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RESUMEN

Introduccion: Los pacientes con enfermedad renal cronica (ERC) presentan un
riesgo mayor a la poblacién general de presentar deterioro cognitivo y demencia. La
presencia de deterioro cognitivo se ha asociado a mayor morbimortalidad, aumento
de la tasa de hospitalizacion, del gasto econémico, y menor estado funcional y
calidad de vida.

Entre las diversas causas que se han relacionado con el deterioro cognitivo en esta
poblacidn se encuentran alteraciones metabdlicas, encefalopatia hipertensiva,
lesiones estructurales y trastornos neuropsiquiatricos.

Objetivo general: Establecer la prevalencia del deterioro cognitivo y depresién en
pacientes con enfermedad renal crénica terminal y su asociacion con las
alteraciones cerebrales identificados por resonancia magnética.

Material y métodos: Estudio analitico, transversal, prospectivo. En pacientes con
enfermedad renal crénica terminal en HD, se evalud la presencia de deterioro
cognitivo a través del test Mini mental state examination, de depresion con el test
de Beck, la calidad de vida a través del test Health Survey SF-36 y se buscaron
alteraciones de la estructura cerebral en estudios de resonancia magnética. Las
variables nominales se presentaron como frecuencia y proporcion, las numéricas
con distribucion normal como media y desviacion estandar y las no paramétricas
como mediana y rango intercuartil. La comparacion entre grupos para variables
nominales se realizd con la prueba chi cuadrada y las numéricas con la prueba T de
student y o U de mann whitney de acuerdo a su distribucion, por ultimo las
correlaciones se realizaron con la prueba de Spearman.

Resultados: Se analizaron 23 pacientes con diagnostico de ERC,de 4 + 3 afios de
diagnostico, en HD desde 3 * 3 afnos, la edad media fue de 48+12 afos, con
predominio de genero masculino 14 (61%), el 43% presentd disminucién del
volumen encefalico y 22% EVC. El 61% present6 deterioro cognitivo,72% tuvo
presencia de depresion grave y moderada, 48% presentaron una calidad de vida
mala de acuerdo al SF-36 en sus apartados de salud fisica y mental. El deterioro
cognitivo se asocio a edad y niveles bajos de Hb, sin presentar asociacion con los
hallazgos por resonancia ni por calidad de vida. La depresion se asocié a la
escolaridad. Hubo correlacion del deterioro cognitivo y depresién r=0.63, p=0.03.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Entre las principales causas de deterioro cognitivo y demencia, tanto en la poblacion
general como en pacientes con insuficiencia renal, se encuentran los relacionados
a diversos eventos cerebrovasculares. Estos factores se presentan en una mayor
incidencia en poblacion con enfermedad renal cronica (ERC); sin embargo, estos
no explican completamente la alta prevalencia de deterioro cognitivo en esta
poblacion.

Se ha reportado que los pacientes con ERC presentan mayor riesgo de deterioro
cognitivo y demencia en comparacion a la poblacion general, los pacientes que se
encuentran en hemodialisis presentan menores puntajes en las pruebas
neurocognitivas en comparacion con pacientes con ERC que aun no requieren
tratamiento de sustitucion de la funcién renal. Esto sugiere que existen diversos
factores asociados a la hemodialisis que incrementan el riesgo del deterioro

cognitivo.

Ademas de los factores cerebrovasculares, otros factores se han asociado al
desarrollo de deterioro cognitivo en personas con ERC como lo son las alteraciones
metabdlicas, la uremia e incluso la presencia de trastornos neuropsiquiatricos como
la depresion. Particularmente, los pacientes con ERC avanzada que se encuentran
en hemodialisis estan expuestos a cambios osmolares rapidos y cambios bruscos
de presion arterial durante las sesiones que podrian generar dafo cerebral y por
ende cambios cognitivos o de estados de animo.

El deterioro cognitivo se ha asociado a mayor mortalidad, aumento en la tasa de
hospitalizacion, aumento del gasto econdomico en el cuidado del enfermo, menor

estado funcional y calidad de vida.

Existen terapias para mejorar el deterioro cognitivo, esto podria ayudar a mejorar el
estado funcional y la calidad de vida de los pacientes; sin embargo, en nuestro

Christopher Plata Lépez 1
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centro no existe aun un programa encaminado a ello en la poblacion con ERC en

hemodialisis.

Algunos estudios han demostrado que la ERC se asocia a mayor dafo estructural
a nivel cerebral, identificado por radio imagen, en comparacion a poblacidn general.
Este dano es mas evidente conforme se va deteriorando la funcién renal y su

prevalencia es mayor en pacientes con ERC terminal.

Se desconoce la prevalencia tanto del deterioro cognitivo y depresién en el Hospital
Civil “Dr. Miguel Silva” de Morelia y los posibles cambios estructurales a nivel
cerebral que pudieran explicarlos. Por tanto, nos planteamos la siguiente pregunta
de investigacion ¢ Cual es la prevalencia del deterioro cognitivo y depresién en
pacientes con enfermedad renal crénica terminal y su asociacion con las

alteraciones cerebrales identificados por resonancia magnética?
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ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Enfermedad renal crénica y deterioro cognitivo

La enfermedad renal crénica (ERC) es definida por las guias KDIGO (Kidney
Disease: Improving Global Outcomes) como las anormalidades de la funcion o
estructura de los rifiones por al menos tres meses, con dafo a la salud y requiere
que se cumpla al menos un criterio documentado por mas de 3 meses: una tasa de
filtrado glomerular menor a 60ml/min/1.73m2 o marcadores de dafo renal tales

como la albuminuria.”

En Estados Unidos a través de la USRDS se reporté una incidencia de 134,608
pacientes con enfermedad renal terminal en el afio 2019 y una prevalencia de
809,103 pacientes. Se encontraban en hemodialisis 492, 096 individuos. También
se tiene reportado a través de la National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES) una prevalencia de CKD del 14.4% en el periodo 2015-2018."

En México no se cuenta con un registro de cuantas personas presentan enfermedad
renal en tratamiento sustitutivo de la funcion renal, sin embargo, el estado de Jalisco
a través del USRDS se tiene reportada una incidencia de 570 habitantes por millén
de poblacién y en Aguascalientes de 483 habitantes por millén de poblacion, siendo
el primer y segundo lugar a nivel mundial en el afio 2019, cabe mencionar que el
resto son tomados como paises y no como estados. El estado de Aguascalientes al
16 de abril del afio 2020 cuenta con 2827 pacientes, en su mayoria hombres
(60.9%) con enfermedad renal cronica, de los cuales 1877 se encuentran en dialisis
y 950 son receptores de trasplante renal; la mayoria de los casos son de etiologia
desconocida (54%) seguido de diabetes mellitus (24%)."2

La mayor prevalencia de ERC terminal en tratamiento sustitutivo de la funcion renal

del afio 2019 se encuentra en primer lugar en Taiwan (3679 ppm) seguido de Japdn
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(2696 ppm), Estados Unidos (2465pmp), Singapur (2327pmp), Corea del Sur (2100
ppm), Aguascalientes, México (2020 ppm) y Portugal (2008 ppm)."

La enfermedad renal cronica conlleva a multiples complicaciones en diversos
sistemas del organismo, entre los cuales entra el sistema nervioso donde se
presentan complicaciones a nivel periférico y central; entre las primeras se destacan
la miopatia y neuropatia periférica. A nivel central se pueden observar trastornos
del suefo y de movimiento como son las mioclonias corticales, asterixis, etc.,
alteraciones a nivel vascular como los infartos corticales y por ultimo trastornos

cognitivos como la encefalopatia y el deterioro cognitivo.?

El deterioro cognitivo se puede definir como un déficit en al menos dos areas del
funcionamiento cognitivo. Estas pueden incluir alteraciones en la memoria, en el
funcionamiento ejecutivo, en la atencidn o velocidad de procesamiento, las
habilidades motoras perceptivas y el lenguaje.* La prevalencia internacional de
demencia en poblacion general es entre el 5 y el 9%, mientras que en la poblacion
con enfermedad renal cronica (ERC) terminal varia del 16 al 38%.° Exclusivamente
en poblacion en hemodialisis van Zwieten y cols. en 676 pacientes encontré una
prevalencia de 71% de deterioro cognitivo en al menos un dominio.® EI dominio mas
comunmente afectado fue el de la memoria y aprendizaje, atencion compleja,
funcion ejecutiva y funcion motora. A su vez Luo y cols., en 613 pacientes mayores
a 50 anos en hemodialisis encontré una prevalencia de deterioro cognitivo de
80.9%.7

El deterioro cognitivo puede variar desde un deterioro leve hasta demencia. El
deterioro leve es un término dado a pacientes con alteraciones cognitivas que son
detectadas por criterios clinicos pero que no produce deterioro en el funcionamiento
diario. La demencia se caracteriza por una disminucidn de un nivel superior de
funcionamiento cognitivo junto con una alteracion del comportamiento que interfiere

con la funcién diaria y la independencia.3#

Diversas alteraciones pueden afectar el estado mental de forma reversible en los
pacientes con ERC terminal en dialisis como son: encefalopatias metabdlicas
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(hipercalcemia, hipofosfatemia, hipoglicemia, hiperosmolaridad, hiponatremia,
deficiencias vitaminicas...), encefalopatia hipertensiva, lesiones estructurales
(hematoma subdural e hidrocefalia con presion normal), trastornos

neuropsiquiatricos, entre otros.?

Entre las principales causas de deterioro cognitivo en pacientes con ERC se
encuentran la enfermedad cerebrovascular, el hiperparatiroidismo secundario, el
desequilibrio dialitico, las toxinas urémicas, las alteraciones en el suefio y la
polifarmacia entre otras.*® En los pacientes con didlisis existe una alta prevalencia

de enfermedad cerebrovascular tanto clinica como subclinica.?

Factores tales como la inflamacién crénica, la disfuncién endotelial, la anemia, el
hiperparatiroidismo con alteraciones en el metabolismo 6seo, y las toxinas urémicas
son factores de la enfermedad renal crénica que promueven el desarrollo de lesion
cerebrovascular al dafar el endotelio y la pared arterial. Diversos estudios han
relacionado a la ERC con diversos fenotipos de la enfermedad de pequefios vasos,
la hiperintensidad de la materia blanca se correlaciona con la albuminuria y tasa de
filtrado glomerular disminuida, esta hiperintensidad de la materia blanca tiene una

alta prevalencia en ultimos estadios de la ERC.®

Se ha sugerido que la enfermedad de pequeinos vasos subclinica es una causa del
deterioro cognitivo en pacientes con ERC e incluso se ha descrito que estos
pacientes presentan un perfil neuropsicologico tipico en el cual existe perdida de las

funciones ejecutivas y disminucién de la velocidad de procesamiento.®

Las alteraciones en el metabolismo 06seo, ademas del hiperparatiroidismo
secundario impide al hueso actuar como un reservorio para el exceso de calcio y
fosforo, y el calcio se deposita en sitios ectopicos, el cual incluye a los vasos
sanguineos. La concentracion elevada de fosfatos induce la calcificacion de la pared
arterial a través del cambio del fenotipo ontogénico de las células musculares
vasculares, las cuales expresan factores de transcripcion de hueso (Runx2, Msx2)

y proteinas pro-calcificacion (fosfatasa alcalina y osteocalcina).®
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También los factores que inhiben la calcificacion de la pared arterial se encuentran
disminuidos, como son klotho, la proteina de matriz glutamato, el pirofosfato y la
fetuina A.°

La uremia se puede definir como una disfuncion bioquimica y fisiolégica que resulta
en una sintomatologia variable, se han encontrado al menos 172 toxinas urémicas,

las cuales se ha demostrado que presentan diversos efectos deletéreos.?

Entre las diversas toxinas, el indoxil sulfato, toxina urémica que se une a proteinas,
la cual se origina durante la fermentacion de proteinas en el intestino grueso, en
estadios pre-dialisis su concentracidon puede alcanzar hasta 116 veces mas que en
sujetos sanos. Yeh y cols reportaron que el indoxil sulfato, esta asociado a una
pobre funcién ejecutiva en pacientes con enfermedad renal crénica en comparacion
con sujetos sanos (B= -018, p=0.021) siendo mas aparente en el estadio 3 de la
misma (B= -0.31, p=0.003). El indoxil sulfato se ha demostrado que es un factor
lesivo para la vasculatura, al estimular la proliferacién de células musculares, induce
estrés oxidativo en las células endoteliales e inhibe la proliferacion y reparacion del
endotelio. A nivel renal causa aumento en la produccién de radicales libres en las
células del tubulo renal y ocasiona estrés oxidativo, al transportarse esta molécula
por el torrente sanguineo se desconoce si dafia de forma directa a las neuronas.
Por tanto, es muy factible que el aumento en la concentracion del indoxil sulfato
conduzca a cuadros mas graves de lesiones cerebrovasculares y afecte la

cognicion.'°

Aggarwal H y cols, evaluaron el deterioro cognitivo en poblacion de la India, y
reportaron que, al avanzar el estadio de la enfermedad renal cronica, los puntajes
de los test mini mental y la evaluacion cognitiva de Montreal descendian con
diferencia significativa en ambos, y este puntaje presentaba una correlacion positiva
con la hemoglobina, el calcio sérico y el eTFG y una correlacion negativa con la
urea, creatinina, acido urico, fosfato, potasio y el estadio de ERC."

Gupta y cols, evaluaron la prevalencia de deterioro cognitivo en 226 pacientes con

trasplante renal a través de la evaluacion cognitiva de Montreal, en el cual encontro
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una prevalencia de deterioro cognitivo de 58% a una edad media de 54 afos, y
como factores de riesgo para su desarrollo se encontraron la edad avanzada, el

género masculino y la ausencia de diabetes, no se demostré relacion con la TFG."?

El deterioro cognitivo en pacientes con ERC se ha asociado a una mayor
morbimortalidad, mayor tasa de hospitalizaciones y deterioro en la calidad de vida,
debido a que estos pacientes presentan una disminucion en la capacidad en la toma
de decisiones respecto a su salud, en el cuidado personal e incluso el cese de
tratamientos.’®'4 Griva y cols. en pacientes con didlisis sin historial de demencia o
EVC previo se encontr6 una mayor mortalidad de cualquier causa a 7 afos en
pacientes con alteraciones en el estado cognitivo en comparacion con los pacientes
con estado cognitivo normal (HR 2.53, IC 95% 1.03-6.22; p=0.04)."®

Entre las herramientas mas utilizadas para evaluar el deterioro cognitivo se
encuentra el examen del estado mental mini mental, la bateria neuropsicoldgica, el
examen del estado mental modificado mini mental, la evaluacion cognoscitiva de
Montreal y el examen breve de estado cognoscitivo.'® En este estudio se utilizara el

mini mental state examination por lo cual es el que se describira.

Mini mental (Anexo 1)

El mini mental state examination (MMSE), o examen breve del estado mental fue
creado en el afio de 1975 por Folstein y colaboradores con el fin de realizar una
evaluacion rapida del estado mental en pacientes hospitalizados. Debido a que es
un test corto de 30 reactivos y aproximadamente 10 minutos de duracion, gand
inmensa fama entre los clinicos como un método facil y rapido para el diagndstico
de demencia. Este test presenta 5 apartados que comprueban la orientacion,
atencion y calculo, memoria (codificacion y evocacion), lenguaje (denominacion y
repeticion), comprension (verbal y escrita), lectura, escritura y habilidades

construccionales.'”19 El test se encuentra en el anexo 1
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La version en espanfol del test de mini mental ha sido validada en México y en
diversos paises de habla hispana, ademas es recomendado por las principales
guias de practica clinica de evaluacién de sospecha de alteracion cognitiva. Sin
embargo presenta diversas limitaciones como lo es la variabilidad gracias a la edad,
educacion y cultura, baja capacidad de cribado en casos de deterioro cognitivo leve
vs a la enfermedad de alzheimer, asi como el efecto techo en ancianos jovenes y
escolarizados sin alteracion cognitiva y suelo en demencias establecidas o
avanzadas.'” En México, Ostrosky-Solis y cols aplicaron este test en 430 individuos
de varias edades y a 40 pacientes con demencia, en el que encontraron que
pacientes con demencia e individuos de baja escolaridad presentaron un puntaje
similar y con una sensibilidad en pacientes con 5-9 afios de estudio de 86% y
especificidad de 86%; y con mas de 10 afios de estudio de 71% y 87%
respectivamente.?’ Reyes y cols en una muestra de 203 ancianos encontraron una
sensibilidad del test de 97% y especificidad de 88%.2"

En China, Yang y cols. estudiaron a 2015 pacientes ancianos del este de China con
el fin de hacer deteccion de demencia en esta poblacion, a través del test Mini
mental, mini-cog, test de dibujar un reloj o CDT (clock drawing test) y el cuestionario
de comprobaciéon de demencia 8 o AD8 (Ascertain Dementia 8 questionnaire) en
comparacion con el gold estandar, los criterios NIA-AA del 2011. Se diagnosticé con
alguna forma de demencia al 22% (444 pacientes) de la poblacidén de estudio, sin
embargo, el mini mental presento una sensibilidad del 92.79% (90.03 —95.91) y una
especificidad del 81.35 (79.03-83.98), el Mini-cog una sensibilidad de 87.61 (85.92-
90.02) y especificidad de 85.30 (83.07-87.92), el CDT una sensibilidad de 90.09
(88.14-92.24) y especificidad de 81.77 (78.03-83.83) y el AD8 una sensibilidad de
89.64 (87.54-91.24) y especificidad de 78.42 (80.84), con lo que se concluye que el
mini mental presento una mayor sensibilidad y el Mini-Cog una mayor especificidad.
Las areas bajo la curva de los test fueron: mini mental 87.11%, mini-cog 86.52%,
CDT 85.94% y AD8 84.02%.22

Existen numerosos estudios publicados de la aplicacion de este test para la

evaluacion de deterioro cognitivo en pacientes con enfermedad renal crénica.
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Vanderlinden y cols, en el 2019 realizaron un meta analisis en relacion al deterioro
cognitivo en ERC en el cual se analizaron 148 articulos de los cuales, 51 fueron en
pacientes pre-dialiticos, 93 en pacientes en hemodialisis, 19 en pacientes en dialisis
peritoneal, 9 pacientes en dialisis peritoneal y en hemodialisis, 7 en receptores de
trasplante renal y 52 de ellos tenian controles sanos. Los test mas comunmente
usados fueron el MMSE, el mini mental modificado (3MS), la evaluacion cognitiva
de Montreal (MoCA), y el Trails Making Test (TMT) o test de hacer caminos. El
MMSE cuenta como punto de corte para definir una funcion cognitiva deteriorada
<24, y se observo que la mayoria de pacientes con ERC presentaban una funcion
cognitiva normal, y en los estudios donde se presentaron pacientes con deterioro
cognitivo fueron: 6 pacientes en HD, 4 en pre-dialisis, 1 paciente en dialisis no
especificada y 2 pacientes sanos. En el analisis de datos agrupados se encontro
que tanto la HD (media ajustada 26.31, n=3314, p=0.0015) y pre-dialisis (media
ajustada 26.08, n=17073, p=0.0015) fueron significativamente distintos que los
controles sanos (media ajustada 28.21, n=5226). Tanto el MMSE como el TMT
encontraron diferencias significativas en comparacion con controles, sin embargo,
el MMSE aun presentaba sus medias ajustadas por encima del valor de corte, por
lo cual podria no diagnosticar deterioro cognitivo leve. El MoCa, aunque detecto a
pacientes con deterioro cognitivo con ERC, los pacientes controles también

presentaron un desempeiio por debajo del valor de corte.®

Resonancia magnética

Es frecuente que el deterioro cognitivo se encuentre relacionado con anormalidades
de la estructura cerebral, especialmente de la sustancia blanca. Muchos estudios
han mostrado que las anormalidades en la sustancia blanca, pueden aparecer de
manera mas temprana que la atrofia cerebral, y son mas sensibles que un marcador
temprano. Ademas, una ERC mas avanzada, puede llevar a lesiones de sustancia

blanca mas severas, las cuales estan asociadas con deterioro cognitivo. Por lo que
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la integridad de la sustancia blanca puede ser un biomarcador mas adecuado para
los cambios cerebrales en pacientes con ERC Terminal.?

La imagen de difusion (DTI), una técnica de neuroimagen y parte de la resonancia
magnética, que mide la difusion de moléculas de agua y provee una evaluacion mas
detallada de los tractos de las fibras, las cuales se han aplicado en la evaluacion
microestructural de la sustancia blanca. De ésta manera, en pacientes con ERC es
factible aplicar ésta tecnologia para el seguimiento de los cambios en la
microestructura de la sustancia blanca y conducir una evaluacion detallada de la

microestructura relacionada con el deterioro de la cognicidn.

Estudios previos que evaluaron la DTI, encontraron que los pacientes con ERC,
presentan alteraciones en la integridad de la sustancia blanca en multiples regiones

cerebrales. 23

El estudio conducido por Liu y cols., revelé que los adultos con ERC en estadio 4,
tienen disminuida la integridad de los tractos de sustancia blanca en el cuerpo
calloso, radiacion talamica anterior, fasciculo inferior fronto-occipital y fasciculo
longitudinal inferior. Para evitar los efectos de la hemodialisis a largo plazo, su
estudio incluyo pacientes con ERC etapa 3-4. Se ha reportado que las alteraciones
en la sustancia blanca longitudinal en pacientes con ERC, mostro los efectos toxicos
de la ERC por si misma, los cuales tienen la capacidad de ser un factor principal de

la disminucion de la integridad de la sustancia blanca. 23

La estadistica espacial basada en tractos (TBSS) es un método avanzado para el

analisis de todo el tracto cerebral, utilizada en multiples enfermedades neuroldgicas.
23

Se han identificado 3 cluster con significancia estadistica en valores de anisotropia
fraccional y difusibilidad axial, y en un cluster independiente en difusibilidad media
y radial, en cuanto a pacientes con ERC y sin ERC. Estos clusteres muestran
disminucién en la anisotropia fraccional o incremento en la difusibilidad media, radial

o axial en los pacientes con ERC, comparados contra los sanos. 23
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Se encontrd una reduccion significativa de la anisotropia fraccional principalmente
en las radiaciones talamicas anteriores, cuerpo calloso, corona radiada anterior
bilateral, corona radiada superior bilateral, fasciculo fronto-occipital inferior y
fasciculo fronto-occipital izquierdo en pacientes con ERC (p=<0.005). 23

Ademas, se observa dafio extenso y simétrico en la sustancia blanca profunda,
acompanado del incremento de los valores de difusibilidad media y radial que
incluye cuerpo calloso, corona radiada bilateral, fasciculo fronto-occipital inferior
bilateral, capsula interna bilateral y capsula externa bilateral. 23

Se ha especulado que, a través de la progresion de la ERC, la reduccion de la
anisotropia fraccional es dominada por desmielinizacion y la lesion axonal juega un
rol pequeno. Asi mismo, la desmielinizacion de la sustancia blanca, es la principal

neuropatia a largo plazo en pacientes con ERC en hemodialisis. 23

Se ha demostrado que las lesiones en sustancia blanca, se encuentran

principalmente en las porciones superiores del cerebro, en pacientes con ERC.

La corona radiada incluye las fibras ascendentes y descendentes del talamo y
corteza cerebral, y participa en varias funciones como las emociones, ejecucion y
cognicion. Por lo que otros estudios han confirmado una mayor incidencia de
sintomas depresivos en pacientes con ERC, en comparacion con personas con

funcién renal normal. 23

Los pacientes con ERC en hemodialisis, tienen un alto riesgo de desarrollar
complicaciones neurologicas, afectando el sistema nervioso central y periférico.
Ademas, las complicaciones neurolégicas pueden ser silentes y no detectarse
clinicamente, pero si ser identificadas por resonancia magnética como un infarto
silente. Multiples estudios han documentado disminucion de la Tasa de filtrado

glomerular y una alta prevalencia de infartos cerebrales silentes. 24

Se han implicado muchos factores en el desarrollo de déficit neurolégicos en
pacientes con ERC en HD, incluyendo toxinas urémicas, alteraciones

inmunologicas, desequilibrio acido-base, hipoperfusion cerebral, liberacion de
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citocinas, atrofia cerebral secundario a eventos de hipotension frecuentes durante
la sesidn, deficiencia de vitamina D, anemia, enfermedad de vasos pequefos y
grandes e incremento en la susceptibilidad de enfermedades cerebrovasculares

secundarios a hiperparatiroidismo. 24

Las lesiones micro vasculares cerebrales silentes se pueden manifestar como
infartos cerebrales silentes de la sustancia blanca y reduccion de la integridad de la
sustancia blanca, ambas asociadas con deterioro cognitivo e incremento de riesgo

de infarto cerebral. 24

Se ha reportado que las lesiones cerebrales silentes, en resonancia magnética,
aparecen como hiperintensidades en T2/FLAIR, alteraciones de la sustancia blanca

en forma de hiperintensidades periventriculares. 24

Depresion

Los trastornos depresivos son un conjunto de sintomas de predominio afectivo,
caracterizados por tristeza de una intensidad o duracién suficiente para interferir con
las actividades de la vida diaria. EI DSM 5 distingue diversos trastornos depresivos,
de los cuales se describiran aquellos que se pueden presentan en la poblacion con

insuficiencia renal crénica.?®

Trastorno de depresion mayor: Aquel en el cual se puede encontrar un estado de
animo deprimido o pérdida de interés o placer. Se presentan al menos cinco de los

siguientes sintomas durante el mismo periodo de dos semanas: 2°

1. Estado de animo deprimido la mayor parte del dia, casi todos los dias

2. Disminucion importante del interés o placer por las actividades la mayor parte del
dia, casi todos los dias

3. Modificacion de mas del 5% de peso corporal en un mes o disminucién o aumento
del apetito casi todos los dias

4. Insomnio o hiperinsomnia casi todos los dias

5. Agitacion o retraso psicomotor casi todos los dias
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6. Fatiga o pérdida de energia casi todos los dias

7. Sentimiento de inutilidad o culpabilidad excesiva o inapropiada casi todos los dias
8. Disminucién de la capacidad para pensar o concentrarse casi todos los dias

9. Pensamientos de muerte recurrentes, ideas suicidas o intento de suicidio.

Estos no se relacionan a afecciones medicas ni al abuso de sustancias, y los

sintomas causan malestar clinicamente significativo. 2°

Esta se puede clasificar en episodio unico o recurrente; en grados, en leve,

moderado, grave; y si presenta caracteristicas psicoticas. 2°
-Trastorno depresivo persistente

-Trastorno depresivo no especificado

Trastorno depresivo debido a otra afeccion médica

Definido como un periodo importante y persistente de estado de animo deprimido,

el cual es consecuencia de otra afeccion médica. 2°

Se ha reportado que los pacientes con ERC que no se encuentran en dialisis
presentan una incidencia 3 veces mayor de depresiébn en comparacion con la
poblacién general. La deteccion de depresidon de forma rutinaria se realiza a través
de diversos test entre los cuales se encuentran el cuestionario de la salud del
paciente o patient health questionnaire (PHQ-9), el inventario de depresion de Beck,
la escala del centro de estudios epidemioldgicos de depresidn y el inventario rapido
de sintomatologia depresiva auto reportada. A través de estos se ha encontrado
una mayor incidencia de depresién en comparacion con la poblacion general, el cual
se ha atribuido a que los pacientes con ERC presentan sintomas debido a su
enfermedad y que en pacientes con depresion existen sintomas somaticos como es
la fatiga, dificultad para concentrarse y/o dormir, entre otros. Al igual los sintomas
de uremia pueden dificultar el diagnostico, por lo que la entrevista clinica sigue

siendo el gold estandar para realizar el diagnostico de depresion.?®
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Diversos estudios destacan la asociacidon entre la depresion y desenlaces médicos
pobres, como lo es que presentan un mayor riesgo de muerte en la presencia de

sintomas depresivos.26

Test de Beck (Anexo 2)

Es un cuestionario de 21 reactivos con la intencién de busqueda de sintomas tales
como desesperanza, irritabilidad, sentimientos de culpa, fatiga, pérdida de peso y

falta de interés en el sexo.?’

Este test es de amplio uso en diversas poblaciones y patologias en México, en el
que se puede encontrar el estudio de Jurado y cols. que encontré que este test
cumplié los requisitos psicométricos de confiabilidad y validez para la valoracion de
depresién (r=0.65, p<0.000).28

Gonzalez-Flores, reporto la presencia de sintomas de depresion en un 25 a 56% de

adultos mexicanos en dialisis.?®

Lee y cols. analizaron la relacion entre los sintomas depresivos, el rendimiento
cognitivo con la concentracién de factor neurotrofico derivado del cerebro o BNDF
por su nombre en inglés, en el cual no se encontro relacion con el BNDF con la
depresion o el rendimiento cognitivo, sin embargo si se observo una correlacion
positiva entre el score del test de Beck con el score de la escala de depresion de
Hamilton (R= 0.694, p<0.05) y una correlacion negativa con la version coreana de
la prueba de aprendizaje verbal de evocacion retardada de Hopkins (R= -0.306,
p<0.05), con lo cual se observa que existe asociacion entre el deterioro cognitivo

con la depresion.3°

Health Survey SF-36 (SF-36) (Anexo 3)

Es un instrumento para evaluar la calidad de vida relacionada con la salud. El cual

esta constituido por 35 reactivos puntuables, divididos en 8 dimensiones: funcion
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fisica, rol fisico, rol emocional, funcion social, salud mental, salud general, dolor
corporal, vitalidad y salud en el tiempo. Estos se engloban en dos componentes

principales que son el dominio fisico y mental.3!

El tiempo de aplicacion varia entre 5 y 10 minutos. Su interpretacion varia
dependiendo de la media poblacional, lo cual es uno de sus principales

limitaciones.3!

Chuasuwan y cols. realizaron un meta analisis de estudios en poblacion en terapia
sustitutiva de la funcion renal en el cual se evaluaron 17 estudios en el cual se utilizo
el SF-36, 5 estudios al test Dimensiones de Calidad de Vida 5 Europeo o EQ-5D por
su nombre en inglés y 5 para el cuestionario general de vida de 12 items o GHQ-12
por sus siglas y otros 5 evaluaron la calidad de vida. De los 17 estudios que
evaluaron con SF-36, la diferencia media no estandarizada entre los pacientes con
HD y DP presentaron gran variacion entre los estudios. La diferencia media entre el
funcionamiento fisico (124.31, IC95% 0.74-7.89), salud general (0.34, IC95% 0.34-
6.54), limitaciones debido a problemas emocionales (5.21, 1C95% 1.12-9.30) y
bienestar emocional (2.70, IC95% 0.15-5.25) fue mayor en los pacientes con DP en

comparacion con HD, otros dominios evaluados no fueron significativos.3?
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JUSTIFICACION

Magnitud: La prevalencia de las alteraciones cognitivas en personas con ERC
terminal es de aproximadamente 30-55%, y reportandose hasta el 39% de casos
con algun grado de depresion. Encontrando hasta en 80% de los pacientes, cambios

cerebrales demostrables mediante resonancia magnética.

Trascendencia: Los pacientes con insuficiencia renal presentan multiples
alteraciones tanto fisicas como psicoldgicas, que afectan la calidad de vida del
individuo, aunado a las multiples sesiones de hemodialisis a las que estos pacientes
se someten, a las limitaciones en sus actividades cotidianas y fisicas que un catéter
o fistula arteriovenosa implica, y a los diversos medicamentos que consumen los

pacientes en hemodialisis.

El desarrollo de deterioro cognitivo afecta aun mas la calidad de vida de estos
pacientes y puede deteriorar la adherencia al tratamiento, aumentar las admisiones
hospitalarias, la morbilidad y mortalidad de estos pacientes.

Estudiar las diversas causas de deterioro cognitivo, entre las que se evaluan
factores metabdlicos, comorbilidades psiquiatricas y alteraciones en estudios de
imagen permitira identificar las diversas alteraciones que se presenten en poblacion
con ERCT de Michoacan.

Vulnerabilidad: Las caracteristicas de los pacientes tratados con HD pueden ser
diferentes a los tratados con otros tipos de dialisis. Las alteraciones cerebrales
encontradas no necesariamente podran considerarse como causa del deterioro

cognitivo, el disefio del estudio solo alcanzara para buscar asociacion.

Contribucion: Actualmente se desconoce la prevalecia de deterioro cognitivo y
depresion en pacientes con ERC Terminal en el estado de Michoacan y

concretamente, pacientes del hospital general “Dr. Miguel Silva”.
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Factibilidad: En el Hospital General “Dr. Miguel Silva” del estado de Michoacan se
encuentra una poblacion cautiva que acude a sus sesiones de hemodialisis en la
unidad, asi como especialistas (neuropsicologia) en la evaluacion del estado

mental, deterioro cognitivo y depresion por lo cual este estudio es factible.
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OBJETIVOS

Objetivo general:

Establecer la asociacion del deterioro cognitivo y depresion en pacientes con
enfermedad renal cronica terminal y su asociacion con las alteraciones cerebrales

identificados por resonancia magnética.

Objetivos especificos

1. Describir las caracteristicas clinicas y bioquimicas la poblacion estudiada.

2. ldentificar la presencia de deterioro cognitivo y depresion.

3. Registrar el impacto del estado cognitivo y la depresién en la calidad de vida.

4. Especificar las alteraciones cerebrales identificadas por resonancia
magnética.

5. Asociar el estado cognitivo y depresion con las alteraciones cerebrales

identificadas por resonancia magnética.
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HIPOTESIS

H1. La prevalencia del deterioro cognitivo y depresion en pacientes con enfermedad
renal cronica terminal es similar a lo reportado en la literatura y se asocia
significativamente con alteraciones cerebrales identificados por resonancia

magnética.

HO. La prevalencia del deterioro cognitivo y depresidn en pacientes con enfermedad
renal cronica terminal es diferente a lo reportado en la literatura y no se asocia
significativamente con alteraciones cerebrales identificados por resonancia

magnética.
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MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio:

Analitico, transversal y prospectivo.

Universo o poblacion:

Pacientes con diagnostico de insuficiencia renal crénica terminal en tratamiento con

hemodialisis que acuden a consulta en el Hospital General “Dr. Miguel Silva”

Muestra:

Muestra a conveniencia en el periodo de tiempo del 27 junio al 13 de agosto del
2022.

Definicion de las unidades de observacion:

Alteraciones cognitivas evaluadas mediante el test Minimental, se defini6 como
normal un puntaje de 24 a 30, y deterioro cognitivo al puntaje menor o igual a 23.

La calidad de vida, fue evaluada mediante el test SF-36 el cual puntua de 0 — 100,
se consideré como peor calidad de vida a los puntajes cercanos a 0 y mejor calidad

de vida con puntajes cercanos a 100.

Se empleo el test de Beck, para establecer la presencia y grado de depresion,
resultando en 0-13, minima depresion; 14-19, depresion leve; 20-28, depresion

moderada; y 29-63, depresion grave.

Se realizd resonancia magnética a todos los pacientes en hemodialisis al momento
de enrolarlos al estudio; no se realizé nueva resonancia en caso de que el paciente
presentara una resonancia con una antigiedad menor a un afo, se busco lesiones

cerebrales mediante la resonancia magnética, en la que se valoré la disminucion
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del volumen encefalico y la presencia de lesiones isquémicas o hemorragicas en

sustancia blanca y sustancia gris.

Criterios de inclusion:

e Pacientes de genero indistinto mayores de 18 afios.
e Pacientes con enfermedad renal créonica terminal en tratamiento con
hemodialisis.

e Pacientes que den su consentimiento para participar en el estudio.

Criterios de exclusion:
e Paciente con algun estado que no permita realizar las pruebas cognitivas y
de depresion.
e Pacientes bajo tratamiento con algun farmaco que afecte el resultado de las
pruebas cognitivas y de depresion.

e Pacientes con antecedentes de EVC o deterioro cognitivo por alguna causa

conocida.
e Pacientes con claustrofia o con la presencia de algun dispositivo metalico

que impida la realizacion de resonancia magnética.

Criterios de eliminacion

e Paciente que no complete las pruebas del estudio.
e Pacientes con imagenes en la resonancia magnética de mala calidad.

e Que se desee retirar del estudio.
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Definicion de variables y unidades de medida
Objetivo Variable de | Definicion Clasificacion | Unidades de
especifico estudio de variable | medida
1. Describir | Edad Tiempo que ha | Cuantitativa | Afos
las vivido una | giscreta
persona u otro
caracteristicas ser vivo
clinicas y contando desde
L su nacimiento
bioquimicas la
poblacion Sexo OCrcs);rgilic;lgn ue Cualitativa 1) Hombre
. dicotomica .
estudiada. distingue a los 2) Mujer
hombres de las
mujeres
Escolaridad Conjunto de | Cualitativa 1) Analfabeta
curses ~que un ordinal 2) Primaria
estudiante sigue
en un 3) Secundaria
establecimiento 4P _
docente ) Preparatoria
5) Licenciatura
6) Posgrado
Diabetes Enfermedad Cualitativa 1) Si
Mellitus cronica qué S€ | picotomica

presenta cuando
el pancreas no
secreta

suficiente
insulina o]
cuando el
organismo  no
utiliza

eficazmente la
insulina que
produce

2) No
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Hipertension Presién arterial | Cualitativa 1) Si
Arterial sistolica mayora | p;.ot5mica
o 140 mmHg vy 2) No
Sistémica diastolica igual o
mayor a 90
mmHg.

Tiempo ERC Numero de afos | Cuantitativa | ARos
desde que se
realizé el
diagnostico de
Enfermedad

Renal Croénica

continua

Tiempo HD Numero de afos | Cuantitativa | ARos
transcurridos
desde que inicio
terapia de
sustitucion renal
con
Hemodialisis

continua

Numero Numero de | Cuantitativa | 1, 2, 3 etc.
sesiones de
Hemodialisis
semana que se realiza
por semana.

sesiones por discreta

eTFG Volumen de | Cuantitativa | mL/min
sangre filtrada
por el glomérulo,
medida en
mL/minuto

continua

Hemoglobina Nivel de | Cuantitativa | g/dL
hemoglobina
normalmente
entre 125 y 17
mg/dl
dependiendo del
geénero.

continua
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Sodio

Concentracion
sérica de sodio,
normalmente en
rango de 135-
145 mmol/L

Cuantitativa

continua

mmoL/L

Calcio

Concentracién
de Calcio sérico
entre 8.4 y 10.2
mg/L

Cuantitativa

continua

mg/L

Fosforo

Concentracion
sérica de fosforo
con valores
normalmente
entre 2.5-4.5

Cuantitativa

continua

mg/L

Potasio

Concentracion
sérica de
potasio
normalmente en
valores entre 3.5
y 4.5 mmolL/L

Cuantitativa

continua

mmoL/L

Creatinina

sérica

Concentracién
sérica de
creatinina en
rango de 0.7 y
1.2,
dependiendo del
género, edad y
masa muscular.

Cuantitativa

continua

mg/dL

BUN

Productos  del
metabolismo de
las purinas, con
concentraciones
séricas variando
entre 7.8 y 23.3
mg/dL

Cuantitativa

continua

mg/dL

Acido urico

Concentracion
sérica de acido
urico con

Cuantitativa

continua

mg/dL
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valores entre 3.4
y 7 mg/dL
dependiendo del
geénero.
2. ldentificar la | Depresion Estado mental | Cualitativa -Depresion.
presencia de que , S€ | ordinal minima 0-13.
_ caracteriza por
deterioro sentimient:)s . _Depresion
Cognitivo y permanentes ae
. - tristeza, leve 14-19.
epresion. desesperacion, .
pérdida de Ila -Depresion
energia y moderada 20-
3. Registrar el dificultad para 28
impacto el manejarse en la '
vida cotidiana 2
-Depresion
estado normal. P
cognitivo y la grave 29-63.
depresion en | Deterioro Cuantificado con | Cualitativa | 1) Malo
la calidad de . . el test SF-36,los | ,. .. .
. calidad de vida |/ o mas | dicotomica 2) Normal
vida. bajos  indican
mala calidad de
vida y los mas
altos, buena.
Estado Se refiere a | Cualitativa 1) Normal
cognitivo aquellas dicotomica puntaje
funciones
mentales entre 24-
relacionadas 30.
con el ,
procesamiento 2) Deterioro
de la puntaje
informacion. menor o
igual a 23
4. Especificar | Alteraciones Tamafio del | Nominal 1) Si
las cerebrales encefalo dicotomica
2) No
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alteraciones

cuantificado en
ml

cerebrales
identificadas | Disminucion Volumen de | Nominal 1) Si
materia e
volumen <. dicotomica
por encefalica 2) No
resonancia encéfalo compuesta por
magnética. somas de
neuronas
Enfermedad de | Lesiones Cualitativa 1) Si
= isquémicas PN
i pequefo vaso : dicotémica
5.Asociar el aisladas en 2) No
estado sustancia blanca
cognitivo y o gns.
depresién con | Lesiones en | Lesiones de tipo | Cualitativa | 1) Si
las sustancia Isquemica © | dicotémica
hemorragica en 2) No
alteraciones | blanca la sustancia
cerebrales blanca.
identificadas
por
resonancia
magnética.
Procedimiento

Se invitd a todos los pacientes que acuden de forma regular a realizarse sus

sesiones de hemodialisis en el Hospital General “Dr. Miguel Silva”, a los que

acudieron a la consulta externa y pacientes hospitalizados a participar en el estudio,

a los que se les explico el objetivo del estudio y los test neuropsicoldgicos que se

realizaron. Los pacientes que aceptaron participar se les solicitdé firmar el

consentimiento informado.
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Se realizd6 una breve historia clinica con las variables de interés, las cuales
incluyeron los antecedentes personales patoldgicos y relacionados al curso de su
enfermedad. También se recabaron datos de los estudios de laboratorio mas

recientes.

Se empleo el test de Beck, para establecer la presencia o no y grado de depresion,
se recibié el apoyo para su interpretacion por parte del departamento de
neuropsicologia.

Se aplico el test minimental para la evaluacion del estado cognitivo por residentes
del area de nefrologia capacitados por personal especializado, asi como el SF-36
que evalua la presencia de depresion y la calidad de vida respectivamente. La
evaluacion de los resultados de los distintos test se realiz6 con la ayuda de
especialistas del area de neuropsicologia.

Se realizd resonancia magnética a todos los pacientes en hemodialisis al momento
de enrolarlos al estudio; no se realiz6 nueva resonancia en caso de contar con una
resonancia con una antiguedad menor a un afio, se buscaron lesiones cerebrales
evaluadas mediante la resonancia magnética, en la que se valoro la disminucion de
volumen encefdlico, asi como de la presencia de lesiones isquémicas o

hemorragicas en sustancia blanca y sustancia gris.

Se recabaron los datos en una hoja de recoleccion de datos hecha exprofeso para
este protocolo. Se genero una base de datos en Excel® para la concentraciéon de la
informacion recabada. Para el analisis estadistico se utilizé el paquete estadistico
SPSS v. 25 para Windows.

Anélisis estadistico
Las variables nominales se presentaron como frecuencia y proporcion mientras que
las numéricas con distribucion normal como media y desviacion estandar y las de

distribucion no paramétrica como mediana y rango intercuartil.
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La comparacion entre grupos para variables nominales se realizé con la prueba chi
cuadrada y para variables numéricas con prueba T de student en caso de
distribucion normal o U de mann whitney si presentaron distribucién no paramétrica.

Se busco la asociacion entre el puntaje de los test que evaluaron el estado cognitivo
y el test de beck para presion mediante el coeficiente de correlacion de Pearson o

Spearman segun la distribucion.

Se considerd un valor de p menor a 0.05 como estadisticamente significativo.
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ASPECTOS ETICOS

Este estudio se realizara de acuerdo con las buenas practicas clinicas, segun fue
definido con la Conferencia Internacional sobre Armonizacién y de acuerdo con los
principios Eticos subyacentes en las disposiciones contenidas en el Reglamento de
la Ley General de Salud, en materia de investigacion para la salud. Conforme a
dicho reglamento, esta investigacion se clasifica como: intervencion de riesgo
minimo “Seccién de Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos (pagina
424, capitulo 1, articulo 17)" y se ajustara a los principios cientificos y éticos
establecidos en la Norma Oficial Mexicana para realizar estudios de investigacion

en Humanos.

En el presente protocolo no se realizara ningun procedimiento que atente contra la
integridad fisica y/o moral de las personas que se involucraran en él. Elinvestigador
principal que realizara este estudio es un personal calificado y capacitado con
experiencia para realizar dicha tarea. La identificacion de los pacientes se
mantendra salvaguardada en el principio de confidencialidad.

Se respetaran cabalmente las encomiendas de la declaracion Helsinki de 1964,
revisado por ultima vez en el 2004, los principios contendidos en el Cddigo
Nuremberg, y el Informe Belmont, y el Codigo de Reglamentos Federales de
estados Unidos.
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RESULTADOS

Se incluyeron 26 pacientes en total, de los cuales, ninguno presento criterios de
exclusion, mientras que 3 pacientes fueron eliminados debido a que 3 pacientes se
eliminaron al no presentarse para realizarse la tomografia, lo anterior mostrado en
la figura 1. El analsis final incluy6 23 pacientes, los cuales tuvieron una media de
edad de 48+12 afios, hubo un predominio del género masculino con 14 (61%)
pacientes. En la tabla 1 se muestran las caracteristicas sociodemograficas y
comorbilidades de la muestra.

26 Pacientes que
cumplieron  criterios
de inclusion.

1 Ninguno presenté
1 criterios de exclusion.

26 Pacientes
continuaron con
el protocolo.

3 pacientes incluidos, no
1 se presentaron para la
resonancia magnética.

23 Pacientes
completaron el
protocolo.

Figura 1. Flujograma de inclusion de pacientes.

En relacién a las comorbilidades, 17 (74%) pacientes tuvieron hipertensién arterial
sistémica, 11 (48%) pacientes diabetes mellitus tipo 2 y 10 (43%) pacientes otras
comorbilidades (5 (22%) Hiperparatiroidismo secundarismo, 1 (4 %) Dislipidemia
Mixta, 1 (4%) Cardiopatia dilatada, 1 (4%) Hipertrofia prostatica, 1 (4%) Vasculitis
de pequefios vasos y 1 (4%) Cancer cervicouterino.

Los pacientes presentaron una media del tiempo de evolucién de la enfermedad
renal de 4 £3 afios, con un minimo de 1 afio y un maximo de 12 afios, unicamente
4 (17%) pacientes presentaron una evolucion de mas de 10 afios. Mientras que la
duracion media del tratamiento con hemodialisis fue de 3+3 afios, con un minimo
de 1 y maximo de 12 afnos, los pacientes recibian 2 sesiones por semana con
duracion de 3 horas.
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas y comorbilidades de los pacientes

Edad (afios) 48+12
Géneron (%)
Masculino 14 (61)
Femenino 9(39)
Escolaridad n (%)
Ninguna 1(4)
Primaria 11 (48)
Secundaria 9 (39)
Preparatoria 2 (9)
Comorbilidades n (%)
HAS 17 (74)
DM-2 11 (48)
Otras 10 (43)
Tiempo con diagndstico de ERC (afios) 4 (3)
Tiempo en HD (afios) 3 (3)

HAS = Hipertension arterial sistémica, DM-2 = diabetes mellitus tipo 2, HD Hemodialisis, ERC Enfermedad renal
cronica.
Los datos se expresan como frecuencia (%) y media con desviacidn estandar.

Las variables bioquimicas se resumen en la tabla 2, la mayoria de pacientes
presentd una hemoglobina menor a 12.5 g/dl con 19 (83%) pacientes, también 6
(26%) pacientes presentaron una concentracion de sodio menor a 135mmol/I.

Tabla 2. Variables bioquimicas

TFG (ml/min/1.73m?) 6.7 +4.8
Creatinina (mg/dL) 9.3+3.3
BUN (mg/dL) 74 +33

Sodio (mmol/L) 136 +3

Calcio (mg/dL) 8.2+0.8
Fosforo (mg/dL) 5.8+1.3
Potasio (mmol/L) 5.1+0.7
Hemoglobina (g/dL) 10.0+2.4
Acido urico (mg/dL) 6.7 £1.5

TFG = tasa de filtrado glomerular; BUN = nitrégeno ureico sanguineo
Datos expresados en media y desviacion estandar

Las resonancias magneticas fueron normales en 11 (48%) pacientes, 10 (43%)
pacientes tuvieron disminucion del volumen encefalico, 5 (22%) pacientes
enfermedad de pequefos vasos y 5 (22%) pacientes evento vascular cerebral
isquémico. La localizacion de las lesiones isquemicas fueron en 3 (60%) pacientes

Christopher Plata Lépez 31



Deterioro cognitivo, depresion y alteraciones cerebrales identificadas por resonancia
magnética en pacientes con enfermedad renal crénica terminal

2022

en region pontina, 1 (20%) paciente en regidn pontina y talamica izquierda y por
ultimo 1 (20%) paciente con enfermedad multiinfarto (Figura 2).

Hallazgos cerebrales en resonancia magnética

Estudio Normal Disminucién del Volumen Enfermedad de pequefios EVC
encefalico vasos

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%

Figura 2. Hallazgos cerebrales por resonancia magnética.

De acuerdo al test de Beck se observd que 4 (17%) pacientes tuvieron depresion
grave, 15 (65%) depresion moderada, 2 (9%) depresion leve y 2 (9%) depresion
minima cada una (Figura 3).

Depresion

8.70%

17.40%

e >

65.20%

= Grave = Moderada Leve = Minima

Figura 3. Grado de depresién de acuerdo al test de Beck.
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El test minimental encontré que 14 (61%) pacientes presentaron diferentes grados
de deterioro cognitivo y 9 (39%) pacientes tuvieron funcion cognitiva normal. En el
SF-36 se observo en el componente de salud fisica una media de 46 +61 puntos y
en el componente de salud mental una media de 55 +20 puntos.

De acuerdo al puntaje del minimental se dividieron los pacientes en dos grupos,
grupo con deterioro cognitivo <25 puntos (n=14, 60%) y grupos sin deterioro
cognitivo > 25 puntos (n=9, 40%). Al comparar ambos grupos se observé mayor
edad en el grupo con deterioro cognitivo (54 [45-61] vs 39 [28-47] afios, p= 0.01),
nivel de preparacion escolar menor (79 vs 11%, p=0.002), menor tiempo con ERC
(3 [2-4] vs 6 [2-10], NS) y nivel mas bajo de hemoglobina (9.1 [7.5-10.4] vs 11.0 [9.6-
14.3], p=0.01) (Tabla 3 y 4).

Tabla 3. Caracteristicas sociodemograficas de acuerdo a la presencia de deterioro cognitivo

Deterioro cognitivo Cognicion normal p
(n=14) (n=9)
Edad (afios) 0.01
54 [45-61] 39 [28-47]
Género (n%) NS
Masculino 8 (57) 6 (67)
Femenino 6 (43) 3(33)
Escolaridad (n%) 0.002
Ninguna — primaria 11 (79) 1(11)
Secundaria - preparatoria 3(21) 8 (89)
Comorbilidades (n%)
HAS 10 (71) 7(77) NS
DM-2 7 (50) 4 (44) NS

Datos expresados en frecuencia (porcentaje) y mediana con rango intercuartil

Tabla 4. Variables bioquimicas y relacionadas a la ERC de acuerdo a la presencia de deterioro
cognitivo

Deterioro cognitivo (n=14) Cognicion normal (n=9) p
Evolucién ERC (afos) 3 [2-4] 6 [2-10] 0.04
Tiempo HD (afios) 2 [1-2] 3 [2-7] NS
TFG (ml/min/1.73m?) 6.0 [4.7-7.0] 5.0 [4.2-9.0] NS
Creatinina (mg/dL) 8.5[7.1-9.9] 10.4 [7.2-12.9] NS
BUN (mg/dL) 78 [52-89] 60 [52-72] NS
Sodio (mmol/L) 137 [135-140] 137 [134-139] NS
Calcio (mg/dL) 8.1[7.7-8.8] 8.4 [7.6-8.9] NS
Fosforo (mg/dL) 5.5[4.3-7.2] 5.9 [4.9-6.8] NS
Potasio (mmol/L) 5.0 [4.5-5.4] 5.0 [4.6-5.8] NS
Hemoglobina (g/dL) 9.1[7.5-10.4] 11.0[9.6-14.3] 0.01
Acido urico (mg/dL) 7.0 [5.6-8.0] 6.2 [6.0-7.5] NS

Datos expresados en mediana con rango intercuartil
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No se observo diferencia en los hallazgos por resonancia magnetica enre ambos
grupos (tabla 5). Los pacientes con deterio cognitivo tuvieron mayor proporcion con
depresion moderada-grave (71 vs 22 %, P=0.03), sin diferencia en la calidad de vida
(Tabla 6).

Tabla 5. Hallazgos observados en estudios de resonancia magnética del encéfalo de acuerdo a
la presencia de deterioro cognitivo

Deterioro cognitivo Cognicién normal p
(n=14) (n=9)
Con alteraciones cerebrales en 6 (43) 5 (56) NS
resonancia magnética
Disminucidn volumen encéfalo 6 (43) 4 (44) NS
Enfermedad pequefios vasos 3(21) 2(22) NS
Evento vascular cerebral 2 (14) 3 (33) NS

Datos expresados en frecuencia y porcentaje

Tabla 6. Asociacion del deterio cognitivo con el grado de depresion y calidad de vida.

Deterioro cognitivo Cognicion normal p
(n=14) (n=9)
Depresidn grave — moderada 10(71) 2(22) 0.03
SF-36: Salud “Fisica” — mala 8 (57) 3(33) NS
SF-36: Salud “Mental” —mala 7 (50) 4 (44) NS

Datos expresados en frecuencia y porcentaje

El puntaje del minimental tuvo una correlacion negativa significativa con el puntaje
de Beck (r=-0.639, p=0.001) sin correlacidon con el componente fisicio ni mental del
SF-36 (Tabla 7, Figura 4).

Tabla 7. Correlacidon del deterioro cognitivo con depresion y calidad de vida.

r p
Test de Beck 0.63 0.001
Puntos de calidad de vida fisico 0.152 NS
Puntos de calidad de vida mental 0.140 NS

Correlacion de spearman
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Minimental vs Beck
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Figura 4. Grafico de dispersion en el que se muestra correlacién negativa
moderada entre el puntaje del test minimental con el test de Beck

Al agrupar a los pacientes de acuerdo a el puntaje del test de Beck en grupo con
depresion minima-leve (n=12) y depresion moderada-severa (n=11), se encontro un
mayor grado escolar en la poblacion con depresion moderada-severa (72 vs 25%,
p=0.02) y tendencia a mayor porporicion de pacientes con HAS (91 vs 58%, p=0.07),
no se observo diferencias en otras variables demograficas, bioquimicas, hallazgos
por resonancia magnetica ni calidad de vida segun SF-36. (Tablas 8, 9, 10y 11).

Tabla 8. Caracteristicas sociodemograficas de acuerdo a la presencia de depresion

Depresion minima - leve Depresion moderada —severa p
(n=12) (n=11)
Edad (afios) 53 [44-60] 44 [35-59] NS
Género (n%)
Masculino 7 (58) 7 (64) NS
Femenino 5(42) 4 (36)
Escolaridad (n%)
Ninguna — primaria 9 (75) 3(28) 0.02
Secundaria - preparatoria 3(25) 8(72)
Comorbilidades (n%)
HAS 7 (58) 10 (91) 0.07
DM-2 6 (50) 5 (46) NS

Datos expresados en frecuencia (porcentaje) y Datos expresados en mediana y rango intercuartil
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Tabla 9. Variables bioquimicas y relacionadas a la ERC de acuerdo a la presencia de depresion

Depresion minima - leve Depresion moderada —severa p
(n=12) (n=11)

Evolucién ERC (afos) 3 (1-5] 3 [2-6] NS
Tiempo HD (afios) 2 (1-5] 2 [2-3] NS
TFG (ml/min/1.73m2) 5[4.2-6.0] 6 [4.5-9.0] NS
Creatinina (mg/dL) 9.3 [7.2-11.4] 8.2 [7.0-12.0] NS
BUN (mg/dL) 81 [51-90] 64 [54-72] NS
Sodio (mmol/L) 137 [135-140] 137 [134-139] NS
Calcio (mg/dL) 8.8 [7.8-8.6] 8.7 [7.4-9.0] NS
Fosforo (mg/dL) 6.2 [4.4-7.1] 5.1[4.8-6.8] NS
Potasio (mmol/L) 5.0 [4.6-5.0] 5.0 [4.5-5.7] NS
Hemoglobina (g/dL) 9.4 [7.7-10.8] 10.6 [9.1-11.5] NS
Acido urico (mg/dL) 7.1[5.7-8.1] 6.9 [6.0-7.2] NS

Datos expresados en mediana y rango intercuartil

Tabla 10. Hallazgos observados en estudios de resonancia magnética del encéfalo de acuerdo a
la presencia de deterioro cognitivo.

Depresion minima - leve Depresion moderada —severa p
(n=12) (n=11)
Con alteraciones cerebrales en 7 (58) 5 (46) NS
resonancia magnética
Disminucidn volumen encéfalo 5(42) 5 (45) NS
Enfermedad pequefios vasos 3 (25) 2 (18) NS
Evento vascular cerebral 2 (18) 3(27) NS

Datos expresados en frecuencia y porcentaje

Tabla 11. Test SF-36 de calidad de vida de acuerdo a la presencia de depresion

Depresion minima-leve Depresion grave-moderada p

(n=11) (n=12)
Puntos fisico 47 [44-54] 45 [39-50] NS
Puntos mental 55 [49-64] 49 [45-59] NS

Datos expresados en mediana y rango intercuartil
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DISCUSION

En éste estudio se observé que 61% de los pacientes presentan deterioro cognitivo,
entre los factores de riesgo para éste, destacd la edad, la concentracién de
hemoglobina y la presencia de depresion. Esto tiene un comportamiento similar al
de la poblacion general, Jean-Marc Bugnicourt et al. observé en adultos mayor
riesgo de desarrollar alteraciones cognitivas al incrementarse la edad; asi mismo, el
nivel de funcidn cognitiva se asoci¢ con mala calidad de vida. En nuestros pacientes
no se observo asociacion entre la funcion cognitiva y la calidad de vida; sin embargo,
cabe resaltar que la mayoria de los pacientes incluidos en el estudio presentan un
puntaje bajo de calidad de vida.33

La prevalencia e incidencia del deterioro cognitivo en la poblacion general es muy
variada debido a criterios diagndsticos diferentes usados en los estudios, se reporta
en poblacion adulta mayor prevalencia de deterioro cognitivo que va de 3 al 42% y
una incidencia que va de 21-71 por 1000 personas afio. En en mayores de 65 afos
la prevalencia se incrementa hasta 54%.3*

La evidencia actual muestra que los pacientes con ERC, en diferentes estadios,
presentan mayor riesgo de desarrollar deterioro cognitivo en comparacion a
poblacién sin ERC. Kurella et al., en un estudio con 160 pacientes, encontr6 que el
27% de los pacientes con ERC terminal y 15% de los pacientes con ERC avanzada,
tenian deterioro cognitivo, pero no en pacientes con ERC en etapas tempranas.3®

En este estudio, se realizaron las encuestas principalmente previo a la sesion de
hemodialisis, una minoria posterior a la sesién, y ninguna durante la sesién de
hemodialisis; Murray y et al. mostro que la funcidon cognitiva global varia
significativamente durante el transcurso de la sesion de hemodialisis; presentando
un peor rendimiento durante la sesion y el mejor rendimiento posterior a ésta.3¢

Los pacientes con ERC terminal presentan una alta prevalencia de EVC, de acuerdo
con el sistema de informacion renal de EUA, la prevalencia de EVC en pacientes en
HD, es del 17%, y del 4% en poblacién sin ERC, posterior al ajuste por edad, sexo
y raza." Un evento de EVC incrementa al doble el riesgo de demencia, tanto en
poblaciones con ERC y sin ERC. Ademas de que los pacientes con ERC presentan
una mayor prevalencia de enfermedad cerebrovascular subclinica, con infartos
cerebrales silentes, los cuales son detectados por estudios de imagen cerebral
como hallazgos en ausencia de signos clinicos, ademas de lesiones en sustancia
blanca y micro sangrados.’” En este estudio encontramos la presencia de EVC
silente en el 22% de los casos, los cuales se desconocian previo al ingreso a éste
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estudio, Cusmano y Savazzi reportaron una prevalencia del 10% de infartos silentes
en pacientes en HD cifra menor a la encontrada en éste estudio.®® Lo anterior,
probablemente, debido a que nuestra poblacién tenia una mayor prevalencia de
coomorbilidades, como lo es hipertension arterial sistémica y Diabetes Mellitus tipo
2, con respecto a la poblacion de los estudios anteriormente mencionados.

El antecedente de EVC silente se ha asociado a un riesgo mayor de nuevos infartos
cerebrales y deterioro cognitivo en pacientes con ERC. En la poblacion que
estudiamos no se observamos asociacion entre la presencia de deterioro cognitivo
y la presencia de EVC, cabe destacar de 4 de los 5 pacientes con EVC isquemico
tuvieron las lesiones en region pontina que no es la responsable de la cognicion.
Llama la atencién la localizacion de las lesiones en el puente, creemos que los
cambios ionicos y por ende osmolares, abruptos a los que son sometidos los
pacientes con ERC durante una sesion de hemodilaisis podrian ser los responables.
En pacientes con hiponatremia y una rapida correcion del sodio sérico se ha
demostrado mielinolisis pontina, tal vez nuestros pacientes tienen grados leves de
mielinolisis de manera crénica.38

Entre las principales hipotesis de causas de deterioro cognitivo en pacientes con
ERC terminal, se encuentra, la hipotesis vascular y la neurodegenerativa. El cerebro
y los rinones presentan muchas caracteristicas anatomicas y vasorreguladoras en
comun, son organos de baja resistencia expuestos a volumenes altos de flujo
sanguineo y se encuentran expuestos a dafio vascular.®® A través de ultrasonido
doppler se ha mostrado una correlacion positiva entre el dafio hemodinamico y el
deterioro cognitivo, lo que sugiere que el daino microvascular contribuye a cambios
cognitivos.*® Ademas de la prevalencia de los factores de riesgo vascular
tradicionales, como lo es la hipertension arterial, cuya prevalencia en los pacientes
con ERC, es mayor que en la poblacién general, ésto podria explicar la asociacion
entre ERC y EVC; debido a que ésta ultima, juega un rol principal en la patogénesis
del deterioro cognitivo en pacientes con ERC.!" En nuestro estudio, 74% de los
pacientes padecen hipertension arterial y 48% diabetes mellitus tipo 2; a pesar de
que en el grupo de deterioro cognitivo, se encontraba discretamente un mayor
numero de pacientes con éstas comorbilidades, no fue estadisticamente
significativo.

En las variables bioquimicas se observé que los pacientes con deterioro cognitivo
presentaron una menor concentracion de hemoglobina en comapracion con los
pacientes de cognicion normal (9.15 vs 11 mg/dL, p=0.010). Kovarova y et al.,
concluyeron en su estudio que los pacientes con ERC en hemodialisis, que la
disminucion en la oxigenacion cerebral se encuentra asociado a la presencia de
deterioro cognitivo, demostrado por un aumento en el ancho de distribucion de
globulos rojos en los pacientes con deterioro (15.8%) en comparacion con los
pacientes sin deterioro (13.8%), p=0.01, y una menor saturacién de oxigeno en el
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cerebro (deterioro cognitivo, 48% vs sin deterioro, 57%, p=0.01), sin embargo en
esta poblacién no se observo diferencia en la concentracion de hemoglobina entre
ambos grupos (10.26mg/dL vs 10.25mg/dL, p=0.99).4'

En éste estudio, encontramos que 17% de los pacientes presentan depresion grave
y 65% presenta depresion moderada, lo cual es mucho mayor a lo reportado en
otros estudios, en los que reportan prevalencia de depresion del 39%.42

En el analisis por Fischer y et al., realizado en 490 pacientes con ERC, tanto en
latinos como caucasicos, demostro que ser latino es un factor de riesgo para
padecer depresion, comparados con los pacientes caucasicos (Factors Associated
With Depressive Symptoms and Use of Antidepressant Medications Among
Participants in the Chronic Renal Insufficiency Cohort (CRIC) and Hispanic-CRIC
Studies). Mientras que en el “American Study of Kidney Disease and Hypertension”
se encontré prevalencia de depresion del 42%.43

Lo anterior muestra un impacto importante, debido a que se han hecho estudios en
los que relacionan la presencia de depresion en pacientes con ERC en terapia de
remplazo renal, en los que han encontrado un incremento en la mortalidad de 1.5
veces en pacientes con la presencia de sintomas depresivos. Encontrandose
también que ésta relacion es dependiente de la severidad, es decir, a depresion
mas severa, el riesgo de mortalidad es mayor.*

Nasution y et al., en 110 pacientes con ERC en tratamiento sustitutivo en
hemodialisis, encontré una prevalencia de depresion (moderada o severa) del
18.2% y de deterioro cognitivo del 48.2%, asi mismo reportd que los pacientes con
depresion presentaron el doble de riesgo de presentar deterioro cognitivo (OR=2.32,
IC95%=1.85-6.36). En este estudio se encontré una prevalencia mayor de
depresion (37.5%) y de deterioro cognitivo (85%), sin embargo la asociacién entre
ambas tambien se observoé (p=0.036).4°

También se ha asociado a la depresion con peores resultados psicosociales en
pacientes con ERC terminal. En un estudio de la cohorte de AASK, se encontré que
la presencia de sintomas depresivos mas graves, se asociaron de manera
independiente con una menor calidad de vida; mientras que en nuestra poblacion
no se observo correlacion entre el test de beck con los del SF36 en los componentes
fisico y mental, ni a través de la comparacion de las medianas de los test.*6

Nuestro éstudio tiene limitaciones, entre los cuales se encuentra la pequefia
cantidad de pacientes incluidos, lo cual podria ser una causa de por que ciertas
variables no alcanzaron significancia estadistica, las variables bioquimicas se
tomaron en un solo momento, lo cual no refleja el comportamiento global de los
mismos durante la evolucion del paciente.
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Proponemos que se utilice éste trabajo como estudio piloto y se le de continuidad,
para que de ésta forma, se incremente el numero de pacientes y se comparen los
resultados encontrados en éste trabajo, asi como continuar con la atencién de la
salud mental de nuestros pacientes con ERC en hemodialisis.
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CONCLUSION

La prevalencia del deterioro cognitivo fue del 61% y de depresion del 60%, los
cuales no se asociaron con cambios estructurales ni mala calidad de vida; Existe

correlacion significativa entre deterioro cognitivo y depresion.
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Anexo 1
MINI EXAMEN DEL ESTADO MENTAL'
(Folstein et al. 1975)
NOMBRE: APLICO:
SEXO: Masc( )Fem( ) | EDAD: IESC: FECHA APLIC. I
PUNTAJE TOTAL: EXPEDIENTE:
(24-30 = Normal <= 23 = Deterioro)
ORIENTACION 1. EN EL TIEMPO (max. 5)
Calificacién: ¢ Qué fecha es hoy?
0 = incorrecto Dia: 0 1
1 = correcto. Mes: 0 1
Anote las respuestas tal como Aiio: 0 1
las dice el S. (Qué dia de la ? 01
Se acepta una variacién de 30 min. ¢ Qué hora es, aproximad te? 0 1
2. EN EL ESPACIO (méx. 5) D
¢ Como se llama este hospital? /;en donde est ahora?

MEMORIA

Calificacion:
Un punto por cada palabra

recordada correctamente.

JEn qué piso o departamento est ahora?

¢ Qué colonia es ésta?

¢ Qué ciudad es ésta?

¢ Qué piso es éste?

S oo oo
—

3. RECORDAR EL NOMBRE DE 3 OBJETOS....

weee (MAx. 3)

Le voy a decir el nombre de tres objetos, cuando yo termine quiero que por favor usted los

repita. Pronuncie claramente las palabras, una cada segundo, luego pidale al S que las

repita. Acredite un punto por cada respuesta correcta. Luego repita las palabras hasta

que el S se las aprenda (mix. 6 ensayos). Anote el orden de las palabras en cada ensayo.

Ensayos: 1 2 3
PAPEL c)y ) )
BICICLETA C)y ) )
CUCHARA c) ) )

4
) (
) (
) (

6
)
)
)

2022

Reyes, S., Beaman, P, Garcia-Peiia, C., Villa, M. A., Heres, J., Cérdova, A. y Jagger, C. (2004). Validation of a
modified version of the Mini-Mental State Examination (MMSE) in Spanish. Aging Neuropsychology and

Cognition, 11, 1-11
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ATENCION Y CALCULO 4. CONTAR HACIA ATRAS (méx 5)
Calificacién: Le voy a pedir que reste de de 7 en 7 a partir de 100.
Un punto por cada substraccién 93: 0 1
correcta, aunque no coincidan 86: 0 1
con las seialadas (p.e 92, 85 se 79: 0 1
acredita un acierto). Si el S tiene 3 72: 0 1
0 menos aiios de escolaridad, no 65: 0 1
aplique este reactivo y acredite los
5 puntos.
MEMORIA DIFERIDA. 5. RECORDAR LOS OBJETOS DEL PUNTO 3.......cccceceruruee (max. 3)
Digame los 3 objetos que le mencioné al principio.
PAPEL: 0 1
BICICLETA: 0 1
CUCHARA: 0 1
LENGUAJE 6. DENOMINAR (max. 2)
Calificacién: Muestre el reloj y diga ;qué es esto?; muestre el lapiz y diga ;Qué es
esto?
0 =incorrecto 1=correcto RELOJ: 0 1
Anotar las palabras dichas LAPIZ : 0 1

por el S.

7. REPETICION DE UNA FRASE

(max. 1)

Ahora le voy a decir una frase que tendrd que repetir después de mi.
Sdlo se la puedo decir una sola vez, asi que ponga mucha atencion.
NI NO, NI SI, NI PERO

8. COMPRENSION VERBALI (méx. 3)

Le voy a dar unas instrucciones. Por favor sigalas en el orden en que se
las voy a decir. Solo se las puedo decir una vez.

Reyes, S., Beaman, P, Garcia-Peiia, C., Villa, M. A., Heres, J., Cérdova, A. y Jagger, C. (2004). Validation of a
modified version of the Mini-Mental State Examination (MMSE) in Spanish. Aging Neuropsychology and
Cognition, 11, 1-11

Christopher Plata Lépez 49



Deterioro cognitivo, depresion y alteraciones cerebrales identificadas por resonancia
magnética en pacientes con enfermedad renal crénica terminal

2022

TOME ESTE PAPEL CON LA MANO DERECHA,
DOBLELO POR LA MITAD
Y DEJELO EN EL SUELO

oS oo
—

Bonifi lari- 9. COMPRENSION ESCRITA (max. 1)

en caso de
dad de 3 o menos aiios.

Por favor haga lo que dice aqui.
Presente el letrero “CIERRE LOS OJOS” que tiene preparado,
o use el de la siguiente hoja, doblindola por la linea punteada.

Ronifi

en caso de
dad de 3 0 menos arios.

lari-  10. ESCRITURA DE UNA FRASE (max. 1)

Quiero que por favor escriba una frase que diga un mensaje. Utilice el
reverso de la ultima hoja.

Reyes, S., Beaman, P, Garcia-Peiia, C., Villa, M. A., Heres, J., Cérdova, A. y Jagger, C. (2004). Validation of a
modified version of the Mini-Mental State Examination (MMSE) in Spanish. Aging Neuropsychology and
Cognition, 11, 1-11

DIBUJO 11. COPIA DE UN DIBUJO. (méx. 1) D
Copie por favor este dibujo, tal como estd
TOTAL: (max. 30): [ ]

CIERRE LOS 0JOS

Reyes, S., Beaman, P, Garcia-Peiia, C., Villa, M. A., Heres, J., Cérdova, A. y Jagger, C. (2004). Validation of a
modified version of the Mini-Mental State Examination (MMSE) in Spanish. Aging Neuropsychology and
Cognition, 11, 1-11
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Anexo 2
L io de D ién de Beck (BDI-2)
Nombre:.......oovvvviiiiniiiiineinnnn. Estado Civil.................. Edad................ Sexo
Ocupacion .........cceeevvevuennnnn .. .Educacién:..................... Fecha:...............

Instrucciones: Este cuestionario consta de 21 grupos de afirmaciones. Por favor, lea con
atencién cada uno de ellos cuidadosamente. Luego elija uno de cada grupo, el que mejor
describa el modo como se ha sentido las dltimas dos semanas, incluyendo el dia de hoy.
Marque con un circulo el nimero correspondiente al enunciado elegido Si varios
enunciados de un mismo grupo le parecen igualmente apropiados, marque el nimero més
alto. Verifique que no haya elegido mds de uno por grupo, incluyendo el item 16 (cambios
en los habitos de Suefio) y el item 18 (cambios en el apetito)

1. Tristeza
0 No me siento triste.
1 Me siento triste gran parte del tiempo
2 Me siento triste todo el tiempo.
3 Me siento tan triste o soy tan infeliz que no puedo soportarlo.

2. Pesimismo
0 No estoy desalentado respecto del mi futuro.
1 Me siento més desalentado respecto de mi futuro que lo que solia estarlo.
2 No espero que las cosas funcionen para mi.
3 Siento que no hay esperanza para mi futuro y que sélo puede empeorar.
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3. Fracaso
0 No me siento como un fracasado.
1 He fracasado mas de lo que hubiera debido.
2 Cuando miro hacia atréds, veo muchos fracasos.
3 Siento que como persona soy un fracaso total.

4. Pérdida de Placer
0 Obtengo tanto placer como siempre por las cosas de las que disfruto.
1 No disfruto tanto de las cosas como solia hacerlo.
2 Obtengo muy poco placer de las cosas que solia disfrutar.
3 No puedo obtener ningtin placer de las cosas de las que solia disfrutar.

5. Sentimientos de Culpa
0 No me siento particularmente culpable.

1 Me siento culpable respecto de varias cosas que he hecho o que deberia haber
hecho.

2 Me siento bastante culpable la mayor parte del tiempo.
3 Me siento culpable todo el tiempo.

6. Sentimientos de Castigo
0 No siento que este siendo castigado
1 Siento que tal vez pueda ser castigado.
2 Espero ser castigado.
3 Siento que estoy siendo castigado.

7. Disconformidad con uno mismo.
0 Siento acerca de mi lo mismo que siempre.
1He perdido la confianza en mi mismo.
2 Estoy decepcionado conmigo mismo.
3 No me gusto a mi mismo.

8. Autocritica
0 No me critico ni me culpo més de lo habitual
1 Estoy mads critico conmigo mismo de lo que solia estarlo
2 Me critico a mi mismo por todos mis errores
3 Me culpo a mi mismo por todo lo malo que sucede.

9. Pensamientos o Deseos Suicidas
0 No tengo ningtin pensamiento de matarme.
1 He tenido pensamientos de matarme, pero no lo harfa
2 Querria matarme
3 Me mataria si tuviera la oportunidad de hacerlo.
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10. Llanto
0 No lloro més de lo que solia hacerlo.
1 Lloro mas de lo que solia hacerlo
2 Lloro por cualquier pequefiez.
3 Siento ganas de llorar pero no puedo.

11 Agitacion
0 No estoy mas inquieto o tenso que lo habitual.
1 Me siento mas inquieto o tenso que lo habitual.
2 Estoy tan inquieto o agitado que me es dificil quedarme quieto

3 Estoy tan inquieto o agitado que tengo que estar siempre en movimiento o
haciendo algo.

12 Pérdida de Interés
0 No he perdido el interés en otras actividades o personas.
1 Estoy menos interesado que antes en otras personas o cosas.
2 He perdido casi todo el interés en otras personas o cosas.
3 Me es dificil interesarme por algo.

13.Indecision

0 Tomo mis propias decisiones tan bien como siempre.

1Me resulta més dificil que de costumbre tomar decisiones

2 Encuentro mucha maés dificultad que antes para tomar decisiones.
3 Tengo problemas para tomar cualquier decision.

14.Desvalorizacién
0 No siento que yo no sea valioso
1 No me considero a mi mismo tan valioso y util como solfa considerarme
2 Me siento menos valioso cuando me comparo con otros.
3 Siento que no valgo nada.

15.Pérdida de Energia
0 Tengo tanta energia como siempre.
1. Tengo menos energia que la que solia tener.
2. No tengo suficiente energfa para hacer demasiado
3. No tengo energia suficiente para hacer nada.

16. Cambios en los Habitos de Suefio
ONo he experimentado ningiin cambio en mis hébitos de suefio.
1%. Duermo un poco mads que lo habitual.
1b. Duermo un poco menos que lo habitual.
2a Duermo mucho més que lo habitual.
2b. Duermo mucho menos que lo habitual
3% Duermo la mayor parte del dia
3b. Me despierto 1-2 horas mds temprano y no puedo volver a dormirme
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17.Irritabilidad
0 No estoy tan irritable que lo habitual.
1 Estoy més irritable que lo habitual.
2 Estoy mucho més irritable que lo habitual.
3 Estoy irritable todo el tiempo.

18. Cambios en el Apetito
ONo he experimentado ningiin cambio en mi apetito.
1%. Mi apetito es un poco menor que lo habitual.
1b. Mi apetito es un poco mayor que lo habitual.
2a. Mi apetito es mucho menor que antes.
2b. Mi apetito es mucho mayor que lo habitual
3% . No tengo apetito en absoluto.
3b. Quiero comer todo el dia.

19. Dificultad de Concentracién
0 Puedo concentrarme tan bien como siempre.
1 No puedo concentrarme tan bien como habitualmente
2 Me es dificil mantener la mente en algo por mucho tiempo.
3 Encuentro que no puedo concentrarme en nada.

20. Cansancio o Fatiga
0 No estoy mds cansado o fatigado que lo habitual.
1 Me fatigo o me canso més facilmente que lo habitual.
2Estoy demasiado fatigado o cansado para hacer muchas de las cosas que solia
hacer.
3 Estoy demasiado fatigado o cansado para hacer la mayoria de las cosas que solia
hacer.

21.Pérdida de Interés en el Sexo
0 No he notado ningiin cambio reciente en mi interés por el sexo.
1Estoy menos interesado en el sexo de lo que solia estarlo.
2 Estoy mucho menos interesado en el sexo.
3 He perdido completamente el interés en el sexo.

Puntaje Total:
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Anexo 3

Por favor conteste las siguientes preguntas. Algunas preguntas
pueden parecerse a otras pero cada una es diferente.

Tomese el tiempo necesario para leer cada pregunta, y marque

con una [ la casilla que mejor describa su respuesta.

iGracias por contestar a estas preguntas!’

1. En general, usted diria que su salud es:

L HE WL L L1

Excelente Muy buena Buena Regular Mala

2. ¢éComo diria usted que es su salud actual, comparada con la de hace un

afo?:
Mucho mejor Algo mejor Mas o menos Algo peor Mucho peor
ahora que ahora que igual que ahora que ahora que
hace un afio hace un afo hace un afio hace un afio hace un afio

[ L L L [

SF-36v2TM Health Survey © 1993, 2003 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust,

and QualityMetric Incorporated.
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3. Las siguientes preguntas se refieren a actividades o cosas que usted podria
hacer en un dia normal. Su salud actual, éle limita para hacer esas actividades
o cosas? Si es asi, écuanto?

Si, me limita Si, me limita  No, no me
mucho un poco limita nada
a Esfuerzos intensos, tales como correr,
levantar objetos pesados, o participar en D
deportes agotadores. ~ ----------------------- '

b Esfuerzos moderados, como mover una
mesa, pasar la aspiradora, jugar a los

bolos o0 caminar masde 1 hora. ----—--—-— - [ (IR []:
¢ Coger o llevar la bolsa de la compra. 0 --eeo Oe - L
d Subir varios pisos por la escalera, ------------- (I R O HE
e Subir un sélo piso por la escalera. -~ - - - __ [ (I E
f Agacharse o arrodillarse. ---------------———-—-- [ g HE
g Caminar un kildmetro o mas ----------------- Ll I R HE
h Caminar varios centenares de metros. --------- D L D LR D 3
i Caminar unos 100 metros. - - - -~~~ - === == === I R I HE
j Bafarse o vestirse por si mismo. --------------- I R HE

4. Durante las 4 dltimas semanas, écon qué frecuencia ha tenido alguno de
los siguientes problemas en su trabajo o en sus actividades cotidianas, a
causa de su salud fisica?

_ Sélo
Casi Algunas  alguna
Siempre siempre  veces vez Nunca

a ¢Tuvo que reducir el tiempo dedicado al trabajo

0 a sus actividades cotidianas? — - - — .- . __ DL,,f 2 __ fEb,, ,,Dﬂ, . DS

b ¢Hizo menos de lo que hubiera querido hacer? ! . I E. [ - HE

¢ ¢Tuvo que dejar de hacer algunas tareas en su
trabajo o en sus actividades cotidianas? HE [HE HE HE HE

d ¢Tuvo dificultad para hacer su trabajo o sus
actividades cotidianas (por ejemplo, le costé mas

de lo normal)? - HE [HE HE s

SF-36v2TM Health Survey © 1993, 2003 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust, and

QualityMetric Incorporated.
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5. Durante las 4 Gltimas semanas, écon qué frecuencia ha tenido alguno de los
siguientes problemas en su trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de
algan problema emocional (como estar triste, deprimido o nervioso)?

Sélo
Casi Algunas  alguna
Siempre sj

a ¢Tuvo que reducir el tiempo dedicado al trabajo e siempre  veces vez Nunca

0 a sus actividades cotidianas por algin

problema emocional? ________________________ N S I 3 I I I ER I E
b ¢Hizo menos de lo que hubiera querido hacer

por algln problema emocional? ________________ [lE ] [HE L HE
¢ ¢Hizo su trabajo o sus actividades cotidianas

menos cuidadosamente que de costumbre, por

algun problema emocional? -~ - - ______________ D‘ DZ B D{"_ D" o DS

6. Durante las 4 ultimas semanas, ¢hasta qué punto su salud fisica o los
problemas emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con
la familia, los amigos, los vecinos u otras personas?

’ Nada Un poco Regular Bastante Mucho

] []: []: - HE
7. éTuvo dolor en alguna parte del cuerpo durante las 4 ultimas semanas?

No, ninguno Si, muy poco Si, unpoco  Si, moderado  Si, mucho Si, muchisimo

WL HE WL WL HE L

8. Durante las 4 dltimas semanas, é¢hasta qué punto el dolor le ha dificultado su
trabajo habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domésticas)?

Nada Un poco Regular Bastante Mucho

[ [ [ L WL

SF-36v2TM Health Survey © 1993, 2003 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust, and
QualityMetric Incorporated.
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9. Las preguntas que siguen se refieren a como se ha sentido y como le han
ido las cosas durante las 4 ultimas semanas. En cada pregunta responda lo que
se parezca mas a como se ha sentido usted. Durante las ultimas 4 semanas
écon qué frecuencia...

Casi  Algunas Sélo
Siempre siempre veces algunavez Nunca

a sesinti6 lleno de vitalidad> I I O I E N I P I E
_________________ [ R I R I E R I ER I E

¢ se sintié tan bajo de moral que nada

podia animarle? o O oo O -2 -2 Os
___________ I S I R I FR I CR I
e tuvo mucha energia? . ___ O O O« O

f se sinti6 desanimado y deprimido? (N S N R N RN I PO I

y se sintid agotado? -~~~ 000 O O

h sesintio feliz? - __________ Dl DZ D3 D4 E]S
i sesinti6 cansado? @ - - - - _________ D‘ Dz D’ D" DS

b estuvo muy nervioso?

d se sintié calmado y tranquilo?

10. Durante las 4 ultimas semanas, écon qué frecuencia la salud fisica o los
problemas emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar
a los amigos o familiares)?

Siempre Casi siempre Algunas veces Sélo alguna vez Nunca

g WE Ll L L1

11. Por favor diga si le parece CIERTA o FALSA cada una de las siguientes frases:

Totalmente Bastante Bastante Totalmente
cierta cieta Nolosé falsa falsa

a Creo que me pongo enfermo mas

facilmente que otras personas -------- ] HE HE ]« [HE
_______ (N S I I I U I O I
¢ Creo que mi salud va a empeorar ______ Dl S |:|2 |:|3 D4 |:|S
d Misalud es excelente _______________ (N R I I I ER I CR I

b Estoy tan sano como cualquiera

Gracias por contestar a estas preguntas

SF-36v2TM Health Survey © 1993, 2003 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust, and

QualityMetric Incorporated.
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Anexo 4
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Lugar: . Fecha:

Por medio del presente acepto participar en el proyecto de investigacion con el siguiente

titulo:

‘DETERIORO COGNITIVO, DEPRESION Y ALTERACIONES CEREBRALES
IDENTIFICADAS POR RESONANCIA MAGNETICA EN PACIENTES CON
ENFERMEDAD RENAL CRONICA TERMINAL”

Realizado por el Dr. Christopher Plata Lépez, residente de tercer afio de la

subespecialidad de Nefrologia.

Objetivo: Establecer la prevalencia del deterioro cognitivo y depresion en pacientes con
enfermedad renal crénica terminal y su asociacion con las alteraciones cerebrales

identificados por resonancia magnética.

Se realizara resonancia magnética como estudio de imagen cerebral, asi como se aplicaran
3 cuestionarios (mini-mental, SF-36 y Beck) para valorar el estado cognitivo, la calidad de

vida y presencia de depresion.

Beneficios: Permitira detectar alteraciones potencialmente tratables mediante farmacos o

bien apoyo psicoldgico.

Riesgos: Ninguno, debido a que la resonancia sera simple y es un estudio en el que no se

expone a radiacion, y no se realizaran procedimientos invasivos.

La resonancia magnética, se realizara en el Hospital General “Dr. Miguel Silva” sin costo

para el paciente.

Se mantendra la confidencialidad del paciente en todo momento del estudio, asi como
posterior a éste, sin revelar informacion personal o que identifique al paciente, al manejar
las bases de datos y aplicar los cuestionarios el investigador principal y los integrantes del

mismo.

Todo paciente debera ingresar al protocolo de manera voluntaria y libre, asi como podra

salir del estudio en el momento que desee, al revocar su consentimiento.
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Este proyecto de investigacion se realizara bajo las normas que rige la investigacion clinica
en el Estado en base a la Ley General de Salud, las buenas practicas clinicas, la
Declaracion de Helsinki, y con la aprobacién del comité de investigacion y de Etica de esta
institucion, DECLARO que he comprendido adecuadamente la informaciéon que contiene

este documento, que firmo el consentimiento para la realizacién del estudio.

El investigador principal se ha comprometido a darme la informacién oportuna sobre
cualquier procedimiento alternativo cuando sea beneficioso para mi tratamiento, asi como
responder cualquier pregunta y duda que le plantee acerca de las evaluaciones que se
llevaran a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto relacionado con la

investigacion o con mi tratamiento.

Me han informado que las evaluaciones a realizar no implican ningun riesgo para mi salud
Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento en que lo
considere conveniente, sin que ello afecte la atencidon médica que recibo de este hospital.
También se me ha asegurado que no se me identificara en las presentaciones o
publicaciones que deriven de este estudio, y que los datos relacionados con mi privacidad
seran manejados de forma confidencial. También se ha comprometido a proporcionarme
informacion actualizada que se obtenga del estudio, aunque esta pueda hacerme cambiar

de parecer respecto a mi permanencia del mismo.

Cualquier duda o aclaracion con respecto a este estudio, puede comunicarse las 24 horas
del dia con el investigador principal (Dr. Christopher Plata Lopez, teléfono celular
4431397900, email: cplata10@hotmail.com) y con la presidentes del comité de ética e
investigacion del Hospital General de Morelia “Dr. Miguel Silva” Dra. Claudia Agustina
Ramos Olmos, celular: 4431720282.

Nombre y firma del paciente

Nombre y firma testigo Nombre y firma testigo
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Anexo 5
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

“Deterioro cognitivo y alteraciones cerebrales identificadas por resonancia
magnética en pacientes con enfermedad renal crénica terminal”

Fecha:
Siglas paciente: Num. expediente:
Edad | Sexo | ] Escolaridad
HAS [Si |[No |DM |Si | No | Otra:
Enfermedad Renal Crénica
Evolucion Sesiones HD/semana
ERC HD (afios)
(afios)
eTFG actual | ml/min/1.73m? | Crs | mg/dl | BUN | mg/dI
Na mEq/I | Ca mEg/I | P mEq/I ‘ K mEgq/I
Hb | g/dl | | Acido drico | mg/dl
Puntaje Test
Depresion — Test de Beck pts.
Minima (0-13): | Leve (14-19): Moderada (20-28): | Grave (29-63):
Calidad de vida — SF-36 pts.
Estado cognitivo — Test Minimental pts.
Normal (24-30): Deterioro cognitivo (0-23):
Orientacién (max 10): Memoria (max 3): Atencion y calculo (max 5):
Dibujo (max 1): Lenguaje (max 8): Memoria diferida (max 3):
Hallazgos cerebrales en resonancia magnética
Volumen cerebral | ml | Volumen sustancia gris
Volumen sustancia
ml
blanca
Enfermedad de pequefio vaso Si No m
Lesiones en sustancia blanca Si No
Otras alteraciones:
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