicos de dicha poblacion. Por consiguiente, se pretende
aportar conocimiento sobre los rendimientos cognitivos en pacientes con VIH en estadio
asintomatico que pueda servir de referente para otro tipo de estudios e incluso para la misma
practica clinica. De hecho, la evaluacion y la rehabilitacion neuropsicoldgica en sujetos con VIH
no esta en la agenda de los sistemas de salud en Colombia, ni siquiera a nivel académico (Pino y
Omar, 2014).

Vale la pena anotar que varios de los estudios realizados a nivel mundial sobre
rendimientos cognitivos en sujetos con VIH han sido con poblacion con un nivel educativo alto
(Arciniegas et al., 2013; Guevara-Silva, 2013) y/o con abusadores de sustancias psicoactivas
(Véasquez-Justo, 2001). Mientras que el presente estudio cuenta con una muestra compuesta en su
gran mayoria por participantes heterosexuales sin antecedentes de consumo de sustancias
psicoactivas y con un bajo nivel de escolaridad, lo que podria ampliar el conocimiento en cuanto
a las repercusiones del VVIH en los rendimientos cognitivos teniendo en cuenta ciertas
caracteristicas de la poblacion. Otro aspecto de esta investigacién fue el hecho de que se trabajo,
especificamente, con un solo estadio de la infeccidn por VIH: el asintomatico, lo cual
proporciona datos mas puntuales con respecto al perfil cognitivo durante ese primer momento de
la infeccidn que es tan importante para el diagnostico temprano y la toma de decisiones en
cuanto al manejo del paciente. Siguiendo con esta idea, Arciniegas et al., (2013) consideran
fundamental que los sujetos con diagnostico de VIH/SIDA sean valorados por un servicio de

neuropsicologia desde el momento del diagnostico con el fin de incluirlos en un protocolo de
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prevencion y rehabilitacion cognitiva que contribuye a mantener el mejor nivel de calidad de
vida posible.

Como contrapartida a los hallazgos de este trabajo se deben tener en cuenta algunas
limitaciones del mismo. En primer lugar, se debe mencionar que no fue posible controlar el
conteo de la carga viral y la ingesta de tratamiento antirretroviral debido a la gran variabilidad de
estos factores en los sujetos de la muestra. Valdria la pena estudiar dichos factores para conocer
su posible relacién con el funcionamiento cognitivo. Una segunda limitacion fue que se trabajo
con una muestra perteneciente solo a la ciudad de Barranquilla, seria valioso trabajar con una
muestra mas amplia y representativa de toda Colombia para asi poder saber si los resultados de
este trabajo se mantienen o0 no en sujetos con VIH asintomaticos de otras ciudades del pais. Una
tercera limitacion tiene que ver con que en esta investigacion no se estudié la relacion de algunos
factores asociados a la infeccion por el VIH (conteo de células CD4, carga viral, tratamiento
antirretroviral) con el rendimiento cognitivo. Asi como tampoco se tuvieron en cuenta algunos
factores no asociados a la infeccion (trastornos del suefio, estilo de vida, pobreza, etc.) que se
vienen reportando en la literatura cientifica por su posible influencia en el desempefio cognitivo
de los sujetos con VIH; seria interesante estudiar detalladamente dichos factores y su relacion

con las manifestaciones cognitivas.
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CAPITULO 7. CONCLUSIONES

Las conclusiones obtenidas en este estudio son las siguientes:

Rendimientos cognitivos

Rendimientos cognitivos globales

1. Los sujetos con VIH asintométicos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
rastreo cognitivo global que los sujetos seronegativos.

Span atencional

2. Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de span
atencional que los sujetos seronegativos.

Aprendizaje verbal y memoria

3. Los sujetos con VIH asintomaticos no presentan diferencias en los rendimientos en
tareas que evaluan el aprendizaje y la memoria verbal en comparacion con los sujetos
seronegativos.

4. Los sujetos con VIH asintométicos no presentan diferencias en los rendimientos en la
memoria visuoconstructiva en comparacion con los sujetos seronegativos.

Lenguaje

5. Los sujetos con VIH asintométicos no presentan diferencia en los rendimientos en tareas
de denominacidn por confrontacion visual en comparacion con los sujetos seronegativos.
6. Los sujetos con VIH asintomaticos no presentan diferencia en los rendimientos en tareas

de vocabulario en comparacion con los sujetos seronegativos.
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7. Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
fluidez verbal fonética que los sujetos seronegativos.

8. Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
comprension auditiva que los sujetos seronegativos.

Velocidad en el procesamiento de la informacion

9. Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
velocidad del procesamiento de la informacion que los sujetos seronegativos.
Habilidades visuoconstructivas

10. Los sujetos con VIH asintomaticos no presentan diferencia en los rendimientos en
tareas de habilidades visuoconstructivas en comparacion con los sujetos seronegativos.
Funciones ejecutivas

11. Los sujetos con VIH asintométicos no presentan diferencia en los rendimientos en
tareas de inhibicion en comparacion con los sujetos seronegativos.

12. Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
flexibilidad cognitiva que los sujetos seronegativos.

13. Los sujetos con VIH asintomaticos presentan rendimientos mas bajos en tareas de
programacion motora que los sujetos seronegativos.

Situacion emocional

14. Los sujetos con VIH asintomatico presentan indices de ansiedad mayor que los sujetos
seronegativos.
15. Los sujetos con VIH asintomaticos no presentan diferencia en los indices de depresion

en comparacion con los sujetos seronegativos.
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Actividades instrumentales de la vida diaria

16. Los sujetos con VIH asintomaticos no presentan mas dificultades para llevar a cabo las
actividades instrumentales de la vida diaria que los sujetos seronegativos.

Rendimientos cognitivos y situacion emocional

17. En sujetos con VIH asintomaticos existe una relacion negativa entre los rendimientos
en span atencional y programacion motora con la presencia de sintomatologia ansiosa. Y
entre los rendimientos en programacion motora y la presencia de sintomatologia indicativa
de depresion.

El resto de funciones cognitivas estudiadas (aprendizaje y memoria verbal, lenguaje,
velocidad en el procesamiento de la informacidn, habilidad visuoconstruccional, inhibicion
y flexibilidad cognitiva) no estan relacionadas con la situacién emocional (ansiedad y

depresion) de los sujetos con VIH asintomaticos.

Lineas futuras de investigacion

1. Replicar este estudio con un aumento de la muestra.

2. Desarrollar investigaciones que determinen el estado cognitivo, emocional y funcional de
pacientes con VIH en todos los estadios de la infeccion (asintomaticos, sintomaticos y
fase SIDA), donde se puedan ver los cambios a lo largo de la progresién de la infeccion.

3. Desarrollar investigaciones que tengan en cuenta aspectos asociados a la infeccion por
VIH (carga viral, conteo de células CD4, tratamiento antirretroviral) y aspectos no
asociados a la infeccion (reserva cognitiva, factores psicosociales) para estudiar la posible

relacién de estos con los rendimientos cognitivos.
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