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ASOCIACION DE LA DIABETES MELLITUS TIPO 2 CON LA PRESENCIA DE
ALTERACIONES COGNITIVAS LEVES EN UN GRUPO DE ADULTOS DE 40 A 60
ANOS

RESUMEN

Antecedentes: Las enfermedades cronicas, propias de la edad adulta y la de la vejez,
como la diabetes mellitus tipo 2 (DM2), la enfermedad pulmonar obstructiva, la enfermedad
cardiovascular, la enfermedad cerebrovascular y la hipertension arterial sistémica, han
mostrado una fuerte relacién con el desarrollo de un trastorno neurocognitivo. Esta relacion
se debe a sus efectos directos e indirectos en el estado del cerebro. Existen cada vez méas
estudios que apoyan la idea de que las personas con DM2 tienen un mayor riesgo de
desarrollar deterioro cognitivo en comparacién con la poblacion general. Sin embargo, se
ha explorado poco esta asociacion en etapas tempranas del trastorno neurocognitivo.
Objetivo: Evaluar la asociacién de la DM2, controlando por los principales factores de
riesgo, con la presencia de alteraciones cognitivas leves, en adultos con edades entre 40 y
60 afios. Material y métodos: Se realiz6 un estudio transversal, observacional, analitico,
en 90 participantes elegidos de forma intencional en una clinica del sector salud. La
informacion se recab6é mediante una encuesta que solicitd datos sociodemogréaficos y
clinicos, asi como una escala para evaluar el estado cognitivo de los participantes (MoCA)
en la que una puntuacion < a 26 puntos fue indicador de alteracién cognitiva leve.
Resultados: De los 90 participantes, 56 mostraron alteraciones cognitivas leves y 34 no,
con un promedio en la puntuacién de MoCA de 27.5 + 1.3 en el grupo que no mostrd
alteraciones cognitivas y de 22.3 + 2.5 en el grupo con alteraciones (p = .001). Un analisis
multivariado mostré que la escolaridad y cursar con DM2 se asociaron a mayor probabilidad
de presentar alteraciones cognitivas leves, sin embargo, el intervalo de confianza de este
ultimo factor presentd un rango muy amplio. Conclusiones: La escolaridad y la presencia
de DM2 se asociaron a la presencia de alteraciones cognitivas leves en la muestra de
estudio, sin embargo, los resultados deben tomarse con cautela debido a las caracteristicas

de la muestra.



MARCO TEORICO

Cognicién

La cognicidn se ha definido como la capacidad que tienen los seres vivos de procesar
la informacion a partir de la percepcion, el conocimiento adquirido con la experiencia y las
caracteristicas subjetivas. que le permiten integrar toda esta informacién para valorar e
interpretar el mundo.! Esta palabra proviene del latin cognoscere, que significa conocer.
Por lo tanto, cuando se habla de lo cognitivo normalmente se hace referencia a todo aquello
gue pertenece o que esta relacionado con el conocimiento, es decir, el camulo de
informacién que se ha adquirido gracias al aprendizaje o la experiencia.? Las implicaciones
de la cognicién son amplias, pues engloban diferentes procesos como el aprendizaje, la
atencion, la memoria, el lenguaje, el razonamiento y la toma de decisiones, que forman

parte del desarrollo intelectual y de la experiencia.?
Los dominios neurocognitivos se clasifican de la siguiente manera:

1. Atencion compleja (atencion mantenida, atencioén dividida, atencién selectiva,
velocidad de procesamiento)

2. Funcion ejecutiva (planificacion, toma de decisiones, memoria operativa,
respuesta a retroalimentacion/correccion de errores, dominio de los hébitos/
inhibicion, flexibilidad mental)

3. Aprendizaje y memoria (memoria inmediata, memoria reciente, [incluido el
recuerdo libre, el recuerdo con pistas y la memoria de reconocimiento], la memoria
a muy largo plazo y aprendizaje implicito).

4. Lenguaje (lenguaje expresivo: citar nombres, encontrar palabras, fluidez y
gramatica y sintaxis y lenguaje receptivo)

5. Percepcion motora (abarca habilidades englobadas bajo los términos percepcion
visual, construccién motora, praxis y gnosis)

6. Cognicidn social (reconocimiento de emociones)

Alteraciones cognitivas

Alteraciones cognitivas o déficit cognitivos, es un término usado para describir
cualquier caracteristica que actla como una barrera para el proceso de aprendizaje.®> Con

estos términos pueden describirse déficits en el desempefio especifico en habilidades
4
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cognitivas (trastornos de aprendizaje, dislexia). Asi como también la discapacidad cognitiva
o de memoria inducida por drogas, como se ha visto con el alcohol, glucocorticoides,'® y
las benzodiacepinas.!! Generalmente se suele referir con ellos a una caracteristica
perdurable, opuesto a una alteracion del nivel de conciencia que puede ser grave y
reversible. Asimismo, los déficits cognitivos pueden ser congénitos o causados por factores
ambientales como lesiones cerebrales, trastornos neuronales, y enfermedades mentales,

ingesta de farmacos. *

Las alteraciones cognitivas, se consideran una etapa intermedia entre el deterioro
cognitivo normal o esperado como consecuencia del envejecimiento y el desarrollo de un
declive mas grave, como es el trastorno neurocognitivo.* Los problemas cognitivos pueden
variar desde una presencia casi apenas perceptible a una presencia mas significativa, en

algunas ocasiones las capacidades cognitivas van a disminuir de forma progresiva. °

El deterioro cognitivo es la pérdida o disminucion en alguna de las funciones mentales
superiores y puede tener su origen en distintas enfermedades, sin embargo, en ciertas

ocasiones el deterioro es la antesala de una enfermedad demencial.s

El deterioro leve de las funciones cognitivas puede implicar déficits de memoria,
lenguaje, alteraciones del juicio o el pensamiento. Tanto la persona como sus allegados
pueden comenzar a notar dichos cambios; sin embargo, no alcanzan un nivel de severidad

suficiente para interferir en las actividades rutinarias o en la vida diaria. ©

Existen multiples factores asociados a la presencia de alteraciones cognitivas,

integrados por causas médicas y causas epidemioldgicas.

Una estimacion reciente calculada por Norton y cols. implica que, teniendo en cuenta
la interdependencia de estos factores, alrededor de un tercio de los casos de Enfermedad
de Alzheimer en todo el mundo pueden atribuirse a siete factores de riesgo potencialmente
modificables: diabetes, hipertension arterial sistémica en la mediana edad, obesidad en la

mediana edad, depresion, inactividad fisica, tabaquismo, y bajo nivel educativo. ’

Estudios diversos indican que las personas con un estilo de vida fisicamente activo
presentan menos deterioro cognitivo, atrofia cerebral reducida, y aumento del volumen del
hipocampo en comparacion con personas con un estilo de vida sedentario. Un tercer factor

protector importante para el mantenimiento de la salud cerebral es la actividad cognitiva.’
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Existe evidencia sustancial de que participar en actividades cognitivas transmite
efectos beneficiosos para el mantenimiento de la salud cerebral y puede retrasar el

deterioro cognitivo.’

Diversas causas han sido asociadas a la presencia de deterioro cognitivo, mismas
gue no han sido tan profundamente estudiadas, sin embargo, se han observado en

pacientes con la condicién mencionada previamente. 7

La pérdida auditiva es la tercera condicion cronica mas prevalente que afecta a los
adultos mayores. s Los estudios longitudinales han demostrado que la pérdida auditiva en
los adultos mayores se asocia con un deterioro cognitivo acelerado y una demencia
incipiente. s Segun Lin et al., las personas con pérdida auditiva leve tienen el doble de
probabilidades de desarrollar demencia en comparacioén con las personas con audicion
normal. Por otro lado, existen estudios que mencionan la posible presencia de asociaciéon
entre la deficiencia de vitamina B12 y folatos con la presencia de alteraciones en la
cognicion.s El deterioro cognitivo y algunas formas de demencia, incluida la demencia de
Alzheimer (EA), se asocian con niveles bajos de folato.s Los niveles de folato en los globulos
rojos estan directamente relacionados con las puntuaciones de la funcion cognitiva e
inversamente con la demencia.s La disminucion de folato y B12 se han asociado con una
funcion cognitiva deficiente, deterioro cognitivo y demencia.s De igual manera, la presencia
de disfuncion tiroidea es una condicion comdn en algunos pacientes. Las hormonas
tiroideas son cruciales para el desarrollo del cerebro y para el funcionamiento del cerebro
durante toda la vida. La disminucion del funcionamiento cognitivo, como la memoria y el
tiempo de reaccion, se ha asociado con hipertiroidismo manifiesto e hipotiroidismo clinico
y subclinico en personas de mediana edad y ancianos.s Varios estudios epidemiolégicos
han demostrado una asociacion entre el hipertiroidismo subclinico y las concentraciones

séricas bajas de Hormona estimulante de tiroides (TSH) con la demencia. 8

Aunque existen diversas causas médicas y epidemiologicas asociadas a la presencia
de alteraciones cognitivas, deterioro cognitivo y propiamente demencia, en este estudio nos

enfocaremos en la asociacion de la DM2 y la presencia de alteraciones cognitivas leves.

Diabetes mellitus tipo 2

De acuerdo con la Asociacion Estadounidense de Diabetes, la diabetes mellitus
comprende un grupo de enfermedades metabolicas de patogenia multifactorial y poligénica.

Estas se caracterizan por la presencia cronica de hiperglucemia, resultado de defectos en
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la secrecién y /o en la accion de la insulina sobre 6rganos diana, lo que a largo plazo genera
repercusiones negativas en varios 6rganos y sistemas entre los que se destacan: 0jos,

rifiones, corazén, sistema circulatorio y sistema nervioso central y periférico.®

Este padecimiento se considera un problema de salud publica a nivel mundial,
especialmente en los paises en vias de desarrollo, ya que de acuerdo con las cifras
referidas por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), actualmente en el mundo existen
346 millones de personas con diabetes y se estima que la cifra se duplicara para el afio
2030. 12

En México, de acuerdo con la Secretaria de Salud, la Diabetes mellitus tipo 2 es mas
frecuente en la poblacion adulta, en edad productiva, ya que incluye en 90% de los casos
y resulta ser la consecuencia del envejecimiento de la poblacién y de la adopcion de estilos

de vida nocivos para el mantenimiento de la salud.
La diabetes se clasifica en las siguientes categorias: °

1. Diabetes mellitus tipo 1 (destruccién de células B del pancreas con déficit absoluto

de insulina).

2. Diabetes mellitus tipo 2 (pérdida progresiva de la secrecion de insulina

generalmente acompafnada de resistencia a la insulina).

3. Diabetes Gestacional (DG) diabetes que se diagnostica en el segundo o tercer

trimestre del embarazo.

4. Diabetes por otras causas (por ejemplo: MODY, fibrosis quistica, pancreatitis,

diabetes inducida por medicamentos).

La Diabetes puede considerarse también como un grupo de enfermedades
metabdlicas de base genética que se caracterizan fundamentalmente por la hiperglucemia.
La hiperglucemia crénica, propia de la diabetes, condiciona, facilita y se asocia a otra serie
de factores concatenados y dependientes entre si, causando el dafo, disfuncion o fallo de
varios organos y sistemas. Diversos procesos patogénicos estan involucrados en el
desarrollo y la progresion de las multiples lesiones organicas de la diabetes (glucotoxicidad,

lipotoxicidad, estrés oxidativo, etc). 11

La DM2, en su heterogeneidad, puede considerarse en conjunto como un sindrome
metabadlico (SM) cronico, caracterizado por hiperglucemia, resistencia tisular a la accion de
la insulina (higado, musculo y tejido graso) y defecto o insuficiente capacidad secretora de

insulina por las células con predominio de uno u otro segun los casos. 2



En su evolucién se caracteriza por afectacién vascular gradual y progresiva, tanto de
pequefio vaso (microangiopatia) como de gran vaso (macroangiopatia); los érganos diana
para la primera son la retina, el glomérulo renal y el sistema nervioso periférico y para la
segunda, el sistema cardiovascular, el sistema nervioso central (SNC) y la afectacion

vascular periférica. 112

Se considera que un paciente tiene DM2, al cumplir al menos uno de los siguientes
criterios diagndsticos, segin American Diabetes Association (ADA).°

e Hemoglobina glucosilada mayor o igual a 6.5%

e Glucemia plasmatica en ayunas mayor o igual a 126mg/dL en dos mediciones

e Glucemia plasmatica a las dos horas después de tolerancia oral a la glucosa (con
759 de glucosa) mayor o igual a 200mg/dL.

e Glucemia plasmética mayor o igual a 200mg/dL en pacientes con sintomas

clasicos de hiperglucemia o crisis de hiperglucemia.

México esta en la lista de los 10 paises con mayor nimero de personas gue viven con
diabetes. Los datos de la Encuesta Nacional de Salud 2000 (ENSA 2000), asi como de las
Encuestas Nacionales de Salud y Nutricion 2006 y 2012 * (ENSANUT 2006 y 2012),
muestran que la diabetes mellitus por diagnéstico médico previo (excluyendo los casos que
desconocian su condicion) aumentd, de 5.8% en la ENSA 2000, a 7.0% en la ENSANUT
2006 'y a 9.2% en la ENSANUT 2012. Esta Ultima prevalencia representa a poco mas de
6.4 millones de personas que se sabian afectadas por la enfermedad en México en 2012.16

En México, la DM2 es una de las principales causas de ceguera, insuficiencia renal
cronica y amputaciones no traumaticas, y es una de las 10 causas mas frecuentes de
hospitalizacion en adultos.'® Ademas, aumenta el riesgo de sufrir infarto al miocardio o
cerebral, y explica 30% de la mortalidad general. Estudiar sus factores de riesgo,
tratamiento y complicaciones es de suma importancia para reducir la carga de la

enfermedad.?®

La DM2, podria acelerar el deterioro cognitivo y la conversion a la demencia por una
serie de mecanismos potenciales. Estos incluyen el sindrome de resistencia a la insulina,
alteraciones en la homeostasis de la insulina en el cerebro, el aumento anormal de insulina
en torrente sanguineo, la interaccién con la enzima degradante de la insulina implicado
tanto en la insulina y amiloide protedlisis o efectos de la insulina sobre el metabolismo de

sefializacién tau y la generacion de productos avanzados de glucosilacion.®



Actualmente existe importante avance en la generacion de informacién con respecto
al deterioro cognitivo leve, sin llegar a considerarse aun el cerebro como un érgano blanco
de la DM2.Y/

A grandes rasgos, se discute en torno a dos mecanismos patogénicos:
a) El origen vascular

Hace alusién a la conocida condicién de la DM2 como factor de riesgo vascular,
aumentando la incidencia de sindrome coronario agudo y eventos vasculares cerebrales.

Esto, por supuesto, subyace como causa en la demencia vascular.
b) El origen no-vascular, ligado al metabolismo del 8 -amiloide (AB) y proteina tau.

La patogenia de origen no-vascular puede ser explicada a partir de la hiperinsulinemia,
dado que en el encéfalo existen receptores de insulina, en particular en el hipocampo y
corteza entorrinal, regiones que conocidamente se afectan precozmente en la Enfermedad

de Alzheimer. Ademas, por esta via aumenta también la leucoaraiosis.

La insulina atraviesa la barrera hematoencefélica y su infusion periférica se ha
asociado a aumento de marcadores de riesgo para Enfermedad de Alzheimer, por otro lado,

disminuye el umbral de acumulacién necesario de (AB) para producir deterioro cognitivo. 2°

La hiperglicemia aumenta la produccién de radicales libres 22 (Un radical libre es una
entidad quimica con un electron desapareado. A su vez, la combinacion de la molécula
funcional con el radical libre da lugar a una molécula disfuncional, lo que puede repercutir
en la vida celular). Y reduce el poder antioxidante, produciendo dafio a los tejidos. El
cerebro resulta especialmente sensible a este estrés oxidativo. Como consecuencia se

produce inflamacién, defectos en la autofagia y tltimamente apoptosis o necrosis neuronal.
18,19

ANTECEDENTES

Enfermedades cronicas de la vejez como diabetes, enfermedad pulmonar obstructiva,
enfermedad cardiacay cerebral, asi como hipertension arterial sistémica, han mostrado una
fuerte relacién con el desarrollo de la demencia, por sus efectos directos o indirectos en el

estado del cerebro. 26

De acuerdo con el Estudio Nacional sobre Salud y Envejecimiento en México

(ENASEM) realizado en el aiio 2001, en el que participaron 15,230 sujetos mayores de 65
9



afios de toda la Republica Mexicana, la prevalencia de deterioro cognitivo fue de 7%, sin
observarse evidencia de la asociacién entre las variables sociodemograficas (edad,
escolaridad, sexo), con la probabilidad de deterioro cognitivo. Sin embargo, la probabilidad
de deterioro cognitivo mas dependencia funcional fue mayor en las mujeres, aumentd con
la edad, y se asoci6 con la presencia de diabetes. Estos resultados sugieren que el deterioro

cognitivo es una condicion importante en la poblaciéon de adultos mayores mexicanos. %6

De acuerdo con lo anterior, cada vez mas estudios apoyan la idea de que las personas
con diabetes tienen un mayor riesgo de desarrollar deterioro cognitivo en comparacion con
la poblacién general.?” Existen varios factores que se han asociado a una mayor frecuencia
de alteraciones cognitivas, algunos son sociodemograficos, como la edad, el sexo femenino
y la baja escolaridad y otros son comorbilidades, como la diabetes, la hipertensién arterial

sistémica, y la enfermedad vascular cardiaca y cerebral. 2’

Un estudio sobre envejecimiento y cuidado basado en 2,746 pacientes mayores de 60
afos, entre los que se encontraban personas sin diabetes, pacientes con diabetes y con
prediabetes, quienes fueron seguidos durante 9 afios, mostré que tener prediabetes y
diabetes se asoci6 a un deterioro cognitivo mas rapido con respecto estar libre de diabetes,
de hecho, los adultos mayores con estas condiciones de enfermedad tuvieron una

disminucion clinicamente relevante en la puntuacion del mini mental state examination. 28

En el estudio Whitehall 1l, 5,653 participantes britanicos de mediana edad (edad
promedio = 54 afos) fueron seguidos durante un periodo de 20 afios. Se observé que de
los 187 participantes con DM2 conocida, el rendimiento en las medidas de memoria
disminuy6 un 45% mas rapido en comparacion con los participantes normoglucémicos. 2°
Un estudio de cohorte prospectivo que siguioé a 2,613 sujetos de 43 a 70 afios de edad
durante un periodo de 4 afios, mostré que la funcién cognitiva global disminuyé 2.6 veces
mas rapido en los 61 sujetos con DM2 al ingresar al estudio, en comparacion con los 2,460

sujetos sin diabetes. 30

Un estudio de salud, envejecimiento y composicion corporal midié la cognicion
repetidamente en 3,069 adultos mayores (edad media 74.2 afios) durante un periodo de 10
afios, al inicio del estudio, 717 participantes tenian diabetes prevalente y otros 159
desarrollaron diabetes durante el estudio. Se encontré que las personas con diabetes
prevalente tuvieron puntajes mas bajos al inicio del Mini mental state examination y la

Prueba de Sustitucién de Simbolos Digitales (DSST), en comparacion con aquellos sin

10



DM2, y mostraron signos significativos y disminuciones muy pronunciadas en el rendimiento

a lo largo del tiempo en comparacion con las personas sin diabetes. 2832

En un estudio realizado en poblacion China con una muestra de 3,392 participantes
(entre los 40 y los 98 afios), de los cuales, 1,806 eran no portadores de diabetes, 867 eran
considerados prediabéticos y 719 pacientes con diagnéstico previamente establecido de
DM2, los pacientes fueron evaluados con niveles de hemoglobina glucosilada, y para
cognicion de aplicé la escala de Montreal Cognitive Assessment (MoCA). Se encontr6é que
el estado de prediabetes y la DM2 pueden ser factores de riesgo independientes para
desarrollo de deterioro cognitivo especialmente en las é&reas de lenguaje, funcion

visoespacial y funciones ejecutivas. 2°

Finalmente, una revision sistematica de 144 estudios prospectivos de pacientes de 60
afios y mayores, con condicion de prediabetes, diabetes y estados libres de diabetes,
encontrd evidencia de que la diabetes y la prediabetes se asocian a un mayor riesgo de

deterioro cognitivo y demencia. 3?

Derivado de los estudios anteriores, se puede observar evidencia de la asociacion
entre diabetes con el desarrollo de deterioro cognitivo. Sin embargo, la mayoria de los
estudios consideran solo poblacion de adultos mayores y son pocos los que evallan a
poblacion menor de 60 afios, asi como otros factores que pueden estar implicados en su
desarrollo. El presente estudio pretende evaluar si el antecedente de DM2, controlado por
aspectos sociodemograficos y clinicos (sexo, escolaridad, presencia de hipertension arterial
sistémica, sobrepeso, obesidad, dislipidemia y uso de nicotina y/o alcohol), se asocian con
la presencia de alteraciones cognitivas en adultos entre 40 a 60 afios.
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JUSTIFICACION

La DM2 es una enfermedad con alta prevalencia en México.'®> Esta enfermedad
aumenta la probabilidad de lesiones a nivel de pequefios vasos sanguineos cerebrales, °
por lo que es importante documentar su asociacion con el desarrollo de déficit cognitivo en
adultos mexicanos, ya que estos padecimientos amenazan con un incremento sustancial
en los préximos afios como consecuencia del envejecimiento poblacional correspondiente

a la transicién epidemiolégica. 314

La finalidad de realizar el estudio en pacientes a partir de los 40 afios es observar la
frecuencia con que se presentan alteraciones cognitivas en pacientes en edad productiva,
eliminando factores confusores. Hasta donde es de nuestro conocimiento, en México no se
han realizado estudios poblacionales de prevalencia de alteraciones cognitivas en este
grupo especifico de edad, contando solo con informacion acerca del deterioro cognitivo en
el adulto mayor en estudios que sefalan frecuencias de deterioro cognitivo moderado y

severo entre 20 y 28%, en pacientes geriatricos hospitalizados y ambulatorios. 20,26

Dado lo anterior, se parte del supuesto de que medir la frecuencia en que se presentan
alteraciones cognitivas en pacientes con diagnostico de DM2, permitird brindar apoyo al
paciente, su evolucion y respuesta a la terapéutica empleada. Ademas. La concientizacion
de un diagnéstico oportuno permitira intervenciones tempranas estratégicas, que motiven
el autocuidado, con lo que se espera obtener un mejor control glucémico vy

consecuentemente una mejor calidad y esperanza de vida.

La realizacion de este estudio en pacientes con edades mas tempranas, quienes se
encuentran en edad productiva, permitira detectar en ellos indicadores de alteraciones
cognitivas, ya que los estudios publicados se han realizado en pacientes de 60 afios y mas.
Por otra parte, se evaluaran variables confusoras como la hipertension arterial sistémica, la
dislipidemia, la obesidad y el consumo de alcohol y tabaco, las cuales también se han

asociado con la presencia de alteraciones cognitivas.

El impacto del presente estudio es debido a la alta prevalencia de diabetes mellitus en
poblacién adulta en edad productiva y observar su asociacion con alteraciones cognitivas.
Todo esto con la finalidad posterior de establecer medidas preventivas y de mayor control
para evitar el desarrollo de deterioro cognitivo y posteriormente la posible aparicién de

demencia en este grupo de la poblacién.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se calcula que la incidencia de demencia en México es de 27.3 por cada 1,000
personas por afo, la prevalencia se ha estimado que va del 7.1 al 7.9 % para deterioro
cognitivo, de 3.3 % para éste aunada dependencia funcional, y de 7.3 % para deterioro

cognitivo leve (no demencia). 1314

Por otra parte, uno de cada 11 adultos vive con diabetes. México ocupa el 6to. lugar
mundial en nimero de personas con diabetes y la ciudad de México se encuentra entre las

regiones de mayor prevalencia de pacientes con diagnoéstico de DM2. o

La alta prevalencia del deterioro cognitivo en la poblacién mexicana, y su relacién con
enfermedades crénicas frecuentes, sefiala la importancia que tiene la identificacion

temprana de esta condicién en pacientes que se encuentran en edades productivas. °

Es relevante sefalar que no existen estadisticas nacionales ni locales sobre la prevalencia
de alteraciones cognitivas ni de pérdida de la funcién ejecutiva en pacientes con DM2 en
pacientes menores de 65 afos.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cuél es la asociacion de la Diabetes mellitus tipo 2 (DM2), controlando los principales
factores de riesgo, con la presencia de alteraciones cognitivas leves en adultos de entre 40

y 60 aflos?
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OBJETIVOS

Objetivo general

Evaluar la asociacion del antecedente de Diabetes mellitus tipo 2 (DM2), controlando
los principales factores de riesgo asociados a deterioro cognitivo, sobre la presencia de
alteraciones cognitivas leves en adultos entre 40 y 60 afios.

Objetivos especificos

Describir la frecuencia de alteraciones cognitivas leves de acuerdo con el antecedente
de DM2.

Evaluar la asociacion del sexo con la presencia de alteraciones cognitivas leves.

Evaluar la asociacion de la escolaridad con la presencia de alteraciones cognitivas

leves.

Evaluar la asociacién del antecedente de hipertensiéon arterial sistémica con la

presencia de alteraciones cognitivas leves.

Evaluar la asociacion del peso normal y sobrepeso/obesidad con la presencia de

alteraciones cognitivas leves.

Evaluar la asociacion del antecedente de dislipidemia con la presencia de alteraciones

cognitivas leves.

Evaluar la asociacion del consumo de sustancias (nicotina y/o alcohol) con la

presencia de alteraciones cognitivas leves.

HIPOTESIS

El antecedente de DM2 se asociara en forma positiva con la presencia de alteraciones
cognitivas leves, controlando por los principales factores de riesgo relacionados con el

deterioro cognitivo.
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MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio

Estudio transversal, observacional, analitico.

Sede del estudio

El estudio se realiz6 en la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Psiquiatria
Unidad Morelos.

Universo del estudio

Sujetos entre 40 y 60 afios, derechohabientes del IMSS, que acudieron al Hospital de
Psiquiatria Morelos como acomparfantes de pacientes (con el fin de disminuir la posibilidad
de presencia de una alteracién de tipo psiquiatrica), en quienes se indagd sobre la

presencia o no de DM2.

Criterios de seleccion

GRUPO CON DIABETES

Criterios de inclusion

Edad entre 40 y 60 afios.

Sujetos con diagnéstico de DM2

Criterios de no inclusion

Diagnostico de Insuficiencia renal cronica
Diagndstico de trastorno neurocognitivo mayor (demencia)
Discapacidad intelectual

Trastorno de ansiedad y trastorno depresivo actual evaluados mediante MINI

entrevista neuropsiquiatrica
Consumo de sustancias diferentes a alcohol y/o nicotina

Antecedente de traumatismo craneoencefélico severo
15



Evento Vascular Cerebral con secuelas neuroldgicas

GRUPO COMPARATIVO

Criterios de inclusién

Edad entre 40 y 60 afios.

Sin DM2.

Criterios de no inclusion

Diagnostico de Insuficiencia renal cronica
Diagnostico de trastorno neurocognitivo mayor (demencia)
Discapacidad intelectual

Trastorno de ansiedad y trastorno depresivo actual evaluados mediante MINI

entrevista neuropsiquiatrica
Consumo de sustancias diferentes a alcohol y/o nicotina
Antecedente de traumatismo craneoencefalico severo

Evento Vascular Cerebral con secuelas neurologicas

Tamano de la muestra

Para el calculo del tamafio de la muestra se utilizé la formula de Freeman para un
estudio de regresion logistica que considera n= 10 *( k + 1), en donde k es el numero de
variables independientes que para este estudio es de 8 (diabetes mellitus, hipertension
arterial, obesidad, consumo de tabaco, consumo de alcohol, dislipidemia, sexo y
escolaridad); por lo que para este estudio se considera un minimo de 90 pacientes

buscando obtener un grupo de 45 participantes con DM2 y 45 sin este diagndstico.33

Procedimiento

1. Previa autorizacion del comité de ética de Hospital de Especialidades Centro Médico
Nacional “La Raza” , se realiz0 la invitacion a participar en el protocolo de estudio
a los familiares o acompafiantes de pacientes de la clinica para evaluar la presencia

de DM2, sin distinguir sexos y que se encuentren entre el rango de edad de 40 a 60
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afos, de manera directa, por medio de cartulinas y folletos colocados en las sala de
espera de las Unidades de Medicina Familiar aledafias al hospital y en las diferentes
areas del conjunto Morelos (artesanias, centro de seguridad social, area deportiva).
A los participantes que se encontraban interesados en la investigacion, se les
agendo una cita con el médico residente responsable de la investigacion, para
entrevista y aplicacion de escalas, lo cual se realiz6 en Unidad Médica de alta
Especialidad Hospital de Psiquiatria Morelos.

Se solicitd su consentimiento informado una vez que se les habia explicado los
objetivos y la metodologia de esta investigacion y aceptaron participar en el estudio.
Al aceptar el consentimiento informado, se procedié a recabar la informacién
sociodemogréfica y datos clinicos del padecimiento necesario para el estudio.

El médico residente encargado de la investigacion fue el responsable de la aplicacion
del MoCA, asi como la aplicacion de MINI entrevista neuropsiquiatrica, la prueba
tuvo una duracién aproximadamente de 20 a 30 minutos.

Posteriormente se realizd el concentrado de los resultados de cada uno de los

pacientes en Excel para su posterior analisis.

Definicion de variables

VARIABLE DEPENDIENTE

Alteraciones cognitivas leves

VARIABLES INDEPENDIENTES

Diagnostico de DM2, dislipidemia, hipertension arterial sistémica, condicion de peso

Tipo de
N Y Definicion variable y Fuente de Valores de
ombre Definicion conceptual . . . < s -
operacional nivel de informacién | la variable
medicién
Alteraciones | Pérdida o disminucion Punto de corte: Cualitativa Directa. ACL (si, no)
cognitivas en alguna de las = 26 (no) dicotémica Mediante
leves (ACL) | funciones mentales < 25 (si) test MoCA
superiores.
Diabetes Enfermedad metabdlica | Se indag6 si Cualitativa dicotémica DM2 (si, no)
mellitus tipo | de patogenia habian sido Si Directa
2 (DM2) multifactorial y diagnosticados con | No mediante
poligénica. Se el diagnéstico de Glucosa
caracteriza por la DM2. plasma /
presencia crénica de Hemoglobina
hiperglucemia. glucosilada
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Tipo de

N A Definicion variable y Fuente de Valores de
ombre Definicion conceptual . - . ., .
operacional nivel de informacion | la variable
medicién

Sexo Diferenciacion Caracteristicas de Cualitativa Directa. Hombre
establecida hombres y mujeres | nominal. Mediante Mujer
biol6égicamente entre gue estan basadas instrumento
hombres y mujeres a en factores sociales de
partir de la anatomiay | referidas por el recoleccion
funciones de los participante en la de datos
drganos. cédula de datos Cualitativa

sociodemograficos
y clinicos

Escolaridad | Ultimo nivel educativo Ultimo grado de Cualitativa Directa. No sabe leer
concluido de una estudio referido por | Ordinal Mediante ni escribir
persona el participante en la instrumento | Primaria

cédula de datos de incompleta

sociodemograficos recoleccién Primaria

y clinicos de datos. completa
Secundaria
incompleta
Secundaria
completa
Bachillerato
incompleto
Bachillerato
completo
Licenciatura
incompleta
Licenciatura
completa
Maestria
completa
Doctorado

Ocupacion Actividad con sentido Actividad a la que Cualitativa Directa. Con trabajo
en la que la persona se dedica una nominal Mediante remunerado
participa persona instrumento | Trabajo no
cotidianamente y que cotidianamente de remunerado
puede ser nombrada referida por el recoleccion Jubilado/
por la cultura participante en la de datos. pensionado

cédula de datos
sociodemograficos
y clinicos

Hipertensién | Es la fuerza de la Se indago si Cualitativa Mediante HAS (si, no)

arterial sangre contra las habian sido dicotomica instrumento

sistémica paredes de los vasos diagnosticados con de

(HAS) sanguineos. Se mide HAS. recoleccion
en milimetros de Presion sistélica de datos
mercurio (mmHg). 130 — 139 y presién
La presion arterial alta | diastélica 80 — 89
significa que la presion | milimetros de
de las arterias es mercurio (mmHg).
mayor de lo que
deberia.

Dislipidemia | Aumento en la Se indago si Cualitativa Mediante Dislipidemia
concentracion habian sido dicotomica instrumento | (si, no)
plasmatica de diagnosticados con de
colesterol y lipidos en niveles elevados en recoleccién
la sangre. lipidos sanguineos. de datos

Concentraciéon de
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Nombre

Definiciéon conceptual

Definicion
operacional

Tipo de
variable y
nivel de
medicion

Fuente de
informacioén

Valores de
la variable

colesterol mayor o
igual a 200mg/dL
Colesterol HDL con
valor menor a 40
mg/dL

Colesterol LDL
mayor o igual a
130mg/dL
Triglicéridos
concentracion
mayor a 150mg/dL

Condicién
de peso

Normal:
Sobrepeso/obesidad:
acumulacion excesiva y
anormal de grasa
corporal por arriba de
estandares

Se llevo a cabo la
medicién del peso y
talla de cada uno
de los participantes
de los
participantes,
catalogandose con
peso normal,
sobrepeso y
obesidad segun su
indice de masa
corporal (IMC).
Sobrepeso IMC 25
a29,9

Obesidad grado |
IMC 30-34
Kg/m2

Obesidad grado Il
IMC 35-39,9
Kg/m2

Obesidad grado Il
IMC superior a 40
Kg/m2

Cualitativa
nominal

Mediante
instrumento
de
recoleccion
de datos

Peso normal
Sobrepeso
/Obesidad

Uso
alcohol

de

Aquella persona que ha
consumido por lo
menos en una ocasion
una copa completa de
alcohol.

Uso de alcohol
referido por el
participante en la
cédula de datos
sociodemogréficos
y clinicos. Se
considerd positivo
Su uso en por lo
menos en una
ocasion en toda su
vida.

Cualitativa
dicotdbmica

Mediante
instrumento
de
recoleccion
de datos

Uso de
alcohol (si,
no)

Uso
nicotina

de

Aquella persona que ha
consumido nicotina por
lo menos en una

ocasioén en toda su vida

Uso de nicotina
referido por el
participante en la
cédula de datos
sociodemogréficos
y clinicos. Se
considerd positivo
Su uso en por lo
menos en una
ocasioén en toda su
vida.

Cualitativa
dicotdbmica

Mediante
instrumento
de
recoleccion
de datos

Uso de
tabaco (si,
no)
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Instrumentos

Formato de recoleccion de datos

Se elaboré un formato con el fin de recopilar los datos sociodemograficos de los
participantes (sexo, edad, escolaridad, ocupacién) asi como los aspectos relacionados con
su salud, como presencia de enfermedades cronicas (hipertension arterial sistémica,

dislipidemias, obesidad, otras) y consumo de sustancias.

Montreal Cognitive Assessment (MoCA)

El MoCA es un test de tamizaje breve, de uso libre, desarrollado originalmente en
2005, disefiado para ayudar en la deteccion del deterioro cognitivo leve (DCL) y la
demencia.?® Sus caracteristicas psicométricas describen un alto nivel de confiabilidad y
validez con una sensibilidad de 87% y una especificidad en un rango de 90% para la
deteccién de DCL con un punto de corte <26 y una sensibilidad del 87% para la demencia
de tipo Alzheimer con una especificidad del 100%, teniendo un punto de corte <18.2° Por lo
anterior, el MOoCA es altamente confiable en comparacién con otros test de tamizacién como
el Mini Mental State Examinaton (MMSE), que presenta a su vez una sensibilidad de 79.8
% y especificidad de 81.3%.%? El test MoCA se ha convertido en uno de los instrumentos

mas utilizados en clinica y en investigacién para detectar cambios cognitivos tempranos. 21

El MoCA valora 6 dominios sobre 30 puntos en 10 minutos, se usa un punto de corte

en su version original de 26 puntos para probable diagndstico de deterioro cognitivo leve.?*

Evalla las funciones ejecutivas, la capacidad visoespacial, la memoria, la atencion, la
concentracion y la memoria de trabajo, el lenguaje y la orientacion, y la puntuacién maxima

es de 30 puntos. 2534

1. Memoria: consta de dos ensayos de aprendizaje de 5 palabras que se preguntan
de forma diferida a los 5 minutos aproximadamente, a los cuales se le atribuye 5 puntos.
Se puede ademas registrar el recuerdo libre, el recuerdo facilitado, por pista semantica y

eleccion multiple de respuesta (no puntian en la escala)

2. Capacidad Visoespacial: se evalta con el test del reloj con puntaje de 3, y la copia

del cubo 1 punto.
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3. Funcién Ejecutiva: se evalla en diferentes tareas; alternancia grafica del Trail
Making Test B con 1 punto, una fluencia fonética un punto, y dos items de abstraccion

verbal 2 puntos.

4. Atencidn/ concentracion/ memoria de trabajo: se evalla mediante una tarea de
atencion sostenida con un punto, una serie de sustracciones 3 puntos, y una de digitos 2

puntos.

5. Lenguaje: se valora con tres items de denominacién por confrontacién visual de 3
animales de bajo grado de familiaridad con 3 puntos, repeticion de frases completas con

dos puntos, y la tarea de fluencia ya mencionada.

6. Orientacién: se evalla la orientacion en tiempo y espacio con 6 puntos

Evaluacion M.I.N.I. (Mini Entrevista Neuropsiquiatrica Internacional)

Es un tipo de encuesta breve y de facil aplicacion, por parte de un profesionista de la
salud mental, que valora los principales trastornos psiquiatricos del Eje I, basado en los
criterios del DSM IV. Los estudios en los que se ha utilizado el test M.I.N.l. han demostrado
tener una alta validez y confiabilidad.®® El tiempo es otro elemento favorable pues se
necesitan 15 minutos para su administracion ya sea por médicos o por otros profesionales

del equipo de salud. Se utiliz6 la versién en espariol realizada por Heinze et al. (2000). %6

Analisis de datos

Para evaluar la asociacion del antecedente de DM2 con la presencia de déficit
cognitivo se realizd una regresion logistica mdultiple, considerando como variables
independientes la DM2, la presencia de hipertension arterial sistémica, dislipidemia, uso de
alcohol, sobrepeso y obesidad, uso de nicotina, sexo y escolaridad. La regla de decision se

establecio en un valor p < 0.05

Consideraciones éticas

La aplicacion de los instrumentos de medicion no representd ningun riesgo para los
entrevistados, pues no interviene ni modifica fisioldgicamente su ambito psicoldgico o
social, ademas se consideraron todas las formas éticas de la investigacibn como la
confidencialidad y el anonimato.
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Se obtuvo el consentimiento informado de todos los pacientes que aceptaron
participar en la investigacion, haciendo hincapié en que la informacion recolectada era
estrictamente confidencial y no afectaria la atencion de los pacientes, que se respetarian
aspectos fundamentales como confidencialidad, privacidad, beneficencia y el no causar
dafio mayor. El protocolo de investigacién se ajusta a los principios plasmados en los

siguientes documentos:

Declaracion de Ginebra (1948) y enmendada por la 22a. Asamblea Médica Mundial,

Sidney, Australia (agosto de 1968).

Declaracion de Helsinki; de la Asociacion Médica Mundial (1964) y actualizada por la
misma asamblea en 1975, 1983, 1989, 1996, 2000, 2008 y 2013.

Ley General de Salud de los Estados Unidos Mexicanos (titulo quinto, articulo 100 en
sus siete fracciones y articulo 101) y las normas dictadas por el Instituto Mexicano del

Seguro Social.

De acuerdo con el reglamente de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud (Titulo segundo, Capitulo I, Articulo 17, seccion 1l), el presente estudio se

considera una Investigacion con riesgo minimo.

De acuerdo con lo propuesto por Ezekiel ° se analizaron los siguientes aspectos:

Valor

Este estudio entreg6 informacion relevante que propicio el conocimiento acerca de la
frecuencia con la que se presenta el deterioro cognitivo leve en los pacientes portadores de
diabetes mellitus tipo 2 en un rango de edad entre los 40 y 60 afios, siendo el resultado de
la investigacion una base cientifica para la valoracion integral de esta poblacion.

Validez cientifica

El estudio se desarrollé a partir de un objetivo claramente planteado y viable, con una
metodologia estructurada, legitima y aplicable a la poblacion. El andlisis estadistico se
ejecuto con el programa SPSS el cual incluye todas las pruebas estadisticas utilizadas en

la investigacion.
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Seleccion equitativa de los participantes

Para la seleccion de la poblacion en estudio se tomo en cuenta caracteristicas de los
participantes que permitieron un Optimo desarrollo de la investigacion, para esto se
establecieron criterios de inclusion y criterios de no inclusion. Ademas, los participantes
fueron incluidos en el estudio de manera lo que permitioé tener una muestra homogénea de

la poblacién en estudio sin discriminacion de ningun tipo.

Relacién favorable entre riesgos y beneficios

El estudio no representd ningun tipo de riesgo para la poblacién, mientras que los
beneficios de los hallazgos de esta tesis (describir la frecuencia de con la que se presenta
deterioro cognitivo leve en pacientes portadores de DM2 que se encuentren entre 40 y 60

afios de edad) pueden ser utilizados en beneficio de mencionada poblacion.

Revision independiente

El proyecto de tesis fue evaluado por el Comité de Investigacion y Etica (Centro
Médico Nacional La Raza) el cual valoré las implicancias para los potenciales participantes

y eventuales condiciones de vulnerabilidad.

Consentimiento informado

Se desarrollé con toda la poblacion elegible el proceso de consentimiento informado,
siendo éste el momento donde los pacientes puedan decidir su participacion.

A través de la conversacion y la entrega posterior del documento de consentimiento,
se describio la finalidad, riesgos, beneficios y algunos otros aspectos sobre la investigacion,
permitiéndose la consulta y aclaracion de cualquier inquietud de los adultos mayores y

familiar cercano previo a decidir su incorporacion o no a la investigacion.

Respeto por los participantes.

Se asegurod la confidencialidad de identidad de los participantes. Los pacientes, en
caso de desearlo asi, tendran el derecho a negarse de responder el test de MoCA, en
cualquier momento o pedir entrega de los resultados de la investigacion y realizar todas las

preguntas que tengan respecto al estudio a cualquiera de los investigadores.
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RESULTADOS

Se reclutaron a 90 participantes que cumplieron con los criterios de seleccion, de
acuerdo con la Evaluacion cognitiva de Montreal (MoCA) con puntuacion < a 25 puntos para
calificar como alteracion cognitiva. Los pacientes que no mostraron alteraciones cognitivas

presentaron una media de 27.5 + 1.3, con valor p = .001. Tabla 1

Tabla 1. Puntuacién obtenida con el Montreal Cognitive Assessment (MoCA) en
participantes los participantes.

Alteracion cognitiva

No Si Total p*
n =34 n =56
MoCA Media 27.5 22.3 24.3 .001
DE 1.3 2.5 3.3
Mediana 27.5 23 24
Minimo 26 15 15
Maximo 30 25 30
Rango 4 10 15

* U de Mann Whitney, DE = desviacion estandar.
DM2 = Diabetes mellitus tipo 2

Del total de participantes 37.8% fueron hombres y 62.2% mujeres, sin diferencias
significativas en la presencia de alteraciones cognitivas entre ellos (p = .944). El promedio
de edad de los sujetos que presentaron alteraciones cognitivas fue de 52.2 + 6.0 afos,
mientras que la edad promedio de los pacientes sin presencia de alteraciones cognitivas
fue de 51.3 £ 6.4 afos, sin diferencias entre los grupos (p = .573). Respecto a la ocupacion,

no se encontraron diferencias en la presencia de alteracion cognitiva (p = .260). Tabla 2.

No se observaron tampoco diferencias de escolaridad entre los grupos con y sin

alteracion cognitiva (p = .781). Tabla 3
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Tabla 2.

Caracteristicas sociodemograficas de los participantes.

Alteracién cognitiva

No Si
n=34 n=56 Total P

Sexo*

Hombre 13 (38.2%) 21 (37.5%) 34 (37.8%)

Mujer 21 (61.8%) 35 (62.5%) 56 (62.2%) .944
Edad** 51.86+

51.3+6.5 52.2+6.0 6.195 573

Ocupacion*

Remunerado 23 (67.6%) 43 (76.8%) 66 (73.3%)

No remunerado 10 (29.4%) 9 (16.1%) 19 (21.1%)

Jubilado/pensionado 1 (2.9%) 4 (7.1%) 5 (5.6%) .260

* Los datos se muestran en frecuencias y porcentajes y se comparan mediante 3
** | os datos se presentan en medias y desviaciones estandar y se comparan con U de Mann Whitney,
d.e. = desviacion estandar,

Tabla 3. Escolaridad de los participantes de acuerdo con la presencia de alteracion
coghnitiva.

Alteracién cognitiva

f (%)
e "o Total p*
Escolaridad

Primaria incompleta 0 (0.0% 1(1.8%) 1(1.1%)

Primaria completa 2 (5.9%) 5(8.9%) 7 (7.8%)
Secundaria incompleta 1 (2.9%) 3 (5.4%) 4 (4.4%)
Secundaria completa 6 (17.6%) 14 (25.0%) 20 (22.2%)
Bachillerato incompleto 3 (8.8%) 4 (7.1%) 7 (7.8%) .781
Bachillerato completo 12 (35.3%) 12 (21.4%) 24 (26.7%)
Licenciatura incompleta 0 (0.0%) 1(1.8%) 1(1.1%)
Licenciatura completa 7 (20.6%) 13 (23.2%) 20 (22.2%)

Maestria completa 3 (8.8%) 2 (3.6%) 5 (5.6%)

Doctorado 0 (0.0%) 1 (1.8%) 1(1.1%)

*%2, n.s. = no significativo

De los pacientes con diagnéstico de DM2, unicamente 4 (11.8%) no presentaron
alteraciones cognitivas, mientras que 41 (73.2%) si presentaron algun tipo de alteracion; de
los participantes sin diagndstico de DM2 se encontraron 30 (88.2%) que no presentaron
alteraciones cognitivas, mientras que 15 (26.8%) si mostraron alteraciones, valor p = .001
estadisticamente significativo, OR = 1.7 (IC95% = 1.7 - 4.1).

En cuanto a presencia de enfermedades cronicas, 45 participantes (50%) presentaron
diagndstico ya conocido de Hipertension arterial sistémica de los cuales 19 (55.9%) no

presentaron alteraciones y 26 (46.4%) si. Respecto a otras enfermedades crénicas 13 de
26



los participantes (14.4%) presentaban dislipidemia, de los cuales 7 (20.6%) no mostraron

alteraciones y 6 (10.7%) si. Sin diferencias por grupo para esta variable (p = .248).

Se llevo a cabo la medicion del peso y talla de cada uno de los participantes de los
participantes, catalogandose con peso normal, sobrepeso y obesidad segun su indice de
masa corporal (IMC). Veinte de los participantes (22.2%) contaban con peso normal, de
ellos 9 (26.5%) no presentaron alteraciones cognitivas y 11 (19.6%) si, con sobrepeso
fueron 54 (60%) de los cuales 19 (55.9%) no mostraron alteraciones y 35 (62.50%) si, y con
obesidad fueron 16 (17.8%), de los cuales 6 (17.6%) no presentaron alteraciones en la
cognicion, mientras que 10 (17.9%) si. No se encontraron diferencias entre los grupos para
esta variable (p = .741).

Se interrog0 a los pacientes acerca del consumo de sustancias, los participantes que
cumplieran criterios para abuso o dependencia de alcohol y nicotina, asi como uso de
cualquier otra sustancia ajena a las ambas previamente mencionadas no fueron incluidos
en el presente estudio, ya que se ha visto que estos consumos pueden influir en la cognicion
y su analisis no es la intencién del presente estudio, por lo que Unicamente se tomaron en
cuenta los pacientes que usaran alcohol y nicotina, encontrandose los siguientes

resultados.

El uso de alcohol se describe como aquella persona que ha consumido por lo menos
en una ocasion una copa completa de alcohol, se encontré que un total de 42 participantes
(46.7%) habian consumido alcohol al menos una vez en su vida, de los cuales 14 (41.2%)
no mostraron alteraciones, mientras que 28 (50%) presentaron algun tipo de alteracién
cognitiva. Un total de 48 participantes (53.3 %) declararon no haber consumido alcohol, de
los cuales 20 (58.8%) no presentaron alteraciones, mientras que 28 (50.0%) mostraron
alguna alteracion cognitiva durante su evaluacion. No se encontraron diferencias entre los

grupos para esta variable (p = .416).

Se describe el uso de nicotina como: aquella persona que ha consumido nicotina por
lo menos en una ocasion en toda su vida, se encontraron los siguiente resultados: 49
(54.4%) de los participantes declararon usar nicotina, de los cuales 19 (55.9%) no
mostraron alteraciones, mientras que 30 (53.6%) presentaron alteraciones en la cognicion,
un total de 41 participantes, correspondientes al (45.6%) declararon no utilizar nicotina, de
los cuales 15 (44.1%) no mostraron alteraciones, mientras que 26 (46.4%) presentaron
alteraciones cognitivas. Tampoco hubo diferencia para esta variable entre los grupos (p =
.831). Tabla 4
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Tabla 4. Antecedentes personales patolégicos de acuerdo con la presencia de
alteraciones cognitivas.

Alteracién cognitiva

f (%)
No Si
n=34 =56 Total P OR (IC95%)

Diabetes Mellitus 2

Si 4 (12) 41 (73) 45 (50)

No 30 (88) 15 (27) 45 (50) .001 2.7(1.7,4.1)
Hipertension arterial

sistémica

Si 19 (56) 26 (46) 45 (50)

NoO 15 (44) 30 (554)  45(50)  .38a  195(06,34)
Dislipidemias

Si 7 (21) 6 (11) 13 (14)

No 27 (79) 50 (89) 77 (14) .203 2.2(0.7,7.1)
Otra enfermedad crénica

Si 1(3) 2(4) 3(3)

No 33(97) 54 (96) 87 (97) .872 1.2 (0.1, 14.0)
Alguna enfermedad
crénica

Si 27 (79) 34 (61) 61 (68)

No 7 (21) 22 (39) 29 (32) -066 25(0.9.6.7)
Condicion de peso

Normal 9 (26) 11 (20) 20 (22)

Sobrepeso/Obesidad 25 (74) 45 (80) 70 (78) 450 1.5(0.5, 4.0)
Uso de alcohol

Si 14 (41) 28 (50) 42 (47)

No 20 (59) 28 (50) 48 (53) 416 0.7 (0.3, 1.6)
Uso de nicotina

Si 19 (56) 30 (54) 49 (54)

No 15 (44) 26 (46) 41 (46) .831 1.1 (0.5, 2.6)

OR = Odds ratio, IC = Intervalo de confianza

Mediante el analisis multivariado se analizaron los factores asociados a la presencia
de alteraciones cognitiva y se corroboro que la escolaridad y cursar con DM2 se asociaron
a mayor probabilidad de presentar alteraciones cognitivas, sin embargo, el intervalo de
confianza de este ultimo factor mostré un amplio rango entre el limite inferior y el limite

superior. Tabla 5.
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Tabla 5. Factores de riesgo (predictores) para la produccion de
alteraciones cognitivas estudiadas por analisis multivariado

Factor de riesgo estudiado OR IC 95% p
Edad 1.0 0.9 1.1 741
Sexo (femenino) 0.5 0.1 2.5 374
Escolaridad (primaria incompleta a 0.7 05 0.9 052
doctorado)

Ocupacion

Remunerado

Jubilado/pensionado 1.6 0.2 12.3 409

No-Remunerado 3.0 0.6 15.2 .659
Diabetes mellitus 2 (Si) 20.0 72 1341 .0001
Hipertension arterial sistémica (Si) 2.8 0.7 11.2 144
Dislipidemia (Si) 5.0 0.7 37.2 120
Peso. (normal, sobrepeso u 06 0.1 36 579
obesidad)
Uso alcohol (presente) 2.1 0.5 8.2 .283
Uso nicotina (presente) 0.9 0.2 3.1 .836

* Regresion logistica multiple, OR: raz6n de momios

29



DISCUSION

El objetivo del presente estudio se centré en conocer si existia una asociacién positiva
entre la presencia de alteraciones cognitivas y el diagnéstico de DM2. A partir de los
hallazgos encontrados en esta investigacion, aceptamos la hipotesis propuesta en el que
planteaba que el diagnostico de DM2 se asociaria a la presencia de alteraciones cognitivas,
en una muestra de adultos entre 40 y 60 afos. El estudio realizado demuestra que existe
una asociacion entre la presencia de alteraciones cognitivas evaluadas mediante el test de
evaluacion cognitiva Montreal (MoCA) y el diagnéstico de DM2, encontrandose que el

resultado de dicha asociacion es estadisticamente significativo.

De los 90 participantes de entre 40 y 60 afios estudiados se observo que el 73.2%
(41/56) tenian DM2 y alteraciones cognitivas en tanto que 88.2% (30/34) no tenian DM2 ni
alteraciones cognitivas, lo cual significa que la DM2 se asoci6 a tener 1.7 veces mas riesgo
de cursar con alteraciones cognitivas que cuando no existe diagnostico de DM2. Al realizar
un analisis multiple se observé que la presencia de DM2 se mantuvo asociada a la
presencia de alteraciones cognitivas. Estos resultados guardan relacion con estudios
previamente realizados como el de Wong, Scholey y Howe 32 quienes apoyan que las
personas que tienen diagndstico de DM2 tienen un mayor riesgo de desarrollar deterioro
cognitivo; de igual manera con lo reportado por la encuesta (ENSANUT, 2012 que muestra
mayor asociacion entre DM2 y deterioro cognitivo, con la diferencia de que esta encuesta

se realizé a pacientes mayores de 65 afos. 14,15

La evidencia sobre factores asociados a la presencia de alteraciones cognitivas se
ha hecho notar en articulos como Norton et al., en el que sefialan que teniendo en cuenta
la interdependencia de los factores asociados a alteraciones cognitivas se enumeran siete
factores de riesgo potencialmente modificables (diabetes, hipertension arterial sistémica,
obesidad, depresion, inactividad fisica, tabaquismo y bajo nivel educativo). ” Lo que se
confirma en otros estudios que sefalan que las enfermedades crénicas como diabetes,
enfermedad pulmonar obstructiva cronica, enfermedad cardiaca, cerebral, asi como
hipertension arterial sistémica, han mostrado una fuerte relacion con el desarrollo de
demencia.?® En esta investigacion, contrario a lo descrito en la bibliografia, no se evidencié
una asociacion estadisticamente significativa entre el diagndéstico de hipertension arterial
sistémica y la dislipidemia con la presencia de alteraciones cognitivas, lo que quiza podria

deberse a la edad de los pacientes, ya que en pacientes de 40 a 60 afios es posible que

30



exista menor tiempo de evolucién de estas dos Ultimas patologias,®’ a diferencia de la
diabetes que es cada vez es mas frecuente en edades mas tempranas.3®

De igual manera, el presente estudio no concuerda con lo reportado con respecto al
hébito de fumar y el consumo de alcohol, en el que se sefiala un declive cognitivo 36% mas
rapido en personas que reportan de forma conjunta el consumo de cigarrillos y el consumo
de alcohol, con respecto a quienes no lo hacen.® La ausencia de estos resultados puede
deberse a una inadecuada medicion de estas variables o nuevamente atribuirse a la edad

de los participante, lo cual debe ser explorado a mayor detalle.

Finalmente, el presente estudio coincide con estudios previamente realizados que
consideran una baja escolaridad como factor de riesgo para el desarrollo de alteraciones
cognitivas 2627 pues en la poblacién estudiada, se encontrd que este factor fue significativo
cuando se controlo por el resto de las variables. No obstante, es importante hacer referencia
gue unicamente 26 de los 90 participantes tenian una escolaridad superior a la licenciatura

concluida.

Como principales limitaciones en este estudio se encuentra la seleccion de la
muestra que dificulté encontrar una distribucion representativa de la poblacién lo cual puede
representar un sesgo Yy limitar la generalizacion de los hallazgos; asi como que el
diagndstico de DM2 fue considerado de acuerdo con lo reportado por el sujeto. Las
principales fortalezas del estudio se encuentran en que los test fueron aplicados por médico
capacitado para ello y estos estan adaptados para la poblacién de estudio, ademas de ser
reportados ampliamente en la literatura. Otra de las fortalezas se centra en que la
investigacion se realizé en un grupo de edad que no es tan comunmente encontrado en
estudios previos, por lo que se abre el campo de investigacion en poblacion en edad
productiva, de igual manera las pruebas aplicadas se encuentran validados para su

aplicacién en poblacién mexicana.

CONCLUSIONES

Los hallazgos en el presente estudio describen una mayor presencia de alteraciones
cognitivas, evaluadas mediante Escala de la evaluacién cognitiva de Montreal (MoCA) en

pacientes que contaban con diagnéstico de DM2, asi como la escolaridad. Es importante
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mencionar que a la fecha existe muy poca informacién cientifica sobre el tema en sujetos
en este rango especifico de edad, ya que en la mayoria de los estudios consultados la

evaluacion se realizd en pacientes mayores de 60 afios

Por lo que este estudio resalta la importancia de detectar de manera oportuna las
alteraciones cognitivas en la poblacién de pacientes adultos jovenes y econdmicamente
activos que se encuentran entrando en la tercera edad con DM2 a través de la escala de
evaluacion cognitiva de Montreal (MoCA), pues la presencia de este trastorno representa

un riesgo.

Se recomienda mayor investigacion acerca de los dominios cognitivos que se
encuentran principalmente afectados en los pacientes con DM2, ya que el (MoCA) evalla
varios de estos dominios. Con base en la evaluacion de las funciones cognitivas afectadas
se pueden implementar estrategias para disminuir el riesgo de presentar alteraciones y

ademas para la rehabilitacion si es que el paciente ya presenta alguna de estas.
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ANEXOS

Anexo 1. Formato de recoleccion de datos

FOLIO:
NSS:

EDAD (ANOS CUMPLIDOS)
SEXO:

ESCOLARIDAD:
OCUPACION:

DIRECION Y TELEFONO:

¢PADECE USTED DIABETES MELLITUS TIPO 2? (ESTA INFORMACION SE
VERIFICARA CON ESTUDIOS DE LABORATORIO)

¢PADECE USTED ALGUNA OTRA ENFERMEDAD? HIPERTENSION ARTERIAL,
DISLIPIDEMIA, OTRA (ESPECIFIQUE)

PESO: TALLA: IMC:
JUSTED FUMA?

¢USTED BEBE ALCOHOL?

37



Anexo 2. Montreal Cognitive Assessment
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Anexo 3. MINI 5.0.0

(1 de enero de 2000)
Trastornos asociados al uso de sustancias psicoactivas no alcohélicas

(—> SIGNIFICA: IR A LAS CASILLAS DIAGNOSTICAS, RODEAR CON UN CIRCULO N O EN CADA UNAY CONTINUAR CON EL SIGUIENTE MODULO)

Ahora le voy a enseifiar/leer una lista de sustancias ilicitas o medicinas. -

NI S

"sa -_— PN -- . -,

RODEE CON UN CIRCULO TODAS LAS SUSTANCIAS QUE HAYA USADO:

Estimulantes: anfetaminas, speed, cristal, dexedrina, ritalina, pildoras adelgazantes.
Cocaina: inhalada, intravenosa, crack, speedball.
Narcéticos: heroina, morfina, Dilaudid, opio, Demerol, metadona, codeina, Percodan, Darvon.

Alucinégenos: LSD (4cido), mescalina, peyote, PCP (polvode &ngel, peace pill), psilocybin, STP,hongos,

éxtasis, MDA, MDMA.
Inhalantes: pegamento, éter, 6xido nitroso (laughing gas), amyl o butyl nitrate (poppers).
Marihuana: hachis, THC, pasto, hierba, mota, reefer.

Tranquilizantes: Qualude, Seconal («reds»), Valium, Xanax, Librium, Ativan, Dalmane, Halcion, barbitdricos,

«Miltown», Tranquimazin, Lexatin, Orfidal.

Otras sustancias: esteroides, pastillas dietéticas o para dormir sin receta. ¢ Cualquier otra sustancia?

ESPECIFIQUE LA/S SUSTANCIA/S MAS USADA/S:

b. SIEXISTE USO CONCURRENTE O SUCESIVO DE VARIAS SUSTANCIAS O DROGAS, ESPECIFIQUE QUE
DROGA/CLASE DE DROGA VA A SER EXPLORADA EN LA ENTREVISTA A CONTINUACION:

SOLO UNA DROGA/CLASE DE DROGA HA SIDO UTILIZADA. SOLO

LA CLASE DE DROGA MAS UTILIZADA ES EXPLORADA.

CADA DROGA ES EXAMINADA INDIVIDUALMENTE. (FOTOCOPIAR K2 Y K3 SEGUN SEA NECESARIO.)

K2 Considerando su uso de (nomerE be LA DROGA/CLASE DE DROGAS SELECCIONADA), €N los Ultimos 12 meses:

a ¢Ha notado que usted necesitaba utilizar una mayor cantidad de (nomere NO
DE LA DROGA/CLASE DE DROGA SELECCIONADA) para obtener los mismos efectos que
cuando comenz6 a usarla?

b  ¢Cuandoredujo la cantidad o dej6 de utilizar (nowmere DE LA DRoOGA/CLASE DE NO
DROGA SELECCIONADA) tuvo sintomas de abstinencia? (dolores, temblores, fiebre,

debilidad, diarreas, nauseas, sudaciones, palpitaciones, dificultad para dormir, 0 se

sentia agitado, ansioso, irritable o deprimido)? Utiliz6 alguna/s droga/s para evitar
enfermarse (sintomas

de abstinencia) o para sentirse mejor?

CODIFICAR Si, SI CONTESTO Si EN ALGUNA

¢ ¢Hanotado que cuando usted usaba (NOMBRE DE LA DROGA/CLASE DE DROGA NO
SELECCIONADA) terminaba utilizando mas de lo que en un principio habia planeado?

d ¢Hatratado de reducir o dejar de tomar (nomere bE LA DROGA/CLASE DE NO
DROGA SELECCIONADA) pero ha fracasado?

Sl

Si

Si
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e. ¢Los dias que utilizaba (NOMBRE DE LA DROGA/CLASE DE DROGA SELECCIONADA)

empleaba mucho tiempo (0 2 horas; en obtener, consumir, recuperarse de
sus efectos, o pensando en drogas~

f ¢ Pas6 menos tiempo trabajando, disfrutando de pasatiempos, estando con
la familia
0 amigos debido a su uso de drogas?

g ¢Hacontinuado usando (NOMBRE DE LA DROGA/CLASE DE DROGA SELECCIONADA)
a pesar de saber que esto le causaba problemas mentales o de salud?

¢(CODIFICO Si EN 3 O MAS RESPUESTAS DE K2?
ESPECIFICAR LA/S DROGA/S:

DEPENDENCIA
DESUSTANCIAS

A TTTAT

Considerando su uso de (nomsre DE LA CLASE DE DROGA SELECCIONADA), €N oS Ultimos 12 meses:

K3 A ¢Haestado intoxicado o conresacaa causa de (NowBRE DE LA DROGA/CLASE DE
DROGA SELECCIONADA), en mas de una ocasion, cuando tenia otras
responsabilidades en la escuela,
en el trabajo o en el hogar? ¢ Esto le ocasiond algun problema?

(CODIFIQUE si, SOLO SI LE OCASIONO PROBLEMAS)

B ¢Ha estado intoxicado con (NOMBRE DE LA DROGA/CLASE DE DROGA SELECCIONADA)

en alguna situacion en laque corriese un riesgo fisico (p. ej., conducir un
automovil, una motocicleta, una embarcacion, o utilizar una maquina,
etc.)?

C ¢Hatenido algun problemalegal debido a suuso de drogas, por
ejemplo, un arresto o perturbaciéon del orden publico?

D ¢Ha continuado usando (NOMBRE DE LA DROGA/CLASE DE DROGA SELECCIONADA)
a pesar de saber que esto le causaba problemas con su familia u otras
personas?

¢.CODIFICO Si EN 1 O MAS RESPUESTAS DE K3?
ESPECIFICAR LA/S DROGA/S:

NO Si
5
NO Si 6
NO Si 7
-
NO Si 8
NO Si 9
NO Si 10
NO Si 11
NO Si
ABUSO DE
SUSTANCIAS
ACTUAL
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A. Episodio depresivo mayor

(—' SIGNIFICA: IR A LAS CASILLAS DIAGNOSTICAS, RODEAR CON UN CIRCULONO EN CADAUNAY CONTINUAR CON EL SIGUIENTE MODULO)

Al ¢En las Ultimas 2 semanas, se ha sentido deprimido o decaido la mayor parte del NO Si
dia,
casi todos los dias?

A2 ¢ Enlas Ultimas 2 semanas, ha perdido el interés en la mayoriade las cosas o ha NO Si
disfrutado

menos de las cosas que usualmente le agradaban?

¢ CODIFICO SI EN A1 O EN A2? NO SI
A3 En las ultimas 2 semanas, cuando se sentia deprimido o sin interés en las cosas:
a  ¢Disminuyé o aumento su apetito casi todos los dias? ¢ Perdi6é o gané peso sin  NO Si
intentarlo
(p- €j., variaciones en el Gltimo mes de 0 5 % de su peso corporal o (1 8 libras o O
3,5 kg,
para una persona de 160 libras/70 kg)?
CODIFICAR Si, SI CONTESTO Si EN ALGUNA
b ¢ Teniadificultad para dormir casi todas las noches (dificultad para quedarse  NO Si
dormido,
se despertaba a media noche, se despertaba temprano en la mafiana o dormia
excesivamente)?
c ¢ Casitodos los dias, hablaba o se movia usted mas lento de lo usual, o estaba NO Si
inquieto
o tenia dificultades para permanecer tranquilo?
d ¢ Casitodos los dias, se sentia la mayor parte del tiempo fatigado o sin energia? NO Si
e ¢ Casitodos los dias, se sentia culpable o inatil? NO Si
f ¢ Casitodos los dias, tenia dificultad para concentrarse o tomar decisiones? NO Si
g ¢Envarias ocasiones, dese0 hacerse dafio, se sintio suicida, o deseo estar NO Si
muerto?
¢ CODIFICO Si EN 5 O MAS RESPUESTAS (A1-A3)? N7 of
EPISODIO
DEPRESIVO MAYOR
SIEL PACIENTE CODIFICA POSITIVO PARAUN EPISODIO
DEPRESIVO MAYORACTUAL, CONTINUE CON A4,DE LO
CONTRARIO CONTINUE CON EL MODULO B:
-
Ad a ¢Eneltranscurso de su vida, tuvo otros periodos de dos o NO s 10
mas semanas, enlos que se sintid deprimido o sininterés en la
mayoriade las cosas g que tuvo la mayoria de los problemas de los
que acabamos de hablar?
b _ ¢Hatenido alguna vez un periodo de por lo menos dos NO of 11
meses, sin depresion o sin la falta de interés en la mayoria de las
cosas y ocurrio este periodo entre dos episodios depresivos? EPISODIO
DEPRESIVO MAYOR
RECIDIVANTE




D. Trastorno de ansiedad generalizada

(—' SIGNIFICA: IRA LAS CASILLAS DIAGNOSTICAS, RODEAR CON UN CIRCULO N O EN CADA UNA Y CONTINUAR CON EL SIGUIENTE MODULO)

Ol a

02

o3

¢ Se ha sentido excesivamente preocupado o ansioso debido a varias cosas
durante
los dltimos 6 meses?

¢ Se presentan estas preocupaciones casi todos los dias?

CODIFICAR Si, SI LA ANSIEDAD DEL PACIENTE ES RESTRINGIDA

EXCLUSIVAMENTE, O MEJOR EXPLICADA POR
CUALQUIERA DE LOS TRASTORNOS PREVIAMENTE
DISCUTIDOS.

¢Le resulta dificil controlar estas preocupaciones o interfieren para
concentrarse
en lo que hace?

CODIFIQUE NO SI LOS SINTOMAS SE LIMITAN A RASGOS DE
CUALQUIERA DE LOS TRASTORNOS PREVIAMENTE EXPLORADOS.

En los ultimos 6 meses cuando estaba ansioso, casi todo el tiempo:
¢Se sentia inquieto, intranquilo o agitado?

¢ Se sentia tenso?

¢ Se sentia cansado, flojo o se agotaba facilmente?

¢ Tenia dificultad para concentrarse, o notaba que la mente se le quedaba
en blanco?

¢ Se sentia irritable?

¢ Teniadificultad durmiendo (dificultad para quedarse dormido, se despertaba
amedia noche o demasiado temprano, o dormia en exceso)?

¢ CODIFICO Si EN 3 O MAS RESPUESTAS DE 03?2

-

NO Si 1
NO Si 2
NO Si 3
NO Si 4
NO Si 5
NO Si 6
NO Si 7
NO Si 8
NO Si 9
NO Si 10
NO Si
TRASTORNO DE
ANSIEDAD
GENERALIZADA
ACTUAL
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Anexo 4. Consentimiento informado

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION

@ Y POLITICAS DE SALUD
I MSS COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

SEGURIDAD ¥ SOLIDARIDAD SOCIAL

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE
INVESTIGACION

Nombre del estudio: ASOCIACION DE LA DIABETES MELLITUS TIPO 2 CON LA
PRESENCIA DE ALTERACIONES COGNITIVAS LEVES EN UN
GRUPO DE PACIENTES DE 40 A 60 ANOS DE EDAD

Patrocinador externo (si aplica): No aplica
Lugar y fecha: Ciudad de México 2020
Ndmero de registro: R — 2020-3501-039
wd Justificacion y  objetivo  del Considerando la alta prevalencia de DM2en México, es
estudio:

importante documentar su asociacion con el desarrollo de deterioro
cognitivo en adultos mexicanos, ya que estos padecimientos
amenazan con un incremento sustancial en los préximos afios, como
consecuencia del envejecimiento poblacional correspondiente a la

transicion epidemiologica.

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias: El riesgo es minimo y sera derivado de la posible presencia de

estrés transitorio durante la aplicacion del test MoCA.

Este estudio ayudara a la deteccion temprana de alteraciones cognitivas.

Los pacientes seran sujetos a una prueba de control glucémico y lipidico para la cual sera
necesario realizar una puncién venosa (muestra sanguinea) Unicamente en una ocasion ,
los examenes de laboratorio son sin costo para usted y los resultados obtenidos seran
usados para respaldar la toma de decisiones tanta a nivel individual como al nivel del
sistema de salud.

El conocimiento que obtengamos por realizar esta investigacién se compartird con usted
antes de que se haga disponible al publico. No se compartira informacion confidencial.
En el caso de encontrarse alteraciones cognitivas en los pacientes con o sin diabetes, se
les brindara referencia para que reciban atencion en los servicios pertinentes.

La investigacién no tendrd ningun costo.

Posibles beneficios que recibira al
participar en el estudio:

Informacion sobre resultados y alternativas

. Al final de las pruebas, se calificaran y en los pacientes que presenten algun tipo
de tratamiento: P y p que p gun tip

de déficit cognitivo, se les informard via telefénica los resultados para otorgarles
seguimiento.
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Si se llegara a encontrar alterada alguna de las pruebas se le dara un formato de
referencia al servicio pertinente para su atencién especializada.

Participacion o retiro: Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento

que lo considere conveniente sin que ello repercuta de alguna manera en mi atencién como
derechohabiente.

Privacidad y confidencialidad: Se me ha dado la seguridad de que no se me identificara en las presentaciones

en cualquier modalidad que derive de este estudio, que los datos relacionados con mi
privacidad seran manejados de forma confidencial y que se me proporcionara la
informacién actualizada que se obtenga durante el estudio, aunque esta pueda hacerme
cambiar de parecer respecto a mi permanencia en el mismo.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica): No aplica

Beneficios al término del estudio: determinar si los pacientes participantes en el estudio cursan con cuadro de deterioro cognitivo leve,
posteriormente ser referidos al servicio especializado.

Investigadora o Investigador Responsable: Dr. Miguel Palomar Baena. Investigador Principal. Teléfono: 55774419 ext 115. Correo
Electronico: miguel.palomar@imss.gob.mx. Matricula 8708029

Colaboradores: Dra.Patricia Netzielly Urbina Alonso Tesista. Teléfono: 5611658105. Correo electronico: netzielly.alonso@gmail.com
Matricula: 97360095

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacion de la CNIC
del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56
27 69 00 extensién 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacién y firma Nombre, direccion, relacion y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion,
sin omitir informacion relevante del estudio. Clave: 2810-009-013
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