
Neuropatogénesis 
del VIH y su 
relación con la 
depresión.

• Dra. Mónica S. Rodríguez Rodríguez.

• Neuróloga y Neurofisióloga Clínica. 

• CIENI/INER. 



No tengo potenciales conflicto 

de intereses  que declarar. 



“La flexibilidad, la resistencia, y la incertidumbre, esa 

especie de aventura, están en nuestro sistema 

nervioso, forman parte de la vida”

-Oliver Sacks-



Efectos del VIH sobre el SNC.

Annals of Neurology 2004; 55: 320-328

Navia et al. Complejo SIDA Demencia. 1986.

Incidencia de enfermedades en SNC Cohorte EURO-SIDA del 1994 al 2001



Persistencia del HAND en era

ARV. 

HAND

Toxicidad

Resistencia a 

ARV

Comorbilidades: 

DM2, HAS, 

neuropsiquiátricas, 

condiciones 

dietéticas.  

Infecciones 

previas

Uso de 

sustancias



Barrera hematoencefálica normal. 

• Refuerzan el efecto de 

barrera.

• Transporte de iones.

• Regulación de 

neurotransmisores. 

Sillman et al. Neuropathogenesis of human immunodeficiency virus infection. Handb Clin Neurol. 2018;152:21-40

Protección y 

soporte de las 

neuronas.

Sistema inmune.

Reparación de 

daño tisular. 

Fagocita detritos 

celulares. 

Remodelación 

sináptica. 



¿Cómo penetra el VIH al SNC? 

1

1 Monocitos 

infectados---IL-1b, 

FNT-α. 

Genera VCAM y 

ICAM.1

2

IL1b, 

FNT-α

Apertura de 

uniones 

3
Penetran 

monocitos 

infectados 

4 Entrada 

partículas 

virales.

Activación de 

microglía y  

astrocitos.

“atracción y 

reclutamiento”. 

5

6 Excitotoxicidad 

neuronal

Apoptosis.

“Atracción, 

activación-infectan”. 

Sillman et al. Neuropathogenesis of human immunodeficiency virus infection. Handb Clin Neurol. 2018;152:21-40



Función regulatoria de la microglía en el SNC.

Wang et al. Journal of Neuroinflammation (2022) 19:132 

Daño a 

microglía 

en adultos 

mayores.. 



Patogénesis de la depresión/activación microglía. . 

Wang et al. Journal of Neuroinflammation (2022) 19:132 

Conduce a 

alteraciones 

conductuales 



Microglia en depresión. 
• Cambio en la estructura y función en 

cerebro adulto—depresión. 

• Cambios en la microglía en ciertas 
áreas: Corteza prefrontal, corteza 
anterior del cíngulo, hipocampo, 
amígdala. 

• PET  corteza cíngulo 
anterior=depresión. 

• Activación inflammasoma NLRP3 
(marcador de activ. Microglia).

Wang et al. Journal of Neuroinflammation (2022) 19:132

Richards et al. EJNMMI Research (2018) 8:57



• PVVIH -----estigma-----mayor riesgo de síntomas/trastornos mentales.

• Depresión/ansiedad más prevalente 30-70% en comparación con la 

población general. 

• Depresión/ansiedad incrementan el riesgo de contraer enfermedades 

infecciosas y reactivar infecciones latentes. 

• Impacta en la calidad de vida. 

• Poca adherencia al tratamiento------progresión de la enfermedad del VIH. 

• Efecto secundario de TARV. 

Depresión y NeuroVIH

Rivera-Rivera Y,. Et al. Impact of Depression and Inflammation on the Progression of HIV Disease. J Clin Cell Immunol. 2016 

Jun;7(3):42



Depresión y PVVIH

• Es un Predictor, causa y resultado de la 
progresión de la enfermedad por VIH. 

• CV plasmáticas.

• Respuesta inmunológica alterada.

• Citocinas inflamatorias  en plasma y 
SNC. 

• Alteración en el equilibrio 
oxidante/antioxidante (SOD).

• Conduce a una supresión viral pobre y 
det. Cognitivo. 

• Tasas de mortalidad altas y de suicidio. 

Rivera-Rivera. Et al. Clin Cell Immunol. ; 5(6): 2014 . doi:10.4172/2155-9899.1000276

Raft-Terry SD, et al., 2010 HIV-1 neuroimmunity in the era of antiretroviral therapy. Neurobiol. Dis 37 (3), 542–548. 



HAND y depresión. 

• Los peores rendimientos cognitivos de las PVVIH fueron medidas por la mayor prevalencia de síntomas depresivos  y de consumo de 

drogas recreativas. 

HIV Med. 2019 Apr;20(4):274-285. doi: 

10.1111/hiv.12714.



Alteraciones estructurales NeuroVIH 

y depresión. 

• Atrofia en corteza prefrontal medial, 

hipocampo, corteza parahipocampal, 

ganglios basales.

• Mujeres comienzan con depresión a los 40 

años de edad vs hombres. 

• Regulación dopaminérgica alterada. 

• Síntomas extrapiramidales. 

• Los cambios en la dopamina debidos a la 

interacción entre el cART y los antidepresivos 

pueden exacerbar NeuroVIH.

Brain Res. 2019 November 15; 1723: 146398. doi:10.1016/



Sistema dopaminérgico y serotoninérgico. 

Vía 

dopaminérgica: 

Motivación

Placer

Euforia

Función motora

Compulsión.

Perseverancia. 

Vía 

serotoninérgica:

Conducta

Memoria

Sueño

Cognición. 

Corteza 

frontal

Núcleo 

acummbens

Núcleo del 

Raphe

Hipocampo

Sustancia 

nigra

Estriado



Papel de la dopamina en el sistema inmunológico. 

Li Mingan. et al. Biomedicines and Pharmacotheraphy 145 (2022). 

doi.org/10.1016/j.biopha.2021.112458

Reduce 

producción de 

citocinas. 

Proinflamatorias. 

Liberación 

citocinas 

proinflamatorias.

https://doi.org/10.1016/j.biopha.2021.112458


Efectos del TARV en NeuroVIH. 

Diversos factores que 
pueden confundir la 
eficacia de la TARV: 

polifarmacia, det. Cognitivo 
y visual por la edad. 

Genera alteración BHE, 
disminución metabolismo y 

función renal. 

TARV es menos eficaz en 
adultos mayores. 

TARV tiene poco efecto en 
la expresión de ciertos 

marcadores inflamatorios: 
IL-1b, IL-6. 

Zidovudina, stavudina, 
nelfinavir, lopinavir= 

aumento producción de IL-
1B y FNT-alfa. 

Maraviroc= aumenta 
activación de la microglía. 

Interacciones de 
inhibidores de proteasa 

con antidepresivos 
(venfalaxina). 

Wang et al. Journal of Neuroinflammation (2022) 19:132



Li Mingan. et al. Biomedicines and Pharmacotheraphy 145 (2022). 

doi.org/10.1016/j.biopha.2021.112458

https://doi.org/10.1016/j.biopha.2021.112458


Conclusiones:

• Alta prevalencia de depresión en PVVIH.

• Depresión es predictor de progresión de la enfermedad de VIH. 

• Diagnóstico de depresión en pacientes con VIH es infradiagnosticada. 

• Empeoramiento del NeuroVIH podría potencialmente incrementar el riesgo de 

demencias (AH). 

• La depresión, el VIH y el envejecimiento pueden actuar sinérgicamente mediadas por 

células mieloides, para potenciar el desarrollo y el mantenimiento de enfermedades 

neurológicas.

• Sinergia entre envejecimiento y VIH.
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