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Resumen 

Introducción: La enfermedad cardiovascular, el deterioro cognitivo y la depresión 

son entidades comunes en pacientes posmenopáusicas. La aterosclerosis se ha 

asociado con deterioro cognitivo y demencia. El flujo carotideo se ve disminuido 

cuando hay aterosclerosis y puede estar asociado a hipoperfusión cerebral y mayor 

riesgo de demencia. La aterosclerosis está asociada a inflamación. Existe un 

indicador de inflamación que es el índice neutrófilos/linfocitos (INL) del cual no se 

sabe cómo se comporta en esta entidad.  

Objetivo: Conocer la relación del INL, con los parámetros Doppler de la arteria 

carótida, la función mental y la presencia de depresión en mujeres 

posmenopáusicas. 

Material y métodos: Estudio tipo observacional, prospectivo, transversal y 

comparativo, en el que se estudiaron mujeres posmenopáusicas. Se les realizó 

biometría hemática y se calculó el INL. Se realizó ultrasonido Doppler de la arteria 

carótida evaluando, índice de resistencia (IR), índice de pulsatilidad (IP) velocidad 

sistólica máxima y grosor de la íntima media (GIM). Se aplicó el mini examen del 

estado mental (MMSE) para valorar estado cognitivo y la escala de Hamilton para 

valorar depresión. Para el análisis estadístico se utilizó prueba U de Mann-Whitney 

y análisis de correlación de Spearman. Se calculó sensibilidad, especificidad, valor 

predictivo positivo, valor predictivo negativo y razón de momios (RM). 

Resultados: Se estudiaron 75 mujeres posmenopáusicas. La mediana de la edad 

fue de 52 años (31-76). El INL no tuvo relación con la presencia de depresión ni 

con la alteración del estado cognitivo ni con el GIM, IP e IR. La puntuación del 

MMSE correlacionó negativamente con la escala Hamilton con el IP y el GIM. El 

GIM correlacionó positivamente con la puntuación de la escala Hamilton. La escala 

de Hamilton tuvo una puntuación mayor en aquellas con deterioro cognitivo. El GIM 

tuvo una RM de 12.2 (2.6-58.0) para deterioro cognitivo y una RM de 5.2 (1.9-14.1) 

para depresión. 

Conclusión: El INL no tuvo relación con los parámetros Doppler de la arteria 

carótida, ni con la depresión ni con el estado cognitivo. Se encontró mayor 

depresión con menor estado cognitivo.  

Palabras clave: Índice neutrófilos/linfocitos, posmenopausia, Grosor de la intima-

media carotidea, depresión, cognición.  
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Summary 

Introduction: Cardiovascular disease, cognitive impairment and depression are 

common entities in postmenopausal women. Atherosclerosis has been associated 

with cognitive decline and dementia. Carotid flow is decreased when there is 

atherosclerosis of this vessel and may be associated with cerebral hypoperfusion 

and an increased risk of dementia. Atherosclerosis is associated with inflammation. 

There is an indicator of inflammation that is the neutrophil/lymphocyte ratio (NLR) of 

which it is not known how it behaves in th is entity.  

Objective: To know the relationship between the NLR with the Doppler parameters 

of the carotid artery, mental function and the presence of depression in 

postmenopausal women. 

Material and methods: It is an observational, prospective, cross-sectional and 

comparative study, postmenopausal women were studied. Hematic biometry was 

performed and the NLR was calculated. Carotid artery Doppler ultrasound was 

performed the resistive index (IR) pulsatility index (IP) maximum systolic velocity 

and intima media thickness (IMT) were evaluated. The Mini Mental State 

Examination (MMSE) was performed to assess cognitive status and the Hamilton 

scale to assess the presence of depression. Mann-Whitney U test and Spearman's 

correlation analysis were used for statistical analysis. Sensitivy, specificity, positive 

predictive value, negative predictive value, odds ratios (OR) were calculated.  

Results: 75 postmenopausal women were studied. The median age was 52 years 

(31-76). The NLR was not related to the presence of depression or altered cognitive 

status, IMT, IP, IR. The MMSE score negatively correlated with Hamilton scale, with 

IP and IMT. The IMT positively correlated with Hamilton scale score. The Hamilton 

scale was a higher score in patients with altered cognitive status. IMT had an OR of 

12.2 (2.2-58.0) for cognitive impairment and OR 5.2 (1.9- 14.1) for depression.  

Conclusion: The NLR was not related to the Doppler parameters of the carotid 

artery nor the presence of depression or alteration of the cognitive state. There was 

more depression when lower cognitive state. 

Key words: Neutrophil/lymphocyte ratio, postmenopause, Carotid intima-media 

thickness, depression, cognition 
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Antecedentes científicos 

 

El estado posmenopáusico conlleva a un deterioro físico mental y psicosocial en la 

salud de las mujeres (1). Desde el punto de la salud mental, se ha demostrado que la 

depresión y ansiedad son mas comunes durante la transición al a menopausia y por 

prevalencia la depresión tiene el doble de prevalencia en mujeres que en hombres (2). 

La depresión también está asociada a otros problemas de salud como la mala función 

cognitiva, enfermedad cardiovascular, osteoporosis, síndrome metabólico entre otros 

(3,4).  

Pacientes con estenosis de la arteria carótida se asocia con deterioro cognitivo y 

depresión. (5,6). El efecto perjudicial de la depresión sobre los cambios vasculares 

subclínicos en adultos jóvenes asintomáticos subraya la necesidad de considerar la 

depresión en el perfil de factores de riesgo (5). 

Un factor relevante es la alta prevalencia de depresión en enfermedades 

cardiovasculares (7) Teniendo en cuenta los informes de rendimiento cognitivo y estado 

de depresión en pacientes con estenosis carotídea, debido a hipoperfusión, 

microembolia, reactividad cerebrovascular  y conectividad funcional regional deteriorada 

(8), el aumento del grosor de la íntima media carótida (GIM) es un marcador no invasivo 

de ateroesclerosis subclínica y predice eventos vasculares, así como existe una 

asociación directa entre el deterioro cognitivo, y demencia. (9,10) 

El aumento del GIM no es solo un factor de riesgo causal de accidente cerebrovascular 

isquémico, sino que puede predisponer a los pacientes a síntomas depresivos y mala 

calidad de vida, y estar relacionado directamente con la fisiopatología de la presencia 

de depresión (11), por otra parte, existe evidencia donde el sistema inmunológico 

interviene en el estado de depresión, se ha informado que hasta en un 25% de 

pacientes con depresión mayor o síntomas depresivos, tienen elevación de proteína C 

reactiva (PCR), interleucina 6 (IL-6). (12). 

El GIM es una medida de detección de ateroesclerosis subclínica, que al combinarse 

con la detección de otros factores de riesgo puede reducir la mortalidad de otros 

eventos vasculares, tales como evento vascular cerebral, infarto agudo al miocardio. 

(13.14) 

La ateroesclerosis no es solo un factor de riesgo causal de accidente cerebrovascular 
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isquémico, sino que también parece ser un factor de riesgo independiente para el 

deterioro cognitivo y puede predisponer a los pacientes a síntomas depresivos y baja 

calidad de vida relacionada con la salud (15).  

La evaluación del rendimiento cognitivo se ha informado en pacientes con estenosis 

severa de la arteria carótida (EAC) (16). Estas pacientes tienen un flujo sanguíneo 

cerebral crónicamente reducido. Los informes sobre el rendimiento cognitivo en 

pacientes con EAC varían ampliamente, algunos estudios informan deterioro cognitivo 

incluso en pacientes asintomáticos sin antecedentes de accidente cerebrovascular, 

mientras que otros sugieren que no hay déficit cognitivo (17,18).  

Actualmente existe un marcador que ha presentado un papel importante en las 

enfermedades inflamatorias (19). El índice neutrófilos/linfocitos (INL) es un método 

barato y sencillo que permite evaluar la presencia de inflamación. La inflamación es una 

respuesta protectora compleja del tejido vascular a la lesión con el fin de eliminar su 

causa, y se ha relacionado con disfunción cognitiva (20,21) La posmenopausia se 

asocia con un aumento de la inflamación y se relaciona con mayor depresión y 

alteración del estado cognitivo (22). Por eso tener una relación entre este marcador 

inflamatorio en pacientes posmenopáusicas puede beneficiar al iniciar diagnóstico y 

tratamiento tempranos. 
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Justificación 

 

La ateroesclerosis de la arteria carótida, se ha relacionado ampliamente con riesgo de 

deterioro cognitivo en algunos dominios ejecutivos, producción de palabras, memoria 

verbal, visual y velocidad motora.  

Hasta ahora, los estudios disponibles indican una asociación inconsistente entre los 

síntomas depresivos y el grosor íntima-media de la carótida en personas sanas. Con 

respecto a la evaluación y prevención del riesgo de enfermedad arterial coronaria, solo 

se dispone de una cantidad limitada de datos sobre la asociación entre los síntomas de 

depresión y el proceso aterosclerótico. No se ha evaluado en una población de 

mujeres, en ciertos grupos de edad, como la posmenopausia, sabiendo que durante 

este periodo el riesgo cardiovascular aumenta.  

La evaluación no invasiva de las arterias y el uso de pruebas neuropsicológicas 

sensibles pueden ser herramientas importantes para detectar a las personas con un 

alto riesgo de sufrir un deterioro cognitivo, así como depresión, y lo que es más 

importante, podría prevenirse mediante un tratamiento destinado a lograr una 

reducción en la progresión de la aterosclerosis. El INL es un indicador de inflamación, 

la ateroesclerosis es un proceso inflamatorio siendo este crónico, por lo cual se decidió 

realizar este estudio, para valorar si existe relación del INL, con los parámetros Doppler 

de la arteria carótida, función mental y presencia de depresión en mujeres 

posmenopáusicas. 
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Material y Métodos 

 

Este fue un estudio observacional, prospectivo, transversal y comparativo, en el que se 

estudiaron mujeres posmenopáusicas. 

En todas ellas se documentó edad (años). Se midió el peso (Kg), la talla (metros) y se 

calculó el índice de masa corporal (IMC) (peso/talla2). Asimismo, se midió el perímetro 

de la cintura (cm) y el perímetro de cadera (cm) y se calculó el  índice cintura cadera 

(ICC) (perímetro de la cintura/sobre perímetro de la cadera). Se calculó el INL 

dividiendo el número total de neutrófilos entre el número total de linfocitos, siendo 

normal ≤ 2.5.  

A todas las pacientes se les realizó ultrasonido de arteria carótida para medir el 

Grosor de la íntima media (GIM), colocando transductor lineal localizando la 

bifurcación y con medición a 1cm de esta. Siendo valor normal < 1 mm, asimismo 

se realizó ultrasonido Doppler midiendo IP, IR, VSM 

Se aplicó el mini examen del estado mental (MMSE) para valorar estado cognitivo, 

considerando alteración del estado cognitivo con una puntuación menor a 27. Se 

realizó prueba de Hamilton para evaluar presencia de depresión , considerando 

presencia de depresión con una puntuación mayor a 7.  

El protocolo fue autorizado por el Comité de Ética en Investigación y el Comité 

Local de Investigación en Salud con el número de registro R-2020-3606-039 y las 

participantes firmaron la carta de consentimiento informado. 
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Análisis estadístico 

 

La comparación entre los grupos se realizó con U de Mann-Whitney. Se realizó análisis 

de correlación con Spearman entre edad, IMC, ICC, IR, IP, GIM, VSM con la 

puntuación del MMSE y la puntuación de la escala de Hamilton . Se calculó 

sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP), valor predictivo negativo 

(VPN) y razón de momios para GIM y deterioro cognitivo y para GIM y depresión.  

 

El tamaño de muestra se calculó con considerando un tamaño de población de 2400, 

una frecuencia esperada del 7.4%, un nivel de confianza de 90%, límite de confianza 

del 5%, resultando una muestra de 72 pacientes.  
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Resultados 

 

Se estudiaron 75 pacientes, los resultados se reportan en mediana (mínimo y máximo). 

La edad fue 52 años (31-76), el IMC 29.9 (18.1-43.8), el ICC 0.91 (0.80-1.22). El INL fue 

1.67 (0.5-11.2). (Tabla 1) El GIM fue 1.1 mm (0.6-2.0). Los demás parámetros 

ultrasonográficos se muestran en la Tabla 2. 

La puntuación del MMSE fue 29 (18-30) y la de la prueba de Hamilton fue 8.9 (1-21). 

El INL no correlacionó con el GIM, IP, IR, puntuación de la escala de Hamilton y el 

MMSE.  

La puntuación de la escala de Hamilton correlacionó con el GIM 0.412, p < 0.001 e IP 

0.387, p < 0.001, y el   MMSE con el GIM -0.511, p < 0.001 e IP -0.442, p < 0.001. 

Al dividir el grupo con base en la presencia o no de depresión se encontró que la edad 

fue significativamente mayor en el grupo con depresión (49.5 (32-64) años vs 57 (31-

76) años, p < 0.001). No hubo diferencia entre los grupos con y sin depresión en el IMC 

29.6 (20.9-43.8) vs 30.05 (18.1-43.8) ni en el ICC 0.91 (0.0.80-1.18) vs 0.90 (0.80-1.22) 

p < 0.673. 

En el número de leucocitos, linfocitos, neutrófilos, plaquetas, INL no hubo diferencia 

entre los grupos. En los parámetros del ultrasonido Doppler de la arteria carótida se 

encontró que el GIM y el IP fueron significativamente mayores en el grupo con 

depresión y la VSM fue significativamente menor en el mismo grupo. (Tabla 3) 

La puntuación del MMSE fue significativamente mayor en el grupo sin depresión 29 (27 -

30) vs 27 (18-30), p < 0.001. 

Al dividir el grupo con base en la presencia o no de deterioro cognitivo se encontró que 

la edad fue significativamente mayor en el grupo con deterioro cognitivo 50 (31-65) 

años vs 63 (52-76) años, p < 0.001. No hubo diferencia entre los grupos con y sin 

deterioro cognitivo en el IMC 27.8 (20.9-43.4) vs 30.05 (18.1-43.8) ni en el ICC 0.93 

(0.82-1.09) vs 0.90 (0.80-1.22).  

En el número de leucocitos, linfocitos, neutrófilos, plaquetas, INL no hubo diferencia 

entre los grupos. En los parámetros del ultrasonido Doppler de la arteria carótida se 

encontró que el GIM, el IP y la VSM fueron significativamente mayores en el grupo con 

deterioro cognitivo. (Tabla 4). La escala de Hamilton tuvo una puntuación mayor en 

aquellas con deterioro cognitivo. 6.0 (1-17) vs 12 (7-21) p < 0.001. 
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Entre el GIM y la escala de Hamilton se encontró: sensibilidad 78%, especificidad 60%, 

VPP 69%, VPN 70% RM 5.2 (1.9-14.1). Entre el GIM y el MMSE se encontró:  

sensibilidad 43%, especificidad 94 %, VPP 89%, VPN 59, RM 12.2 (2.6-58.0). 

Hubo correlación entre el GIM con la puntuación de la escala de Hamilton 0.412, p < 

0.001, con el MMSE -0.511, p < 0.001, con la VSM -0.667, p < 0.001 y con el IP 0.633, 

p < 0.001. 

La puntuación de la escala de Hamilton correlacionó con el IP 0.343, p < 0.003 y con la 

VSM -0.514, p < 0.001. 

El MMSE correlacionó con el IP -0.397 p < 0.001, con la VSM 0.657, p < 0.001 y con la 

escala de Hamilton -0.575, p < 0.001. 
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Discusión 

En este estudio se evaluaron 75 mujeres posmenopáusicas, no encontrando 

relación del INL con el GIM, IP, IR, puntuación de escala Hamilton, y MMSE.  

La mujer posmenopáusica tiene el mismo riesgo cardiovascular que un hombre, 

siendo este dependiente de la edad de la menopausia (22) La ateroesclerosis 

constituye una de las causas más comunes de accidente cerebrovascular (ACV), 

EL GIM es un marcador predictivo (asociado a factores de riesgo cardiovascular) 

predictiva de ACV. El GIM utilizado como marcador de depresión aun es 

controversial (11). Sin embargo, algunos estudios han demostrado que la estenosis 

carotidea estaba relacionada con el deterioro cognitivo, ansiedad y mala calidad de 

vida (5,6). El INL ha sido utilizado como marcador de inflamación y disfunción 

endotelial, el proceso de ateroesclerosis es un proceso inflamatorio crónico (19), en 

este estudio de las pacientes que se evaluaron no hubo diferencias en el INL, indica 

que no existe un proceso inflamatorio en este periodo. 

Al dividir en dos grupos con alteración o sin alteración del estado cognitivo se 

encontró que existe mayor alteración del estado cognitivo a mayor edad, lo que 

coincide con otro estudio donde se demostró la función cognoscitiva no cambia 

durante la perimenopausia, sino hasta la menopausia instaurada (23). La depresión 

fue mayor en aquellas con mayor deterioro cognitivo como ya ha sido reportado 

(24). El GIM fue mayor en aquellas con deterioro cognitivo, lo que puede estar en 

relación a que el menor flujo cerebral como consecuencia afecta la función cognitiva 

(5).  

En el grupo con base en la presencia o ausencia de depresión se encontró que la 

edad fue mayor en el grupo con depresión, esto ya ha sido reportado en la literatura 

(25). La puntuación de la escala Hamilton correlacionó positivamente con el GIM, lo 

que apoya al estudio que demostró que la estenosis carotidea está relacionada con 

ansiedad (6). Las pacientes que tuvieron una puntuación mayor en la escala de 

Hamilton tuvieron mayor deterioro cognitivo, también correlacionó negativamente 

con la VSM, esto pudiera indicar que a menor velocidad de flujo sanguíneo mayor 

depresión.  

En este estudio no se encontró que el INL tuviera diferencia entre los grupos, ni que 

se relacionara con ninguna de las variables: edad, IMC, parámetros Doppler.  
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Conclusiones 

 

En este estudio, el INL no correlacionó con los parámetros Doppler de la arteria 

carótida, con la presencia de depresión o la alteración del estado cognitivo. 

La presencia de depresión correlacionó positivamente con el GIM.   

El MMSE correlacionó negativamente con el GIM e IP. 

La depresión se relacionó negativamente con la alteración del estado cognitivo. 
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Tabla 1. Datos de biometría hemática, e índice neutrófilos/linfocitos en 75 mujeres 
posmenopáusicas. 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

    Mediana (mínimo y máximo) 
  

  

Leucocitos x103 (mg/dl) 6.49 (4.38-10.01) 
Linfocitos  x103 (mg/dl) 2.21 (0.63-3.61) 

Neutrófilos x103 (mg/dl) 3.52 (1.30-7.56) 
Plaquetas  x103 (mg/dl) 282 (82-692) 
Índice neutrófilos/linfocitos 1.67 (0.5-11.2) 
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Tabla 2. Datos del ultrasonido de la arteria carótida en 75 mujeres posmenopáusicas. 

 

 

 

 

 

 

 

  

  Mediana (mínimo y máximo) 

Grosor de la íntima-media carotidea (mm) 1.1 (0.6-2.0) 
Índice de pulsatilidad 1.39 (1.01-1.88) 

Índice de resistencia 0.63 (0.36-0.98) 
Velocidad sistólica máxima (cm/seg) 200.51 (120-289) 



22 
 

Tabla 3.  Comparación de parámetros hematológicos, ultrasonográficos de la arteria 

carótida en pacientes con y sin depresión.  

 

 

 

 

 
 
 

 
 

 
 
 

 
 

 
 
 

 
 
 

 
 

  

 Sin depresión  

(n=30) 

Con depresión  

(n=45) 

p 

Leucocitos  x103 por mm3 6.6 (4.5 -10.01) 6.46 (4.38-9.90) NS 

Linfocitos  x103  por mm3  2.19 (1.01-3.61) 2.21 (0.63- 3.51) NS 

Neutrófilos  x103  por mm3  3.7 (2.09 (6.87) 3.27 (1.30-7.56) NS 

Plaquetas  x103  por mm3  291 (93-471) 280 (82 -692) NS 

Índice neutrófilos/linfocitos 1.71 (0.8-3.5) 1.55 (0.5-11.2) NS 

GIM (mm) 0.9 (0.6-1.9) 1.2 (0.7- 2.0) < 0.001 

Índice de pulsatilidad 1.23 (1.05-1.67) 1.49 (1.01 -1.88) < 0.001 

Índice de resistencia 0.62 (0.47-0.97) 0.63 (0.36 -0.98) NS 

VSM (cm/seg) 232.9 (151-288) 188.2 (120-289) < 0.001 

Los resultados expresan medianas (mínimo y máximo) 

GIM: grosor de la íntima media carotidea. 

VSM: velocidad sistólica máxima 
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Tabla 4.  Comparación de parámetros hematológicos y ultrasonográficos de la arteria 

carótida en pacientes con y sin deterioro cognitivo. 

  Sin deterioro  

(n=56) 

Con deterioro  

(n=19) 

p 

Leucocitos  x103 por mm3 6.52 (4.45 -10.01) 6.2 (4.38-8.72) NS 

Linfocitos  x103 por mm3 2.21 (0.63 -3.61) 2.14 (1.15-3.51) NS 

Neutrófilos  x103 por mm3 3.67 (2.09 -3.61) 2.94 (1.30-6.29) NS 

Plaquetas  x103 por mm3 287.5 (2.09- 7.56) 266 (82-462) NS 

Índice 

neutrófilos/linfocitos 

1.69 (0.80- 11.2) 1.5 (0.5-3.9) NS 

GIM (mm) 1.0 (0.6-1.9) 1.5 (0.7-2.0) < 0.001 

Índice de pulsatilidad 1.31 (1.01-1.77) 1.59 (1.33-1.88) < 0.001 

Índice de resistencia 0.63 (0.47-0.97) 0.67 (0.36-0.98) NS 

VSM (cm/seg) 221.5 (151 -289) 144.7 (120-249) < 0.001 

Los resultados expresan medianas (mínimo y máximo) 

GIM: grosor de la íntima-media carótida 

VSM: velocidad sistólica máxima 
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Anexo 1. Examen Hamilton.  
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Anexo 2. Minimental State Examination (MMSE) 
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Anexo 3. Hoja de captación de datos. 
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Anexo 4. Dictamen de aprobación de protocolo.
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