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Resumen

El objetivo del estudio fue determinar el porcentaje y el grado de deterioro
cognitivo en adultos mayores con VIH atendidos en un hospital de Lima, segin su
puntaje obtenido en el Minimental Test. Se realizd un estudio observacional,
analitico y de corte transversal. La poblacién estuvo conformada por adultos
mayores con diagndstico de VIH en tratamiento antirretroviral. El deterioro
cognitivo fue evaluado mediante el Mini-Mental State Examination (MMSE).
Ademds, se recolectaron variables sociodemogrdficas y clinicas. La muestra
estuvo conformada por 85 adultos mayores con VIH. La prevalencia de deterioro
cognitivo fue de 61 %. En el andlisis bivariado se encontrd asociacion significativa
con la edad (RP=1,03; IC95%:1,00-1,06; p=0,02), el grado de instruccion (RP=0,78;
IC95%:0,66-0,92; p<0,01) y el incremento del recuento de CD4 (RP=0,94;
IC95%:0,91-0,98; p<0,01). En el andlisis multivariado, el grado de instruccién vy el
incremento de CD4 se mantuvieron significativamente asociados al deterioro
cognitivo. Se concluyé que el deterioro cognitivo fue frecuente en adultos
mayores con VIH que reciben terapia antirretroviral. Un menor nivel educativo y
una menor recuperacidén inmunoldgica se asociaron significativamente con
mayor prevalencia de deterioro cognitivo. Estos hallazgos resaltan la importancia

de la evaluacion cognitiva periddica en esta poblacion.

Palabras clave: deterioro cognitivo, VIH, terapia antirretroviral.
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Abstract

The objective of this study was to determine the percentage and degree of
cognitive impairment in older adults with HIV treated at a hospital in Lima, based
on their scores on the Mini-Mental State Examination (MMSE). An observational,
analytical, and cross-sectional study was conducted. The population consisted of
older adults diagnosed with HIV and receiving antiretroviral treatment. Cognitive
impairment was assessed using the MMSE. Sociodemographic and clinical
variables were also collected. The sample comprised 85 older adults with HIV. The
prevalence of cognitive impairment was 61%. In the bivariate analysis, a significant
association was found with age (PR=1.03; 95% ClI: 1.00-1.06; p=0.02), educational
level (PR=0.78; 95% CI: 0.66-0.92; p<0.01), and CD4 count increase (PR=0.94; 95%
Cl: 0.91-0.98; p<0.01). In the multivariate analysis, educational level and CD4 count
increase remained significantly associated with cognitive impairment. It was
concluded that cognitive impairment was frequent in older adults with HIV
receiving antiretroviral therapy. Lower educational attainment and poorerimmune
recovery were significantly associated with a higher prevalence of cognitive
impairment. These findings highlight the importance of periodic cognitive

assessment in this population.

Keywords: cognitive impairment, HIV, antiretroviral therapy

Xiii



ARN
ADN
ANI
HAD
HNAL
INTR
MMSE
MND
SNC
TARGA
TBC
VIH

Abreviaturas

Acido ribonucleico

Acido desoxirribonucleico

Deterioro neurocognitivo asintomdtico
Demencia asociada al VIH

Hospital Nacional Arzobispo Loayza
Inhibidores nucledsidos de la transcriptasa reversa
Mini-Examen del estado mental
Deterioro cognitivo leve

Sistema nervioso cenfral

Terapia antirretroviral de gran actividad
Tuberculosis

Virus de la inmunodeficiencia humana

Xiv



Intfroduccion

El deterioro cognitivo es una afeccidén que se desarrolla con frecuencia
variable en los pacientes infectados con VIH. Esta es una condicién que fue
identificada muy tempranamente desde el inicio de la epidemia y se le denomind
HAND, acrénimo de trastorno neuroldgico asociado a VIH; sin embargo, en el
momento actual ha tomado importancia como resultado de la prolongaciéon de
la calidad de vida y de la efectividad de las terapias antirretroviral de gran
actividad (TARGA)(1).

Existen estudios que mencionan una alta prevalencia de trastornos
neurocognitivos en las personas con VIH debido a que el virus afecta el sistema
nervioso central desde estadios tfempranos. Se menciona que un 20 al 59 % de la
poblacién fotal infectada con el VIH desarrollara algun trastorno cognitivo(2). El
frastorno neurocognitivo asociado al VIH tiene un alto impacto en la calidad de
vida de la persona y su entorno, de hecho, es una barrera para la adherencia al
fratamiento provocando mayor morbilidad. Por consiguiente, identificar de
manera precoz el HAND, en estadios mds tempranos, serd de gran ayuda para

prevenir o retardar de forma efectiva la aparicion de este déficit.

La necesidad de realizar estudios especializados para la deteccion de
deterioro cognitivo asociado a VIH hace que se requiera de baterias
neuropsicoldgicas, estudios de neuroimagen y otras pruebas que no se realizan en
nuestro pais; por ello, es de mucha utilidad aplicar pruebas mds sencillas y
accesibles que permitan determinar la presencia o no de un deterioro cognitivo
en esta poblacién que puede estar asociada a la carga de enfermedad que
conlleva el vivir con el VIH. En nuestro pais, no existe ningun programa de tamizaje
para detectar el deterioro cognitivo en los pacientes con VIH, por ello nuestro
estudio puede contribuir a que se prioricen las acciones de prevencion vy
seguimiento en estos pacientes, permitiendo identificar el deterioro cognifivo de
forma temprana e intervenir oportunamente, evitando asi complicaciones
mayores, como la demencia, que afecta de manera significativa la calidad de
vida, especialmente en los adultos mayores.

El presente trabajo consta de 4 Capitulos. El capitulo |, presenta los
anfecedentes donde se incluyeron estudios internacionales y nacionales, los

cuales sustentan este estudio. El capitulo Il, muestra la metodologia del estudio,



donde se describe el tipo de investigacion, la poblacién y muestra ademds de
describir el instrumento aplicado. El capitulo lll, expone los resultados encontrados
en este estudio, se muestra las tablas y andilisis por cada objetivo. El Capitulo 1V,

presenta la discusién, conclusiones y recomendaciones del estudio.



Objetivos

Objetivo general
Determinar el porcentaje y el grado de deterioro cognitivo que presentan
los adultos mayores con VIH atendidos en un hospital de Lima segin su puntaje en

el Minimental Test.

Objetivos especificos
a) Identificar el porcentaje de deterioro cognitivo en adultos mayores con

VIH atendidos en un hospital de Lima segin caracteristicas sociodemogrdficas.

b) Conocer el porcentaje de deterioro cognitivo en adultos mayores con
VIH atendidos en un hospital de Lima segun caracteristicas clinicas, inmunoldgicas

y terapéuticas.

c) ldentificar los factores asociados al deterioro cognitivo en adultos

mayores con VIH atendidos en un hospital de Lima.



Capitulo I: Marco teérico

1.1. Antecedentes del problema

1.1.1. Antecedentes internacionales

En el 2024, Hernadndez et al. desarrollaron un estudio fransversal en México,
en pacientes mayores de 50 anos con VIH, atendidos en un centro hospitalario de
tercer nivel. La poblaciéon total fue de 330 pacientes, se aplicd una bateria
neuropsicologica corta dentro de ellos el Minimental Test con el fin de evaluar
funciones cognitivas y también se estudiaron variables sociodemogrdficas como
edad, sexo y nivel educativo. Como resultados se encontrdé una edad media de
58,8 + 6, ademds el 12,2 % fue de sexo femenino, la media de escolaridad fue 12,9
* 5,2 anos. La dislipidemia fue la comorbilidad mds frecuente con 51,5 %, carga
viral detectable se encontré en un 6,5 % La media de anos con diagndstico de VIH
fue de 12,9 £7,7. Se identificd un total de 160 personas es decir 48,5 % con deterioro

cognitivo(3).

En el ano 2023, Flatt et al. realizaron un estudio longitudinal en Tanzania-
Africa, tuvo como objetivo estimar la prevalencia y la incidencia de HAND
realizado en un periodo de seguimiento de 01 ano (2016 al 2017) en pacientes
adultos >50 aios con VIH, atendidos en el Centfro de Atencidn y Tratamiento de
VIH del Hospital Regional de Referencia de Mawenzi. La muestra fue de 3169
pacientes que fueron evaluados al inicio del estudio y se le realizd un seguimiento
al ano. Para evaluar la cognicion, se incluyd varias pruebas basadas en los criterios
HAND del 2007 de la Asociacion Estadounidense de Neurologia. Se encontré que
la prevalencia de HAND fue de 47,0 % (IC 95%: 40,9-53,2). Los que estaban en
fratamiento en TAR tenian una mayor asociacién con la presencia de HAND
(X2=6,695 p=0,001). Ademds se encontrd significancia con la edad (X2=8,029 p=
0,045) y también con respecto a tener un mayor grado de instruccién (X2=10,720
p=0,013) (2).

En el ano 2022, Boonyagars et al. desarrollaron un estudio fransversal en
adultos mayores de 60 anos atendidos en el Hospital Vajira de una Universidad en
Tailandia. El objetivo del estudio fue evaluar la prevalencia y los factores asociados
a la demencia por VIH. En este estudio se menciona que el tiempo en tratamiento
con TARGA no tenia relacién con el desarrollo de deterioro cognitivo y que una
edad mayor de 65 anos (OR=5,97 IC95% 1,51-23,57, p:0,011) y tener un menor



fiempo escolaridad estaban asociados significativamente al desarrollo de HAND
(4).

En el 2022, Gutiérrez et al. realizaron un estudio transversal en 40 adultos
mayores con VIH en tfratamiento antirretroviral en un hospital de Barcelona, con la
finalidad de estudiar los factores principales asociados al desarrollo de trastornos
neurocognitivos, utilizando el test Moca, asi como pruebas de laboratorio.
Enconfraron que un 35 % de los pacientes tuvo un resultado positivo en la prueba
de deteccidén de trastornos neurocognitivos, ademds pacientes con un nadir de
CD4 < 350 células/mm? presentaron 39,7 % mds riesgo de presentar deterioro
cognitivo, los que tenian un nivel educativo mds bajo presentaron un 22,78 %, y los
pacientes que presentaron alguna comorbilidad como diabetes presentaron un

riesgo aumentado de 18,26 % de desarrollar frastorno neurocognifivo (5).

En 2021, un estudio fransversal llevado a cabo en la India por Ganaphaty
et al. tuvo como objetivo encontrar la asociacién entre el indice de estudio de
cohorte en veteranos ancianos y el deterioro cognitivo en 97 adultos mayores. Se
encontré que el tiempo en tratamiento TARGA fue en promedio 2,6 anos (DE: 1,9),

y no tenia relacién con el deterioro cognitivo (p=0,94)(6).

En el 2020, Ludena realizd un estudio descriptivo, correlacional cuyo
objetivo fue identificar la relacidén entre el grado de deterioro cognitivo y el
fratamiento que recibian pacientes con VIH atendidos en el Hospital Isidro Ayora
Loja en Ecuador. Para evaluar el deterioro cognitivo, se aplicd el Minimental Test
a 71 pacientes mayores de 15 ainos que formaron parte del estudio. Se encontrd
que el 8,46 % de pacientes tenia deterioro cognitivo y 14,08 % presentaban
sospecha patolégica. En cuanto a la relacidon del deterioro cognitivo y el
fratamiento, se encontrd que el 77,46 % recibian segundo esquema de
fratamiento y no presentaban deterioro cognitivo, 14,30 % presentaron sospecha

de deterioro y 10,70 % deterioro cognitivo (7).

1.1.2. Antecedentes nacionales

En el ano 2021, Ferndndez desarrolld un estudio prospectivo, cuyo objetivo
fue determinar el efecto de la terapia antirretroviral sobre el deterioro cognitivo en
pacientes adultos de 18 a 60 anos, diagnosticados en el Hospital Belén de Truijillo-

PerU, a quienes se les redlizo el test de Montreal antes de iniciar tratamiento y



después de 12 meses de seguimiento. La investigacién concluyd que el efecto de
la terapia antirretroviral es beneficiosa ya que el deterioro cognitivo disminuyé de
manera significativa de 19 pacientes (47,.5%) a 11 (27,5%) después de recibir

fratamiento antirretroviral (8).

En el 2021, Castillo desarrolld un estudio descriptivo, cuyo objetivo fue
evaluar y conocer el rendimiento neuropsicoldgico de pacientes entre 18 y 61
anos con VIH que llevan 6 meses recibiendo tratamiento antirretroviral en un
Hospital Nacional de Lima. Se utilizd el COGNISTAT como instrumento para evaluar
diferentes dreas de capacidad cognitiva en una muestra de 200 pacientes. Se
encontrd que las capacidades cognitivas mds afectadas fueron la memoria con
56 % de pacientes afectados y 3 0% deterioro en cdilculo. En cuanto a datos
sociodemogrdficos, se encontré que 70,5 % de pacientes fueron de sexo

masculino, y 42 % estaban en el grupo etario entre 18 y 30 anos (9).

En el 2018, De Azevedo readlizd un estudio retrospectivo, analitico y
fransversal en pacientes diagnosticados con VIH atendidos en el Hospital Regional
de Pucallpa durante un periodo de é meses. El objetivo fue determinar los factores
deriesgo asociados a alteraciones cognitivas. Se encontrd que de los 92 pacientes
que fueron parte del estudio el 44,6 % tenian alteraciones cognitivas, el 71,7 %
fueron del sexo masculino. Ademds dentro de los principales factores de riesgo
asociados a las alteraciones cognitivas fue tener edad mayor a 45 anos (OR:7,9) y

un nivel de educacion menor o igual a tener secundaria incompleta (OR:4,9) (10).

En el 2019, Tamay desarrolld un estudio descriptivo, analitico transversal,
prospectivo cuyo objetivo fue determinar la relacién entre el puntaje del
Minimental Test, que evalUa el deterioro cognitivo y el porcentaje de penetracién
en el sistema nervioso central (SNC) por la terapia antfirretroviral en pacientes
mayores de 18 anos con VIH atendidos en el Hospital Regional de Lambayeque.
El estudio concluyd que el 33 % de pacientes presentaba deterioro cognitivo y un
4 % demencia. El 13 % de pacientes presento baja penetfracién de la terapia
antirretroviral que se asocia al incremento de deterioro cognitivo. Ademds, se
encontré que no existe relacion significativa entre el puntaje del Minimental Test y

la penetracién en el SNC por el tratamiento antirretroviral (p>0.05) (11).



En el 2016, Echevarria desarrolld un estudio descriptivo, correlacional que
tfuvo como objetivo determinar la relacién entre el funcionamiento cognitivo y la
adherencia al fratamiento antirretroviral en pacientes adultos con VIH atendidos
en un hospital de Lima-PerU. En cuanto a los resultados se encontrd que el 30 % de
los pacientes presentaron alteraciones a nivel cognitivo 18 pacientes presentaron
deterioro cognitivo leve y 4 demencia , teniendo estos paciente un tiempo de
fratamiento de al menos 3 meses con TARGA, por lo que existe relaciéon
estadisticamente significativa entre la funcién cognitiva y la adherencia al TAR
(12).

En el 2013, Guevara realizd un estudio analitico, prospectivo, cuyo objetivo
fue determinar la relacién entre el deterioro cognitivo y TARGA en pacientes
mayores de 18 anos con VIH diagnosticados en el Hospital Regional de Huacho-
Lima. Se sometid a los pacientes a un examen clinico neurolégico y pruebas
neuropsicolégicas que incluyeron varios test. La investigacién concluyd que, al
comparar cada funcidén cognitiva evaluada al inicio y luego de 4 meses Ia
velocidad psicomotriz y la memoria visual inmediata mejoraron con una

signifancia de (p =0,05) (13).

1.2. Bases tedricas

1.2.1. VIHH

El VIH, pertenece al género lentivirus, es un retrovirus cuyo ARN contiene
toda la informacidén para sintetizar y ensamblar su estructura a partir de la
generacién de ADN por la transcriptasa reversa en multiples células linfociticas,
especialmente los linfocitos TCD 4. Los macréfagos son un blanco inicial de la
infeccion por pertenecer a las células presentadoras ubicados en distintas zonas
estratégicas del sistema inmunitario.(14) El sistema nervioso central (SNC) contiene
las células de la microglia, un tipo de macréfago residente el cual es invadido
apenas inicia la infeccién por el virus. Al multiplicarse en el SNC el virus genera
particulas propias capaces de generar toxicidad neuronal. También el sistema
inmunitario como los macréfagos liberan citocinas como FNT, IL1, IL6 que crean un
ambiente inflamatorio que inmediatamente y con el tiempo van a generar un
estrés oxidativo que repercutird en el funcionamiento adecuado de las redes

neuronales, causando apoptosis y/o necroptosis de las células del SNC (15).



1.2.2. Patogenia del VIH

El virus del VIH, ingresa al organismo frecuentemente por la mucosa ano
genital. La glicoproteina GP-120 se une al CD4 en las células dendriticas. Existe
deficiencia en los Linfocitos T, que presentan en su superficie la molécula CD4, el
cual sirve como receptor para el VIH. Para la entrada de este virus se necesita
también de dos correceptores que son el CCR5 Y CXCR4, necesarios para la fusién
y enfrada del VIH. Por otro lado, hay varios mecanismos involucrados en el
agotamiento celular y la disfuncion de los Linfocitos T CD4 como la muerte celular
asociada a activacién inmunitaria de tipo aberrante y proptosis mediada por
caspasa 1. Los mecanismos patogénicos del VIH son multifactoriales y serdn
distintos de acuerdo al estadio de la enfermedad. Desde que ingresa a la célula
hospedera, el dcido ribonucleico (ARN) del virus iniciara su transformacién en
dcido desoxirribonucleico (ADN) a tfravés de una enzima llamada transcriptasa
reversa. Ofras enzimas junto a cofactores intervienen para que el ADN del virus se
fusione al de la célula hospedera. Las células infectadas se fusionan con las células
CD4, lo que hace que el virus se propague. Luego de dos dias posteriores a la
exposicion se puede detectar el VIH en los ganglios linfaticos, dentro de tres dias
mds se puede detectar en el plasma y una vez que se encuentra en la sangre se
distribuye ampliamente a varios érganos como el cerebro, bazo y los ganglios

linfaticos (7).

1.2.3. Tratamiento antirretroviral (TARGA)

Debe iniciarse dentro de un plazo corto aun si el paciente no fue evaluado
multidisciplinariamente. Se debe realizar una evaluacién completa antes del inicio
de TARGA redlizando una buena anamnesis y un examen fisico completo en
busqueda de signos de inmunosupresion o la presencia de infecciones
oportunistas. La indicacién para el inicio de TARGA es independiente de la carga
viral, conteo de CD4 y el estadio clinico en el que se encuentre el paciente. El
esquema de fratamiento para pacientes que van ainiciar fratamiento consiste en
la combinacién de dos medicamentos del grupo de inhibidores nucledsidos de la
franscriptasa reversa (INTR), y un tercer medicamento que se elegird de acuerdo
a la evaluacion que se realiza al paciente. El esquema de primera linea consiste
en tfenofovir de 300 mg, lamivudina 300 mg y dolutegravir 50 mg y la dosis indicada
es una tableta en dosis fija combinada cada 24 horas. Se debe tener en cuenta
gue en pacientes con insuficiencia renal en cualquier grado debe vigilarse la

funcion renal y evitar medicamentos nefrotdxicos. Posterior al inicio de TARGA



para ftener seguimiento y fortalecer la adherencia el paciente debe acudir
mensualmente los primeros fres meses de fratamiento y posteriormente cada tres

meses hasta el segundo ano y cada seis meses a partir del tercer ano (16).

1.2.4. Deterioro cognitivo asociado al VIH

El SNC puede verse afectado de modo secundario a la infeccién de VIH,
esto ha conllevado una alta tasa de morbilidad y mortalidad y sus principales
causas son las infecciones por criptococosis, toxoplasmosis, virus JC de la
encefalopatia multifocal, virus herpes entre otros menos frecuentes. Sin embargo,
la infeccion primaria en si va a conllevar a un deterioro neuroldgico
independientemente de las infecciones oportunistas que atacan el SNC. (7)Esta
deficiencia cognitiva inicia tan tempranamente que el paciente no puede
percibirlo a menos que se someta a test complejos para su deteccion. A medida
que lainfeccién progresa el deterioro neuroldgico también se va acentuando mds
comprometiendo especialmente funciones como la memoria a corto plazo, la
concentracién y la atencién pero no se ven afectados funciones corticales como
la agnosia, apraxia y afasia, los pacientes pueden mantener un nivel de
conciencia adecuado hasta etapas avanzadas por lo que se considera mds

como una demencia subcortical (8).

En el ano 2007, se realizd una actualizacion para la clasificacién de los
frastornos neurocogntivos asociados al VIH, conocida como criterios de Frascati,
se intfrodujo una modificacion importante al incorporar la categoria de trastorno
neurocognitivo asociado al VIH asintomdtico, debido a que se observd que
muchos pacientes presentaban alteraciones neurocognitivas sin manifestar
limitaciones evidentes en sus actividades cotidianas. Esta clasificacion establece
diferentes grados de afectacién neurocognitiva asociados al VIH, los cuales se
ordenan segun su severidad en: deterioro neurocognitivo asintomdtico (ANI),

frastorno neurocognitivo leve (MND) y demencia asociada al VIH (HAD).

1.2.5. Diagnéstico de deterioro cognitivo

Los pacientes mayores de 50 anos frecuentemente presentan
comorbilidades asociados a la edad, que también la misma infeccién por el VIH
puede acelerar por ser un estado inflamatorio créonico. La enfermedad del
Alzheimer y otros tipos de demencia son diagndsticos a descartar. El diagndstico

se establece ante una persona infectada con VIH que empieza a presentar un



deterioro cognitivo, se debe realizar una historia clinica detallada y un examen
fisico minucioso mediante el uso de test neuropsicolégicos(17). Estas pruebas
deben arrojar resultados que no se pueden explicar por afecciones previas u otro
diagndstico alternativo. Como hemos visto, la clasificacion de HAND se divide en
HAD (demencia asociada al VIH), MND (deterioro cognitivo leve) ANI
(asinfomdtico) y para poder categorizarlo se requiere de pruebas formales,
integrales, complejamente estructurados y llevados a cabo con personal
capacitado para su correcta interpretaciéon lo que al final termina siendo costoso.
En el ano 2007, un equipo de investigadores junto al Instituto Nacional de Salud de
los Estados Unidos publicd un esquema de clasificaciéon propuesto inicialmente por
el Centro de Investigacion Neuroconductual de la Universidad de Cadlifornia en
San Diego conocido como los criterios de FRASCATIP para evaluar el nivel de
deterioro cognitivo en persona con VIH. Sin embargo, en la prdctica clinica se
pueden usar test mds generosos capaces de identificar MND y HAD como el

miniexamen del estado mental (9).

1.2.6. Minimental Test

El examen cognoscitivo breve (Mini Mental State Examination- MMSE) es
utilizado para identificar el deterioro cognitivo. También se usa para identificar
demencia en entornos ambulatorios. Las puntuaciones se determinan por tres
factores: las habilidades verbales, de construccidon y la memoria. La calificacién
del MMSE es de 30 puntos y se evalta la orientacion (10 puntos), la memoria (6
puntos), la concentracion (5 puntos), lenguaje tanto verbal como escrito (8
puntos) y la funcién visuoespacial (1 punto). Aunque hay diferentes puntos de
corte una puntuacién < 23 se considera anormal y es indicativa de deterioro
cognitivo. La influencia de factores como edad, el nivel de educacién vy la raza
pueden hacer que las puntuaciones varien de manera significativa, por ello estas
variables deben tenerse en cuenta ala hora de evaluar a cada paciente. El MMSE
muestra una sensibilidad del 81% cuando se aplicé para evaluar y distinguir a
pacientes con demencia de los cognitivamente normales y una especificidad de
89%. Por ofro lado, para evaluar pacientes con deterioro cognitivo leve presenta
una sensibilidad de 62,7 % y una especificidad de 63,3 %.(18).

1.2.7. Relacion entre el deterioro cognitivo y TARGA

A mayor rapidez en el inicio de la terapia antirretroviral, habrd mejores

beneficios en la prevencion de complicaciones asociadas al VIH. Al ser el VIH una
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enfermedad que no fiene curaq, los pacientes deben tomar los medicamentos de
TARGA durante toda su vida, lo que a largo plazo tendrd consecuencias
desfavorables para su salud. El SNC, es uno de los sistemas afectados a nivel
vascular y parenquimatoso debido a la toxicidad que pueden causar ciertos
medicamentos del esquema de TARGA. Varios estudios experimentales brindan
informacion de la posible neurotoxicidad de estos medicamentos. Estudios que
utilizaron muestras de cerelbro post morten encontraron que hay un aumento en
la patologia neuronal de fosfotau en el hipocampo en personas con VIH en
fratamiento con TARGA comparados con participantes sin VIH del mismo grupo

etario(19).

La poblacién infectada con VIH que envejece, son portadores de una
infeccién de larga data y con ello pueden desarrollar enfermedades asociadas a
la edady los efectos por el uso alargo plazo de TARGA. El trastorno neurocognitivo
asociado al VIH es uno de las complicaciones comunes que aparecen en estos
pacientes y que afectara muchas de sus funciones de la vida diaria que pueden
influenciar en una mala adherencia al fratamiento y tener consecuencias

devastadoras para su salud (20).

1.2.8. Definiciones conceptuales
a) VIH: agente etiolégico del sindrome de inmunodeficiencia humana
adquirida, perteneciente a la familia de los retrovirus y subfamilia de los

lenfivirus(21).

b) Deterioro cognitivo asociado a VIH: complicacion neurolégica que
puede aparecer en estadios fempranos de pacientes con VIH, que alteran varias

funciones de la vida diaria(13).

c) Demencia asociada a VIH: demencia subcortical grave caracterizada
por sinfomas cognitivos y motores asociados a una mayor morbilidad y mortalidad

en pacientes portadores de VIH(22).
d) Tratamiento antirretroviral: medicamentos para tratar el VIH, disponibles

en seis clases principales, que se combinan con el fin de disminuir la carga viral

en la sangre a niveles indetectables(16).
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Capitulo II: Materiales y métodos

2.1. Métodos, tipo y nivel de la investigacion

2.1.1. Método de la investigacién

Para el desarrollo del presente estudio se ufilizan variables de fipo
categdrico y numérico. Las variables categdricas son analizadas utilizando
frecuencias absolutas y relativas; y para los datos numéricos se realizan andlisis

estadisticos.

2.1.2. Tipo de investigacion
Investigacion bdsica, derivada del andlisis de datos recolectado por los

mismos autores.

2.1.2.1. Segun la intervencién del investigador

Observacional, porque el investigador no intervino durante el estudio.

2.1.2.2. Segun la planificacion de la toma de datos
Retfrospectivo, ya que se toman datos de la historia clinica y el test permite
identificar pacientes que ya tienen desarrollada la enfermedad que se identifica

en el estudio.

2.1.2.3.Seguln el nUmero de ocasiones en que se mide la variable
de estudio

Transversal, porque las variables se miden en un solo periodo de tiempo.

2.1.2.4. Segln el nUmero de variables asociadas
Analitico, porgue se formula y se pone a prueba la hipdtesis, ademds se

busca determinar la relacidon entre las variables.

2.1.3. Nivel de la investigacién

Estudio correlacional, en donde las variables independientes son
consideras factores de riesgo de la variable dependiente: deterioro cognitivo, por
lo que se usan pruebas de hipdtesis para ver el grado de relacién entre estas

variables.
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2.2. Disefo de investigacién
No experimental, de tipo transversal analitico debido a que los datos se

recolectan en un tiempo y lugar determinado.

2.3. Poblacién y muestra

2.3.1. Poblacién

e Poblacién objetivo

Pacientes adultos mayores diagnosticados con VIH que acuden a consulta
externa del Servicio de Infectologia del Hospital Nacional Arzobispo Loayza
(HNAL).

e Poblacién accesible
Pacientes adultos mayores diagnosticados con VIH que reciben terapia
antirretroviral y que acuden a consulta externa del Servicio de Infectologia del

Hospital Nacional Arzobispo Loayza (HNAL) de Julio a Diciembre del 2024.

e Poblacién elegible

Pacientes adultos mayores que cumplen los criterios de inclusion.

2.3.2. Muestra

El tamano de la muestra se obtuvo mediante muestreo no probabilistico
por conveniencia incluyendo a los pacientes adultos mayores = 60 anos con
diagndstico de VIH que acudieron a consulta externa del Servicio de Infectologia
del Hospital Nacional Arzobispo Loayza durante los meses de julio a diciembre del

2024, y que cumplieron criterios de inclusién.

e Criterios de inclusiéon

- Pacientes con edad = 60 anos

- Pacientes que hayan iniciado terapia antirretroviral en el Hospital
Nacional Arzobispo Loayza

- Pacientes que hayan firmado el consentimiento informado del estudio

- Pacientes de ambos sexos

- Pacientes que se encuentran recibiendo al menos 1 ano de fterapia
antirretroviral

- Pacientes que cuenten con control carga viral de los Ultimos 6 meses

- Pacientes que cuente con recuento inicial y actual de CD4
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e Criterios de exclusion

- Pacientes que hayan abandonado recientemente terapia
antirretroviral

- Pacientes con diagndstico de enfermedad neurodegenerativa antes
del diagndstico de VIH

- Paciente con encefalopatia producida por ofras causas cronicas e
infecciosas

- Paciente con enfermedad psiquidtrica o diagndstico de retardo mental
antes del inicio de fratamiento antirretroviral

- Pacientes consumidores de sustancias (alcohol y drogas)

2.4. Técnicas e instrumentos de recoleccién y andlisis de datos

2.4.1. Técnicas

Los participantes fueron identificados a través de la base nominal de
TARGA del Hospital Loayza y los calendarios de citas en consultorio externo entre

los meses de julio a diciembre del 2024.

Para la recoleccién de la informacién se aplicd un test y se utilizé la técnica
de observacion donde se revisaron las historias clinicas de los participantes para
obtener su tiempo vy tipo de esquema en la terapia antirretroviral, asi como su
ultimo control de carga viral en los Ultimos 6 meses estos datos se colocaron en

una ficha clinica.

2.4.2. Instrumento

Para la recolecciéon de los datos se realizé lo siguiente:

- Previo a la aplicaciéon de los instrumentos se realizd la lectura del
consentimiento informado, que fue firmado en conformidad por el participante.

(Ver anexo N°4).

- Se aplico el test Minimental version adaptada a Pery, que se utilizd para

determinar si los pacientes presentan deterioro cognitivo. (Ver anexo N°3)

Este test consta de 5 dimensiones que evalla la orientaciéon (10 puntos), la
memoria (6 puntos), la concentracion (5 puntos), lenguaje tanto verbal como
escrito (8 puntos) y la funcién visuoespacial (1 punto). El puntaje normal es de 30

puntos. Para la versién adaptada a nuestro pais se usé el siguiente punto de corte:
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- Puntaje MMSE < 27: tener mds de 7 anos de instruccion
- Puntaje MMSE < 23: tener entre 4y 7 anos de instruccion
- Puntaje MMSE < 21: tener entre 1 y 3 anos de instruccion
- Puntaje MMSE < 18: Analfabetos

- Ficha de recoleccion de datos: donde se colocaron los datos
demogrdficos, asi como los datos de la terapia antirretroviral que recibe el

paciente, obtenidos de la historia clinica. (Ver anexo 4)

- Diseno
Ficha de recoleccién de datos disefada a partir de la matriz de

operacionalizacién de variables.

Minimental Test es un instrumento disefado para la evaluacién del grado
de deterioro cognitivo con su primera versidn en inglés y posteriormente traducido

y validado al espanol.

¢ Confiabilidad

En el pais se ha utilizado MMSE en base a la version argentina de Butman y
colaboradores realizada en el 2001(23) en la que se considera el puntaje en
relacion con el nivel de instruccion del paciente. En el afo 2014, el Dr. Custodio y
el Dr. Lira del Instituto Peruano de Neurociencias realizaron una version adaptada

y validada para la poblacién peruana (24).

e Validez
El instrumento que se utilizd fue Minimental Test, el cual en el ano 2014
Custodio y Lira realizaron modificaciones para ser adaptada para la poblacién

peruanay es la mds utilizada en las investigaciones realizadas en el Peru.

La ficha de recoleccién de datos fue validada por juicio de expertos por
el Dr. Edwin Agustin Zarzosa Norabuena, evaluador que cuenta con doctorado y

mds de 15 anos de experiencia laboral en el sector salud.
2.4.3. Andlisis de datos

Todos los datos recolectados fueron ingresados en el programa Microsoft

Excel.
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Posteriormente se realizd el andlisis de las variables cualitativas y
cuantitativas. Las variables cuantitativas fueron descritas mediante medidas de
tendencia central y dispersién, segin correspondiera. Para evaluar la distribucién
de los datos se utilizd la prueba de Shapiro-Wilk, con el fin de determinar si las
variables seguian una distribucion normal. En funcién de estos resultados, las
variables se presentaron mediante mediana y rango intercuartilico cuando no
presentaron distribucién normal. Las variables que mostraron asociacién
estadisticamente significativa en el andlisis bivariado fueron incluidas en el andlisis
multivariado. Para estimar la asociacion entre las variables se empled regresién de
Poisson con varianza robusta, calculdndose razones de prevalencia crudas y

ajustadas (RP) con sus respectivos intervalos de confianza al 95 %.

Se realizé un andlisis adicional con las variables significativas utilizando el
puntaje del Minimental Test como variable dependiente, se hizo una regresion
lineal multiple. Se presenta adicionalmente la ecuacidon de regresidon obtenido. Se
elaboraron grdficas de regresién de tipo Spearman con las variables significativas

y se presentan los grdficos obtenidos.

2.5. Consideraciones éticas

Se presenté el proyecto de tesis al Comité Institucional de Etica en
Investigacion de la Universidad Continental-Sede Los Olivos (Anexo N°06),
obteniendo aprobacién y al Comité de Investigacién Institucional del Hospital
Nacional Arzobispo Loayza donde brindaron el permiso para la recolecciéon de

datos con 1 ano de duracién desde su aprobacion. (Anexo N°7)

Se respetd la confidencialidad de los datos de todos los pacientes, se

explicaron sobre los objetivos del estudio y se resolvieron dudas.
Los participantes que cumplieron criterios de inclusion y que aceptaron

formar parte del estudio firmaron consentimiento informado, el cual fue aprobado

por el Comité de Etica del Hospital Nacional Arzobispo Loayza.
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Capitulo llI: Resultados

El estudio incluyd a 85 pacientes adultos mayores con diagndstico de VIH,
en fratamiento antirretroviral que acudieron a consulta externa de Infectologia en

el HNAL durante los meses de julio a diciembre del 2024.

Tabla 1. Caracteristicas generales de los adultos mayores con VIH que reciben
terapia anftirretroviral en un Hospital de Lima

N =85

Variables confinuas Mediana RIC (p25-p75)
Puntaje MMSE 24 21-27
Edad(anos) 65 62 - 69
Tiempo de fratamiento 13 10-17
CD4 inicial 204 101-280
CD4 actual 576 456 - 795
CD4 delta 408 275-579
Variables categorizadas N %
Sexo

Masculino 51 60
Femenino 34 40
Estado civil

Soltero 36 42,35
Casado 24 28,24
Conviviente 7 8,24
Divorciado 5 5,88
Viudo 13 15,29
Grado de instruccién

Superior 25 29,41
Secundaria 41 48,24
Primaria 15 17.65
Analfabeto 4 4,71
Carga Viral

Indetectable 58 68,24
Detectable 27 31,76
Esquema de tratamiento

Primer esquema (TLD) 68 80
Segundo esquema 4 4,71
Ofro esquema 13 15,29
Comorbilidades

Si 35 41,18
No 50 58,82

Variable dependiente

Deterioro cognifivo

Si 52 61,18
No 33 38.82
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En la tabla 1, se observa que, para las variables continuas, previaomente se
realizd la prueba de Shapiro- Willk, no presentando una distribucién normal, por lo
que se describieron con mediana y rangos intercuartilicos (RIC). Encontrdndose
gue la mediana del puntaje de MMSE fue de 24 (RIC 21- 27). En cuanto ala edad,
la mediana fue de 65 anos RIC (62-69). En el tiempo de tratamiento en TARGA, la
mediana fue de 13 anos RIC (10-17). Con respecto a los pardmetros
inmunolégicos, el CD4 de inicio tuvo una mediana de 204 células/mms3 RIC (101-
280), el CD4 actual presentd una mediana de 576 células/mm3RIC (456-795) v el
CD4 delta mostré una mediana de 408 células/mms3RIC (275-579).

Conrespecto a las variables sociodemogrdficas en cuanto al sexo, el 60 %
(n=51) fue de sexo masculino y el 40 % (n =34) sexo femenino. En cuanto al estado
civil, el 42,35 % (n = 36) fueron solteros, 28,24% (n = 24) eran casados, 15,29 % (n=
13), viudos, el 8,24% (n= 7), convivientes y el 588% (n= 5) eran divorciados. En
relacion al grado de instruccidn, el 48,24% (n=41), tenian secundaria, 29,41% (n=
25), educacion superior, 17,65% (n=15), primaria y el 4.71 % (n=4) eran analfabetos.
En cuanto a la carga viral, el 68,24% (n=58), tenian carga viral indetectable vy el
31,76% (n=27) carga viral detectable. En el esquema de tratamiento, se encontré
que el 80 % (n=68) recibe primer esquema conformado por TLD tenofovir 300 mg,
lamivudina 300 mg y dolutegravir 50 mg, 4,71 % (n = 4) segundo esquemay 15,29%
(n=13) recibia otro esquema. El 41,18 % (n=35) presento comorbilidades
concomitantes al VIH y 58,82 (n=50), no presentd otras comorbilidades. En cuanto
a los pacientes que presentaron deterioro cognitivo segin el puntaje que
obtuvieron en el MMSE, el 61,18% (n= 52), presento deterioro cognitivo y el 38,82

(n=33), no presentaron deterioro cognitivo.

Tabla 2. Porcentaje y grado de deterioro cognitivo en adultos mayores con VIH
que reciben terapia antirretroviral en un Hospital de Lima 2024

Grado de deterioro cognitivo N %
Ausencia de déficit 34 40,00%
Déficit leve 45 52,94%
Déficit severo 6 7.06%
Total 85 100

En la tabla 2, se encontrd que, en relacion al porcentaje y grado de
deterioro cognitivo, del total de adultos mayores a los que se les realizd el Mini

Mental Test, el 52,94 % (n= 45) presentd déficit leve, es decir que obtuvieron un
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puntaje entre 18-23 puntos y el 7,06 % (n=6) presentd déficit severo con una

puntuaciéon entre 0-17 puntos.

Tabla 3. Andlisis bivariado de factores asociados a deterioro cognitivo

Deterioro cognitivo N Deterioro RP IC 95% p
coghnitivo %
Edad (anos)
<65 27 55,10%
>65 25 69,44% 1,03 1,00-1,06 0,02
Sexo
Masculino 30 58,82%
Femenino 22 64,71% 1,10 0,78-1,55 0,58
Grado de Instruccién
Superior 11 44%
Secundaria 26 63,41%
Primaria 11 73,33% 078 066-092 <001
Analfabeto 4 100%
Estado Civil
Soltero 23 63,89%
Casado 15 62,50%
Conviviente 5 71.43% 095 084-1,08 0.45
Divorciado 2 40%
Viudo 7 53,85%
Tiempo de tratamiento
Mds de 5 anos 48 60%
Menos de 5 anos 4 80% 1,33 0.83-215 0,24
Esquema de fratamiento
Primer Esquema 43 63,24%
Segundo Esquema 2 50%
Otro esquema 7 53,85% 091 070-1.19 0,51
Carga viral
Indetectable 32 55,17%
Detectable 20 74,07% 1,34 0,97-1,86 0,08
ACD4 por 100 células
<200 10 83,33%
200-499 22 56,41%
>500 20 58.82% 0,94 091-0,98 <0,01
Comorbilidades 22 62,86%
Obesidad 4 100%
Hipertension Arterial 3 50%
Diabetes Mellitus 5 100%
Tuberculosis 2 100% 105 074-1.48 0.79
Dislipidemia 0 0%
Oftras enfermedades 11 52,38%

RP estimada mediante regresién de Poisson con varianza robusta
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En la tabla 3, se observa que, con la finalidad de evaluar la asociacién
entre las variables sociodemogrdficas y clinicas con la presencia de deterioro
cognitivo se realizdé el andlisis bivariado utilizando regresion de Poisson con
varianza robusta, estimando razones de prevalencia (RP) con sus intervalos de

confianza al 95 %. Se establecid un nivel de significancia de p< 0,05.

Se observé que la variable edad se asocidé significativamente con el
deterioro cognitivo (RP=1,03; IC95%: 1,00-1,06; p=0,02), lo que indica que por cada
ano adicional de edad la prevalencia de deterioro cognitivo aumenta. Al analizar
la edad categorizada, el mayor porcentaje deterioro cognitivo se encontrd en los
pacientes mayores de 65 anos (69,44%) en comparacién con aquellos de 65 anos
o0 menos (55,10%).

Respecto al sexo, no se encontrd asociacion significativa con el deterioro
cognitivo (RP=1,10; IC95%: 0,78-1,55; p=0,58), aunque se observé una mayor
proporcidén de deterioro cognitivo en mujeres (64,71%) en comparacion con los
hombres (58,82%).

En relacidén con el grado de instruccién, se encontré una asociacion
estadisticamente significativa (RP=0,78; IC95%: 0,66-0,92; p<0,01). Los pacientes
con menor nivel educativo presentaron mayor frecuencia de deterioro cognitivo,
observdndose que el 73,33 % de los participantes con educaciéon primaria y el
100% de los analfabetos presentaron deterioro cognitivo, mientras que en aquellos

con educacién superior el porcentaje fue menor 44 %.

El estado civil no presentd asociacién significativa con el deterioro
cognitivo (RP=0,95; IC95%: 0,84-1,08; p=0,45), aunque la mayor frecuencia se

observd en pacientes convivientes (71,43%).

En cuanto al tiempo de fratamiento antirretroviral, no se encontrd
asociacién estadisticamente significativa (RP=1,33; IC95%: 0.83-2,15; p=0,24). Sin
embargo, se observd un mayor porcentaje de deterioro cognitivo en pacientes
con menos de cinco anos de tratamiento (80%) en comparacion con aquellos con
mds de cinco anos (60%). Tampoco se encontrd asociacion significativa con el

esquema de fratamiento (RP=0,91; IC95%: 0,70-1,19; p=0,51).
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Respecto a la carga viral, no se encontrd asociacién con el deterioro
cognitivo (RP=1,34; 1C95%: 0,97-1,86; p=0,08), pero se evidencio una mayor
proporcidn de deterioro cognitivo en pacientes con carga viral detectable

(74,07%) en comparacién con aquellos con carga viral indetectable (55,17%).

Por ofro lado, el incremento de CD4 (ACD4) mostré una asociacion
significativa con el deterioro cognitivo (RP=0,94; 1IC95%: 0,91-0,98; p<0,01), lo que
sugiere que mayores incrementos en el recuento de CD4 se asocian con unad

menor prevalencia de deterioro cognitivo.

Finalmente, la presencia de comorbiidades no se asocid
significativamente con el deterioro cognitivo (RP=1,05; IC95%: 0,74-1,48; p=0,79).
No obstante, se observaron porcentajes elevados de deterioro cognitivo en

pacientes con diabetes mellitus, obesidad y tuberculosis (100%).

Tabla 4. Andlisis multivariado de los factores asociados a deterioro cognitivo

Deterioro cognitivo RPa IC 95% P

Carga viral 1,40 0,98-2,00 0,06
CD4D_100 0,96 0,92-1,00 0,05
Edad (anos) 1,02 0,99 -1,05 0,15
Grado de instrucciéon 0.77 0.64-0,93 0,01

RPa estimadas mediante regresién de Poisson con varianza robusta

En la tabla 4 se presenta el andlisis multivariado mediante regresién de
Poisson con varianza robusta, el tener un mayor nivel educativo se mantfuvo como
factor protectorindependiente del deterioro cognitivo (RPa=0,77; 1C95%:0,63-0,93;
p=0,008).

Ademds, el incremento de 100 células/mm? en el ACD4 se asocid con una
disminucion en la prevalencia de deterioro cognitivo (RPa=0,96; 1IC95%:0,91-0,99;
p=0,048). La carga viral y la edad no evidenciaron asociacién significativa tras el

ajuste realizado.
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Tabla 5. Modelo de regresién lineal multiple con el puntaje del Mini Mental Test en
adultos mayores con VIH

Puntaje MMSE B Ajustado IC 95% P>t
Carga Viral -1,36 -2,78-0,07 0,06
CD4D_100 0,15 0,00-0,31 0,06
Edad (anos) -0,10 -0,22-0,02 0,12
Grado de instruccién 2,76 1,93-3,60 <0,01
R2=0,45

F (4,80) = 16.60

p global < 0,001

En la tabla 5 se observa un andlis