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Puntos clave

« El tratamiento antirretroviral de gran actividad (TARGA) ha transformado la infeccion por
el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) de una enfermedad terminal a una
enfermedad cronica tratable.

« Con frecuencia, los trastornos psiquiatricos y por consumo de drogas y otras sustancias son
concomitantes a la infeccion por el VIH y complican su diagnostico y tratamiento.

« La evaluacion de los sintomas afectivos, conductuales y cognitivos debe ser amplia e incluir
los trastornos psiquiatricos primarios y las enfermedades secundarias relacionadas con la
infeccion por el VIH, las infecciones oportunistas y las neoplasias.

* Puesto que tanto los psicotropicos como los antirretrovirales son metabolizados por el
sistema enzimatico del citocromo P450, hay que considerar las interacciones
farmacocinéticas entre estas dos clases de farmacos cuando se tratan los trastornos
psiquiatricos en los pacientes infectados por el VIH.

« El tratamiento psiquiatrico con éxito puede salvar la vida si la falta de cumplimiento del
paciente con el TARGA se debe a una enfermedad psiquiatrica no tratada.

Perspectiva general

La infeccidn por el VIH, gue antes era una enfermedad terrible que presagiaba una muerte
segura después de afios —o incluso solo meses— de deterioro inexorable, se ha convertido en
una enfermedad crénicay tratable. La llegada del tratamiento antirretroviral de gran actividad
(TARGA) en 1995 marcd un punto de inflexion fundamental en la pandemia. Varias
combinaciones de farmacos potentes, cada uno dirigido a un paso diferente del secuestro del
virus de su huésped humano, redujeron la incidencia del sindrome de inmunodeficiencia
adquirida (sida) y mejoraron la esperanza de vida de muchos pacientes con infeccion por el
VIH.L Ahora, bien entrada la cuarta década de la epidemia, disponemos de 30 farmacos de
cinco clases, al menos en los paises desarrollados y cada vez mas en las zonas en vias de
desarrollo.

A pesar de los éxitos de los ultimos 30 afios, el diagnéstico de la infeccidn por el VIH todavia
preconiza un arduo curso de exploraciones frecuentes, seguimientos en serie del recuento
celular y la carga viral, y tratamientos dificiles con efectos adversos potencialmente
incapacitantes y que desfiguran (p. ej., neuropatia, lipodistrofia). El tratamiento eficaz no
puede obtenerse en todas las partes del mundo, e incluso en los paises donde los farmacos
estan disponibles no todos los pacientes tienen acceso a ellos. En cada paso de lo que se ha
denominado la cascada de la atencién del VIH, una disminucion significativa restringe el
numero de pacientes que reciben la evaluacion y el cuidado necesarios para conseguir el
resultado mas critico: la supresion completa del virus.22 Por ejemplo, en EE. UU. en 2009,
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el 81,9% de las personas infectadas por el VIH conocian su estado, el 65,8% recibieron
atencion, el 36,7% siguieron el tratamiento, el 32,7% recibieron TARGA vy solo el 25,3%
lograron la supresion virica2 Los afroamericanos y los hispanos/latinos tenian
significativamente menos probabilidades de ser conscientes de su estado serologico; los
jévenes estaban mucho més gravemente afectados en todos los niveles de la cascada. Cerrar
estas brechas en la atencion requerird superar varios obstaculos, como las creencias sobre la
salud, las enfermedades mentales y el estigma en torno al VIH, la orientacion sexual y el
consumo de drogas.®

Por las razones que se enumeran en el cuadro 57-1, se pedira a los psiquiatras generales —
independientemente del lugar y del tipo de practica— que evallen y traten a un nimero
razonable de los pacientes con infeccion por el VIH. En este capitulo se revisan la
epidemiologia, la biologia bésica, la clasificacion y el diagnéstico de la infeccion por el VIH;
el abordaje general para la atencion psiquiatrica de los pacientes infectados por el VIH; los
trastornos psiquiatricos y neurologicos frecuentes en esta poblacion y sus tratamientos; y los
problemas clinicos especiales que aparecen en psiquiatria del VIH.

Cuadro 57-1 ¢Por qué son importantes los principios de psiquiatria en el contexto del VIH?

» Muchos pacientes con infeccién por el VIH tienen problemas psiquiatricos, tanto anteriores
a la infeccidn por el virus como a consecuencia de ella

» Muchos pacientes con problemas psiquiatricos tienen infeccion por el VIH, en parte debido
a la falta de juicio

» Los pacientes con infeccion por el VIH desarrollan problemas médicos que pueden
manifestarse como una enfermedad psiquiatrica

» Los pacientes con infeccion por el VIH toman farmacos con efectos afectivos, conductuales
y cognitivos, y que interactian con los psicotrépicos

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.
Epidemiologia

A finales de 2011, 34 millones de personas vivian con la infeccion por el VIH en todo el
mundo.? Africa subsahariana sigue siendo el epicentro de la pandemia, sequida por el Caribe.
En EE. UU., a finales de 2011, 1,3 millones de personas vivian con la infeccion por el VIH.2
Desde el afio 2001 se han producido aproximadamente 50.000 nuevas infecciones al afio,? la
mayoria en hombres que tienen relaciones sexuales con hombres (HSH).2

Biologia basica

El VIH (fig. 57-1) es un retrovirus —un virus que contiene acido ribonucleico y la enzima
transcriptasa inversa para la replicacion— que afecta al sistema inmunitario y al sistema
nervioso central (SNC), y consigue entrar en las células que expresan el receptor CD4 en sus
membranas (p. ej., linfocitos T, monocitos, macrdfagos). El ciclo de vida del virus una vez
dentro de una célula infectada se representa en la figura 57-2. Todos los antirretrovirales
disponibles en la actualidad se dirigen a uno de los cinco pasos y enzimas clave de este
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proceso: la fusion del virus con la membrana de la célula huésped, la entrada en la célula, la
transcriptasa inversa, la integrasa y la proteasa.

Figura 57-1 Virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). ARN, &cido ribonucleico; PR,
proteasa; RT, transcriptasa inversa. (Modificado de Cohen J, Powderly WG, editors.
Infectious diseases, ed 2. Philadelphia, 2004, Elsevier, p. 1252.)

Figura 57-2 Ciclo de vida del VIH. (Adaptado de Cohen J, Powderly WG, editors. Infectious
diseases, ed 2. Philadelphia, 2004, Elsevier, p. 1254.)

Durante las primeras semanas después de la infeccidn, la poblacion de linfocitos T CD4+ (es
decir, el recuento de CD4) disminuye a medida que aumenta la cantidad de virus en la sangre
(es decir, la carga viral) (fig. 57-3). Tras un rebote débil y de corta duracion, el recuento de
CD4 disminuye de manera constante. Al mismo tiempo, la carga viral oscila alrededor de un
«punto de ajuste» hasta que al final la replicacion virica se intensifica y se produce viremia
periférica. La administracion del TARGA, cuando es eficaz, detiene este proceso. Las
infecciones oportunistas (10), las neoplasias y las enfermedades neuropsiquiatricas se
producen cada vez con mas frecuencia a medida que la inmunodeficiencia empeora; durante
el curso de la infeccion se inicia la profilaxis para ciertas 10 (p. ej., neumonia por
Pneumocystis jirovecii [antes Pneumocystis carinii] y toxoplasmosis) segun el recuento de
CD4.

Figura 57-3 Evolucion de la infeccion por el VIH con el TARGA. (Adaptado de Bartlett JG,
Gallant JE. 2001-2002 medical management of HIV infection. Disponible en www.hopkins-
aids.edu.)

Clasificacion y diagnostico

Segun los Centers for Disease Control and Prevention (CDC),® el sida se define por un
recuento de CD4 inferior a 200 células/ul (o menos del 14% de linfocitos totales) o por la
presencia de una alteracion caracteristica del sida (cuadro 57-2).

Cuadro 57-2 Alteraciones caracteristicas del sida

« Candidiasis

« Cancer cervical, invasivo

« Coccidioidomicosis

« Criptococosis

* Criptosporidiosis

» Enfermedad por citomegalovirus o retinitis
« Infeccidn por el virus del herpes simple

* Histoplasmosis

* Encefalopatia relacionada con el VIH

« Sindrome de consuncion relacionado con el VIH
* Isosporiasis
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« Sarcoma de Kaposi

« Linfoma (de Burkitt, inmunoblastico o del SNC primario)

« Infeccion por micobacterias (complejo M. avium, M. kansasii, M. tuberculosis u otras
especies)

» Neumonia por Pneumocystis jirovecii

» Neumonia, recidivante

» Leucoencefalopatia multifocal progresiva

« Septicemia por Salmonella, recidivante

* Toxoplasmosis cerebral

Sida, sindrome de inmunodeficiencia adquirida; SNC, sistema nervioso central; VIH, virus
de la inmunodeficiencia humana.

Adaptado de Centers for Disease Control and Prevention. 1993 revised classification system
for HIV infection and expanded surveillance case definition for AIDS among adolescents
and adults. MMWR 41(RR-17): 1-23, 1992.

Generalmente, la infeccién por el VIH se diagnostica en dos pasos. La prueba inicial es un
andlisis de inmunoadsorcion ligado a enzimas (ELISA). Si el resultado es positivo, se
confirma a continuacion mediante una prueba de electrotransferencia de Western. Debido a
que una quinta parte de las personas infectadas por el VIH en EE. UU. no son conscientes de
su estado serologico, los CDC y la United States Preventive Services Task Force (USPSTF)
recomendaron hacer la prueba del VIH como parte de la atencion clinica habitual a todos los
pacientes, independientemente de los factores de riesgo.”8

Abordaje general de la atencion psiquiatrica

El abordaje de la atencién psiquiatrica del paciente con infeccion por el VIH se centra en el
diagnostico preciso, la apreciacion de las diferencias en la respuesta a los psicotropicos y su
tolerabilidad, y la importancia para el prondstico del cumplimiento éptimo del tratamiento
antirretroviral eficaz, que suele verse afectado por las enfermedades psiquiatricas.

En los pacientes con infeccion por el VIH los sintomas psiquiatricos pueden ser primarios o
secundarios (cuadro 57-3); el recuento de CD4 proporciona una orientacion inicial util para
hacer el diagnostico diferencial. Un recuento de CD4 superior a 500 células/ul indica una
causa psiquiatrica primaria, mientras que un recuento de CD4 inferior a 200 células/pl, y a
fortiori de menos de 50 células/pul, indica que el problema psiquiatrico es secundario a los
efectos del deterioro inmunitario. Por ejemplo, un paciente al que le acaban de notificar que
es seropositivo para el VIH, pero cuyo recuento de CD4 sigue siendo normal y cuya carga
viral es baja, puede deprimirse como parte de un trastorno de adaptacion (un problema
psiquiatrico primario). Sin embargo, si 10 afios después tiene otra vez un estado de animo
depresivo y su recuento de CD4 es de 100 células/ul, es muy probable que tenga una IO o
una neoplasia que afecta al SNC y produce depresion (un problema psiquiatrico secundario).

Cuadro 57-3  Diagndstico diferencial de los sintomas psiquiatricos en los pacientes
infectados por el VIH
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Delirium

Intoxicacién o sindrome de abstinencia de drogas u otras sustancias
Sindromes por el VIH primarios
Enfermedad por seroconversion
Meningoencefalitis aguda por el VIH
Trastorno neurocognitivo asociado al VIH
Infecciones oportunistas

Hongos

* Aspergillus fumigatus

+ Candida albicans

+ Coccidioides immitis

» Cryptococcus neoformans

* Histoplasma capsulatum

» Mucormicosis

Protozoos/paréasitos

» Amebas

* Toxoplasma gondii

Virus

+ Adenovirus tipo 2

« Citomegalovirus (CMV)

* Virus del herpes simple

* Virus JC

« Virus de la varicela z6ster

Bacterias

 Microorganismos gramnegativos

« Listeria monocytogenes

» Mycobacterium avium intracelular

» Mycobacterium tuberculosis

* Nocardia asteroides

* Treponema pallidum

Neoplasias

Linfoma primario del SNC

Linfoma no Hodgkin

Sarcoma de Kaposi metastasico (infrecuente)
Efectos secundarios de los farmacos
Endocrinopatias y carencias nutricionales
Enfermedad de Addison (CMV, Cryptococcus, VIH, ketoconazol)
Hipotiroidismo

Hipogonadismo

Deficiencia de vitaminas A, Bs, Bi2 Y E
Trastornos no relacionados con el VIH

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.



Adaptado de Querques J, Freudenreich O, Gandhi R. HIV infection and AIDS. In Stern TA,
Herman JB, Gorrindo T, editors. Massachusetts General Hospital psychiatry update and
board preparation. ed 3. Boston, 2012, MGH Psychiatry Academy Publishing, pp. 226.

Distinguir las causas primarias y las secundarias tiene implicaciones terapéuticas, porque si
el problema es secundario los resultados del tratamiento psiquiatrico estandar pueden ser
peores que los que se consiguen si el problema es primario. Como en los pacientes con
lesiones cerebrales traumaticas, accidente cerebrovascular, demencia o edad avanzada, puede
considerarse que el cerebro de un paciente con infeccion por el VIH es mas sensible a los
psicotropicos y tiene menos capacidad de reserva. Asi, una dosis estandar de un psicotropico
puede tener un efecto méas (o menos) profundo en un paciente infectado por el VIH o puede
causar efectos adversos que habitualmente solo se producen con dosis mas altas.

El tratamiento éptimo de la infeccion por el VIH y las enfermedades relacionadas es esencial
para la atencion psiquiatrica eficaz. La estrecha colaboracion entre el psiquiatra y el médico
que atienden al paciente con VIH (por lo general, un especialista en enfermedades
infecciosas) es crucial.

Trastornos psiquiatricos

Trastornos por consumo de drogas y otras sustancias

Los trastornos por consumo de drogas y otras sustancias estan bien representados entre los
pacientes infectados por el VIH. En el HIV Cost and Services Utilization Study (HCSUS),
un estudio de una muestra representativa a nivel nacional de casi 3.000 adultos infectados
por el VIH en EE. UU., la prevalencia de 12 meses de la adiccion a las drogas fue del 12,5%.°
Los trastornos por consumo de drogas y otras sustancias afectan a la transmision, por
supuesto, y al tratamiento de la infeccion de muchas formas (cuadro 57-4).

Cuadro 57-4 Efectos adversos del consumo de drogas y otras sustancias en el contexto de
la infeccidn por el VIH

« Alteracion del juicio

« Desinhibicion

* Précticas sexuales de riesgo

* Transmision virica

« Interacciones con psicotrépicos

« Falta de cumplimiento del tratamiento antirretroviral
* Posible inmunodepresion

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.

Las denominadas drogas «de fiesta» —metilendioximetanfetamina (MDMA, «€xtasis»), y-
hidroxibutirato (GHB, «éxtasis liquido») y ketamina («special K»)— y otras sustancias
relacionadas (p. ej., metanfetamina [speed, cristal]) se han vuelto cada vez mas populares, en

parte debido a sus efectos de desinhibicion social y aumento del rendimiento sexual. Como
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resultado, pueden allanar el camino para la transmision del VIH. Debido a las interacciones
farmacocinéticas con el sistema del citocromo P450, la administracion concomitante de
drogas «de fiesta» con farmacos antirretrovirales puede tener consecuencias perjudiciales. Se
han registrado efectos adversos de la MDMA y el GHB que se cree que se deben a las
interacciones con los inhibidores de la proteasa (IP).2%1L Los IP, especialmente el ritonavir,
también pueden inhibir el metabolismo de las anfetaminas y la ketamina.2

Durante el curso de la infeccion por el VIH hay muchos factores de estrés que amenazan
tanto el establecimiento como el mantenimiento de la sobriedad en los pacientes con
trastornos por consumo de drogas Yy otras sustancias (cuadro 57-5).

Cuadro 57-5 Factores estresantes durante la infeccion por el VIH

Diagnostico y tratamiento

* Pruebas séricas positivas

« Determinaciones en serie del recuento de CD4 y de la carga viral

* Inicio del tratamiento antirretroviral de gran actividad

« Inicio de la profilaxis de las infecciones oportunistas

* Primera hospitalizacién

* Transferencia a cuidados paliativos

Experiencia de los sintomas

+ Consuncion

* Diarrea

* Dolor resistente al tratamiento e insomnio

« Alteracion de la vision (p. ej., retinitis por citomegalovirus)

« Disfuncion cognitiva y motora

« Efectos secundarios de los farmacos (p. €j., sindrome de redistribucidn de la grasa)
Consecuencias psicosociales

* Divulgacion del estado de seropositivo

* Divulgacion de la orientacion sexual (p. €j., puede llevar a la pérdida del apoyo familiar)
« Pérdida del empleo y el seguro de salud

« Solicitud de asistencia social y del seguro de discapacidad

« Empobrecimiento econémico y social (p. €j., pérdida de amigos a causa del sida)

Sida, sindrome de inmunodeficiencia adquirida; VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.

Datos tomados de Querques J, Worth JL. HIV infection and AIDS. In Stern TA, Herman JB,
editors. Massachusetts General Hospital psychiatry update and board preparation. ed 2. New
York, 2004, McGraw-Hill, p. 208.

Las interacciones entre la metadona y varios farmacos antirretrovirales se presentan en el
cuadro 57-6. Aunque estas interacciones pueden producir cambios mensurables en las
concentraciones plasmaticas de metadona, estas alteraciones no siempre producen
manifestaciones clinicas.l2 Se ha observado sindrome de abstinencia con efavirenz,
nevirapina y nelfinavir.t3

Cuadro 57-6 Interacciones entre la metadona y los antirretrovirales
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Antirretrovirales que disminuyen las concentraciones de metadona:

« Amprenavir

* Efavirenz

» Fosamprenavir

* Lopinavir/ritonavir

* Nelfinavir

* Nevirapina

* Ritonavir

La metadona disminuye la concentracién de:

+ Didanosina

* Estavudina

La metadona aumenta la concentracion de:

* Zidovudina

Se sabe menos sobre la buprenorfina, que, como la metadona, es metabolizada por el
citocromo P450 3A4.1% La administracion concomitante de buprenorfina/naloxona y
efavirenz a 10 voluntarios no provoco sindrome de abstinencia de opiaceos, a pesar de la
disminucion de la exposicion a la buprenorfina; las concentraciones plasmaticas de efavirenz
siguieron siendo terapéuticas.t> La combinacion de ritonavir y atazanavir causé sintomas
compatibles con el exceso de opioides cuando se administré a tres pacientes que también
tomaban buprenorfina; no se registraron las medidas farmacocinéticas de la buprenorfina y
los dos IP.18 El agonismo parcial de la buprenorfina con los receptores de opioides limita su
utilidad en pacientes que requieren analgésicos narcéticos, como muchos pacientes
infectados por el VIH.X

La solucion oral (pero no las capsulas) de amprenavir contiene propilenglicol, que es
metabolizado por la aldehido deshidrogenasa. El disulfiram inhibe esta enzima y, por tanto,
puede causar intoxicacion por propilenglicol, por lo que la combinacion de disulfiram y
solucidn oral de amprenavir esta contraindicada.

Trastornos de depresion y ansiedad

Los trastornos del estado de &nimo y de ansiedad son dos de las principales enfermedades
psiquiatricas concomitantes mas frecuentes en la infeccion por el VIH. En el HCSUS, el
cribado fue positivo para la depresion mayor en el 36%, para la distimia en el 26,5%, para el
trastorno de ansiedad generalizada en el 15,8% y para las crisis de angustia en el 10,5%.°
Aunque en los estudios individuales no se ha podido documentar un mayor riesgo de
trastornos depresivos en los pacientes seropositivos en comparacion con los controles sin
VIH, en un metaanalisis se observo que la frecuencia del trastorno de depresién mayor era
casi del doble en el grupo con VIH.8 Este hallazgo puede indicar que las diversas
consecuencias de la infeccion por el VIH (p. ej., efectos del virus en el SNC, disfuncion
inmunitaria y carga viral sistémica) tienen un efecto depresivo.

El diagndstico diferencial de la depresion y la ansiedad es extenso (cuadro 57-7). La queja
del paciente de «depresion» o «ansiedad» debe tomarse Gnicamente como una descripcion
de su estado emocional subjetivo, y no como un testimonio de su diagnostico. El paciente
puede tener simplemente un estado de animo deprimido o sentirse ansioso, sin otros sintomas
y signos de enfermedad psiquiatrica. Por ejemplo, este estado no seria inusual en un paciente
gue ha recibido hace poco la noticia de que es seropositivo para el VIH o en un paciente que
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estd empezando un régimen antirretroviral. La disforia o la aprension en esta situacion
pueden ser mas coherentes con la pesadumbre por la pérdida de la salud. Por otra parte,
debido al consumo de drogas o a su orientacion sexual, muchos pacientes con el VIH tienen
amigos que también son seropositivos. Cuando estos amigos mueren debido a esta
enfermedad, la pérdida puede abrumar a los miembros supervivientes de sus circulos
sociales. Muchos pacientes, especialmente las mujeres, han experimentado traumas
psicologicos debido a los malos tratos en la infancia o a la violencia de género y pueden tener
trastorno de estrés postraumatico, que puede pasarse por alto facilmente sin una investigacion
especifica.l®

Cuadro 57-7  Diagnostico diferencial de la depresion y la ansiedad en los pacientes
infectados por el VIH

« Estado de animo deprimido o ansioso normal

* Pesadumbre

* Trastorno de depresion primario (primer episodio o recidiva)
* Trastorno de ansiedad primario

« Trastorno neurocognitivo asociado al VIH

* Delirium hipoactivo

» Causas secundarias (v. cuadro 57-3)

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.

En las etapas posteriores de la enfermedad, las 10 y las neoplasias que afectan al SNC, otras
complicaciones de la enfermedad avanzada, los trastornos cognitivos y los efectos adversos
del TARGA pueden causar trastornos depresivos secundarios. El delirium (sindrome
confusional) y el trastorno neurocognitivo asociado al VIH (TNAV), que comprende la
demencia asociada al VIH (DAV), se caracterizan por apatia y enlentecimiento psicomotor
que pueden confundirse facilmente con un trastorno depresivo.

El tratamiento de la depresion y la ansiedad comprende las modalidades habituales:
psicofarmacologia, psicoterapia y terapia electroconvulsiva (TEC).

Por lo general, la presencia de la infeccion por el VIH per se no limita la eleccion de los
psicotropicos. Sin embargo, debido a la sensibilidad del cerebro en los pacientes infectados
por el VIH, especialmente en las Gltimas etapas, se recomienda empezar el tratamiento con
la mitad de la dosis normal de inicio y hacer la titulacién a la mitad de la velocidad habitual;
la mayoria de los pacientes al final toleran (y necesitan) la dosis estandar. Los antidepresivos
triciclicos (ATC) pueden tener una ventaja en este sentido porque pueden medirse sus
concentraciones séricas para evaluar los efectos farmacocinéticos de las interacciones entre
ellos y el TARGA. Si la apatia o la ralentizacion psicomotora son prominentes —debido a la
depresion, a la demencia o0 a ambas (0 en casos poco claros)—, los psicoestimulantes, el
bupropidn o la desipramina pueden ser muy eficaces. El bupropion es metabolizado por la
isoforma 2B6 del citocromo P450, que es inhibida por el ritonavir, el nelfinavir y el
efavirenz2 e inducida por la nevirapina. Las triazolobenzodiacepinas —el alprazolam, el
midazolam y el triazolam— son metabolizadas por el citocromo P450 3A4, una isoforma
inhibida por los IP, que de este modo pueden aumentar los efectos de estos ansioliticos. El
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uso de estas benzodiacepinas en los pacientes durante el TARGA esta relativamente
contraindicado; deben considerarse otras benzodiacepinas.

La TEC puede salvar la vida cuando se requiere una respuesta mas rapida y cuando hay
catatonia.

Trastornos psicéticos
Psicosis asociada al VIH

La psicosis puede producirse en cualquier momento durante el curso de la enfermedad por el
VIH y complicar su tratamiento. El diagnostico diferencial de la psicosis de nueva aparicion
en un paciente con infeccion por el VIH es muy amplio, comprende el delirium, la DAV, las
10, otras enfermedades (p. €j., neurosifilis), efectos secundarios de los farmacos y el consumo
de drogas. Hay que dar una importancia especial a los trastornos por consumo de estimulantes
y sedantes en el pasado, ya que aumentan el riesgo de desarrollo posterior de psicosis.? En
los casos de psicosis secundaria suele producirse deterioro cognitivo.?22 En EE. UU., la
psicosis de nueva aparicién sin otros signos de sida es el signo de presentacion de la infeccion
por el VIH en muy pocas ocasiones. En un estudio de 246 pacientes con psicosis de nueva
aparicion derivados a un hospital militar, ninguno fue seropositivo para el VIH.2 En algunos
pacientes con infeccion por el VIH, la psicosis marca el inicio de la esquizofrenia y no esta
relacionada con la infeccion.

El tratamiento de la psicosis en el contexto de la infeccion por el VIH implica tratar todos los
trastornos subyacentes y la psicosis de forma sintomatica con antipsicéticos. Suelen
preferirse los antipsicoticos de segunda generacion sobre los de primera generacion porque
con estos ultimos hay mas riesgo de que se produzcan sintomas extrapiramidales (SEP) en
pacientes con la enfermedad por el VIH. Sin embargo, los perfiles de efectos secundarios
metabdlicos similares de los antipsicéticos de segunda generacion y el TARGA (es decir,
intolerancia a la glucosa y dislipidemias) complican la ecuacién riesgo-beneficio con
respecto a la mortalidad cardiovascular a largo plazo. Aunque puede utilizarse la clozapina,
su toxicidad para la médula Gsea se afiade a la de muchos de los farmacos utilizados en el
tratamiento del VIH y debe considerarse una contraindicacion relativa.

Los antipsicéticos no inhiben ni activan significativamente las enzimas P450 y pueden
afiadirse con seguridad a los regimenes del TARGA sin miedo de que estos fracasen o se
produzca toxicidad. Los regimenes del TARGA pueden acelerar el metabolismo de los
antipsicoticos (lo que causa fracaso del antipsicotico) o inhibirlo (lo que da lugar a un mayor
riesgo de efectos secundarios relacionados con la dosis), dependiendo de la combinacion
utilizada. Los antipsicoticos potencialmente cardiotoxicos —en particular, la pimocida, el
droperidol y la tioridacina— no deben combinarse con el TARGA.

Para evitar un mayor deterioro no deben utilizarse farmacos anticolinérgicos a largo plazo
para tratar los SEP inducidos por antipsicéticos. En su lugar, se prefieren los antipsicéticos
gue no requieren el uso concomitante de anticolinérgicos.

«Mania del sida»

Una entidad clinica de mania con deterioro cognitivo pero sin antecedentes personales o
familiares de trastorno bipolar se ha denominado mania del sida, una forma de mania
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secundaria que tiende a producirse en la etapa tardia de la enfermedad por el VIH.2% En un
estudio realizado en Uganda, un pais con una alta prevalencia de VIH, 61 (43%) de 141
ingresos hospitalarios a causa de mania aguda eran mania secundaria relacionada con el
VIH.Z Clinicamente, se produce el sindrome maniaco completo, suele ser mas grave que la
mania primaria y se acompafia de psicosis significativa. Generalmente, el estado de animo es
irritable y paranoico, y con poca frecuencia euférico. Los trastornos profundos del suefio
hacen que los pacientes estén confusos y pasen toda la noche despiertos; debe excluirse el
delirium. El tratamiento consiste en iniciar o readaptar el TARGA, pero por lo demas es
idéntico al manejo estandar del trastorno bipolar. En los pacientes con la enfermedad por el
VIH maés grave, se prefieren los antipsicéticos a los estabilizadores del estado de animo
antimaniacos debido a la relativamente baja tolerabilidad clinica del litio y la carbamacepina
y al mayor riesgo de toxicidad hepatica del valproato. El valproato puede aumentar el riesgo
de toxicidad de la médula dsea cuando se combina con zidovudina debido al aumento de las
concentraciones sanguineas de esta Gltima.

Trastornos cognitivos

Delirium

El delirium debe considerarse en los pacientes con infeccién por el VIH que tienen cualquier
alteracion del estado mental, incluida la psicosis de nueva aparicién. Con frecuencia se
confunde con la depresion o la ansiedad, que pueden eclipsar el deterioro cognitivo. Las
causas de delirium en esta poblacién son multiples y algunas se enumeran en el cuadro 57-3;
suelen existir varios factores etioldgicos simultaneamente. La evaluacion del delirium en los
pacientes infectados por el VIH debe comprender las causas infrecuentes. En los pacientes
inmunocomprometidos, puede ser el Gnico signo de una infeccion. El delirium (sindrome
confusional) se analiza con mayor detalle en el capitulo 18.

Trastorno neurocognitivo asociado al VIH

Las molestias y los problemas cognitivos son frecuentes en los pacientes infectados por el
VIH en algin momento de su vida, quiza porque el VIH invade el cerebro poco después de
la infeccion.2® Antes del TARGA, la mayoria de los pacientes desarrollaban problemas
cognitivos, como una demencia subcortical en la etapa tardia que ahora se denomina DAV
(antes conocida como demencia del sida 0 complejo de demencia del sida), como parte de un
espectro mas amplio de trastornos neurocognitivos que en conjunto se denominan TNAV.2
Aunque la incidencia de la DAV ha disminuido desde la introduccion del TARGA, cada vez
se reconoce mas que incluso los pacientes que siguen este tratamiento pueden manifestar las
formas menos graves de TNAV (deterioro neurocognitivo asintomatico y trastorno
neurocognitivo leve).28 Es probable que existan diferencias fenotipicas entre los pacientes
con DAV;2 algunos tienen déficits irreversibles (que se acumulan en ausencia de TARGA
durante los periodos de viremia prolongada e intensa y escasa funcion inmunitaria), mientras
que los pacientes recién diagnosticados pueden recuperarse mucho si se tratan con TARGA,
incluso si han tenido DAV.2%3L Algunas cohortes podrian tener otros procesos
fisiopatoldgicos que agravan el cuadro. Por ejemplo, se ha demostrado que el virus de la
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hepatitis C (VHC) es neurotropico,2 y el consumo de drogas actual o en el pasado puede
afectar aun més a la funcion cerebral.

Como la demencia subcortical, la DAV se caracteriza por alteraciones del estado de animo,
la memoria y la funcion motora (cuadro 57-8). Las deficiencias en la atencién, el nuevo
aprendizaje, la velocidad de procesamiento y la funcion ejecutiva causan discapacidad
importante. Suele haber depresion y ansiedad, y pueden eclipsar los problemas cognitivos.
La lentitud motora y cognitiva puede ser pronunciada. Los problemas conductuales, que
varian desde la apatia a la hipomania y la desinhibicion, complican mucho el manejo, sobre
todo si esta afectado el juicio.

Cuadro 57-8 Caracteristicas clinicas de los trastornos cognitivos en los pacientes infectados
por el VIH-

Estado de animo

* Apatia

* Depresion

* Ansiedad

* Hipomania

« Desinhibicion

« Falta de juicio

 Cambios de la personalidad
Memoria

« Deterioro de la atencion

« Deterioro de la concentracion
* Deterioro de la memoria
Funcién motora

« Enlentecimiento mental y psicomotor
« Descoordinacion

* Problemas de la marcha

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.

 Si es leve sin alteraciones funcionales, deterioro neurocognitivo asintomatico; si es
moderado con algunas alteraciones funcionales, trastorno neurocognitivo leve; si es grave
con alteraciones funcionales, demencia asociada al VIH.

En todos los pacientes infectados por el VIH debe hacerse una evaluacion cuidadosa de los
problemas cognitivos, sobre todo si en el pasado hubo periodos de viremia elevada y
recuentos bajos de CD4. Para el cribado de los problemas cognitivos es util la HIV Dementia
Scale (HDS)® o su forma modificada (tabla 57-1), complementada con otras pruebas de
cabecera (p. ej., Maniobras manuales de Luria y las formas verbales de los Trail-Making
Tests Ay B). EI Mini-Mental State Examination (MMSE) de Folstein no es sensible para las
demencias subcorticales, especialmente si son leves. Puesto que no contiene tareas
cronometradas, no es muy util para la deteccion del enlentecimiento psicomotor, que es la
caracteristica distintiva de la DAV.
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Tabla 57-1

HIV Dementia Scale”

Puntuacion
méaxima

Puntuacion
total

Puntuacion
MEMORIA-REGISTRO

Diga cuatro palabras para que las recuerde (perro, sombrero, verde,
melocoton), 1 s para decir cada una. Después pida al paciente que las repita

ATENCION

Movimientos oculares antisacadicos: 20 peticiones

< 3 errores =4 6 errores =1
4 errores =3 > 6 errores =0
5 errores =2

VELOCIDAD PSICOMOTORA
Pida al paciente que escriba el alfabeto en letras mayusculas

horizontalmente en una pagina y registre el tiempo: s
<2ls =6 30,1-33 s =2
21,1-24 s =5 33,1-36 s =1
24,1-27 s =4 >36S =0
27,1-30 s =3

MEMORIA-RECUERDO

Pregunte al paciente las cuatro palabras de Registro (v. arriba).
Dé 1 punto por cada respuesta correcta. Para las palabras no
recordadas, pregunte con una sefial «seméntica» de la
siguiente forma: animal (perro), prenda de ropa (sombrero),
color (verde), fruta (melocotdn), y dé medio punto por cada
respuesta correcta

CONSTRUCCION
Pida al paciente que copie el cubo de abajo; registre el tiempo:

S

<25s =2
25-35s =1
>35s =0
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Adaptado de Power C, Selnes OA, Grim JA, McArthur JC. HIV dementia scale: a rapid
screening test. J Acquir Immune Defic Syndr Hum Retrovirol 8:273-278, 1995.

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.
* En la version modificada se ha excluido la tarea de atencion.

Deben solicitarse pruebas neuropsicologicas exhaustivas para aclarar el diagnostico, para las
evaluaciones longitudinales, y para definir con mayor precision la naturaleza y la gravedad
de los déficits detectados o sospechados. Sin embargo, puede haber discrepancias entre los
resultados de las pruebas y la capacidad funcional, y no deben descartarse las quejas del
paciente sobre las dificultades cognitivas. Ademas, debe considerarse la depresion y debe
ofrecerse un antidepresivo de prueba durante un tiempo limitado si el diagnéstico no esta
claro.

El reconocimiento del deterioro cognitivo es importante porque los pacientes con disfuncion
ejecutiva y pérdida de memoria que solo cuentan con sus propios recursos pueden ser
incapaces de participar en su tratamiento del VIH y cumplir de forma adecuada el TARGA,
lo que establece un circulo vicioso de empeoramiento de la disfuncion cerebral. Cualquier
recomendacion de tratamiento debe tener en cuenta estas limitaciones, y debe proporcionarse
el apoyo suficiente para compensar estas deficiencias.

Todavia no se ha establecido el régimen del TARGA mas adecuado para los pacientes con
enfermedad del SNC (o para prevenir la enfermedad del SNC). Aungue no esta claro si los
regimenes con antirretrovirales que penetran en el SNC (es decir, la zidovudina, la
estavudina, el abacavir y la nevirapina) son mejores que otros regimenes,*3 existe consenso
sobre la necesidad de la supresion virica periférica adecuada. Los tratamientos para la
demencia en si son experimentales (p. €j., selegilina 0 memantina). A veces los estimulantes
son beneficiosos, sobre todo si la apatia y el enlentecimiento son destacados. Los farmacos
que afectan negativamente a la funcion cerebral (p. ej., anticolinérgicos) deben reducirse al
minimo o evitarse, y hay que tratar los trastornos por consumo de drogas Yy otras sustancias.
Cuando se sospecha que un paciente tiene un trastorno depresivo o de ansiedad primario hay
que hacerle una evaluacion de la DAV. Muchas veces el problema no puede resolverse en
términos clinicos y se inicia un antidepresivo de prueba junto con la optimizaciéon del
TARGA. Una enfermedad con demencia, junto con la impulsividad, aumenta el riesgo de
suicidio.

Trastornos neurologicos

Hay varios trastornos neurologicos centrales que definen el sida (v. cuadro 57-2): encefalitis
por citomegalovirus (CMV), meningitis criptocdcica, DAV, linfoma primario del SNC,
leucoencefalopatia multifocal progresiva (fig. 57-4) y toxoplasmosis cerebral (fig. 57-5). En
los cuadros 57-9 y 57-10 se proporciona una lista mas amplia de las enfermedades
neuroldgicas asociadas a la infeccion por el VIH. Los pacientes con estos trastornos suelen
estar muy enfermos y son tratados por neurdlogos y médicos internistas en el ambito
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hospitalario. Los psiquiatras intervienen cuando las manifestaciones conductuales (p. ej.,
depresion o psicosis) son destacadas y cuando, despues de la fase aguda del tratamiento, los
pacientes tienen que adaptarse a un nuevo diagndéstico (que podria incluir el sida) y a nuevas
discapacidades (p. ej., pérdida de funcion cerebral después del tratamiento del linfoma del
SNC o deterioro visual por CMV).

Figura 57-4 Leucoencefalopatia multifocal progresiva. (Por cortesia de la Dra. Jane
Anderson.)

Figura 57-5 Toxoplasmaosis cerebral. (Tomado de Cohen J, Powderly WG, editors. Infectious
diseases, ed 2, Philadelphia, 2004, Elsevier, p 1293.)

Cuadro 57-9 Complicaciones neurolégicas de la infeccion por el VIH

Trastorno neurocognitivo asociado al VIH (TNAV)
Mielopatia (enfermedad de la médula espinal)

* Vacuolar

* Sensitiva pura

Lesiones focales del sistema nervioso central (SNC)
* Toxoplasmosis

* Linfoma primario del SNC

* Leucoencefalopatia multifocal progresiva
Meningitis

* Aséptica

« Criptococosis

* Tuberculosis

Neurosifilis

Sarcoma de Kaposi

Reactivacién de Chagas

Encefalitis

« Citomegalovirus (CMV)

« Virus del herpes simple

Neuropatias (v. cuadro 57-10)

« Polineuropatia sensitiva distal asociada al VIH

* Neuropatia toxica antirretroviral (causada por «farmacos d»: ddl, ddC, d4T)
« Polineuropatias inflamatorias

« Polirradiculopatia por CMV

* Mononeuritis multiple

Miopatia

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.

Cuadro 57-10 Causas importantes de neuropatia periférica en los pacientes infectados por
el VIH
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Polineuropatia sensitiva distal asociada al VIH

Neuropatia toxica antirretroviral (causada por los «farmacos d»)

+ ddC (zalcitabina)

« ddI (didanosina)

* d4T (estavudina)

Diabetes mellitus

Alcoholismo

Disulfiram

Deficiencia de vitamina By

Sindrome de linfocitosis infiltrante difusa

Antibidticos

» Dapsona (utilizada en el tratamiento de la neumonia por Pneumocystis jirovecii y la
toxoplasmosis)

« Isoniacida (utilizada en el tratamiento de la tuberculosis)

 Metronidazol (utilizado en el tratamiento de disenteria amebiana)

Farmacos para el cancer

* Paclitaxel

« Talidomida (utilizada en el tratamiento de las Ulceras aftosas y la consuncion)
« Vincristina (utilizada en el tratamiento del sarcoma de Kaposi)

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.

Una complicacion neuroldgica periférica —la polineuropatia sensitiva distal (PSD)- ha
surgido como un problema clinico importante. Es la complicacion neuroldgica mas frecuente
de la enfermedad por el VIH, afecta aproximadamente a un tercio de todos los pacientes.*
La etiologia de la PSD suele ser una mezcla de lesiones de los nervios impulsadas por
macrofagos y disfuncion mitocondrial causada por inhibidores de la nucledsido transcriptasa
inversa (INRT) neurotdxicos (los didesoxinucledsidos o «farmacos d»: ddl, d4T y ddC), que
producen neuropatia axonal. Muchos pacientes también soportan la carga de otras toxinas
(p. €j., alcoholismo, profilaxis de las 10 o tratamiento en el pasado con vincristina para los
canceres relacionados con el VIH). El recuento de CD4 bajo es un factor de riesgo
reconocido; otros son la edad avanzada, la hemoglobina baja y el punto de ajuste del virus
mas alto. De este modo, la PSD abarca dos neuropatias fenotipicamente idénticas: la PSD
asociada al VIH y la neuropatia toxica antirretroviral.

Como el trastorno neurolégico mas frecuente, la PSD es importante para los psiquiatras por
dos razones: 1) muchos pacientes la sufriran a largo plazo, lo que da lugar a un sindrome de
dolor crénico que puede ser insoportable y produce discapacidad, depresién concomitante y
disminucion de la calidad de vida, y 2) suelen ser necesarios farmacos activos para el SNC
para tratar el dolor, lo que afiade morbilidad yatrogena (p. €j., fatiga).

La PSD es una neuropatia sensitiva bastante pura con los sintomas tipicos de las neuropatias
sensitivas (es decir, hormigueo, dolor y ardor en las plantas de los pies). Ademas, los reflejos
del tobillo suelen estar ausentes.

El diagnostico puede sospecharse por el cuadro clinico en el entorno adecuado y con los
sintomas tipicos. Los estudios de la conduccion nerviosa demuestran una neuropatia axonal.
En situaciones poco claras, sobre todo cuando los sintomas graves no son compatibles con
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los signos, una biopsia cutanea por puncién ambulatoria puede esclarecer la situacién. En los
pacientes con PSD disminuye la densidad de las fibras nerviosas intraepidérmicas.

El tratamiento consiste en la eliminacion de los farmacos toxicos; si estos pueden
suspenderse, la neuropatia puede resolverse. Debido a que muchos farmacos del TARGA no
causan neuropatia, por lo general pueden disefiarse regimenes que no contienen farmacos de
alto riesgo (es decir, los «farmacos d»). El tratamiento de los trastornos que causan confusion
(p. ej., alcoholismo, diabetes) debe ser el adecuado. En muchos casos sera necesario un
tratamiento sintomatico. Los tratamientos comprenden farmacos para el dolor,
antiepilépticos y ATC. En un estudio bien controlado, la lamotrigina fue eficaz.3’ Es dificil
utilizar carbamacepina en esta poblacion debido a la mayor tasa de exantema y leucopenia.

Tratamiento

Las modalidades terapéuticas clave para los pacientes infectados por el VIH son la
psicofarmacologia y la psicoterapia, con frecuencia combinadas con la prestacion de apoyo
social y la intervencion en crisis.

En general, los pacientes con infeccion por el VIH —especialmente los que estan en fases
avanzadas de la enfermedad- tienen menos masa corporal magra, metabolizan los farmacos
mas despacio y son sensibles a los efectos secundarios de los farmacos. Debido a la alteracion
de la barrera hematoencefalica, el cerebro infectado con el VIH puede «ver» las
concentraciones mas altas de los farmacos. Por tanto, cuando se empieza a administrar un
psicotropico hay que comenzar con la mitad de la dosis inicial normal, titularlo a la mitad de
la velocidad habitual y tener como objetivo concentraciones terapéuticas bajas. Estas reglas
de oro clinicas no deben tomarse como excusa para la prescripcion de dosis subterapéuticas
durante periodos prolongados de tiempo, porque la mayoria de los pacientes toleran y
necesitan regimenes estandar.

Actualmente hay varias clases de farmacos antirretrovirales disponibles para combatir la
infeccion por el VIH (tabla 57-2), y algunos tienen efectos secundarios neuropsiquiatricos.
El efavirenz, un no inhibidor de la nucledsido transcriptasa inversa (NINRT) conlleva el
mayor riesgo de una amplia gama de sintomas neuropsiquiatricos (p. €j., suefios vividos,
mareos, insomnio, sintomas depresivos) que afectan a casi la mitad de los pacientes. Sin
embargo, estos efectos secundarios (principalmente leves y posiblemente relacionados con
las concentraciones plasmaticas) por lo general se limitan al periodo de inicio del
efavirenz.2822 La zidovudina en altas dosis se ha relacionado con la mania.%

Tabla 57-2

Farmacos antirretrovirales

Nombre Abreviatura
INHIBIDORES DE LA NUCLEOSIDO TRANSCRIPTASA INVERSA (INRT)
Abacavir ABC
Didanosina ddl
Emtricitabina FTC
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Nombre
Estavudina
Lamivudina
Tenofovir-
Zalcitabina
Zidovudina

Abreviatura
daT

3TC

TDF

ddC

AZT, ZDV

NO INHIBIDORES DE LA NUCLEOSIDO TRANSCRIPTASA INVERSA (NINRT)

Delavirdina

Efavirenz

Etravirina

Nevirapina

Rilpivirina

INHIBIDORES DE LA PROTEASA (IP)
Amprenavir

Atazanavir

Darunavir

Fosamprenavir

Indinavir

Lopinavir/ritonavir

Nelfinavir

Ritonavir

Saquinavir

Tipranavir

INHIBIDOR DE LA FUSION
Enfuvirtida

INHIBIDOR DE LA ENTRADA
Maraviroc

INHIBIDORES DE INTEGRASA**
Elvitegravir

Raltegravir

FORMULACIONES COMBINADAS
Efavirenz/emtricitabina/tenofovir
Lamivudina/zidovudina
Emtricitabina/rilpivirina/tenofovir
Abacavir/lamivudina
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Nombre Abreviatura
Elvitegravir/cobicistat/emtricitabina/tenofovir

Abacavir/lamivudina/zidovudina

Emtricitabina/tenofovir

= Inhibidor de la nucledtido transcriptasa inversa.
“ Inhibidores de la transferencia de cadenas de la integrasa.

Las posibles interacciones entre los antirretrovirales y los psicotropicos son numerosas. La
University of Liverpool mantiene una base de datos online completa de estas y otras
interacciones en www.hiv-druginteractions.org, a la que se remite al lector interesado en la
informacion mas reciente sobre este tema.

Todos los NINRT vy los IP son metabolizados por el sistema del citocromo P450 —
especialmente la isoforma 3A4— y también pueden activarlo o inhibirlo (asi como otros
sistemas diferentes a la enzima P450). El ritonavir es el inhibidor de 3A4 maés potente si se
administra en la dosis completa (el ritonavir en dosis bajas suele afiadirse a otros IP para
«impulsar» sus concentraciones), y el saquinavir, el menos potente. Algunos antirretrovirales
(p. €j., efavirenz) tienen interacciones complejas con el sistema P450, tanto inhibiéndolo
como activandolo, lo que complica la prediccion de las concentraciones de los psicotropicos,
especialmente con los regimenes con varios farmacos. En todos los casos, un alto indice de
sospecha y un seguimiento clinico estrecho son las mejores garantias contra las interacciones
farmacoldgicas. Las interacciones farmacoldgicas mas peligrosas son las que bloquean el
metabolismo de los psicotropicos con toxicidad relacionada con la dosis (p. €j., pimocida,
clozapina, triazolobenzodiacepinas, ATC). Los INRT y el inhibidor de la fusion enfuvirtida
no tienen interacciones mediadas por P450 con los psicotrépicos. El inhibidor de la entrada
maraviroc y el inhibidor de la integrasa raltegravir tienen un potencial limitado de interaccion
con los psicotropicos. Existen comprimidos combinados que contienen cobicistat, un
inhibidor potente de 3A, lo que podria contribuir a aumentar las concentraciones plasmaticas
de los psicotropicos administrados conjuntamente.

En los pacientes infectados con el VIH, la psicoterapia suele ser de apoyo y centrada en la
crisis, mas que exploratoria y orientada a la introspeccion. Con frecuencia, uno o méas de los
factores de estrés que figuran en el cuadro 57-5 llevan al paciente a la terapia. Las cuatro
preguntas clave del «modelo maratén» (cuadro 57-11) identifican los puntos fuertes que el
paciente puede utilizar en las situaciones de estrés y las debilidades que dificultan su
resolucion.2L A través de la educacion, la orientacion y el asesoramiento se mejoran los
recursos psicosociales y se corrigen las deficiencias.

Cuadro 57-11 Caracteristicas del «smodelo maraton» en psicoterapia

Entrenamiento
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+ ;Como ha afrontado las adversidades en el pasado?

* Equipo personal

* ;Quién constituye su sistema de apoyo personal?

Paradas en boxes

* ;Puede tomarse un descanso de su enfermedad programando 1 semana sin citas con los
médicos?

Apoyo corporativo

« ¢ Tiene un médico de atencion primaria, un especialista en el VIH, un psiquiatra, un hospital,
un seguro de salud y alguien que le contrate?

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.

Problemas clinicos especiales

Cumplimiento

Es necesario un alto grado de cumplimiento con el TARGA para reducir al minimo el riesgo
de fracaso farmacoldgico y el desarrollo de cepas de VIH resistentes. En los regimenes del
TARGA basados en IP no potenciados es necesario un cumplimiento cercano al 100% para
suprimir la replicacion virica,*2 aunque los requisitos de cumplimiento de otros regimenes
(p. €j., los que contienen el NINRT mas potente) podrian ser mas «indulgentes».® El
mantenimiento del cumplimiento durante toda la vida suele ser dificil, incluso para los
pacientes méas voluntariosos.

Los psiquiatras pueden contribuir a mejorar el cumplimiento del TARGA mediante la
identificacion y el tratamiento de los factores psiquiatricos que pueden conducir a la falta de
cumplimiento (cuadro 57-12). Los psiquiatras deberian evaluar de forma habitual el
cumplimiento del TARGA y educar a los pacientes sobre la importancia del control adecuado
de la enfermedad por el VIH para su salud mental. En muchos casos de falta de cumplimiento
(p. €j., si hay deterioro cognitivo), no es suficiente centrarse solo en el régimen del TARGA
mas simple (o de psicotropicos) y se requieren abordajes mas activos, como obtener la ayuda
de otras personas para garantizar la toma correcta de los farmacos (p. €j., proporcionando
tratamiento bajo observacién directa). Se ha observado que realizar tratamiento bajo
observacion directa de la depresion con fluoxetina en pacientes sin hogar es eficaz para
conseguir el control del VIH.%

Cuadro 57-12 Factores que afectan al cumplimiento del tratamiento antirretroviral de gran
actividad

« Depresion-

» Consumo activo de drogas y otras sustancias (especialmente consumo de cocaina y de
alcohol)

« Deterioro cognitivo

* Psicosis

« Factores de la personalidad que conducen a vidas caoticas sin rutinas

* «Fatiga farmacoldgica»
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» Desmoralizacion

 Edad < 35 afios

* Estado no revelado
 Analfabetismo sobre la salud

= Principal factor de riesgo remediable.
Fatiga

Al menos un tercio de los pacientes con VIH/sida tienen fatiga que produce deterioro
clinico.2 El que la etiologia pueda ser multifactorial (cuadro 57-13) no debe disuadir de una
intensa busqueda de las causas remediables (cuadro 57-14). La mala calidad del suefio y el
insomnio suelen estar presentes en la enfermedad por el VIH y pueden tratarse de forma
sintomética. Los factores psicoldgicos son una consideracién importante, especialmente en
los pacientes con enfermedad por el VIH bien controlada que se quejan de fatiga. Aunque no
toda la fatiga significa depresion, es un sintoma central de los pacientes deprimidos en el
entorno de la atencion primaria. En consecuencia, todos los pacientes infectados por el VIH
deben someterse a cribado para la depresion, la ansiedad y el consumo de drogas y otras
sustancias como factores principales que contribuyen al insomnio y la fatiga.“® EI manejo de
la fatiga implica un tratamiento especifico de las causas identificadas (p. ej., sustitucion de
testosterona para el hipogonadismo, analgésicos para el dolor nocturno o antidepresivos para
la depresién). Si no se identifica ni se corrige ninguna causa especifica, pueden utilizarse
estimulantes y modafinilo de forma sintomatica. La fatiga puede calificarse facilmente (p. e€j.,
con una simple escala analdgica visual) antes y después del tratamiento para juzgar la eficacia
de la intervencion.

Cuadro 57-13 Diagnostico diferencial de la fatiga en los pacientes infectados por el VIH

Estrés

Privacion del suefio

* Insomnio

* Dolor

Estados mentales disforicos

» Ansiedad

* Depresion

Obesidad

Desacondicionamiento

Consumo de drogas y alcohol

Sedacion inducida por farmacos

« Tratamiento antirretroviral de gran actividad
* Psicotrdpicos

Trastornos relacionados con el VIH/sida
 Consuncién

* Diarrea

* Infecciones
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* Anemia

* Hipogonadismo

« Cardiopatia
 Enfermedad suprarrenal

Sida, sindrome de inmunodeficiencia adquirida; VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.
Cuadro 57-14 Evaluacion de la fatiga en los pacientes infectados por el VIH

Anamnesis

Revision médica

Pruebas analiticas dirigidas

» Hemograma completo

« Perfil bioquimico

» Hormona estimulante de la tiroides

* Folato

* Vitamina Bz,

* Testosterona (en los hombres)

* Prueba de embarazo

* Velocidad de sedimentacion de los eritrocitos
Cribado del consumo de drogas y otras sustancias
Escalas de calificacion

* Ansiedad

* Depresion

« Calidad del suefio

Polisomnografia (si esta indicado)

Pruebas diagndsticas para la cardiopatia y la insuficiencia suprarrenal (si esta indicado)

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.
Suicidio

Después de la introduccion del TARGA, la tasa de suicidios en la poblacion con VIH
disminuy6.%- Sin embargo, todos los elementos de la carga suicida (es decir, pensamientos
suicidas, autolesiones intencionadas y suicidios) son elevados en los pacientes
seropositivos.® En muchos casos, un diagndstico de infeccion por el VIH es simplemente
otro factor de estrés que se afiade a una vida ya complicada por el consumo de drogas y la
morbilidad psiquiatrica (cuadro 57-15). No se sabe si la infeccion por el VIH per se confiere
algun riesgo adicional mas all& de los factores de riesgo de suicidio generales conocidos, en
particular el consumo de drogas y otras sustancias y la depresién. Podrian existir mas
asociaciones especificas entre la infeccion por el VIH vy el suicidio (p. ej., la DAV con
labilidad emocional, impulsividad y falta de criterio puede aumentar el riesgo de suicidio).
Incluso cuando se controlan la depresion y el consumo de drogas, persiste una asociacion
entre la homosexualidad y el suicidio.
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Cuadro 57-15 Factores de riesgo de suicidio en los pacientes infectados por el VIH

+ Sexo masculino

* Depresion

» Consumo de drogas Y otras sustancias

« Deterioro cognitivo

* Orientacion sexual hacia el mismo sexo

« Factores de estrés asociados a la vida con un trastorno complejo
« Diagnostico reciente de la enfermedad por el VIH

* Fase terminal de la enfermedad

VIH, virus de la inmunodeficiencia humana.

Enfermedades mentales graves

Una pequefia minoria de pacientes con esquizofrenia y otras enfermedades mentales graves
(EMG) estan infectados por el VIH, con estimaciones que varian del 3,1 al 8%. Esta
poblacién suele pasarse por alto como de riesgo a pesar de una alta tasa de consumo de drogas
y otras sustancias durante toda la vida y otros factores de riesgo, como el sexo a cambio de
dinero.*® En una encuesta, los pacientes con esquizofrenia estaban bastante mal informados
sobre la transmision del VIH. EIl cribado de los factores de riesgo y proporcionar una
educacion adaptada sobre la infeccidon por el VIH que tenga en cuenta las limitaciones
cognitivas se han convertido en funciones importantes de los profesionales sanitarios que
tratan a los pacientes con EMG. Es importante destacar que el consumo de drogas y otras
sustancias, mas que las EMG per se, es el motor de las nuevas infecciones por el VIH.2

Es mejor evitar los regimenes de tratamiento complejos, y se prefieren los antipsicoticos de
segunda generacion a los de primera generacion para evitar los SEP y la necesidad de
anticolinérgicos. Las interacciones farmacoldgicas entre los antipsicéticos y el TARGA
deben preverse, y hay que medir las concentraciones de los primeros para asegurar que son
adecuadas y evitar la recidiva psicotica. Debido a la gravedad y la cronicidad de su
enfermedad mental, muchos pacientes con EMG estdn muy conectados a los servicios
médicos y psiquiatricos y viven en entornos supervisados, por lo que afadir el tratamiento
del VIH plantea menos dificultades de las que generalmente se perciben. Sin embargo, un
grupo de los llamados pacientes con «triple diagnostico» —infeccion por el VIH, EMG y
consumo de drogas— plantea retos particulares en cuanto al inicio y el cumplimiento del
tratamiento. Si la psicosis se agrava en un paciente con EMG y enfermedad por el VIH, deben
descartarse las causas relacionadas con el VIH, sus complicaciones o su tratamiento antes de
atribuir el agravamiento a la enfermedad psiquiatrica.

Infecciones concomitantes por el VIH y la hepatitis C

Aproximadamente del 15 al 30% de los pacientes con enfermedad por el VIH también estan
infectados con el VHC. Esta «cohorte coinfectada» es bastante diferente de los pacientes
«monoinfectados» con el VIH con respecto a los factores de riesgo y las enfermedades
psiquiatricas. La mayoria de los pacientes han adquirido el VHC por el consumo de drogas
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inyectables, la forma principal de transmision; es un grupo marginado, con altos indices de
personas sin hogar, y podria haber una tasa superior de tendencias antisociales o trastornos
de la personalidad.® Por tanto, el tratamiento psiquiatrico se centra en el abandono del
consumo de drogas Yy otras sustancias y la prevencion de las recidivas.

El alcoholismo es frecuente y puede causar mas lesiones hepaticas. Sin embargo, los recientes
brotes de hepatitis C aguda han confirmado también la funcion de la transmision sexual del
VHC, sobre todo entre los HSH. A medida que han mejorado el tratamiento y la
supervivencia en la enfermedad por el VIH, la insuficiencia hepatica causada por la hepatitis
C se ha convertido en un problema importante en esta cohorte, y cada vez se utilizan méas los
antivirales de accion directa mas nuevos disponibles, telaprevir y boceprevir, que
combinados con interferén han mejorado las perspectivas de la eliminacion de la hepatitis
C.%2 Los efectos secundarios neuropsiquiatricos del interferén son frecuentes y pueden causar
depresion, suicidio y recidiva del consumo de drogas y otras sustancias.

Consumo de tabaco

A medida que la mortalidad por causas relacionadas con el VIH ha disminuido de manera
constante, la intervencion se ha centrado en otras causas de muerte prematura, como las
enfermedades cardiovasculares. Un factor importante que contribuye al riesgo cardiaco, asi
como de cancer y neumonia, en los pacientes infectados por el VIH es el consumo de tabaco.
Se estima que del 40 al 80% de las personas con infeccion por el VIH son fumadoras
actualmente.®® Al tener experiencia en adicciones, los psiquiatras pueden participar de forma
critica en la entrevista motivacional y ayudar a los fumadores motivados a dejar de fumar
usando abordajes estandar, como la terapia sustitutiva de nicotina. La vareniclina parece ser
tan eficaz y tolerable en los pacientes infectados por el VIH como en la poblacion general.>*

Recursos de Internet

Existen numerosas paginas web disponibles que contienen informacion util sobre la infeccion
por el VIH, el sida y los aspectos psiquiatricos de la atencion médica de los pacientes con
VIH/sida. Algunas de ellas se enumeran en el cuadro 57-16.

Cuadro 57-16 Recursos de Internet Utiles

AIDSinfo (U.S. Department of Health and Human Services)

» www.aidsinfo.nih.gov

American Psychiatric Association AIDS Resource Center

* www.psych.org/aids

Centers for Disease Control and Prevention

* www.cdc.gov

Joint United Nations Programme on HIV/AIDS

* WWW.Unaids.org

Project Inform (informacion sobre el VIH para el publico en general)
» www.projectinform.org

The Body Pro (recursos sobre el VIH/sida para profesionales sanitarios)
» www.thebodypro.com
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Web de las interacciones farmacoldgicas de la University of Liverpool

» www. hiv-druginteractions.org

Acceda online a las preguntas de opcion mdltiple (en inglés) en
https://expertconsult.inkling.com
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