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RESUMEN

INTRODUCCION: La incidencia del complejo cognitivo-motor asociado al HIV, el complejo
demencial asociado al HIV y otros trastornos cognoscitivos en estos pacientes parece ser muy alta,
al parecer asociada con el estadio de la enfermedad y con el nivel de células CD4, y en los
pacientes sintomaticos las funciones afectadas son declinacién del procesamiento de la informacién,
tiempo de reaccidn, y desempefio motor, atencion, visuomotor, visuoconstruccional y de memoria
verbal logica demostrandose ademés que los pacientes que padecen estos desoérdenes tienen una
sobrevida menor y una mala calidad de vida.

OBJETIVO: Conocer la frecuencia de déficits cognoscitivos mediante el mini examen de estado
mental en los pacientes seropositivos que acudieron a la clinica de inmunodeficiencia del H.R. "1°
de Octubre" ISSSTE, durante los meses de enero a julio de 1998.

MATERIAL Y METODOS: Se incluyeron aquellos pacientes que acudieron a la clinica de
mmunodeficiencia del H.R. "1° de Octubre”, ISSSTE y que se encontraban en condiciones de
responder a las preguntas comprendidas en el mini-examen del estado mental (MEEM). Al mismo
tiempo se registraron variables como la edad, escolaridad, tiempo del diagnéstico, determinacion de
CD4 y tratamiento. El andlisis de los datos se realizé mediante regresion lineal y coeficiente de
correlacion (CC)

RESULTADOS: Se evaluaron 40 pacientes del sexo masculino con un promedio de edad de 39.5
afios (rango de 23 a 58 afios), escolaridad promedio de 13.5 afios (rango de 6 a 18 afios), con un
promedio en el tiempo de diagndstico de 24.3 meses (rango de 2 a 84 meses), el promedio de la
determinacion de CD4 fue de 370 cel/ml (rango de 3 a 1169cel/ml).

En cuanto a los resuitados del examen el 35% (14) de los pacientes mostr6 un déficit cognoscitivo,
obteniendo un promedio de 25 puntos (normal de 24 a 30 puntos). El coeficiente de correlacion
entre los resultados del examen y la edad fue de -0.23, con relacion al tiempo de diagndstico fue de
0.14, con relacion a la determinacion de CD4 fue de -0.19 y en relacién con la escolaridad de -0.07.

CONCLUSIONES: La frecuencia de déficit cognoscitivo detectada mediante ¢l mini examen de
estado mental en nuestra poblacién fue de 35%, y la edad, escolaridad, nivel de células CD4 y
tiempo de diagndstico no fueron variables confusoras.



SUMMARY

INTRODUCTION: The incidence of the cognitive - motor complex associated to the HIV, the
demencial complex associated to the HIV and other cognitive dysfunctions in these patients seem {o
be very high, apparently associated with the stage of the illness and with the level of CD4 cells, and
in the symptomatic patients the affected functions are decline in the processing of the information,
time of reaction, and motor performance, attention, visuomotor, visuoconstruccional and verbal
logic memory being also demonstrated that the patients that suffer these disorders have a smaller
lifetime and a bad quality of life.

OBJECTIVE: to Know the frequency of cognitive déficits by means of the mini mental state exam
in the seropositive patients that came to the inmunodeficieny clinic of the H.R. "1° de Octubre" of
the ISSSTE, during the months of January to July of 1998,

MATERIAL AND METHODS: Were included those patients that came to the inmunodeficiency
clinic of the H.R. "1° de Octubre”, ISSSTE and that they were under conditions of responding to
the questions included in the mini mental state-exam (MMSE). At the same time were registered
variables as the age, schoolingd, time of the diagnosis, level of CD4 cells and treatment. The
analysis of the data was carried out by means of lineal regression and correlation coefficient (CC)

RESULTS: 40 patients of the masculine sex were evaluated with an average of 39.5 year-old age
(range of 23 to 58 years), schooling was 13.5 years average (range of 6 to 18 years), with an
average in the time of diagnosis was of 24.3 months (range of 2 to 84 months), the average of the
determination of CD4 was of 370 cel/ml (range of 3 at 1169¢cel/ml).

As for the results of the exam 35% (14) of the patients showed a cognitive deficit, obtaining an
average of 25 points (normat 24 to 30 points). The correlation coefficient between the results of the
exam and the age was of -0.23, with relationship at the time of diagnosis was of 0.14, with
relationship to the determination of CD4 was of -0.19 and in connection with the schooling was
0.07.

CONCLUSIONS: The frequency of cognitive deficit detected by means of the mini exam of
mental state in our population was of 35%, and the age, schooling, level of cells CD4 and time of
diagnosis were not confuser variables.



INTRODUCCION

Una de las complicaciones por la infeccion con el HIV es el desarrolio del complejo
cognitivo/motor asociado al HIV el cual es el mas comin de los desérdenes mentales organicos en
este tipo de pacientes (Tabla 1) (1){(2). El siguiente desorden en frecuencia en estos pacientes es el
complejo demencial asociado al HIV con una incidencia de 7.3 % en pacientes con cuenta de CD4
menores a 100, 3% en aquellos con 100 a 200 CD4, 1.3 a 1.7% en aguellos con 201 a 500 CD4 y
0.5% en aquellos con CD4 mayores de 500. Es importante mencionar que el complejo cognitivo
motor asociado al HIV y el complejo demencial asociado al HIV se usan indistintamente en la
literatura, sin embargo el DSM IV define comoe demencia asociada al HIV al cuadro caracterizado
por alteraciones de la memoria, enlentecimiento, dificultad de concentracion y dificultad para la
resolucion de problemas siendo necesaria la presencia de las alteraciones de la memoria vy la

evidencia de infeccién por HIV para el diagnostico (3).

Tabla 1

Desordenes mentales mas cominmente asociados a la infeccion por el VIH
Complejo cognitivo-motor asociado al VIH 30%

Complejo demencial asociado al VIH 25%

Oftros 15%

Pountiainen, E, 1996

Este complejo se cree es debido a la infeccion directa del SNC por el VIH, ya que se ha
demostrado que el cerebro o al menos las leptomeninges se exponen al virus al inicio de la
enfermedad. Al menos dos factores intervienen en este proceso, el primero es la capacidad del
sistema inmune de reprimir la replicacién viral; El segundo factor es la emergencia de variaciones
genéticas del virus, una vez que infectan a los macréfagos y microglia estos sintetizan productos del
gen viral como el gp 120; Esta infeccion lleva a procesos inmunopatolégicos, en el cual las células
infectadas elaboran neuwrotdxicos o dan sefiales que activan los circuitos multicelulares que dan
lugar a la neurotoxicidad. Los productos genéticos virales, principalmente la glicoproteina externa
gp 120, tienen efectos neurotéxicos en modelos animales y cultivos celulares. (2). Al menos parte
de esta toxicidad mediada por el virus e inmunoldgicas es efectuada por activacion crénica de las
vias de las citoquinas y que se pueden relacionar con la produccién de oxido nitrico.
Eventualmente la infeccion se propaga a oligondendrocitos y endotelio vascular, llegando a

producir un dafio subcortical propio del complejo demencial por SIDA que afecta las funciones



cognitivas, motoras, y de conducta. Del mismo modo no se ha podido esclarecer una relacion entre
el momento inicial de este dafio v el nivel de inmunosupresidn (4). Este estado demencial esta
caracterizado por enlentecimiento e imprecision del control motor y cognitivo; En sus estadios
iniciales (0.5 a 1) los pacientes tienen dificultad de concentracién y agilidad mentalidad las
afecciones motoras son subclinicas, los pacientes se quejan de la necesidad de utilizar listas para
recordar cosas, 0 que olvidan las oraciones a la mitad de estas. En los estadios moderados (2 a 4) la
declinacion cognitiva afecta a mas dominios cognitivos ¥ ya son evidentes las anormalidades
motoras y ¢l dafio motor puede progresar a cuadriparesia; En estos niveles la atrofia cerebral es
universal y por imagen de resonancia magnética muestra imagenes hiperintensas en T2 en la
materia blanca con un patrén multifocal difuso y en los ganglios basales. En el liguido
cefalorraquideo contiene marcadores como la microglobulina y neopterina. Los pacientes que
refinen estos criterios pueden ser diagnosticados con complejo demencial asociado al HIV (2). En
los estadios iniciales del sindrome demencial asociado al VIH (2). (4). Selnes (1996) Reportd que
no encontré déficits cognoscitivos en estadios tempranos de la enfermedad 2l examinar a pacientes
asintomaticos infectados por HIV (4). Sin embargo, cuando Kokkevi (1993) encontrd un dafio
significativo al medir la reaccion de eleccion, coordinacion espacio visuo motora y atencién global
en los pacientes sintomaticos, los pacientes asintomaticos si bien no estaban severamente afectados
si mostraron una tendencia progresiva hacia el deterioro. En cuanto a esto, algunos autores han
encontrado que en los pacientes sintomaticos las funciones afectadas son declinacién del
procesamiento de la informacidn, tiempo de reaccion, y desempefio motor, atencion, visuomotor,
visuoconstruccional y de memoria verbal logica (1). Y este deterioro estaba mas relacionado con el
tiempo de infeccion que con el estadio de la enfermedad (4). Lo que sugiere que la afeccién
cognoscitiva es progresiva sin que se relacione necesariamente al cuadro clinico. Sahakian (1995),
Utilizando la bateria de pruebas CANTAB y la prucba nacional de lectura del adulto enconiré que
habia déficit cognoscitivo tanto en pacientes sintomaticos como asintométicos, especialmente en
pruebas de funcidén ejecutora (4). Sin embargo Damos (1997) no encontrd diferencias significativas
enfre pacientes seropositivos de los no seropositivos al examinar sus funciones cognoscitivas

cuando se ajustaron los grupos por edad, inteligencia y nivel educativo.

Igualmente estudios sugieren que existe una alta tasa de desérdenes psiquidtricos en

pacientes con HIV que no son diagnosticados por los médicos de consulta externa (Tabla 2) (5).




Tabla 2.

Desordenes psiquiatricos en pacientes con HIV

Desordenes del gje I 35%
Depresion mayor 55%
Ofro diagnostico 45%

Holmes, W. (1998)

Esto debido en parte al poco tiempo disponible para una evaluacién psiquiatrica en el
consultorio. Homes (1998) utilizo la subescala de salud mental de 5 apartados (MHI-5) para evaluar
el estado psiquidirico de los pacientes con HIV externos y encontraron que 35% de los pacientes
examinados cursaban con algiin desorden mental predominando la depresién (55%) en los 6 meses

previos(5). Poutiainmen (1996) encontré que estos desérdenes cognoscitivos se detectaron en
pacientes aun asintomdticos psiquidtricamente y ambulatorios (1). Damos (1997) compard la
sensibitidad de las pruebas por computadora con otras pruebas de uso comin como la prueba de
memoria de Stemberg, 1a escala de memoria de Weschler {WMS), v la prueba de reaccion de
tiempo, y no encontrd diferencia significativa (6). Se ha sugerido que los resuttados de las pruebas
de funciones neurocognoscitivas se ven afectadas por la edad, grado académico, e inteligencia
medida con la escala adulta de inteligencia de Weschler (WAIS), de los sujetos estudiados, por lo
que los resultados podrian reflejar un estado premérbido mas que un cambio debido a la infeccién
(6).

A pesar que la estadificacion del SIDA por medio de los criterios de los CDC de Estados
Unidos han side usados como predictores de mortalidad en este grupo de pacientes, se ha
encontrado una enorme variabilidad en 1as tasas de mortalidad en los diferentes estudios (7)(8). Esto
en parte se quiere explicar por trastornos newrocognoscitvos, en particular €l complejo de demencia
asociado al HIV y el complejo cognitivo motor menor asociado al HIV, ya que los pacientes que
cursan con estos irastornos tienen una menor sobrevida que los que no las presentan (5). Esto han
inducido a los investigadores a la bisqueda de pruebas de escrutinio para la deteccion temprana de

estos desordenes ain en ausencia de mas sintomatologia asociada al HIV.



JUSTIFICACION

Debido a los avances en el tratamiento de la infeccién por HIV, ésta se ha convertido en una

enfermedad cronica, lo cual aumenta importantemente el niimero de pacientes infectados.

Esta poblacion estd en riesgo de desarrollar déficits cognoscitivos, cuya incidencia varia,
dependiendo de la serie, de 5 a 55%, en algunos de los cuales se han relacionado con subgrupos de

menor sobrevida y disminucién en la calidad de vida.

Por 1o anterior, se justifica el utilizar una escala de medicion de las funciones cognoscitivas rapida y
-facil, como el mini examen de estado mental, que permitiria la deteccién de estos pacientes en la
consulta externa y conocer la frecuencia de estos déficits cognoscitivos en la poblacion seropositiva
que atendemos en nuestro medio, ademas de determinar si existe una correlacion significativa entre
la presencia de déficits cognoscitivos y el nivel de células CD4 en la poblacion de estudio y

correlacionar el nivel educativo, edad y tiempo de evolucion con los dicho déficit cognoscitivo.



MATERIAL Y METODOS.

Por interrogatorio directo o por revision del expediente clinico de 150 pacientes portadores de
infeccién por HIV confirmada por prueba de Western Blot, que acuden a la consulta de la clinica de
inmunodeficiencia que aceptaron ingresar al protocolo y que se encontraban en condiciones fisicas
para contestar un examen oral y escrito, ademas de que el paciente no suftia patologia psiquiatrica
previa a su diagnostico como seropositivo, y se eliminaron los pacientes que no contaban con

cuenta de CD4 o carecian de expediente.

Se diagnosticd la presencia de déficit cognoscitivo cuando el resultado del mini examen de estado

mental fuera menor de 24.

La escolaridad fue determinada por los afios de estudio realizados por el paciente.

Se les realizé el mini examen de estado mental, v se recabd en la hoja de datos los valores de

células CD4, tiempo de diagnéstico, edad, escolaridad y el resultado del examen.

Se obtuvieron los promedios para edad, escolaridad, conteo de CD4, tiempo de diagnoéstico, y
resultados del mini examen de estado mental. Se determinaron la proporcién de resultados
anormales en la muestra, y se caloulo fa regresion lineal y el coeficiente de correlacion del resultado
del examen con la edad, escolaridad, conteo de CD4 y tiempo de diagndstico mediante el uso del

programa EPI info ver 6.0.




RESULTADOS

Se trata de un estudio prospectivo en el que se evaluaron 40 pacientes, todos del sexo masculino

{100%), con un promedio de edad de 39.5 afios (rango de 23 a 58 afios) (Gréfica I).

La escolaridad promedio fue de 13.5 afios (rango de 6 a 18 afios), con un promedio en el tiempo de
diagnéstico de 24.3 meses (rango de 2 a 84 meses), el promedio de la determinacion de CD4 fue
de 370 cel/ml (rango de 3 a 1169cel/ml).

En cuanto a los resultados del examen el 35% (14) de los pacientes mostrd un déficit cognoscitivo
(Tabla 1); el promedio de los resultados del mini examen de estado mental fue de 25 puntos. El
coeficiente de correlacion entre los resultados del examen y la edad fue de -0.23 (Grifica 2),
mientras que para los resultados del examen y el tiempo de diagnéstico fue de 0.14 (Gréfica 3), para
los resultados del examen y los niveles de células CD4 fue de -0.19 (Grafica 4), y finalmente para
los resultados del examen v la escolaridad fue de -0.07 (Grafica 5).
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TABLA 1

PACIENTES QUE MOSTRARON DEFICIT
COGNOSCITIVO

Numero total de pacientes n=40 100%
Pacientes sin déficit cognoscitivo n=26 75%

Pacientes con déficit cognoscitivo  n=14 35%
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GRAFICA 1
DISTRIBUCION DE LA POBLACION SEGUN EDAD
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GRAFICA 2 |
RELACION ENTRE EDAD Y NUMERO DE PACIENTES CON
DEFICIT COGNOSCITIVO
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GRAFICA3

RELACION ENTRE EL TIEMPO DE DIAQN()STICO Y EL
NUMERO DE PACIENTES CON DEFICIT COGNOSCITIVO
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GRAFICA 5 |
RELACION ENTRE LA ESCOLARIDAD Y EL NUMERO DE
PACIENTES CON DEFICIT COGNOSCITIVO
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DISCUSION

Ya se ha mencionado que en los pacientes portadores de infeccion por el VIH se desarrolian

distintos cuadros de déficits cognoscitivos, como complejo demencial asociado al VIH.

En la presente serie de pacientes se detecto que en la poblacion que acude a la clinica de
inmunodeficiencia del Hospital Regional 1° de Octubre, muestra un resultado sugerente de déficit
cognoscitivo en el 35% de los pacientes estudiados, esta cifra corresponde a las reportadas por los

diferentes autores, aunque esta varia del 5 al 55% dependiendo de Ia serie.

En esta serie también se encontré que los pacientes no referian deterioro de las funciones
cognoscitivas previo a la realizacion del examen,

|

A pesar de que algunos autores refieren que existe una relaciéon enfre el nivel educativo y los
resultados de los examenes que evalten las funciones cognoscitivas, en ¢l presente estudio no se
confirmo dicha relacién; Lo anterior también ocurre para el tiempo de diagndstico y los niveles de

células CD4 todo lo cual contradice a la literatura que se consulto para ¢l presente estudio.

Un problema importante en el estudio fue la definicion del déficit cognoscitivo sobre la base del
resultado del mini examen de estado mental, ya que aunque se utiliza para detectar trastornos
cognoscitivos no es una herramienta que proporcione diagnosticos especificos, por lo que habria
que obtener diagnésticos especificos en cada caso y fratar de darle validez a este examen para la

poblacién infectada por el VIH.

También es cierto que la poblacion estudiada es demasiado pequefia y esto le resta validez a los
resultados obtenidos, sin embargo, lo que si hace evidente esta serie es que la incidencia de
resultados anormales en el mini examen de estado mental podria ser muy alta, lo que justificaria el

seguimiento del presente trabajo.

De acuerdo a lo revisado en la literatura no existe un estdndar de oro para él diagnostico de
trastornos cognoscitivos en pacientes con VIH, contra el cual darle validez al mini examen de
estado mental, pero aun asi podria ser usado como prueba de escrutinio gracias a la facilidad y
rapidez con la que se aplica, podria ser utilizada rutinariamente a los pacientes infectados por el

VIH en nuestro medio.



CONCLUSIONES

La incidencia de resultados sugerentes de trastornos en las funciones cognoscitivas mediante el mini

examen de estado mental en los pacientes infectados por el VIH en nuestro medio es del 35%.

No se logro demostrar que la edad, tiempo de diagnéstico, escolaridad y nivel de células CD4
estuvieran relacionados con los resultados del mini examen de estado mental por lo que no se

considerarian como variables confusoras.

A pesar de que la poblacién estudiada fue muy pequefia, esta justificado realizar un nuevo estudio
longitndinal donde se corroboren los resultados ya mencionados y se valore ademas 1a influencia

de la carga viral en el resultado del mini examen de estado mental, y la sobrevida v calidad de vida

en estos pacientes.
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