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Resumen

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad endocrina progresiva caracterizada
por un desajuste en los niveles de glucosa en la sangre derivados de una produccion
ineficiente o nula de insulina. Los estados de desajuste glucosa-insulina traen consigo
importantes alteraciones en diversos 6rganos y sistemas vitales del cuerpo incluyendo el
cerebro (Dominguez etal., 2014; Hamed etal., 2013; Rodriguez- Poncelas, 2014). El
objetivo general del proyecto es analizar si las Funciones Ejecutivas (FE) tienen relacion
con el nivel de adherencia al tratamiento en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) y
comparar la adherencia al tratamiento y el funcionamiento ejecutivo, entre pacientes con
diagnostico de DM2 y una poblacién con caracteristicas de tratamiento similares i.e.
Hipertension Arterial (HTA). Participaron voluntariamente un grupo de 20 pacientes, con
un rango de edad entre 60 y 80 afios. Los participantes se dividieron en dos grupos:
pacientes con diagnodstico de DM2 (n=10) y un grupo de pacientes con diagndéstico de HTA
(n=10) con caracteristicas sociodemogréaficas similares, los cuales se evaluaron mediante la
Bateria Neuropsicoldgica de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales (BANFE-2), una
escala de autocuidado para el monitoreo de adherencia al tratamiento, el Summary of
Diabetes Self-Care Activities (SDSCA), el Hypertension Self-Care Activity Level Effects
(H-SCALE), y la prueba de Hemoglobina Glucosilada (HbA1c) de manera respectiva por
grupo de estudio. Los resultados obtenidos muestran diferencias en el desempefio de
mecanismos cognoscitivos prefrontales entre los grupos evaluados, los cuales guardan
relacion significativa con la adherencia al tratamiento.
Palabras clave: Diabetes mellitus tipo 2, Hipertension arterial, Funciones Ejecutivas,

Adherencia al tratamiento.



Introduccion

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad cronica degenerativa, que se presenta
cuando el pancreas no produce suficiente insulina o cuando el cuerpo no es capaz de hacer
un uso eficiente de la misma (Jiménez, 2015; World Health Organization [WHO], 2016).
La insulina permite que la glucosa de los alimentos pase de la sangre a las células del
cuerpo para producir energia (Federacion Internacional de Diabetes [FID], 2013, 2017) por
lo anterior, el inadecuado funcionamiento del binomio glucosa-insulina, provoca
alteraciones importantes en diversos organos y sistemas vitales del cuerpo, incluyendo el
cerebro (Dominguez et al., 2014; Hamed et al., 2013; Rodriguez- Poncelas, 2014).

A nivel mundial, la DM posee altos indices de prevalencia, asi como una elevada
tasa de mortalidad. En 2014 se estim0 que esta cifra ascendio a 422 millones de adultos con
este padecimiento, reportandose en 2012, un aproximado de 1.5 millones de muertes
directas y un adicional de 2.2 millones por causas asociadas a la DM (WHO, 2016), por lo
que también se le identifica como la epidemia del siglo XXI. Dada su importancia, la DM es
un tema prioritario en la agenda de los principales organismos de salud publica en todo el
mundo.

En la mayoria de los casos, la exploracion médica y el tratamiento de la DM, se
concentra en atender de manera primaria y protocolaria los signos y sintomas a nivel
organico o multisistémico, no asi las alteraciones neuropsicolédgicas que surgen durante el
transcurso de ésta. La incorporacion del neuropsicélogo para la atencion interdisciplinaria
de pacientes con DM es escasamente solicitada, a pesar de que se han identificado
alteraciones cognitivas graves durante el curso de la enfermedad. La temprana intervencion
neuropsicoldgica podria evitar futuros y graves deterioros cognitivos, asi como gastos

econdmicos innecesarios para los pacientes y para las instituciones de salud publica.
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Por ejemplo, en 2011 en México se estimo que la carga econdmica total, dividida
entre costos directos (consultas, tratamiento farmacoldgico, hospitalizacion y atencion a
complicaciones) y costos indirectos (costos de mortalidad, costo de pacientes con
discapacidad permanente y costo de pacientes con discapacidad temporal) ascienden a
$7,730,508,120 de dolares (Arredondo & Reyes, 2013).

Del monto total sobre los costos directos ($3,425,994,541) se estima que el 43%
estuvo destinado a la atencién de las complicaciones, ocasionadas en gran medida por la
falta de control de conductas inadecuadas (no guardar dieta, ingerir bebidas altas en azucar,
consumo de alcohol, etc.) y por el abandono total o parcial del tratamiento farmacoldgico.
Se estima que esta cifra podria disminuir considerablemente si se modifica el estilo de vida
de los pacientes diabéticos y se mejora el nivel de adherencia al tratamiento farmacol6gico
y a las medidas higiénico-dietéticas recomendadas por los médicos.

Por otro lado, el desapego al tratamiento y el mantenimiento de conductas de riesgo
en el paciente con DM sugiere un desinterés sobre su propia enfermedad, lo anterior no sélo
afecta de manera directa a su salud, sino también secundariamente a familiares y sociedad
en general. Bajo esta perspectiva, el costo social y econémico que conlleva mantener una
enfermedad con una prevalencia tan grande en la poblacion y con un curso de vida tan
amplio, puesto que en las diferentes variantes en las que se manifiesta la enfermedad, puede
llegar a presentarse en el transcurso de toda la vida del ser humano, representa hoy un
importante tema de salud publica en todo el mundo, el cual no puede dejar de pasarse por
alto durante el proceso de estructuracion de protocolos y politicas sanitarias en todos los
niveles.

Aunado a la evidente carga econdmica y social que representa la DM, se destacan

las principales alteraciones cognoscitivas asociadas a esta enfermedad, las cuales
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comprenden un amplio espectro de déficits neuropsicoldgicos donde se incluyen: eficiencia
psicomotora, memoria episédica, memoria semantica, memoria de trabajo Yy
particularmente aquellos procesos mediados por los l6bulos frontales, tales como
planeacion, organizacion, solucion de problemas, razonamiento y atencién (Munshi et al.,
2006).

De igual manera, se sabe que la homeostasis de la glucosa en el sistema nervioso
juega un papel fundamental en diversos procesos y mecanismos tales como: la generacion
de energia, el mantenimiento neuronal, la neurogénesis, la regulacion de neurotransmisores,
la supervivencia celular y la plasticidad sinaptica, ademas de tener un papel clave en la
funcion cognitiva (Rodriguez- Poncelas, 2014). Basandonos en las conclusiones de
diversos estudios(Cheah & Amiel, 2012; Hannonen et al., 2003; Kinga, 2012; Matyka
et al., 2002; Ryan et al., 2016) es posible inferir que, como consecuencia a la presencia de
episodios glucémicos fluctuantes y prolongados, se generen alternaciones a nivel de
funciones cognitivas, donde los dominios con mayor afectacion incluyen: atencion,
memoria verbal, velocidad de procesamiento y funciones ejecutivas (FE), tales como
flexibilidad cognitiva, memoria de trabajo y planificacion(Bottiroli et al., 2014; Cerezo-
Huerta et al., 2013; Pelimanni & Jehkonen, 2019; Rodriguez- Poncelas, 2014; Sadanand
etal., 2016; C. Vincent & Hall, 2015).

En adicion a lo anterior, se sabe que en poblacién adulta mayor, la longevidad esta
vinculada de manera independientemente con un incremento en el riesgo de padecer alguna
disfuncion cognitiva (Munshi et al., 2006); de esta manera, se piensa que el deterioro
cognitivo en pacientes de edad avanzada con Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) puede estar
relacionado con dafio localizado en el I6bulo frontal, el cual de manera tradicional ha

estado estrechamente ligado al constructo de FE (Bangen et al., 2018; Canazaro de Mello
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et al., 2010; Nguyen et al., 2010; Thabit et al., 2009).

Por otra parte, la Hipertension Arterial (HTA) es un padecimiento cardiovascular
cronico de alta prevalencia y comorbilidad en poblacion adulta. Se estima que en 2010 la
poblacién mayor de 20 afios con esta enfermedad ascendid a mas de 1.3 billones de
personas (Mills et al., 2016). De acuerdo con la WHO (2013), la HTA o tensién arterial
elevada es una condicion donde los vasos sanguineos tienen una tension persistentemente
alta, lo cual puede llegar a dafarlos. Esta se expresa mediante dos cifras: la primera
(tension sistolica) representa la presion que ejerce la sangre sobre los vasos cuando el
corazon se contrae o late, mientras que la segunda (tension diast6lica) representa la presion
ejercida sobre los vasos cuando el corazon se relaja entre un latido y otro. Para establecer
un diagndstico de hipertension, se han de tomar mediciones consecutivas dos dias distintos
con un intervalo minimo de un minuto entre ambas y con la persona sentada. Las
mediciones del primer dia se descartan, y para confirmar el diagnostico de hipertension se
toma el valor promedio de todas las restantes; en ambas lecturas la tension sistélica ha de
ser superior o igual a 140 mmHg vy la diast6lica superior o igual a 90 mmHg.

De acuerdo con lo anterior, la presente investigacion pretende llevar a cabo un
estudio de evaluacion de FE en pacientes adultos con DM2 a través de la aplicacion de la
Bateria Neuropsicoldgica de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales (BANFE-2)
(Flores-Lé&zaro et al., 2014) y analizar su relacion con el nivel de adherencia al tratamiento
en comparacion con un grupo de pacientes con HTA, lo anterior a través de la aplicacion de
dos instrumentos de evaluacion, el Summary of Diabetes Self-Care Activities (SDSCA)
(D. Vincent et al., 2008) y el Hypertension Self-Care Activity Level Effects (H-SCALE)
(Warren-Findlow et al., 2013), los cuales miden la adherencia al tratamiento y al estilo de

vida de los pacientes con DM e HTA respectivamente.
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Si bien ambas patologias cuentan con una etiologia y fisiopatologia diferente, éstas
se encuentran dentro del grupo de enfermedades cronicas que requieren entre otras cosas de
un monitoreo de medidas de control metabdlico constante, visitas periddicas con un médico
especialista, apego a un tratamiento farmacoldgico estricto y, en la mayoria de los casos, la
modificacion de patrones y conductas arraigadas principalmente aquellas enfocadas a dieta
y actividad fisica, que en conjunto engloban los rasgos de una conducta adherente. La
seleccion del grupo de referencia (HTA) para contrastar resultados, se dio con base en las
similitudes comportamentales compartidas en cuanto a adherencia al tratamiento se refiere,
lo cual se abordara con mas detalle en el capitulo 4.

Por otro lado, con la finalidad de respaldar y dar soporte a lo referenciado por los
pacientes en el analisis de ambos instrumentos, se utiliz6 una prueba de Hemoglobina
Glicosilada (HbA1c) asi como un promedio de tomas de presion arterial conforme al grupo
de evaluacién correspondiente. De esta manera se hipotetiza que el desempefio en algln
proceso neuropsicoldgico relacionado a las FE se encuentra relacionado con una baja
adherencia al tratamiento farmacoldgico y al seguimiento de recomendaciones higiénico-

dietéticas.



Para cumplir con nuestros objetivos, hemos estructurado nuestra investigacion en
los siguientes capitulos:
Parte I. Revision Teorica
Capitulo 1. Diabetes Mellitus.
En este capitulo se describe las generalidades de la DM, sus principales formas de
categorizacion, semiologia clinica, epidemiologia, diagnéstico y principales vias de
tratamiento.
Capitulo I1.
Alteraciones cognitivas, conductuales y emocionales en la Diabetes Mellitus.
En este apartado se pretenden llevar a cabo una revision actualizada de las
principales alteraciones cognitivas observadas en pacientes con DM, asi como las
principales alteraciones y caracteristicas conductuales y emocionales que los
pacientes suelen presentar en las diferentes etapas de vida y tipos de quienes la
padecen.
Capitulo I11.
Funcionamiento del I16bulo frontal.
En esta seccion se pretende abordar las generalidades del funcionamiento del I6bulo
frontal, sus caracteristicas neuroanatomicas y neuropsicolégicas, su relacion con el
constructo de FE, sus principales vinculos y caracteristicas relacionadas con la
poblacién adulta mayor, asi como los principales hallazgos relacionados en personas

con DM2.



Capitulo 1V
Adherencia al tratamiento y estilo de vida.
En este apartado se describe de manera general la definicion del término de
Adherencia al tratamiento y estilo de vida vinculandolo estrechamente en pacientes
con DM2.
Parte I1. Estudio empirico
Capitulo V
Planteamiento del problema.
Capitulo VI
Objetivos
Capitulo VII
Hipotesis
Capitulo VII
Metodologia.
En este capitulo se exponen las etapas que se siguieron para llevar a cabo la
investigacion, en el se expone el tipo de disefio, descripcién de variables,
participantes, material utilizado, aspectos éticos y el procedimiento que se llevé a
cabo.
Capitulo IX
Resultados.
En este apartado se presentan los resultados obtenidos del andlisis estadistico y las

observaciones cualitativas de la investigacion.



Capitulo X

Discusion.

En esta seccion se presenta la discusion de los resultados, contrastando lo obtenido
con las hipotesis propuestas y la literatura revisada.

Capitulo XI.

Conclusiones.

Por ultimo, en este capitulo se presenta las aportaciones mas relevantes de la
investigacién con base en los objetivos planteados. Asi mismo, se presentan las
limitaciones y posibles factores que pudieron intervenir en los resultados y que

pueden ser de utilidad para considerarse en futuras investigaciones.



PARTE I

REVISION TEORICA

CAPITULO I

DIABETES MELLITUS.

CAPITULO I1.

ALTERACIONES COGNITIVAS, CARACTERISTICAS CONDUCTUALES Y
EMOCIONALES EN LA DIABETES MELLITUS.

CAPITULO III.

FUNCIONAMIENTO DEL LOBULO FRONTAL

CAPITULO IV.

ADHERENCIA AL TRATAMIENTO Y ESTILO DE VIDA
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CAPITULO I

DIABETES MELLITUS

1.1 Antecedentes historicos

1.2 Definicion
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1.1 Antecedentes historicos

A lo largo de la historia, la DM se ha observado y descrito por lo menos desde el
afio 1500 A.C. ; diversos autores coinciden en sefialar que la primera referencia por escrito
sobre esta patologia data de esta época, la cual fue descubierta en un manuscrito egipcio por
Ebers en 1874, en dicho manuscrito se describe gran parte de su sintomatologia asi como el
tratamiento recomendado para esa época, el cual se basaba principalmente en el consumo
de granos de trigo y fruta (Ahmed, 2002; Poretsky, 2017; Sanchez-Rivero, 2007).

Sin embargo, no fue hasta 1788 que Thomas Cawley, después de observar que las
personas con lesiones pancreaticas desarrollaban DM, sugiridé la relacion entre esta
enfermedad con el pancreas, surgiendo asi las primeras hipdtesis sobre su etiologia
(Goldman et al., 2017). A la postre de las investigaciones de Cawley; en 1893 Laguesse
sugirié que las pequefias islas de tejido pancreatico descritas en 1869 por Langerhans,
podrian ser la fuente de la sustancia involucrada en el control de la glucosa en sangre, la
cual posteriormente fue nombrada por Mayer en 1909 quien la denominé insulina (Ahmed,
2002; Sanchez-Rivero, 2007).

A pesar de este descubrimiento, fue hasta 1921 que Banting y Best lograron extraer
esta sustancia y mas importante aun, corroboraron la hipétesis de que la aplicacion exdgena
de insulina en pacientes diabéticos causaba una disminucion de los niveles de glucosa en
sangre, asi como de la sintomatologia presentada (Gutteridge, 1999). Este descubrimiento
marco un hito en la historia de este padecimiento, ya que, a partir de él, no solo comenzaron
a desarrollarse las vias para el tratamiento farmacoldgico sino aquellas para el diagnostico

diferencial.
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Desde esa época y hasta la actualidad, los estudios alrededor de esta enfermedad han
ido considerablemente en aumento y se han hecho importantes descubrimientos,
principalmente enfocados sobre los diferentes tipos de DM, las causas y factores de riesgo
que inciden en el desarrollo de la enfermedad, las vias de tratamiento para cada subtipo, la
comorbilidad con otras entidades patoldgicas y las implicaciones a nivel multiorganico que
surgen a raiz de ésta.

Hoy en dia el interés en torno a esta patologia ha incrementado de manera
considerable, actualmente existe un numero importante de asociaciones civiles vy
organismos gubernamentales distribuidos en todo el mundo encauzados a la orientacién y
tratamiento de la DM. Asi mismo, la investigacion en torno a esta enfermedad ha
comenzado a trascender a otras areas de la ciencia que anteriormente no figuraban en el
panorama cientifico de esta patologia como lo es la neuropsicologia.

1.2 Definicion

A lo largo de la historia de esta enfermedad, el concepto de diabetes ha
evolucionado de manera considerable. Dentro de las definiciones cléasicas se encuentran
aquellas cuya estructura se desarrolla en linea con su origen etimoldgico y se basan en la
expresion sintomatica de mayor predominio de la enfermedad, la cual hace referencia a la
expulsion abundante de orina. Por ejemplo, algunos autores sefialan que el origen del
término diabetes surge en la antigua Grecia alrededor del afio 230 A.C por Apollonius de
Memphis, dicho término que en griego significa a través de, hace alusion a la constante

miccidn que caracteriza a la enfermedad (Goldman et al., 2017).
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A la postre de esta definicion, continuaron surgiendo propuestas alrededor de este
constructo, cuyo sentido principal giraba en torno a la descripcion principal de este
sintoma. En este sentido, el término se utilizO por mucho tiempo como sindnimo de
poliuria (Diaz Rojo, 2004).

Las definiciones que surgieron posteriormente, como la de Hurtado de Mendoza
(1840) tomada de su propuesta de vocabulario médico y quirdrgico, quien menciona que
“Se designa con este nombre una enfermedad caracterizada por un aumento considerable y
alteracion manifiesta en la secrecion de orina, acompafiada de sed viva y enflaquecimiento
progresivo” (p.302), contintian con la tradicion descriptiva de los sintomas, aunque ya no
de manera limitada a la secrecion de orina.

Las definiciones clésicas, discrepan considerablemente del concepto actual de la
DM cuyo cuerpo recoge las aportaciones fisiologicas y patolégicas que tuvieron lugar entre
el siglo XIX y XX, las cuales se orientan no solo a una descripcion sintomatica sino a su
etiologia.

En este sentido retomando esta orientacion y a través de un extenso analisis
lexicografico, Diaz-Rojo (2004)) propone el término de diabetes sacarina como homdlogo
al de diabetes mellitus y lo describe como:

Enfermedad del metabolismo debida a una deficiencia en la secrecion o accion de la

insulina, que produce una elevacion de la cantidad de glucosa en la sangre y en la

orina, y que se caracteriza por abundante expulsion de orina, sed intensa y

enflaquecimiento progresivo. (p.36)
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Sin embargo, las definiciones contemporaneas se han caracterizado por un sentido
descriptivo méas claro e integro dando lugar a la representacion de la magnitud de la
enfermedad. Para efectos del presente trabajo se utilizara la descripcién conceptual y
diagnostica propuesta por los principales organismos internacionales en materia de salud
publica y de especializacién en la DM como lo son la World Health Organization (WHO),
la American Diabetes Association (ADA), la Federacion Internacional de Diabetes (FID) y
en México, la Secretaria de Salud (SSA) y la Federacion Mexicana de Diabetes (FMD).

Desde este marco referencial, de acuerdo con la WHO (1999, 2016) “el término
diabetes mellitus describe un trastorno metabédlico de etiologia multiple caracterizado por
hiperglucemia crénica con alteraciones del metabolismo de carbohidratos, grasas y
proteinas como resultado de defectos en la secrecion de insulina, accion de la insulina o
ambos” (p.2).

En correspondencia con lo estipulado por la WHO, (Gospin et al., 2017) integran
una definicion afin, la cual incluye una directriz de los tipos de DM que existen, ellos
mencionan que:

La diabetes mellitus es un grupo de trastornos metabolicos diversos y complejos,

caracterizados por marcadores glucémicos elevados y complicaciones distintivas. La

diabetes tipo 1 (DM1) y la mas comun, la diabetes tipo 2 (DM2) son enfermedades
diferentes en la patogénesis y el tratamiento. En ambos, los defectos en la secrecion
de insulina, la accion de la insulina 0 ambos dan como resultado hiperglucemia, que
es la caracteristica principal utilizada para el diagnostico y los objetivos del
tratamiento. (p.124)
Por otro lado, la definicion de la FID (2017) retoma aspectos del papel que

desemperfia la insulina en la enfermedad y su manifestacion mas evidente, sin embargo,
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omite, por lo menos de manera explicita, el caracter de la naturaleza endécrina y metabdlica
de la patologia, en ese sentido definen a la DM de la siguiente manera:

Es una afeccién cronica que se produce cuando se dan niveles elevados de glucosa

en sangre debido a que el organismo deja de producir o no produce suficiente

cantidad de insulina, o no logra utilizar dicha hormona de modo eficaz (...) la
misma provoca un alto nivel de glucosa en sangre o hiperglucemia, que es la

principal caracteristica de la diabetes. (p.16)

En sintesis, las definiciones contemporaneas propuestas, conciben a la DM no como
entidad Unica, sino como un complejo de entidades con caracteristicas particulares que
comparten ciertos rasgos etiologicos y sintomaticos y que, a través de la hiperglucemia,
convergen en una expresion metabdlica. De esta manera, a través de la revision conceptual
en el curso histérico de esta patologia, es posible comenzar a dar cuenta de su complejidad
y magnitud.

1. 3 Categorizacion y sintomatologia asociada

La DM es un padecimiento sumamente complejo cuya etiologia, sintomatologia y
curso evolutivo es de caracter multivariado. De acuerdo con los principales organismos
internacionales en materia de salud publica y atencion a la DM, ésta se puede clasificar de
la siguiente manera.

Diabetes Mellitus Gestacional (DMG).

La DMG, también conocida como hiperglucemia en el embarazo o diabetes mellitus
en el embarazo, es una afeccion temporal que ocurre durante el embarazo y conlleva un
riesgo a largo plazo de padecer DM2. Esta condicién se presenta en mujeres que

desarrollan resistencia a la insulina y, por tanto, una alta glucosa en sangre durante el
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embarazo y cuando los valores de glucosa en la sangre estan por encima de lo normal pero
aun por debajo de los de diagndstico de DM. La DMG tiende a ocurrir tarde en el
embarazo, por lo general alrededor de la semana 24 de gestacion. La condicion se produce
debido a que la accion de la insulina es bloqueada, probablemente por las hormonas
producidas por la placenta, provocando insensibilidad a la insulina (FID,2017).

De acuerdo con la ADA (2018) durante muchos afios, la DMG se defini6 como
cualquier grado de intolerancia a la glucosa que se reconoce por primera vez durante el
embarazo, independientemente de si la afeccién pudo haber sido anterior o persistido
después de éste. De manera importante, se hace énfasis en que las mujeres con DMG tienen
un mayor riesgo de presentar complicaciones durante el embarazo y el parto, al igual que
sus bebés. Esta modalidad de DM se diagnostica a través de pruebas de deteccion prenatal,
en lugar de sintomas reportados. Dentro de los principales procesos de diagnostico se
encuentran las siguientes:

Estrategia de un solo paso.

Durante este procedimiento se realiza una prueba oral de tolerancia a la glucosa de
75-g, con una medicion posterior de glucosa en plasma. La prueba se realiza con la paciente
en ayunas Yy se lleva a cabo durante el periodo de las 24 a 28 semanas de gestacion. El
diagnostico de DMG se realiza cuando se cumple o se excede cualquiera de los siguientes
valores de glucosa en plasma: en ayunas: 92 mg / dL (5.1 mmol / L, posterior a una hora:
180 mg / dL (10.0 mmol / L), posterior a dos hr: 153 mg / dL (8.5 mmol / L).

Estrategia de dos pasos

Este procedimiento diagnostico consiste en realizar una prueba de carga de glucosa
de 50-g con una medicion posterior de glucosa en plasma. A diferencia de la estrategia de

un solo paso, esta prueba se lleva a cabo sin ayuno. En los casos en los que la paciente
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registre niveles de glucosa en plasma iguales o superiores a 130mg/dL, 135mg /dL o
140mg/dL (7.2mmol / L, 7.5mmol / L, o 7.8mmol/L) se procedera a una segunda fase, en
donde se realiza una prueba oral de tolerancia a la glucosa de 100-g. y se analizan sus
niveles de glucosa en plasma durante 4 mediciones posteriores.

Diabetes Mellitus tipo 1

La DM1, conocida comunmente como diabetes insulinodependiente, diabetes
juvenil o diabetes infantil, representa del 5 al 10% de todos los casos de DM. Es causada
por una reaccion autoinmune, en la que el sistema de defensa del cuerpo ataca las células f,
productoras de insulina en el pancreas. Como resultado, el cuerpo ya no puede producir la
insulina que necesita. La tasa de destruccion de las células B suele ser variable conforme a
la edad, por ejemplo, se ha observado que tiende a ser mas rapida en bebés y nifios y mas
lenta en adultos, por otro lado, la destruccion autoinmune de estas células tiene maltiples
predisposiciones genéticas y esta relacionada con factores desencadenantes ambientales que
aun no se conocen bien (ADA, 2018b; FID, 2017; Gospin et al., 2017).

Es importante mencionar que existe un pequefio grupo de pacientes con DM1 que
no muestra evidencia de autoinmunidad y donde la causa de la deficiencia de insulina ain
es desconocida. A esta variante de la enfermedad se le conoce como diabetes tipo 1b o
diabetes idiopatica. Actualmente se reporta que solo una pequefia parte de la poblacion
presenta este tipo de DM vy es relativamente mas comun en poblacion Asiatica y Africana
(Ali, 2017).

Las personas con DM1 requieren la administracion diaria de insulina para regular la
cantidad de glucosa en su sangre ya que, sin acceso a esta, el paciente no puede sobrevivir.
Las causas de la DM1 actualmente se desconocen, por lo que, hasta el momento, es un

padecimiento imposible de prevenir. Los principales sintomas incluyen miccion excesiva
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sed anormal, sequedad en la boca, hambre constante, pérdida repentina de peso, cambios de
vision, fatiga, heridas de cicatrizacion lenta e infecciones recurrentes (WHO, 2016).

De manera general el diagnostico se lleva a cabo partiendo de la manifestacion
sintomatica que el paciente presenta y posteriormente se corrobora con una medicion de
glucosa en plasma, la cual es tomada 2 horas posterior a la ingesta de una solucion oral de
glucosa de 75-g. El resultado para confirmar el diagnéstico de acuerdo con la ADA
(2018a), debe de resultar igual o0 mayor a 200mg/dL (11.1mmol/L).

Diabetes Mellitus tipo 2

La DM2 es frecuentemente nombrada diabetes no dependiente de la insulina o
diabetes adulta, este ultimo sobrenombre se debe a que durante muchos afios se observo
comunmente solo en adultos, sin embargo, con el paso de los afios comenzaron a
observarse casos en poblacion infantil de manera mas frecuente, por lo que el uso de este
término se considera obsoleto. Es el tipo de diabetes ma&s comdn y representa
aproximadamente el 95 % de todos los casos (Gospin et al., 2017), se caracteriza por el uso
0 aprovechamiento ineficaz de la insulina por parte del cuerpo. En la DM2, los estados de
hiperglucemia se presentan producto de una produccion inadecuada de insulina, asi como
por la dificultad o incapacidad del organismo de asimilarla, en este sentido el cuerpo es
capaz de producir insulina, pero en ocasiones esta no es suficiente o bien el cuerpo no
puede responder a sus efectos, lo cual da lugar a la acumulacion de glucosa en sangre
(FID,2017).

Aunque se desconoce con certeza las causas que subyacen a la aparicion de este
padecimiento, existe una diversidad de factores de riesgo importantes, entre los que
destacan la obesidad, una mala alimentacion, inactividad fisica, edad avanzada,

antecedentes heredofamiliares, grupo étnico, consumo de tabaco, asi como haber padecido
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altos niveles de glucosa en sangre durante el embarazo (Abdulaimma et al., 2018; FID
2017; Ley et al., 2016).

La DM2 representa a la gran mayoria de las personas con DM en todo el mundo.
Su sintomatologia puede ser similar a la de la DML, pero a menudo menos marcada o en
ocasiones ausente. Esta dltima condicion trae consigo un riesgo Yy consecuencias
importantes, ya que la enfermedad puede quedar sin diagnosticar durante varios afos hasta
que ya hayan surgido complicaciones (WHO, 2016). Algunos de los sintomas de este tipo
de diabetes se mencionan a continuacion:

-Sed anormal y boca seca

-Abundante miccion

-Fatiga y vision borrosa

-Hormigueo o entumecimiento de pies y manos

-Infecciones fangicas en la piel

-Lentitud en la curacion de heridas.
En la tabla 1, se resumen los principales tipos de DM, sus caracteristicas mas

representativas, asi como el proceso etioldgico al que se han asociado.
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Tabla 1.

Tipos de diabetes y sus principales caracteristicas

Tipo de
Tipo de o o Proceso ; ;
Disbetes Principales Caracteristicas Etioléaico Hiperglucemia
g NRI RIC RIS
Tipo 1 e Enfermedad autoinmune Autoinmune
e Anteriormente llamada Destruccion de células %
diabetes mellitus juvenil B
o insulinodependiente Idiopatica
Tipo 2 e Enfermedad poligénica Predomina la
e Conocida como DM no resistencia a la
dependiente de insulina insulina v
¢ Influenciada por el medio Predominan los
ambiente. defectos secretores de
insulina.
Gestacional e  Progreso clinico agresivo Defectos relacionados
e Afeccion temporal con el embarazo
e Factor de riesgo para Predomina la v
padecer DM2 resistencia a la
insulina
Otrostipos e Provocadas por efectos Otros trastornos
especificos secundarios de especificos (MODY,
medicamentos o endocrinopatias) v

disfunciones del pancreas
(p.e. uso de esteroides,
alcoholismo, etc.)

Fuente: Modificado de American Diabetes Association (2004). Diagnosis and Classification of
Diabetes Mellitus. Diabetes Care. Nota: NRI= No requiere insulina; RIC = Requiere insulina para
control; RIS= Requiere insulina para sobrevivir.

1.4 Epidemiologia

De acuerdo con la WHO, en 2014 el indice estimado de adultos con DM ascendi6 a
422 millones en todo el mundo, cifra comparada con los 108 millones que se registraron en
1980. A nivel mundial, la prevalencia mundial normalizada por edades casi se ha duplicado

desde ese afio, pues ha pasado de 4,7% a 8,5% en la poblacion adulta, ello supone también
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un incremento en los factores de riesgo conexos, como el sobrepeso o la obesidad (SSA,
2018; WHO, 2016). En México, de acuerdo con la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion
de Medio Camino (ENSANUT) (Instituto Nacional de Salud Publica, 2016) ésta cifra es de
9.4%.

A nivel mundial, en 2012 la DM provoco 1,5 millones de muertes. Sin embargo, un
nivel de glucosa en la sangre superior al deseable, al incrementar los riesgos de
enfermedades cardiovasculares y de otro tipo provoco otros 2,2 millones de muertes. Un
43% de del total de muertes ocurren en personas con menos de 70 afios y de acuerdo con
estimaciones, se calculd que para finales de 2017 esta cifra ascendi6 a 4 millones de
decesos (FID, 2017; WHO, 2016).

En México, la DM se ubica como el segundo padecimiento crénico mas frecuente
con una tasa anual de mortalidad del 15.2%, solamente situada por debajo de las
enfermedades cardiovasculares y se coloca como la principal causa de muerte en adultos de
45 a 64 afos (Instituto Nacional de Estadistica y Geografia [INEGI], 2014, 2018) lo que la
convierte en uno de los principales problemas de salud publica a nivel mundial, no solo
como entidad individual, sino por el grado de comorbilidad que tiene con otras
enfermedades como la obesidad, enfermedades cardiovasculares, padecimientos
cerebrovasculares, nefropatias, retinopatias, neuropatias, asi como la significativa relacion
que guarda con alteraciones a nivel cognitivo.

La DM es un padecimiento que presenta diferentes espectros o modalidades, las
cuales, entre muchos otros factores, varian de acuerdo con el tipo de deficiencia pancreéatica
que presenten los pacientes y a la edad de aparicion de ésta, pudiendo llegar a presentarse
en las diferentes etapas de vida, incluyendo la etapa infantil. Con relacién a esta poblacion,

se han llevado a cabo estudios con el objetivo de identificar la relacion entre la edad de
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diagnostico, el grado de control metabdlico, y la influencia en su funcionamiento cognitivo
a lo largo de su desarrollo. Sin embargo, existe controversia sobre lo hallazgos particulares
encontrados en esta poblacion. Algunas de estas investigaciones se mencionan a
continuacion.

Ryan (1988) observo que los nifios con diagndstico precoz de DM mostraban un
mayor numero de alteraciones en ciertos dominios cognitivos, tales como el aprendizaje, la
memoria, la resolucion de problemas, rapidez motora y la coordinacion visuoperceptiva.
Sin embargo, estudios posteriores (Lépez Fernandez et al., 2013), refieren que no existe tal
diferencia significativa en el rendimiento cognitivo de estos nifios. Los autores explican que
los resultados reportados por Ryan no son concluyentes ya que pueden estar condicionados
por la influencia del buen control metabdlico de la DM, el cual, de acuerdo con las
particularidades de esta poblacion, estaria supeditado a la regulacion, direccién y control de
los padres o tutores.

En funcidn de esta suposicion, se esperaria que la influencia de dicha variable pueda
corroborarse conforme al grado de madurez, independencia y autonomia de los pacientes.
Por lo tanto, en poblacion adulta, en la que el control y manejo de la enfermedad en la
mayoria de los casos no depende directamente de un tercero, tendria que evidenciarse que
el control metabdlico por medio de una adecuada adherencia al tratamiento juega un papel
crucial en el desempefio cognitivo.

Diabetes en adultos mayores.

En el mundo hay casi mil millones de personas de mas de 65 afios, constituyendo
asi més del 11,1% de la poblacion mundial y para 2050 se espera que el nimero de
personas mayores de 65 afios ascienda a 1.5 billones (United Nations-Department of

Economic and Social Affairs, Population Division [UN], 2019).
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En 2017 se estim0 que la prevalencia global de la DM en personas con edades
comprendidas entre 65 y 99 afos fue de 122,8 millones, lo cual representa una tercera parte
de los casos de DM en el mundo. Se prevé que para el afio 2045 esta cifra aumente a 253.4
millones de personas (FID, 2017). En México, se estima que el grupo de edad maés afectado
por la DM2 es el de mujeres en un rango de edad 60 a 64 afios con un porcentaje de 13.65
de todos los casos de DM (SSA, 2018). Por otro lado, existen factores aunados al
envejecimiento que incrementan la probabilidad de desarrollar intolerancia a la glucosa, la
cual posteriormente evolucioné a DM2, y aungue estos no son consecuencia inevitable del
envejecimiento, representan un importante factor de riesgo para tener en cuenta, algunos de
los cuales se muestran en la siguiente tabla:

Tabla 2.

Factores de riesgo para diabetes asociados al envejecimiento

Aumento de la adiposidad abdominal
Disminucion de la actividad fisica
Sarcopenia

Disfuncion mitocondrial

Aumento de la carga de estrés oxidativo
Cambios hormonales

Disfuncion de células beta

Comorbilidades

Fuente: Yen (2017). Diabetes in the Elderly. In Principles of diabetes mellitus (3rd ed.) (pp. 179-187).

Por otro lado, de acuerdo con la WHO (2016) los paises de ingresos medios con
poblacion mayor a los 50 afios, como es el caso de México, tienen la mayor proporcion de

muertes atribuidas con altos niveles de glucosa en la sangre, tanto para hombres como
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mujeres, mientras que en los paises con altos ingresos econdémicos el grupo de edad de
muertes atribuibles a este padecimiento se desplaza al rango de los 60 a 69 arios.

En definitiva, las personas mayores con DM tienen un alto indice de complicaciones
relacionadas con esta enfermedad, y son mucho mas propensas a presentar comorbilidad
con otros padecimientos; algunos de estos son la discapacidad fisica, la disfuncion
cognitiva, caidas, fracturas, depresion, ulceras por presion, problemas de visién y audicién,
entre otros (Kirkmam et al., 2012).

1.5 Etiologia

A pesar de que la estructura causal de la DM2 es multifactorial, actualmente se
desconoce de manera certera la etiologia especifica de este padecimiento. A diferencia de la
de DML, en el caso de la DM2 no se produce la destruccion autoinmune de las células  del
pancreas y no es posible aunar ninguna de las otras causas conocidas de diabetes
(WHO,1999).

Aunque las causas puntuales para la aparicion de la DM2 adn son poco
concluyentes, existen una serie de factores de riesgo altamente relacionados con la
aparicion de ésta, entre los que destacan principalmente el sobrepeso; ya que el exceso de
peso por si mismo causa cierto grado de resistencia a la insulina, sin embargo, es
importante sefialar que no todos los casos de pacientes con DM2 cumplen con esta
condicién (ADA, 2016).

Asi mismo, se ha observado que el riesgo de desarrollar DM2 aumenta con la edad,
la falta de actividad fisica y también puede ocurrir con mayor frecuencia en mujeres con
DMG previa, en aquellas con hipertension o dislipidemia, y en ciertos subgrupos raciales o

étnicos (afroamericanos, indios americanos, hispanos / latinos y asiticos americanos), asi
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mismo, a menudo se asocia con una fuerte predisposicion genética, mas que con la DML1.
Sin embargo, merece la pena subrayar que los mecanismos genéticos de la DM2 aln son
poco conocidos (ADA, 2016; FID, 2013).

Como se ha expuesto con anterioridad, la DM2 puede presentarse y mantenerse
asintomatica, lo cual conlleva a permanecer sin diagndstico por muchos afios. La
hiperglucemia en este tipo de pacientes se desarrolla de una forma muy gradual y en etapas
tempranas generalmente no se torna lo suficientemente grave para que el paciente o su
familia comiencen a notar sus manifestaciones clinicas. Sin embargo, es importante sefialar
que incluso los pacientes asintomaticos no diagnosticados, tiene un mayor riesgo de
desarrollar complicaciones macro y microvasculares asi como de presentar un menor
rendimiento cognoscitivo (ADA, 2018b; Awad et al., 2004).

Mientras que los pacientes con DM2 pueden tener niveles de insulina que parecen
normales o elevados, se esperaria que, si la funcién de las células p hubiera sido normal, los
niveles altos de glucosa en la sangre en este tipo de pacientes resulten en valores de insulina
aun mas altos que lleven a la autorregulacion. Por lo tanto, se entiende que, en la DM2 la
secrecion de insulina es defectuosa en estos pacientes o insuficiente para compensar la
resistencia a la insulina. Es importante sefialar que la resistencia a la insulina puede mejorar
con la reduccion de peso y/o el tratamiento farmacologico de la hiperglucemia, pero rara
vez se restablece a la normalidad (ADA, 2016).

1.6 Diagnostico

De acuerdo con la (ADA, 2016), existen ciertas modalidades clinicas en las que por

medio de pruebas de laboratorio es posible diagnosticar la DM, este tipo de pruebas se

basan principalmente en dos criterios. Por una parte, el criterio de plasma en glucosa, el
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cual se divide en tres tipos de pruebas y por otro lado el criterio de hemoglobina
glucosilada (HbA1c), los cuales se describen a continuacion (anexo A):

Glucosa plasméatica en ayunas.

Este tipo de prueba se encarga de medir los niveles de glucosa en sangre cuando el
paciente se encuentra en ayuno, el cual debe ser no menor a 8 horas; el ayuno se define
como la ingesta no caldrica de cualquier alimento o bebida. Debido a las restricciones
previas, esta prueba generalmente se realiza en las primeras horas de la mafana. El
diagndstico mediante este método se da cuando el paciente registra niveles iguales o
mayores a 126 mg/dL (7.0 mmol/L).

Prueba de tolerancia a la glucosa oral.

La prueba de tolerancia a la glucosa se debe de realizar bajo los pardmetros
establecidos por la OMS, estos establecen que la prueba se debera llevar a cabo a partir de
la obtencion de una muestra de sangre después de un ayuno de 8 horas posterior a la ingesta
de una carga oral de una solucién que contenga el equivalente a 75 g de glucosa disuelta en
agua. A la postre de esta ingesta, se procede nuevamente al analisis de una nueva muestra
de sangre del paciente. El diagnostico por medio de este método se da cuando el paciente
registra niveles iguales o mayores a 200 mg/dL (11.1 mmol/L).

Prueba de glucosa plasmatica aleatoria.

El diagndstico a partir de esta modalidad generalmente se realiza en pacientes con
evidente sintomatologia de hiperglicemia o crisis hiperglucémicas, se realiza de manera
aleatoria y para su realizacion no es necesario que el paciente presente ayuno nocturno. Los
niveles de glucosa necesarios para llevar a cabo el diagnéstico por medio de esta prueba

coinciden con los de la prueba de tolerancia a la glucosa oral (200 mg/dL (11.1 mmol/L).
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Hemoglobina glucosilada.

La prueba de Hemoglobina Glucosilada, también conocida como HbAlc o Alc es
una de las pruebas més utilizadas en la actualidad tanto para el diagnéstico como el
seguimiento de la DM, su alto grado de confiabilidad, asi como la facilidad de condiciones
en las que se puede llevar a cabo, permite ser un instrumento viable para el monitoreo de
este padecimiento.

La HbAlc es un andlisis sanguineo que refleja la concentracién promedio de
glucosa en la sangre en los ultimos 3 meses, por lo cual, en los resultados obtenidos no
influye el tipo de alimentacién que el paciente haya tenido el dia previo a la realizacion de
la prueba (WHO, 2011).

De acuerdo con la ADA (2016) la HbA1C deberia de ser realizada usando un
método que esté certificado por el Programa Nacional de Estandarizacion de
Glicohemoglobina (NGSP por sus siglas en inglés) y que esté estandarizado segun el
Ensayo de Control y Complicaciones de la Diabetes (DCCT por sus siglas en inglés).

La HbA1c tiene diversas ventajas comparadas con la prueba de glucosa plasmatica
en ayunas y la prueba de tolerancia a la glucosa oral, dentro de las cuales se incluye
mayor conveniencia, ya que en esta prueba el ayuno no es requerido y existe mejor
estabilidad preanalitica y menos perturbaciones diarias durante el estrés y la enfermedad.
Sin embargo, estas ventajas pueden compensarse por algunos factores como la presencia de
una menor sensibilidad de HbAlc en el punto de corte designado para el diagndstico, un
relativo mayor costo, disponibilidad limitada de pruebas de HbAlc en ciertos paises
subdesarrollados, asi como una correlacion imperfecta entre HbAlc y glucosa promedio en

ciertos individuos (ADA, 2016; WHO, 2016).
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Los datos de la Encuesta Nacional de Examen de Salud y Nutricion (NHANES por
sus siglas en inglés) asi como los de la WHO (2016) y la ADA (2016), indican que un
punto de corte de HbAlc de 6.5% (48 mmol / mol) identifica un tercio menos de casos de
DM no diagnosticada que un punto de corte de glucosa en ayunas de 126 mg / dL (7.0
mmol / L).

1.7 Tratamiento

Desde el descubrimiento de la insulina hasta nuestros dias, el principal objetivo del
tratamiento farmacologico, asi como de las recomendaciones higiénico dietéticas
propuestas por los especialistas, ha estado dirigido a la restauracion de los niveles de
glucosa en sangre. En este sentido, Mezitis & Mezitis (2017) proponen una serie de pasos
en el manejo de la DM al que todo plan de tratamiento debe apuntar, los cuales se
mencionan a continuacion.

El primero de ellos, dirigido a la dosificacién de los medicamentos utilizados a un
nivel que logre evitar la hipoglucemia. El segundo paso, enfocado en establecer el control
de glucosa en sangre en ayunas, la cual esta influenciada por la ingesta de alimento la
noche anterior. Por Gltimo, el tercer paso, esta dirigido a garantizar una coincidencia entre
una dieta equilibrada y la medicacion, con particular énfasis en el horario de las comidas y
el horario, la dosificacion de las drogas y teniendo en cuenta la farmacocinética y las
interacciones farmacolodgicas.

De manera general, el plan de tratamiento de la DM como el de otras enfermedades
no transmisibles, se disefia a partir de una estrategia combinada entre intervenciones

farmacoldgicas como no farmacoldgicas, las cuales se describen a continuacion.
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Tratamiento farmacoldgico.

Por mucho tiempo, la intervencion farmacoldgica en el cuidado de la DM ha sido
tomada como la primera linea de accion una vez que ésta se diagnostica. A través de los
afios la variedad de farmacos descubiertos para su tratamiento ha evolucionado de manera
considerable, hoy es posible contar con diversidad de estos entre los que destacan los
siguientes:

Metformina.

La metformina es un farmaco de la familia de las biguanidas y se considera
la forma de tratamiento mas popular en personas con DM2. La metformina suprime la
produccién de glucosa hepatica y aumenta la utilizacion de glucosa, que solo ocurre en
presencia de insulina ya que este farmaco aumenta la accién de ésta nivel post receptor en
los tejidos periféricos. El principal sitio de accion de la metformina es el higado, donde
inhibe la produccion de glucosa hepatica. Este medicamento también mejora la formacién
de glucoégeno y la oxidacion de glucosa en el muasculo, lo que ocurre sin una mayor
secrecion de insulina, minimizando asi el riesgo de hipoglucemia (Bailey & Puah, 1986). El
efecto de la metformina en el control de la glucosa es igual o superior a otros agentes
orales, este farmaco reduce la glucosa en sangre en ayunas en aproximadamente un 20% y
la HbAL1C en aproximadamente un 1,5%. La investigacion sugiere que tiene potencial para
prevenir o incluso tratar la neurodegeneracion a través de vias relacionadas con la
reduccion de la apoptosis neuronal, mejorando la captacion de glucosa neuronal, y
disminuyendo el estrés oxidativo cerebral (Alzoubi et al., 2014; EI-Mir et al., 2008; Gupta

etal., 2011; Zhao et al., 2014).
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Sulfonilureas.

Las sulfonilureas (SU) son una clase de medicamentos antidiabéticos comunmente
recetados que se usan para aumentar la secrecion de insulina. Las SU estimulan la secrecion
de insulina al provocar el cierre del canal de potasio dependiente de trifosfato de
adenosina (ATP) (KATP) enla membrana plasmatica de la célula . Las SU también
aumentan la capacidad de respuesta de las células B a los secretagogos de glucosa y no
glucosa, como los aminoacidos, lo que resulta en una mayor secrecion de insulina
(Inzucchi, 2002; Rosenstock et al., 1996).

Tiazolidinedionas.

Las tiazolidinedionas (TZD) son una terapia atractiva para la DM, ya que estos
medicamentos se dirigen especialmente a una de las principales caracteristicas de la DM2:
la resistencia a la insulina. Las TZD funcionan principalmente al aumentar la sensibilidad a
la insulina y se ha observado que esta capacidad puede ser prometedora para prevenir o
tratar el deterioro cognitivo relacionado con DM2 (Inzucchi, 2002).

Insulina.

Debido a la disminucién de la funcién de las células f a lo largo del tiempo, muchos
pacientes con DM2 eventualmente requieren terapia con insulina. La mayoria de los
agentes hipoglucemiantes orales son menos efectivos con el tiempo debido a la pérdida
progresiva de la funcion de estas células. La terapia con insulina es necesaria cuando no se
logra un control glucémico adecuado con dieta, ejercicio o con alguno de los agentes
antihiperglucémicos prescritos previamente. Aunque la insulina es el medicamento
fisiologicamente més efectivo para reducir la glucosa en la sangre, la mayoria de los
pacientes no desean comenzar el tratamiento con esta hormona, y muchos médicos buscan

prolongar el inicio del tratamiento por esta via por una variedad de razones. Por ejemplo,
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muchos pacientes ven la necesidad de insulina como una falla personal o una indicacién de
un mal manejo de su diabetes o incluso por las preocupaciones sobre el aumento de peso y
la hipoglucemia (Peyrot et al., 2005).

Otras opciones de tratamiento en la diabetes tipo 2.

La pramlintida es un anélogo sintético de la célula beta de la hormona amilina, que
es co-secretada con la insulina de las células B pancreéticas y es deficiente en la DM. Se
administra por via subcutanea antes de las comidas y ralentiza el vaciado gastrico, inhibe
la produccion de glucagon de manera dependiente de la glucosay disminuye
predominantemente las expulsiones de glucosa posprandial (Schmitz et al., 2004).

Los péptidos similares al glucagon tipo 1 (GLP-1) son agonistas de los
receptores que estimulan la liberacion de insulina al aumentar el efecto de la incretina,
estimulando la secrecion de insulina, entre otras acciones (Palleria et al., 2016).

Los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (SGLT-2) son la clase
més nueva de medicamentos orales disponibles para el tratamiento farmacolégico de la DM
y tienen un nuevo mecanismo de accion. Los medicamentos de esta familia actualmente
aprobados inhiben la funcién del transportador SGLT-2 en el tubulo contorneado
proximal. Este es un transportador de glucosa de alta capacidad y baja afinidad responsable
del 90% de la reabsorcion renal de glucosa en circulacion (Wright et al., 2011).

Tratamiento no farmacologico.

El manejo del estilo de vida en el paciente con DM es un aspecto crucial para el
mantenimiento de niveles adecuados de glucosa en sangre, dentro de las intervenciones no
farmacol6gicas que acompafian la intervencion con farmacos se encuentran el
acompafiamiento y la educacion nutrimental, la actividad fisica, el asesoramiento para dejar

de fumar y la atencion psicosocial. Desde un punto de vista psicolégico y conductual, lo
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anterior sugiere un complejo esquema de habitos y rutinas que se deben de generar o en su
caso modificar, por lo que la mayoria de las propuestas dentro de esta intervencion, resultan
un reto dificil de afrontar.

Como se ha abordado con anterioridad, la DM es una patologia multifactorial con
un amplio espectro de subtipos que a su vez puede coexistir con un vasto nimero de
enfermedades y complicaciones médicas. Para garantizar un adecuado manejo de la
enfermedad se requiere de un disefio terapéutico particular, el cual esté adaptado a las
condiciones y caracteristicas del paciente. En ese sentido, el especialista debe de poseer un
conocimiento profundo de su paciente que incluya las circunstancias sociales en las que se
desenvuelve, sus habitos y preferencias alimenticias, asi como los posibles obstaculos
situacionales con los que el paciente se pueda enfrentar para cumplir de manera adecuada
su tratamiento.

Por ultimo, es importante hacer énfasis en que el tratamiento en poblacion adulta
mayor requiere de mayor sensibilidad en el disefio e implementacion de un plan de
tratamiento, particularmente por las condiciones que requieren de la modificacion de

conductas arraigadas.
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CAPITULO I
ALTERACIONES COGNITIVAS, CARACTERISTICAS CONDUCTUALES Y

EMOCIONALES EN LA DIABETES MELLITUS TIPO Il

2.1 Antecedentes
2.2 Alteraciones cognitivas, caracteristicas conductuales y emocionales de la diabetes

mellitus tipo Il
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2.1 Antecedentes

En los Gltimos afios ha existido un creciente interés en el estudio de la interaccion de
la DM con el procesamiento cognitivo. Esta enfermedad, cuya etiologia dista de ser
acufiada al cerebro, ha encontrado en él y en los procesos que éste alberga, una via de
manifestacion sutil cuyas repercusiones secundarias pueden tornarse en severas
representaciones conductuales que atentan contra la integridad de quien la padece.

En las Gltimas décadas, la caracterizacion particular de los efectos cognitivos de la
DM ha encontrado en esta patologia un enorme reto en donde se manifiesta su caracter
multifactorial, el cual interviene sustancialmente en las manifestaciones cognitivas y
conductuales que presenta el paciente.

Dado que los mecanismos fisiopatologicos de la DM1 y la DM2 difieren
considerablemente, entre otras cuestiones por la edad de inicio del padecimiento, lo cual se
traduce en sustratos anatomicos y funcionales diferentes (Mufioz et al., 2016) para efectos
de la presente investigacion, se profundizara exclusivamente en pacientes adultos mayores
diagnosticados con DM2 y en las implicaciones neuropsicolégicas de esta patologia.

A pesar de que aun no existe plena certeza de los mecanismos causales y efectores
de la DM2 en el cerebro, la evidencia de la relacion que guarda esta patologia con el
decremento en el rendimiento cognitivo, la cual la sitia como un importante factor de
riesgo para el padecimiento de demencia y de otras patologias cerebrales, ha ido en
aumento en los ultimos afios (Cholerton et al., 2019; Cuevas et al., 2018; Hou et al., 2018;
Mankovsky et al., 2018; Pelimanni & Jehkonen, 2019; Umegaki, 2014; Yeung et al., 2009).
Aunque la relacion entre las alteraciones cognitivas producto del curso evolutivo de la DM
ha sido establecida, el desconocimiento de las implicaciones clinicas por parte de los

psicologos y otros especialistas en materia de salud es alarmante.
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La DM2 es una entidad patoldgica multivariada, gran parte de la investigacion de
esta enfermedad se ha centrado en las implicaciones periféricas que de ésta emanan y la
comorbilidad con otras entidades patoldgicas que esta presenta, como lo son la presencia de
complicaciones vasculares (C. Vincent & Hall, 2015), las cuales eventualmente puedan
influir en el desarrollo de una demencia vascular (Umegaki, 2014).

Asi mismo, la investigacion en los Gltimos afios enfocada en poblacion adulta mayor
con DM2, ha encontrado una fuerte asociacion de esta enfermedad con padecimientos que
alteran de manera directa los procesos cognitivos, colocandola como factor de riesgo para
el padecimiento de Enfermedad de Alzheimer (EA). Esta linea de investigacién, aunque
controvertida y modesta en algunos casos, es contundente (Arvanitakis et al., 2004;
Dominguez etal., 2014; Luchsinger etal., 2001; Ryan etal., 2016; Seaquist, 2010;
Umegaki, 2014).

2.2 Alteraciones cognitivas, caracteristicas conductuales y emocionales de la diabetes
mellitus tipo 2

El andlisis de las alteraciones cognitivas en la DM2 ha ido incrementando en los
altimos afios encontrandose evidencia de déficits en diferentes procesos cognitivos y en
diferentes niveles, los cuales quizas puedan llegar a predecir una patologia mayor. Como
menciona Mufioz etal. (2016) con relacion al analisis de las funciones cognitivas en
pacientes con DM, se han descrito alteraciones practicamente en todos los dominios
cognitivos, en donde la velocidad psicomotora y de atencion son las que tienden a asociarse
mayormente a este padecimiento.

Algunas revisiones recientes, sugieren que la disfuncion cognitiva en el paciente

con DM2 esté caracterizada por un pobre rendimiento en tareas que requieren atencion,
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velocidad psicomotora, planificacion y FE, asi como procesos de aprendizaje y memoria
(Ryan et al., 2016). Otros estudios en pacientes de DM2 han encontrado una asociacion con
dificultades en la velocidad de procesamiento de la informacién (Awad etal., 2004;
Mankovsky et al., 2018; Pelimanni & Jehkonen, 2019; Ryan et al., 2016; Sadanand et al.,
2016; Yeung et al., 2009).

Quizas los hallazgos sobre alteraciones cognitivas mas frecuentes y significativos en
la literatura en torno a esta patologia se encuentran en los dominios relacionados al
funcionamiento ejecutivo (Hou et al., 2018; Pelimanni & Jehkonen, 2019; Qiu et al., 2014;
C. Vincent & Hall, 2015). En este sentido, gran parte de la investigacion coincide en que
las alteraciones cognitivas de orden ejecutivo mas reportadas del paciente diabético se
encuentran en déficits de fluidez verbal, flexibilidad cognitiva (Sadanand et al., 2016; C.
Vincent & Hall, 2015), atencion y memoria de trabajo (Pelimanni & Jehkonen, 2019).

Es importante sefialar que la interpretacion de los resultados de algunos estudios que
acufian una alteracion cognitiva a la DM2 puede tender a malinterpretarse; si bien es cierto
que la evidencia de algun déficit cognitivo en el paciente diabético se encuentra presente
en gran parte de las investigaciones, también lo es que la mayoria de los sujetos en los que
se apoyan estos estudios presentan un deficiente control metabolico durante el transcurso de
su enfermedad resultante de un pobre control glucemico, por lo que es necesario tener
cautela en la interpretacion de los resultados de este tipo de estudios.

Con base en lo anterior, algunos autores mencionan que un pobre control
metabolico acelera la tasa de deterioro cognitivo y de manera inversa, un adecuado control
metabolico puede disminuir la tasa de deterioro (Awad etal., 2004; Ryan et al., 2016).

Analogamente con relacion a la disfuncion del procesamiento ejecutivo, algunos autores

-37-



mencionan que este puede estar fuertemente asociado con un pobre control glucémico
(Munshi et al., 2012; Nguyen et al., 2010).

Por otro lado, con relacion a las caracteristicas afectivo-emocionales en pacientes
adultos con diagnostico de DM, suele ser comdn asociar sustanciales y significativos
estados depresivos en esta poblacién, teniendo a su vez una fuerte relacion con un pobre
control glucémico (FID, 2013; Qiao Qiu etal., 2006; Rodriguez- Poncelas, 2014). Este
factor, aunado a los rasgos afectivo-emocionales propios de la poblacion adulta mayor y de
diferentes padecimientos cronicos con un largo transcurso de la enfermedad, resulta
trascendental en el analisis sobre el perfil caracteristico de los pacientes con DM2 con una
baja adherencia al tratamiento.

En este orden de ideas, de acuerdo con la WHO (2017), la tasa de prevalencia de
depresion varia segun la edad, alcanzando su punto maximo en las personas de edad
avanzada, en el caso de mujeres con un porcentaje aproximado superior al 7,5% y de 5.5%
en hombres de edad de 55 a 74 afios. Por otro lado, De los Santos & Carmona (2018) en un
andlisis realizado a partir de los datos obtenidos en el Estudio Nacional de Salud y
Envejecimiento en México (ENASEM, 2012) estiman que la prevalencia de depresion en
personas mayores en México es del 74.3% y ésta se asocia frecuentemente con condiciones
de vulnerabilidad social, donde intervienen diferentes factores como la edad, la escolaridad,
el estado civil, el nivel de somatizacién, la ocupacion y las actividades sociales. Lo anterior,
supone un importante factor para tener en cuenta durante la caracterizacion de la poblacion
adulta mayor, quienes estadisticamente se encuentran en un mayor estado de
vulnerabilidad.

Paralelamente, en una revision sistematica de la literatura realizada por Roy &

Lloyd (2012), se encontrd que la taza de prevalencia de depresion en pacientes con DM2 es
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casi el doble en comparacidn con poblacién sin DM. A pesar de que relacién entre DM y
depresion aun es poco clara, el riesgo de sufrir depresion en sujetos con DM es evidente.

De manera analoga a esta relacion, Black y colaboradores (2018) mencionan que
una disrupcion en el funcionamiento ejecutivo resulta en un pobre manejo de la DM y en
una mala regulacién emocional, lo cual incrementa la probabilidad de un ciclo recursivo de
depresion e hiperglucemia. En consecuencia, la probabilidad de padecer ambas condiciones

incrementara significativamente el riesgo de padecer un déficit neuropsicolégico.
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CAPITULO 111

FUNCIONAMIENTO DEL LOBULO FRONTAL

3.1 Introduccién al funcionamiento del I6bulo frontal
3.2 Anatomia del I6bulo frontal

3.3 Caracteristicas neuropsicoldgicas del 16bulo frontal
3.4 Definicion y antecedentes de funciones ejecutivas
3.5 Principales modelos de funciones ejecutivas

3.6 Funciones ejecutivas en el adulto mayor

3.7 Funciones ejecutivas en la diabetes mellitus
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3.1 Introduccion al funcionamiento del l16bulo frontal

A traves de la historia de la neuropsicologia, el estudio de los I6bulos frontales ha
sido de gran relevancia para el desarrollo de esta disciplina. Su estudio comprende no solo
la localizacion y diferenciacion neuroanatdmica con respecto a otras estructuras del
cerebro, sino al esclarecimiento de sus correlatos funcionales, asi como las implicaciones
conductuales y psiquicas que de estos se originen tanto en la normalidad como en la
patologia.

A pesar de la vasta informacion que existe en la actualidad con relacion a estas
estructuras, resulta enigmatico conocer a plenitud los alcances y el nivel de implicacién que
estos tienen en la variedad de procesos psiquicos que se desarrollan en el cerebro.

Con relacién a la representacion neuropsicoldgica del funcionamiento del 16bulo
frontal en el trabajo clinico, los trabajos de Luria (1974, 1986) son un precedente
importante el cual perdura hasta la actualidad, quien, a través de un extenso trabajo en
pacientes con herida de bala, realiz6 una extensa clasificacion y descripcion de las
caracteristicas neuropsicologicas del dafio frontal. Dichos trabajos son el cimiento de lo que

hoy se conoce bajo el constructo de Funciones Ejecutivas.

3.2 Anatomia del l6bulo frontal

Los lébulos frontales representan una gran area del cerebro humano, los cuales
abarcan aproximadamente un tercio de la superficie cortical del cerebro (Stuss & Benson,
1986). Estas estructuras estan involucradas en el funcionamiento de una variedad de
diferentes pensamientos, comportamientos y emociones humanas y a su vez abarcan una
variedad de habilidades motoras diferentes; desde habilidades motoras secuenciales

complejas a simples (gruesas y finas), asi como habilidades ejecutivas mas complejas como
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la inhibicion, el proceso atencional y la regulacion emocional (Cummings, 1993). Cuando
se menciona el funcionamiento del I6bulo frontal es importante reconocer que existen
diversas redes neuronales interconectadas en diferentes areas del cerebro que mantienen la
organizacion y el funcionamiento de este.

Por mucho tiempo, el conocimiento clésico desde los estudios de neuroanatomia y
las neurociencias afirmé que ciertas areas aisladas del cerebro tienen funciones definidas,
sin embargo, es ampliamente conocido y documentado en la literatura actual que las
interacciones dinamicas entre areas actlan como redes conectadas y apuntan a la
complejidad de las estructuras que gobiernan la funcion cortical compleja mas alta (J.
Fuster & Alexander, 1971; Hayek, 2014; Lashley, 1950). La complejidad y la amplia gama
de funciones que abarcan el 16bulo frontal han llevado a los autores a afirmar que el 16bulo
frontal es el area del cerebro que mas conocemos pero que menos entendemos (Scott &
Schoenberg, 2010).

Los l6bulos frontales representan la corteza cerebral anterior del surco central y
representan un tercio de la neocorteza humana completa (Stuss & Benson, 1986). Hay
muchas maneras de describir la anatomia de los I6bulos frontales, sin embargo, el modelo
mas comunmente utilizado es el que divide su anatomia en tres categorias amplias: corteza
motora primaria, corteza motora premotora y suplementaria y la corteza prefrontal (Stuss
& Benson, 1986). A su vez, la corteza prefrontal (CPF) se divide en tres dominios
funcionales: prefrontal dorsolateral, orbitofrontal y cingulado medial frontal / anterior. La
CPF derivd su nombre porque el area del I6bulo frontal recibe entradas del nucleo
dorsomedial del tdlamo. Esta estructura (CPF) cuenta con conexiones con los l6bulos
temporal, parietal y occipital, asi como con conexiones de entrada y salida de las fibras de

la region subcortical (Scott & Schoenberg, 2010).
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La CPF se compone de las areas 8, 9, 10, 44, 45, 46 y 47 de Brodmann en el lado
lateral (figural). Las areas 10, 11, 12 13, 14 y parte de la 45 en el lado ventral inferior
(figura 2), y las éreas de 8, 9, 10, 11, 13y 32 en el lado medial (figura 3) (Flores-Lazaro &

Ostrosky-Sheket, 2012; Scott & Schoenberg, 2010).

Figura 1.Vista lateral de la corteza prefrontal
Fuente: Flores-L&zaro, J., & Ostrosky-Sheket, F. (2012). Desarrollo neuropsicoldgico de lébulos frontales y
funciones ejecutivas. Manual Moderno.

Ventro-medial

Anterior (polar)

Lateral

Posterior (caudal)

Figura 2 Vista inferior de la corteza frontal
Fuente: Flores-Lazaro, J., & Ostrosky-Sheket, F. (2012). Desarrollo neuropsicoldgico de I6bulos frontales y
funciones ejecutivas. Manual Moderno.
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Supero-medial
Corteza anterior del cingulo

Prefrontal medial

Inferomedial

Figura 3 Vista medial de la corteza frontal
Fuente: Flores-Lazaro, J., & Ostrosky-Sheket, F. (2012). Desarrollo neuropsicolégico de 1ébulos frontales y
funciones ejecutivas. Manual Moderno.

Por otro lado, la CPF recibe entradas y salidas del tdlamo, el hipotalamo y el
tegmentum. En la actualidad se desconoce la naturaleza precisa de algunas de estas
entradas, pero los cientificos han formulado hipotesis sobre la naturaleza de éstas en
funcion de lo que se sabe sobre las estructuras.

Asi mismo, se ha visto que los aportes del hipocampo son cruciales para el
aprendizaje motor y la memoria (J. M. Fuster, 2015). Las entradas del hipotalamo y la
amigdala estan relacionadas con las unidades del estado interno y los motivos del
individuo. Cuando la CPF recibe entradas de areas sensoriales como las de estas
estructuras, se ha descubierto que estas estructuras transmiten la informacion relacionada
con el significado motivacional de los estimulos externos (J. M. Fuster, 2015). La corteza
prefrontal también recibe informacion sensorial directamente a través de las vias
neocorticales; esa informacion no afecta los aspectos afectivos o motivacionales del
entorno, sino que afecta los aspectos cognitivos relacionados con la percepcion y la

memoria (J. M. Fuster, 2015).
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Un aspecto importante por mencionar es que por mucho tiempo los roles y las
demarcaciones de las tres areas del lobulo frontal mencionadas anteriormente han sido
dificiles de describir. A esta dificultad se le ha sumado el hecho del uso del término funcién
frontal como sinénimo de funcién ejecutiva usado en la literatura, sin ninguna referencia
objetiva a la anatomia de los I6bulos frontales (Stuss & Alexander, 2000).

Estos procesos a menudo se denominan colectivamente como FE y estan
relacionadas con aspectos complejos de los aspectos cognitivos conductuales y emocionales
del comportamiento humano. Como se mencion6 anteriormente, estas funciones son muy
complejas y dependen de muchas regiones del cerebro, no solo de la corteza prefrontal

(Stuss et al., 2001).

3.3 Caracteristicas neuropsicolégicas del l6bulo frontal

De acuerdo con Luria (1986) los I6bulos frontales representan un complejo sistema
de organizacion, ejecucion y control de la actividad del ser humano, desde una perspectiva
neuropsicoldgica, constituyen una unidad para programar, regular y verificar la actividad,
de manera consciente y voluntaria que se lleva a cabo por medio de la participacién
estrecha del lenguaje. Desde la propuesta teorica de Luria (1974) sobre la estructura del
funcionamiento psiquico superior a través de unidades funcionales, los l6bulos frontales,
particularmente su parte mas anterior, representan la tercera unidad funcional.

En consonancia con su teoria, a través de la diversidad de conexiones asociativas,
esta unidad se une funcionalmente con diferentes sectores de la corteza, lo que permite el
trabajo en conjunto de todo el cerebro. De acuerdo con Luria en Flores-Lazaro (2002, 2006,
2010) existe un numero importante de procesos intimamente relacionados al

funcionamiento de los lébulos frontales, los cudles se mencionan en la siguiente tabla.
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Tabla 3

Funciones y capacidades asociadas al funcionamiento éptimo de los l6bulos frontales de

acuerdo con Luria

Funcion reguladora del
lenguaje

Capacidad de autorregulacién

Capacidad de autocorreccion

Control de la conducta y de

estados afectivos

Control de las respuestas

Organizacion secuencial de
movimientos y acciones:
Capacidad de condensacion

de elementos (sintesis)

Selectividad de los procesos

neuropsicoldgicos

Inhibicion de estereotipos

inertes

Orientacion en tiempo y

espacio

Capacidad del lenguaje interno para organizar, planear y
dirigir la actividad hacia un fin.

Capacidad para evaluar momento a momento la eficiencia
de la accion y modificar el estado del proceso con base en
el logro del objetivo.

Capacidad para detectar y corregir los errores en el
resultado final de la accion, que conlleva a la
reorganizacion del sistema funcional, para hacer su
actividad maés efectiva.

Capacidad para regular y adecuar las reacciones afectivas
y conductuales con base en las condiciones tanto internas
como externas.

Capacidad para inhibir respuestas impulsivas, prematuras
y ecopraxicas ante diversas condiciones.

Capacidad para organizar y desarrollar de forma
secuencial y fluida, movimientos y acciones.

Capacidad para desarrollar sintesis simultaneas de los
elementos que se reciben en unidades integradas y con
sentido complejo.

Capacidad para destacar activamente los procesos y
recursos necesarios y suficientes para llevar a cabo la
actividad.

Capacidad para inhibir los estereotipos formados por
acciones previas y pasar de forma fluida de un
movimiento o accion hacia otro.

Capacidad para orientarse tanto en un contexto espacial
como temporal, apreciar los eventos que ocurren de forma

dindmica y temporal de forma personal como semantica.
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Iniciativa

Regulacion de los estados de

actividad

Actitud abstracta

Creacion de la base

orientadora de la accion

Percepcion activa y selectiva

Creacién de motivos estables

Creacion de estrategias

efectivas

Mediatizacion de la conducta

Formacién y despliegue de

ideas

Capacidad para participar en su medio y modificar de
forma activa sus condiciones ambientales.

Capacidad para incrementar, disminuir o regular activa y
eficientemente, el estado de activacion cortical requerido
para el desempefio adecuado de los procesos psicoldgicos.
Capacidad para afrontar y resolver los problemas con base
en un analisis abstracto y complejo de las condiciones
internas de los objetos, conceptos y situaciones, asi como
para determinar las consecuencias de los mismos.
Capacidad para orientarse previamente en las situaciones,
por medio de un cuidadoso andlisis de las condiciones del
problema o situacion, que permite destacar los elementos
esenciales a tomar en cuenta y escoger los recursos y las
operaciones psicoldgicas necesarias para realizar la accién
o resolver el problema.

Capacidad para explorar el ambiente y sus elementos de
forma activa, de manera que se seleccionen
eficientemente los elementos portadores de la informacion
esencial y significativa para el proposito de la tarea, al
mismo tiempo que se inhiban los elementos no esenciales.
Capacidad para crear motivos que den un soporte y un
valor importante a la tarea o al proceso que se desarrolla.
Capacidad para seleccionar o implementar estrategias
psicolégicas efectivas y suficientes, que permitan el
cumplimiento 6ptimo y eficiente de tareas complejas.
Capacidad para coordinar y controlar la conducta en base
a signos y sefales con valor psicolégico complejo.
Capacidad para formar una idea o pensamiento, asi como
capacidad para desplegar esta idea en un argumento

desarrollado y coherente
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Secuenciacién ldgica Capacidad para identificar, organizar y desarrollar de
forma secuencial, coherente y logica, series de elementos
gue comparten un nicleo seméantico comun.

Productividad Capacidad para generar o construir de forma fluida y
correcta, conceptos, acciones u objetos en un tiempo
Optimo.

Metamemoria Capacidad para establecer metas acordes a la estimacién
de las posibilidades reales, y capacidad para ajustar la

prediccidn con el desempefio.

Fuente: Modificado de Flores-Léazaro, J. (2010). Evaluacién neuropsicoldgica del dafio frontal:
Sistematizacion y aplicacién del enfoque de A.R. Luria. Neuropsicologia, Neuropsiquiatria y
Neurociencias.

Los trabajos de Luria han sido por muchos afos el parteaguas para el estudio de los
procesos que se desarrollan en estas estructuras, sus trabajos perduran hasta la actualidad.
De acuerdo con Flores-Lazaro (2006) “Luria presenta una de las primeras perspectivas
sistematicas, extensas y mas completas, evitando enfatizar en un proceso o en una zona
particular de la corteza frontal” (p.64).

Debido a la significativa cantidad de funciones y capacidades asociadas al trabajo
del I6bulo frontal previamente citadas, estas estructuras han sido frecuentemente
relacionadas con el constructo de Funciones Ejecutivas, el cual, hasta la actualidad, es un
concepto sumamente polémico debido a la cantidad de interpretaciones que se le ha dado,
asi como la vasta cantidad de propuestas tedricas existentes en cuanto a su organizacion, las
cudles se abordaran en un apartado posterior.

A pesar de la diversidad de modelos tedricos que giran en torno a este constructo es
importante mencionar la idea de que no existe una funcion ejecutiva unitaria, sino

diferentes procesos que convergen en este concepto general (Stuss & Alexander, 2000).
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3.4 Definicion y antecedentes de funciones ejecutivas.

La investigacion en torno a este constructo teorico a través de las décadas es vasta y
en ocasiones controversial. Sin embargo, un gran nimero de autores concuerdan en
referenciar este término como un conjunto de mecanismos o habilidades implicados en la
optimizacion de los procesos cognitivos para orientarlos hacia la adaptacion y resolucion de
situaciones complejas o novedosas (Collette etal.,, 2006; Roselli etal., 2008; Tirapu-
Ustarroz & Luna-Lario, 2008).

Diversos autores (Gonzalez-Osorio, 2015; Portellano et al., 2009; Tirapu-Ustarroz,
2004; Tirapu-Ustarroz et al., 2008; Tirapu-Ustarroz & Luna-Lario, 2008) coinciden en que
el término de FE como tal, fue acufiado por Muriel Lezak (1982), quien lo define como las
capacidades mentales esenciales para llevar a cabo una conducta eficaz, creativa y aceptada
socialmente.

Sin embargo, Luria (1974) es reconocido por diversos autores (Manga & Ramos,
2011; Portellano et al., 2009; Tirapu-Ustarroz & Luna-Lario, 2008) como el principal
impulsor de este constructo quien, sin nombrar el término como tal, lo conceptualizd
usando diversos términos y habilidades tales como planificacion, intencion, programacion,
regulacion, y verificacion; términos que han cimentado la base de la mayoria de las
aproximaciones conceptuales de FE.

Desde el punto de vista de Luria (1974), los procesos de planeacién, regulacion y
verificacion representan las formas mas complejas de la conducta humana y guardan una
estrecha relacion con los lobulos frontales y sus formaciones terciarias (Luria, 1986),
particularmente con el cdrtex prefrontal. Estos hallazgos, han sido corroborados en la

actualidad mediante el uso de modernas técnicas de neuroimagen.
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3.5 Principales modelos de funciones ejecutivas

De manera historica, gran parte del estudio de los procesos cognitivos se ha llevado
a cabo partiendo de las alteraciones cognitivas y conductuales producto de dafio cerebral,
donde el estudio del funcionamiento ejecutivo y de los lébulos frontales ha sido de
particular interés. A raiz de observaciones tanto en la patologia como en la normalidad, han
surgido un considerable nimero de modelos tedricos que describen y sustentan el
funcionamiento ejecutivo, representando particularidades conductuales como funcionales
en los sujetos, algunos de los cuales se muestran a continuacion.

Modelos de sistema simple.

Teoria de la informacion contextual.

Esta teoria nace de la propuesta de Cohen y colaboradores, quienes a partir del
trabajo con pacientes esquizofrénicos mencionan que el contexto constituye un elemento
clave para comprender las alteraciones ejecutivas observadas en estos pacientes.

De acuerdo con Tirapu-Ustarroz et al. (2008), “La teoria propuesta por Cohen et al
postula que diferentes procesos cognitivos (por ejemplo, atencion, memoria de trabajo e
inhibicion) implicados en el control cognitivo son en realidad el reflejo de un dnico
mecanismo que opera bajo condiciones diferentes” (p.686).

De esta manera, las manifestaciones clinicas comunmente relacionadas al
funcionamiento ejecutivo tales como perseveraciones, procesos de inhibicion, entre otras,
se encontrarian relacionadas con la dificultad para utilizar informacion de las
representaciones internas del contexto. A la postre y en consonancia con su teoria, Cohen et
al (en Tirapu-Ustérroz et al., 2008) postulan que el sistema dopaminérgico regula el acceso

de representaciones internas a la Corteza Prefrontal (CPF), por lo que una deficiencia en la
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actividad del sistema dopaminérgico limitaria la entrada de informacion de manera
eficiente a la CPF.

Teoria del acontecimiento complejo estructurado

Esta aproximacion de caracter representacional, fue desarrollada por Grafman
(2002); a diferencia de otras posturas, su caracter reside en no buscar entender como trabaja
el sistema ejecutivo, sino comprender la naturaleza de las representaciones almacenadas en

12

la CPF a partir del constructo de “acontecimiento complejo estructurado ”- structured event
complex (SEC), el cual es un conjunto de acontecimientos estructurados en una secuencia
particular de actividad que, por lo general se orienta hacia un objetivo (Grafman, 2002).
De acuerdo con Grafman (en Tirapu-Ustarroz et al., 2008), los SEC se caracterizan
por los siguientes atributos:
- Independencia representacional
- Frecuencia
- Similitud
- Especificidad categorial
- Jerarquizacion:
e Abstractos
¢ Independientes del contexto
e Dependientes del contexto
e Episadicos
Conforme a este planteamiento, el procesamiento de un SEC altamente estructurado

permite al individuo predecir la secuencia formada por los eventos que lo componen, por lo
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tanto, las lesiones en la CPF limitarian la capacidad para recuperar un SEC, o fragmentos
de él, y provocarian la alteracion de una conducta concreta.

Modelos de constructo unico.

Modelos de memoria de trabajo.

De manera general, la naturaleza de los modelos de constructo Unico se constituye
sobre la base de un Unico constructo cognitivo que explicaria la funcion clave de los
I6bulos frontales. Uno los constructos cognitivos mas utilizado para describir estos modelos
se encuentra en el procesamiento de la memoria de trabajo, del cual se han desarrollado
diferentes modelos explicativos.

Quizéas uno de los principales referentes de este modelo y de los més conocidos en
la actualidad es el modelo de Baddeley & Hitch (1974), posteriormente modificado por
Baddeley (2000), quienes definen a este proceso como un sistema que mantiene y manipula
la informacion de manera temporal, por lo que interviene en importantes procesos
cognitivos, como la comprension del lenguaje, la lectura, el razonamiento, entre otros. Su
modelo se basa en la descripcion y analisis de cuatro componentes diferenciados que
interactan entre si, los cuales se mencionan a continuacion:

— Bucle fonolégico
- Agenda visoespacial
- Ejecutivo central
- Buffer episédico

Modelos de procesos multiples.

Teoria integradora del cortex prefrontal.

La teoria integradora plateada por Miller & Cohen (2001), surge frente a los

modelos tradicionales de constructo unico, en ella se plantea que el trabajo primario
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desarrollado por la CPF es el control cognitivo , el cual no solo se remite al mantenimiento
y manipulacion de la informacion, sino que juega un papel fundamental en el
mantenimiento de los objetivos y reglas de la tarea, desempefiando un rol fundamental para
otros procesos cognitivos como la atencion, inhibicion de la interferencia, actualizacion de
objetivos, monitorizacion y ajustes del control cognitivo que requiere la demanda (Tirapu-
Ustarroz et al., 2008)

Desde la perspectiva de los autores, la CPF a través de las conexiones reciprocas
que mantiene con areas sensoriales, regiones motoras Yy estructuras subcorticales,
proporciona sefiales preferentes que guian el flujo de actividad y armonizan los inputs, los
estados internos y los outputs necesarios para responder a la tarea. De esta manera, el
término control cognitivo se aplica a aquellas situaciones en las que una sefial preferente se
usa para promover una respuesta adecuada a la exigencia.

Modelos factoriales

Probablemente una de las propuestas actuales y méas representativas dentro de los
modelos factoriales que actualmente tiene gran aceptacion y reconocimiento en la
concepcion de FE es el desarrollado por Miyake etal., (2000), quienes describen tres
componentes principales dentro del funcionamiento ejecutivo:

- Actualizacion. EIl cual implica la monitorizacion, manipulacion y actualizacion de
informacidn en linea en la memoria de trabajo.

— Inhibicién. Consiste en la capacidad para inhibir de forma deliberada o controlada la
produccién de respuestas predominantes automaticas cuando la situacion lo
requiere.

- Alternancia. Relacionado a la capacidad de cambiar de manera flexible entre

distintas operaciones mentales o esquemas.

-53-



Sus autores sefialan que estos componentes ejecutivos, aunque claramente
diferenciados, se correlacionan moderadamente, lo cual indica al mismo tiempo la
existencia de una unidad y diversidad de las FE (Tirapu-Ustarroz & Luna-Lario, 2008). Por
otro lado, dentro de los hallazgos encontrados que pudieran resultar significativos para la
practica clinica particularmente de la evaluacion de las FE, los autores reportaron mayor
sensibilidad de pruebas “clasicas” de evaluacion con alguno de los tres componentes
ejecutivos descritos.

De esta manera la prueba de Wisconsin Card Sorting Test (WCST) estaria
considerablemente relacionada al componente de alternancia, la prueba de Torre de Hanoi
con el componente inhibicion y la prueba de Generacion Aleatoria de Numeros con el
componente de inhibicion y actualizacion (Miyake et al., 2000).

El modelo jerarquico.

El modelo jerarquico, publicado por Stuss y Benson en su libro Los Lobulos
Frontales (1986), el cual se basa en la composicion jerarquica, independiente e interactiva
de las funciones del cortex prefrontal, se estructura a partir de una serie escalonada de
niveles con procesos y funciones particulares. De acuerdo con este modelo, la CPF a través
de las FE llevaria a cabo un control supramodal sobre funciones mentales basicas
localizadas principalmente en estructuras basales o retrorrolandicas. En consonancia, las FE
también se distribuirian de manera jerarquica, pero con constante interaccion entre ellas
(Tirapu-Ustarroz et al., 2002; Tirapu-Ustarroz & Luna-Lario, 2008).

En la cuspide del modelo jerarquico se encontraria la autoconciencia o autoanalisis
en el cual se representan las experiencias subjetivas actuales, se lleva a cabo el proceso de
monitoreo de la propia actividad mental, la resolucion de problemas y la guia para la toma

de decisiones, lo anterior con base en experiencias y en el conocimiento previo.
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Dentro del segundo escalén se encontrarias las funciones que realizan el control
ejecutivo del resto de las funciones mentales, dentro de las cuales se encontrarian:
anticipacion, seleccién de objetivos, formulacién y planificacién previa de posibles
soluciones, asi como la iniciacion y monitoreo de respuestas.

Finalmente, el tercer nivel estaria compuesto por dos funciones, por un lado, el
impulso (drive) para iniciar y mantener una actividad, el cual estaria sumamente
relacionado con la motivacion y el estado emocional del sujeto. Por otro lado, la
organizacién temporal, la cual hace alusion a la capacidad del sujeto por mantener
secuencias de informacion y percibir el orden temporal de los sucesos (Tirapu-Ustarroz &

Luna-Lario, 2008).

3.6 Funciones ejecutivas en el adulto mayor

El proceso de envejecimiento normal trae consigo no solo importantes cambios a
nivel fisiologico, sino un evidente proceso de declive cognitivo distinto al que pudiera ser
producto del inicio de alguna patologia (Buckner, 2004; Lin et al., 2007).

Particularmente en poblacion adulta mayor, las observaciones clinicas vy
experimentales han constatado la susceptibilidad de los I6bulos frontales a los efectos de la
edad. Algunas investigaciones apoyadas en la teoria del envejecimiento del I6bulo frontal,
en la cual se menciona que las estructuras frontales son las primeras en sufrir un aparente
estado de deterioro, respaldan este hecho (Dempster, 1992; Greenwood, 2000; West, 1996,
2000) y dado que de manera historica la CPF ha sido considerada como el principal
asentamiento estructural de las FE, las manifestaciones clinicas relacionadas a este

constructo son esperad as.
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De acuerdo con Roselli etal. (2008), las FE son de las habilidades cognoscitivas
mas sensibles al proceso del envejecimiento, donde los procesos en los que se han
encontrado mayor variabilidad conforme a la edad estan relacionados con la planeacion, el
control de la atencion, la flexibilidad cognitiva y la fluidez verbal, siendo las décadas de los
60’s y 70’s particularmente sensibles a estos cambios. Con respecto a lo anterior, de
acuerdo con un estudio realizado por Lin et al. (2007) en pacientes adultos mayores sanos,
se encontré que ciertos dominios de las FE se vieron afectadas de manera selectiva en
pacientes con edad avanzada, particularmente en los procesos de atencién, planificacion e
iniciacion.

A pesar de la diversidad de resultados que existen producto de la heterogeneidad de
las variables poblacionales, tales como el nivel de educacion, actividad laboral y de la vida
diaria, nivel socioeconémico, entre otras, lo cierto es que la mayoria coincide en la
presencia de un declive en el rendimiento cognitivo particularmente de procesos

relacionados a la CPF, el cual es esperado conforme envejecemos.

3.7 Funciones ejecutivas en la diabetes mellitus

Como se abordo en la parte previa, las FE comprenden un conjunto de habilidades
cognitivas que ayudan controlar la ejecucion de actividades complejas. En el contexto
especifico de la DM, esto puede incluir el autocontrol o monitoreo de los pacientes y el
manejo diario de su condicion (Thabit et al., 2009) por lo que el estudio de este constructo
es de sumo interés.

Algunos estudios sugieren que sujetos con DM2 comparados con controles,

presentan un peor rendimiento neuropsicolégico en dominios relacionados con la memoria
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episddica, memoria logica, asi como en subdominios relacionados a las FE tales como
fluidez verbal, flexibilidad cognitiva y velocidad de procesamiento (Sadanand et al., 2016).

Un metanalisis llevado a cabo por C. Vincent & Hall (2015) encontré que los
procesos relacionados con las FE con mayor declive reportados en la literatura son: fluidez
verbal, flexibilidad cognitiva, inhibicion, memoria de trabajo y atencion.

En un estudio realizado por De Wet etal. (2007) en pacientes con DM2,
encontraron que es comun observar deterioro en los dominios relacionados con las FE
particularmente en la poblacion que presenta dificultad en el manejo adecuado de su
enfermedad, asumiendo que la disfuncion de estos dominios se encuentra
significativamente asociada con un pobre control glucémico. De esta manera, la alteracion
de la funcién ejecutiva se ha relacionado con una peor adherencia al tratamiento, una
necesidad de mayores cuidados e incluso con una mayor resistencia del paciente a dejarse

cuidar (Rodriguez- Poncelas, 2014).
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CAPITULO IV

ADHERENCIA AL TRATAMIENTO

4.1 Definicion
4.2 Factores involucrados en la adherencia al tratamiento

4.3 Adherencia al tratamiento en la diabetes mellitus

-58 -



4.1 Definicion

La literatura define a la adherencia como la medida en que el comportamiento de
una persona, incluidas las practicas de estilo de vida y toma de medicamentos, coincide con
las recomendaciones médicas y de salud brindadas por médicos y otros profesionales de la
salud (McNabb, 1997). Cuando se habla de adherencia, es importante mencionar este
término en relacion con otros dos términos importantes con los que se relaciona
estrechamente: cumplimiento y concordancia (R. M. Anderson & Funnell, 2000; Funnell &
Anderson, 2000; Vermeire et al., 2001).

El cumplimiento se conoce como el proceso de consulta y el acuerdo entre el
paciente y el profesional de la salud. Dentro de él, el paciente y el profesional estan
participando como socios para llegar a un acuerdo basado en el diagndstico, las creencias y
comprensiones que éste tiene sobre su diagnostico (R. M. Anderson & Funnell, 2000).
Desde este punto de vista, la adherencia se entenderia como el grado en que los
participantes han seguido el acuerdo de cumplimiento alcanzado cuando se realizd un
diagnostico inicial con los pacientes (Vermeire et al., 2001).

Finalmente, la concordancia es el grado en que el paciente sigue las instrucciones
del profesional de la salud, aunque éste no siempre esté de acuerdo con dichas
recomendaciones (R. M. Anderson & Funnell, 2000).

Asi mismo, la adherencia al tratamiento de diferentes enfermedades crénicas puede
dividirse en no adherencia intencional (NAI) o no adherencia no intencional (NANI). La
NAI ocurre cuando un paciente se niega abiertamente a seguir los consejos de los
profesionales médicos. Esto puede ser por una variedad de razones diferentes. Por otro

lado, la NANI es cuando un paciente no cumple con el régimen de tratamiento por razones
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como olvido, factores de composicion sociodemogréafica u otros factores psicolégicos o
clinicos que dificultan seguir un determinado régimen (Hearnshaw & Lindenmeyer, 2006).

En un metanalisis que estudiaba la adherencia en pacientes con DM, se encontrd
que las dos definiciones de adherencia més utilizadas en la literatura adoptaban el modelo
de cumplimiento. Desde este marco referencial, la adherencia se puede definir de dos
maneras diferentes: "De acuerdo con el grado de concordancia entre el comportamiento de
un individuo y la prescripcion médica” o como "la medida en que el comportamiento de
una persona (en términos de tomar medicamentos, seguir dietas o ejecutar cambios en el
estilo de vida) coincide con el consejo médico o de salud™ (Haynes et al., 1980).

Desafortunadamente, aunque existen numerosos estudios que buscan comprender la
adherencia en pacientes con DM, hasta la fecha no existe una definicién universal de
adherencia que se use de manera consistente en la literatura. Es importante mencionar esto
porque el tratamiento de diferentes enfermedades crénicas es multifactorial y cambia o
evoluciona con el tiempo (Innes et al., 2005). Al revisar la literatura sobre adherencia a la
DM, es importante comprender como la interpretacién de la adherencia de cada autor
determina la forma en que se disefian las medidas de adherencia y como se conceptualiza la
adherencia en un estudio (Vermeire et al., 2001).
4.2 Factores involucrados en la adherencia al tratamiento

Los pacientes con DM tienen un complejo conjunto de acciones conductuales que
deben tomarse para mantener su enfermedad bajo control. Ejemplos de estas
responsabilidades de comportamiento son seguir una dieta o un plan de alimentacion
adecuado, participar en actividades fisicas apropiadas, tomar medicamentos de forma

regular, controlar los niveles de glucosa en sangre, responder y tratar los sintomas
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relacionados con la DM, seguir las pautas de cuidado de los pies y otros comportamientos
especificos dentro del régimen del tratamiento de un paciente con DM.

Aunque existe una amplia variedad de recomendaciones de autocuidado, no hay
responsabilidades de tratamiento universales para los pacientes. Dado que el régimen de
cuidado de la DM es de naturaleza compleja y puede variar de un paciente a otro y al ser
una enfermedad cronica sin cura, el tratamiento puede evolucionar con el tiempo y con la
aparicion de nuevos sintomas a medida que la enfermedad evoluciona (McNabb, 1997).

Ademas, debido a que la DM es una enfermedad con un manejo complicado, el
régimen no se parece al de otras enfermedades cronicas en las que solo es necesario tomar
medicamentos o donde el tratamiento esta estandarizado entre los pacientes (Hearnshaw &
Lindenmeyer, 2006). Los pacientes con DM a menudo presentan una serie de situaciones
en las que se les exige que tomen decisiones complejas de tratamiento y esto provoca una
variacion en las actividades de autocuidado entre el individuo que es imposible de
estandarizar.

Una consideracion final relacionada con la variabilidad del manejo de la DM es que
los aspectos del régimen o las actividades de autocuidado no se especifican cuando los
pacientes se comunican con los proveedores de atencion médica. Por ejemplo, en un
estudio se observo que al 76% de los pacientes se les indicé que aumentaran su nivel de
ejercicio, pero solo el 21% de estos medicos que trataban a los pacientes proporcionaron
instrucciones especificas sobre qué tipo de ejercicio deberian hacer o la frecuencia con la
que deberian hacer ejercicio (Wilson et al., 1986).

Una complicacion adicional es que estas recomendaciones en términos de cambio

en la dieta y el ejercicio no estan documentadas en el registro médico de un paciente, lo que

-61-



hace que la posibilidad de un estdndar de adherencia sea casi imposible en la literatura
cientifica (McNabb, 1997).

Ademaés, dentro de la complejidad del tratamiento de la DM, existe una variedad de
factores externos en la vida de un paciente que pueden afectar su capacidad de permanecer
adherentes al tratamiento de su enfermedad. En la literatura existe una variedad de factores
de confusion que han demostrado tener un impacto en la adherencia al tratamiento de la
DM, los cuales dependen de la experiencia del individuo.

Uno de los factores mas destacados que se ha demostrado en la literatura que
interfiere con la adherencia es la salud psicoldégica. Muchos estudios también han
relacionado la adherencia al tratamiento de la DM con la salud psicoldgica, los pacientes
que informan sintomas de ansiedad y depresion, por ejemplo, a menudo tienen una menor
adherencia a los medicamentos o las recomendaciones dietéticas de sus médicos (Gentil
etal., 2017). Otros estudios vinculan la adherencia como dependiente de la autopercepcion

y actitud de los pacientes sobre la necesidad del tratamiento de la DM (Gentili et al., 2001).

4.3 Adherencia al tratamiento en la diabetes mellitus

En definitiva, uno de los aspectos mas importantes de la adherencia al tratamiento
en la DM es el control de glucosa en sangre. El control glucémico deficiente en la DM
contribuye en gran medida al riesgo de desarrollar complicaciones graves a largo plazo
(Stettler et al., 2006).

Por mucho tiempo, la adherencia al tratamiento en la DM se ha medido en gran
parte mediante el uso de cuestionarios o reportes autoadministrados. Actualmente existe
una variedad de medidas de autoinforme creadas y validadas en la literatura, una de las mas

populares y precisas es el Resumen del Cuestionario de Actividades de Autocuidado de la
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Diabetes- Summary of Diabetes Self-Care Activities Questionnaire (SDSCA) (D. Vincent
et al., 2008). Sin embargo, una consideracion importante en la utilizacién de herramientas
de autoinforme esta relacionada a que los pacientes a menudo son deshonestos con respecto
a su régimen de tratamiento. Recientemente, la literatura se ha centrado en encontrar
medidas de autoinforme en la DM que estén correlacionadas con los niveles de
hemoglobina glucosilada (HbA1C) en pacientes adherentes, actualmente se ha demostrado
que el SDSCA se encuentra estrechamente alineado con los niveles de HbA1C (Schmitt
etal., 2016).

En la actualidad, es posible afirmar que el estandar de oro para evaluar los niveles
de control de glucosa en sangre son los niveles de HbA1C. La cual es una prueba que
proporciona un promedio de control de glucosa en sangre durante un periodo de 6 a 12
semanas. Esta prueba mide la concentracién de glucosa en plasma de los pacientes y con
base en estos resultados, es posible determinar qué tan bien los pacientes han controlado su
DM en este periodo de tiempo. El resultado de la prueba de HbA1C se informa como un
porcentaje, cuanto mayor sea el porcentaje, mayores seran sus niveles de glucosa en sangre.
Un nivel normal de HbA1C se encontraria por debajo del 5,7 %. (Gentili et al., 2001).

Esta prueba es particularmente util para medir la adherencia ya que les proporciona
a los profesionales médicos una idea de los niveles de glucosa en sangre durante un largo
periodo de tiempo, algo que las pruebas de glucosa en sangre diarias no pueden
proporcionar, de esta forma se evita que los pacientes puedan manipular los resultados de
las pruebas dias antes manipulando su dieta.

Por altimo, como enfatiza Mufioz et al. (2016) es necesario realizar investigacion
neuropsicoldgica en pacientes con larga historia de la enfermedad y en aquellos donde

pudiera existir un trastorno cognitivo que pueda condicionar la adherencia al tratamiento.

-63-



PARTE Il

ESTUDIO EMPIRICO

CAPITULO YV
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
CAPITULO VI.
OBJETIVOS E HIPOTESIS
CAPITULO VILI.
METODOLOGIA
CAPITULO VIII
RESULTADOS
CAPITULO IX
DISCUSION

CAPITULO X

CONCLUSIONES

-64 -



CAPITULO V

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

5.1 Planteamiento del problema

-65-



5.1 Planteamiento del problema

La diabetes mellitus es una enfermedad endocrina cronica caracterizada por un
desajuste en los niveles de glucosa en la sangre en donde se presentan periodos glucémicos
fluctuantes derivados de una produccion ineficiente o en ocasiones nula de insulina por
parte del pancreas o por una asimilacion deficiente de ésta por parte del cuerpo.

Los elevados indices de prevalencia de esta enfermedad, asi como sus indices de
mortalidad a nivel mundial la han llevado colocarse como la epidemia del siglo XXI,
colocandola como tema prioritario en la agenda de los principales organismos
gubernamentales y no gubernamentales de salud publica a nivel nacional e internacional.

Bajo esta perspectiva, el costo econémico que conlleva mantener una enfermedad
con una prevalencia tan grande en la poblacion y con un curso de vida tan amplio, puesto
que en las diferentes modalidades en las que se presenta, puede llegar a aparecer en mayor
0 menor proporcion en el transcurso de toda la vida del ser humano, representa hoy un
importante tema que es dificil dejar de pasar por alto para las politicas de salud publica en
todo el mundo.

En México los recursos econémicos que se destinan a la prevencién y atencion de
este padecimiento representan una importante carga para la sociedad, donde un indice
significativo de este gasto se destina a la atencion de las complicaciones que se derivan no
propiamente de la enfermedad, sino por la falta de modificacion de patrones de estilo de
vida saludables que incluyan el seguimiento de medidas higiénico dietéticas, monitoreo
constante de glucosa, consumo de una dieta balanceada, actividad fisica constante, acudir a
citas médicas programadas, asi como el abandono total o parcial del tratamiento

farmacoldgico; lo cual pone de manifiesto un elevado indice de negligencia o un aparente
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desinterés por parte de la poblacién con DM representando asi una conducta de riesgo
(Arredondo & De Icaza, 2011).

En este sentido, el estudio de conductas de riesgo que interfieran en la adherencia al
tratamiento por parte de la poblacion con DM representa hoy un vacio en la literatura el
cual no ha sido explorado satisfactoriamente. Bajo este panorama, la presente investigacion
pretende aportar desde el enfoque neuropsicolégico al esclarecimiento de patrones
cognoscitivos en esta poblacion que guien a las causas subyacentes de esta conducta y
conocer si existe una relacion directa entre el rendimiento cognoscitivo en FE con el nivel
de adherencia al tratamiento farmacolégico y al estilo de vida que llevan los pacientes con

DM2.
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6.1 Objetivos de la investigacion
6.1.1 Objetivo general
La presente investigacion pretende llevar a cabo un estudio descriptivo del
rendimiento cognoscitivo de FE en pacientes adultos mayores con diagnostico de DM2 a
través de la aplicacion de los instrumentos citados previamente y analizar su relacion con la
adherencia al tratamiento farmacoldgico y el estilo de vida, para lo cual se plantean los
siguientes objetivos:
e Evaluar las FE y analizar si tienen relacion con el nivel de adherencia al tratamiento
en adultos mayores con DM 2.
e Comparar la adherencia al tratamiento y funcionamiento ejecutivo entre adultos
mayores con diagnostico de DM2 y una poblacion con caracteristicas de tratamiento

similares, i.e. Hipertension.

6.1.2 Objetivos especificos
e Analizar y comparar el rendimiento de las FE en un grupo de pacientes con DM2 y
otro con HTA con caracteristicas sociodemograficas similares.
e Determinar y comparar el nivel de adherencia al tratamiento que llevan los
pacientes con DM2 e HTA en el transcurso de su enfermedad.
e Determinar si existe relacion entre la adherencia al tratamiento con respecto al

rendimiento de FE generales y particulares de ambas poblaciones.
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6.2 Hipotesis
6.2.1 Hipdtesis general

El andlisis de FE en pacientes con DM2 evidenciard anormalidad funcional en los
dominios cognoscitivos relacionados con estas funciones. Lo antes mencionado se vera
reflejado en la valoracion de la adherencia al tratamiento farmacoldgico como no

farmacoldgico.

6.2.2 Hipdtesis especificas

¢ El rendimiento en las pruebas que evaluan las FE evidenciara diferencias entre el
grupo de pacientes con DM2 con respecto al grupo de HTA.

e El nivel de adherencia al tratamiento farmacoldgico, asi como el seguimiento de
medidas higiénico-dietéticas que llevan los pacientes con DM2 diferira
significativamente del grupo de pacientes con HTA.

e Existira una relacion entre alguno de los procesos cognoscitivos evaluados con el

nivel de adherencia que presentan ambos grupos.
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7.1 Tipo y disefio de investigacion
Para poder cumplir con los objetivos propuestos, en la presente investigacion se
empleara como disefio de investigacion un estudio de tipo descriptivo transversal
correlacional.
7.2 Descripcion de variables
Variable independiente
Diabetes Mellitus tipo 2
Variables dependientes
e Puntuacion obtenida en las tareas que evallan las FE generales y particulares
evaluadas (anexo B).
e Puntuacién obtenida en el SDSCA (D. Vincent et al., 2008).

e Puntuacion obtenida en el H-SCALE (Warren-Findlow et al., 2013).

7.3 Participantes

El presente estudio requirié de la participacion voluntaria de 20 adultos mayores de
entre 61 a 76 afios con caracteristicas sociodemogréaficas similares los cuales fueron
divididos en dos grupos: 10 participantes con DM2 y 10 participantes con HTA sin DM2 u
otro padecimiento crénico, quienes fungieron como grupo control. Los participantes fueron
reclutados a través de la Unidad Gerontoldgica del Sistema Estatal DIF “Casa del Abue”,
un centro publico que ofrece servicios medicos y sociales a poblacion geriatrica en la
ciudad de Puebla, México.

Dadas las condiciones intra e interinstitucionales se opté por llevar a cabo un
muestreo de tipo no probabilistico de tipo intencional o por conveniencia tomando en

cuenta las variables sociodemograficas de sexo, escolaridad y rango socioeconémico. La

-72-



conformacion de los grupos se distribuyé de manera equitativa en términos de numero y
sexo conforme a los criterios previamente mencionados, tomando en cuenta una escolaridad
minima de 10 afios y un rango socioecondmico nivel A. Este rango se asigna a los usuarios
de la Unidad Gerontologica que cumplen satisfactoriamente con uno o mas de los
siguientes criterios: estructura y apoyo familiar, ingreso fijo y gastos, acceso a servicio de
salud y tipo de vivienda.
7.4 Criterios de inclusion

Los participantes son usuarios de Unidad Gerontoldgica del Sistema Estatal DIF
“Casa del Abue”. Para formar parte de este grupo los participantes tenian que cumplir con
los siguientes criterios:
Grupo 1

1. Ser mexicano monolingie (solo espafiol mexicano) de ambos sexos, con un rango
de edad de 60 a 76 afios.

2. Diagnostico de DM2 realizado por el servicio de Medicina Interna o Endocrinologia
de una institucion de salud puablica del estado de Puebla acorde a los criterios
internacionales de la ADA y de la OMS

3. No presentar en su historial clinico antecedentes de otras alteraciones neurolégicas,

neuropsicoldgicas ni psicopatoldgicas clinicamente demostrables.

4. Contar con un nivel de escolaridad formal de 10 afios como minimo.
5. Curso evolutivo de la enfermedad indefinido.
6. Estar bajo tratamiento farmacoldgico que incluya exclusivamente secretagogos de

insulina y biguanidas.
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7. No presentar en su historial clinico antecedentes de otras alteraciones neuroldgicas,
neuropsicoldgicas ni psicopatologicas clinicamente demostrables.
8. No presentar historia de alcoholismo y/o consumo de sustancias toxicas.

9. No encontrarse bajo tratamiento neuropsicologico.

Grupo 2

1. Ser mexicano monolingie (solo espafiol mexicano) de ambos sexos, con un rango
de edad de 60 a 76 afios.

2. No tener enfermedad de DM2 u otra enfermedad crénica.

3. Diagnostico de HTA realizado por un especialista del servicio de Medicina Interna
o Endocrinologia de una institucion de salud publica del Estado de Puebla acorde a
los criterios internacionales de la OMS

4. No presentar en su historial clinico antecedentes de otras alteraciones neuroldgicas,
neuropsicoldgicas ni psicopatoldgicas clinicamente demostrables.

5. Contar con un nivel de escolaridad formal de 10 afios como minimo.

6. No presentar historia de alcoholismo y/o consumo de sustancias toxicas.

7. No encontrarse bajo tratamiento neuropsicolégico.

7.5 Criterios de exclusion
1. Contar con antecedentes de lesion cerebral.
2. Presencia de trastornos psiquiatricos.
3. Presencia de comorbilidad con otro padecimiento cronico (enfermedades
cardiovasculares, enfermedades tiroideas, abuso de alcohol, etc.)

4. Estar bajo intervencion neuropsicoldgica.
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7.6 Instrumentos de medida

Con la finalidad de llevar a cabo la realizacion de la presente investigacion dentro

del marco de la normatividad ética de la Benemérita Universidad Autonoma de Puebla, asi

como de las Instituciones de Salud Publica que participaron en la investigacion y de

salvaguardar la integridad fisica, moral y emocional de los participantes que decidieron

participar en el proyecto, se utilizaron los siguientes instrumentos:

1.

2.

Formato de consentimiento informado para los participantes de la investigacion.
Bateria Neuropsicolédgica de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales (BANFE-2)
(Flores-Lazaro et al., 2014). La bateria incluye pruebas para valorar y analizar con
base en un criterio anatomo-funcional el rendimiento de las siguientes areas (anexo
B):

e Metafunciones- Corteza Prefrontal Anterior (CPFA).

e Funciones Ejecutivas - Corteza Prefrontal Dorsolateral (CPFDL).

e Memoria de trabajo —Corteza Prefrontal Dorsolateral (CPFDL).

e Funciones Bésicas-Corteza Prefrontal Orbito-Medial (CPOM)

Escala de Depresion Geriatrica (EDG) (Yesavage et al., 1983).

Summary of Diabetes Self-Care Activities version en espafiol (SDSCA) (D. Vincent
etal., 2008).

Hypertension Self-Care Activity Level Effects version en espafiol (H-SCALE)
(Warren-Findlow et al., 2013).

Prueba de Hemoglobina Glucosilada (HbAlc).
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7.7 Procedimiento
La investigacion se llevd a cabo en las siguientes fases: se realizd una fase
exploratoria en el servicio de Neuropsicologia de la Unidad Gerontoldgica del Sistema
Estatal DIF “Casa del Abue” donde se prospecto a los participantes y posteriormente se les
hizo la invitacion para participar en la investigacion. A la postre de la aplicacion de los
instrumentos se coordind con el laboratorio de analisis clinicos de la institucién para llevar
a cabo la prueba HbAlc. Las sesiones se llevaron a cabo en el servicio de neuropsicologia
de la institucion, cada sesion tuvo una duracion aproximada de 60 minutos. La prospeccion
de pacientes, la aplicacion de protocolos, de escalas y de pruebas neuropsicoldgicas fue
realizada por el autor de la investigacion a excepcion de la prueba de laboratorio. Todos los
participantes se encontraron orientados en tiempo, espacio y persona al momento de la
evaluacion.
La aplicacion de los instrumentos se llevo a cabo en tres sesiones por participante, las
cuales se distribuyeron de la siguiente manera:
7. Sesion n°1. Entrevista clinica, EDG (Yesavage et al., 1983), el SDSCA (D. Vincent
etal., 2008) o el H-SCALE (Warren-Findlow et al., 2013) segun sea el caso.

e Sesion n° 2. Aplicacion de la BANFE-2 (Flores-Lézaro et al., 2014).

e Sesidn n° 3. Prueba de laboratorio
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7.8 Andlisis de los datos

Para llevara a cabo el analisis estadistico y la realizacion de gréficas se utilizo el
programa JASP Version 0.14.1 (JASP Team, 2020) y R Studio Version 1.4.1103 (RStudio:
Integrated development for R, 2021). Dadas las condiciones de la muestra y la naturaleza
de las variables utilizadas se optd por utilizar pruebas estadisticas no paramétricas, las
cuales se describen a continuacion. Primero, se calcularon estadisticos descriptivos para
informar las caracteristicas demogréaficas de la muestra y su distribucion. Se utilizé la
prueba t de muestras independientes de Mann-Whitney para determinar las diferencias
entre grupos en cuanto al rendimiento de los procesos agrupados por correlato
neuroanatémico. Se calcularon estadisticos descriptivos para mostrar el nivel de adherencia
en pacientes con DM2 y HTA en cuanto al seguimiento del tratamiento farmacolégico y a
las medidas higiénicas-dietéticas recomendadas. Se utiliz6 una prueba t para muestras
independientes de Mann-Whitney para determinar diferencias de los niveles de adherencia
al tratamiento entre los grupos. Finalmente se realizd una correlacion de Spearman para
determinar la relacion entre la adherencia y el resultado en todas las medidas

neuropsicoldgicas utilizadas en el estudio.
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Resultados

Para una mejor compresion, los resultados se presentaran en 3 partes. En la primera
se muestra la estadistica descriptiva de la muestra de manera general, conforme al grupo de
estudio y al sexo de los participantes. La segunda parte comprende la descripcion de los
puntajes de manera general agrupados por criterio neuroanatomico y posteriormente de
manera particular de acuerdo con los puntajes en cada una de las tareas que integran los
apartados. Por ultimo, se muestran los analisis relacionados al nivel de adherencia entre los
participantes, asi como un analisis de correlacién con los puntajes obtenidos de los items
neuropsicoldgicos.

En este orden de ideas, la muestra utilizada consistio en un total de 20 participantes,
10 de los cuales con diagnostico de DM2 conformaron el grupo experimental y 10
participantes diagnosticados con HTA conformaron el grupo de referencia. La muestra se
dividio equitativamente en términos de numero y sexo. Los participantes con DM2 tenian
edades comprendidas entre 61 y 74 afios con una edad media de 67,1 (DE = 4,9), mientras
que los participantes con HTA tenian edades comprendidas entre 61 y 76 afios con una
edad media de 68.8 (DE = 5.3). Los estadisticos descriptivos de la muestra con relacion al

grupo de estudio y al sexo se muestran en las siguientes tablas y figuras.
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Tabla 4

Estadisticos descriptivos de la muestra (n=20)
Edad Escolaridad Evolucion
Media 67.95 13.15 11.4
Std. Deviation 5.094 2.54 6.605
Shapiro-Wilk 0.91 0.913 0.953
P-value of Shapiro-Wilk 0.063 0.072 0.413
Minimo 61 10 1
Maximo 76 19 24
Nota. Los resultados en el test de normalidad de Shapiro-Wilk no sugieren una desviacion de la
normalidad
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Figura 4. Distribucién de la muestra (n=20)
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Tabla 5
Estadisticos descriptivos de la muestra por grupo (n=20)

Edad Escolaridad Evolucion de

la enfermedad

DM2 HTA DM2 HTA DM2 HTA
Mean 67.100 68.800 13.300 13.000 11.000 11.800
Std. Deviation 4977 5329 2263  2.906 6.429 7.099
Shapiro-Wilk 0.877 0930 0.875 0.902 0.854  0.950
P-value of Shapiro-Wilk 0.121 0443 0116 0.231 0.064 0.670
Minimo 61.000 61.000 10.000 10.000 5.000  1.000
Maximo 74.000 76.000 16.000 19.000 23.000 24.000

Nota. Los resultados en el test de normalidad de Shapiro-Wilk no sugieren una desviacion de la
normalidad.
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Figura 5. Distribucién de la muestra por grupo de estudio.
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Tabla 6
Estadisticos descriptivos de la muestra por sexo (n=20)

Evolucién de

Edad Escolaridad la enfermedad
Femenino Masculino Femenino Masculino Femenino Masculino

Media 69.5 66.4 135 12.8 12 10.8
Std. Deviation 4.95 4.993 2.369 2.781 6.749 6.763
Shapiro-Wilk 0.945 0.857 0.865 0.849 0.964 0.941
P-value of SP-W  0.615 0.069 0.086 0.057 0.835 0.563
Minimo 61 61 10 10 1 2
Maximo 76 73 16 19 23 24

Nota. Los resultados en el test de normalidad de Shapiro-Wilk no sugieren una desviacion de la
normalidad.
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Figura 6. Distribucion de la muestra por sexo de los participantes.
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Con relacion al analisis estadistico de las pruebas aplicadas, se utilizé la prueba t
para muestra independientes de Mann-Whitney, donde se encontro diferencia significativa
en las medidas neuropsicoldgicas relacionadas con la CPOM entre los grupos analizados.
Los participantes con DM2 obtuvieron una puntuacion media de 76.2 (DE = 15.1) mientras
que los participantes con HTA tuvieron una puntuacion media de 97.7 (DE = 25.9),
u=21.00, p=0.05. La mayor diferencia de grupo después de la CPOM fue la medida
relacionada con la CPFA, la cual no alcanzé un valor estadisticamente significativo. En
dicha medida, los participantes con DM2 obtuvieron una puntuacion media de 98.2 (DE
=10.0) mientras que los participantes con HTA tuvieron una puntuacion media de 102.9
(DE = 2.2), u = 42.00, p = 0.57. Ninguna otra comparacion de grupos fue significativa o
cercanamente significativa. La tabla 7 muestra las diferencias medias por grupo en las
medidas de estudio por correlato neuroanatomico, la tabla 8 muestra las diferencias de
puntajes naturales entre grupo por item de prueba mostrando significancia en los items de la
prueba de Torre de Hanoi de 3 y 4 discos y de manera cercana en los items de porcentaje
de cartas de riesgo, errores Stroop A y B, errores en Metamemoria, perseveraciones

diferidas en la Clasificacion de cartas.

Tabla 7
Diferencias de puntajes normalizados por correlato neuroanatomico
DM2 (n = 10) HTA (n = 10) DM2 vs. HTA
M SD M SD u p
CPOM 76.2 15.1 97.7 25.9 21.00 0.055
CPFA 98.2 10.0 102.9 2.2 42.00 0.57
CPFDL 94.2 18.0 93.8 16.6 50.50 1.00
TBFE 85.5 17.9 92.3 17.4 46.00 0.79

Nota. CPOM - Corteza Prefrontal Orbitomedial; CPFA-Corteza Prefrontal Anterior; CPFDL- Corteza
Prefrontal Dorso Lateral; TBFE- Total de Bateria de Funciones Ejecutivas
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Tabla 8
Diferencias de puntajes naturales entre grupos por items de pruebas

DM2 (n=10) HTA (n=10) DM2 vs. HTA
M M U P
CPFOM
LAB-Atr 0.3 1 47 0.815
JC-%Riesgo 46.5 35.9 74 0.075
JC-PTot 13.7 21.8 30.5 0.15
STP-A-Err 4.8 3.1 74.5 0.059
STP-A-Tm 126.2 137.2 44 0.684
STP-A-Ac 76.9 79.7 31 0.157
STP-B-Err 4.6 4.8 o4 0.79
STP-B-Tm 124.3 124.6 49 0.97
STP-B-Ac 79.3 79 47 0.849
CFC-ErrM 1.1 1.5 47 0.839
CPFA
CS-Cabst 4.6 5.1 43.5 0.646
SR-Tm 96 109.6 40 0.472
SR-Ac 3.6 35 56 0.673
MM-ErrN 4.1 1.3 73 0.081
MM-ErrP 2.2 3 38 0.376
CPFDL/MT
SA-Pers 7.7 8.2 o4 0.79
SA-Tm 141.3 179.3 38.5 0.405
SA-Ac 20.3 21.7 46.5 0.819
RC-A-Tm 64 52.5 42 0.579
RC-A-Ac 10.6 12.4 33 0.184
RC-B-Tm 109.2 115.9 49 0.97
RC-B-Ac 10.4 9.6 57 0.621
Sum-Tm 63.7 58.6 46 0.791
Sum-Ac 18.8 18.8 57 0.578
OA-1 1.8 2.6 32.5 0.181
OA-2 2 1.6 56 0.654
OA-3 1.2 0.5 59 0.358
MTV-SMax 2.6 1.9 68.5 0.142
MTV-Pers 0.4 0.6 38 0.322
MTV-ErrO 1.5 1.2 55 0.722
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CPFDL/FE

LAB-PIn 5.2 4.1 51.5 0.939
LAB-Tm 76.08 83.9 48 0.912
CFC-Ac 33.4 34.6 45 0.733
CFC-Pers 8 6.7 62.5 0.363
CFC-PersDf 5.8 8.7 24 0.053
CFC-Tm 540 530 54 0.781
CS-TotCat 6.8 6.8 53.5 0.814
CS-PromA 5.7 5.2 62 0.384
CS-Total 17.6 18.5 47 0.849
FV-Ac 16.5 16.6 47.5 0.879
FV-Pers 14 1 60 0.454
TH-3-Mov 11.4 7.3 92 <.001
TH-3-Tm 64.8 53.4 76.5 0.049
TH-4-Mov 22.2 35.6 20.5 0.028
TH-4-Tm 141.1 203.6 26 0.075

Nota: LAB-Atr = Laberintos-atravesar; JC-%Riesgo= Juego de cartas-porcentaje de cartas de
riesgo; JC-Ptot = Juego de cartas-puntuacion total del juego de cartas; STP-A-Err = Stroop
forma “A”-errores tipo Stroop; STP-A-Tm= Stroop forma “A”- tiempo; STP-A-Ac= Stroop
forma “A”- aciertos; STP-B-Err = Stroop forma “B”-errores tipo Stroop; STP-B-Tm= Stroop
forma “B”- tiempo; STP-B-Ac= Stroop forma “B”- aciertos; CFC-ErrM=Clasificacion de
cartas- errores de mantenimiento; CS-Cabst=Clasificacion seméantica- nimero de categorias
abstractas; SR-Tm=Seleccién de refranes-tiempo; SR-Ac= Seleccion de refranes- aciertos;
MM-ErrN=Metamemoria- errores negativos; MM-ErrP= Metamemoria- errores positivos;
SA-Pers=Sefialamiento autodirigido-perseveraciones; SA-Tm=Sefialamiento autodirigido-
tiempo; SA-Ac=Sefialamiento autodirigido-aciertos; RC-A-Tm=Resta consecutiva “A”-
tiempo; RC-A-Ac=Resta consecutiva “A”-aciertos; RC-B-Tm=Resta consecutiva “B”-
tiempo; RC-B-Ac=Resta consecutiva “B”-aciertos; Sum-Tm=Suma consecutiva-tiempo;
Sum-Ac=Suma consecutiva-aciertos; OA-1=Ordenamiento alfabético-ensayo #1; OA-
2=Ordenamiento alfabético-ensayo #2; OA-3=Ordenamiento alfabético-ensayo #3; MTV-
SMax=Memoria de trabajo visoespacial-secuencia maxima; MTV-Pers=Memoria de trabajo
visoespacial-perseveraciones; MTV-ErrO=Memoria de trabajo visoespacial- errores de
orden; LAB-PIn=Laberintos- planeacién; LAB-Tm=Laberintos-tiempo; CFC-
Ac=Clasificacion de cartas- aciertos; CFC-Pers= Clasificacién de cartas-perseveraciones;
CFC-PersDf=Clasificacion de cartas-perseveraciones diferidas; CFC-Tm= Clasificacion de
cartas-tiempo; CS-TotCat=Clasificacion =~ semantica-Total de  categorias; CS-
PromA=Clasificacion semantica-promedio total de animales; CS-Total=Clasificacion
semantica-puntaje total; FV-Ac=Fluidez verbal-aciertos; FV-Pers= Fluidez verbal-
perseveraciones; TH-3-Mov=Torre de Hanoi 3 discos-Movimientos; TH-3-Tm=Torre de
Hanoi 3 discos- tiempo; TH-4-Mov=Torre de Hanoi 4 discos-Movimientos; TH-4-Tm=Torre
de Hanoi 4 discos- tiempo.
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Con relacion a la adherencia al tratamiento entre los participantes de ambos grupos,
los resultados mostraron que los sujetos con un diagnostico de DM2 reportaron niveles
generales de adherencia significativamente mas bajos que sus homologos con HTA. Los
participantes con DM2 obtuvieron una puntuacién media de 53,9 (DE = 7,0) mientras que
los participantes con HTA tuvieron una puntuacion media de 82,6 (DE = 10,8). En el
analisis de la prueba t para muestras independientes de Mann-Whitney se encontr6 que los
niveles de adherencia entre pacientes con DM2 y pacientes con HTA fueron
significativamente diferentes w =1.0 p = <0.001. Los resultados del analisis de comparacion

de puntajes de adherencia entre grupos de estudio se muestran la siguientes tablas y figuras.
Grupo ¢! DM2 HTA

1001

801

Adherencia
.l

60 4

40 4

DM2 HTA
Grupo

Figura 7. Diferencia de puntajes de adherencia por grupo
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Tabla 9
Test de normalidad Shapiro-Wilk

Grupo wW P
Puntaje de Adherencia DM2 0.919 0.346
HTA 0.941 0.569

Nota. Los resultados en el test de normalidad de Shapiro-Wilk no sugieren una desviacién de la
normalidad.

Tabla 10
Comparacion de puntajes de adherencia por grupo
Grupo N Media SD SE
DM2 10 53.984 7.022 2.22
Puntaje de Adherencia
HTA 10 82.577 10.784 3.41

Nota: Los puntajes de adherencia se muestran en términos de porcentaje.

Tabla 11

Prueba t para muestras independientes

W P

Puntaje de Adherencia 1 <.001

Nota. Andlisis realizado bajo la prueba de Mann-Whitney. Método de ajuste del valor P:
Bonferroni. Comparaciones por pares utilizando los datos de la prueba de suma de rango de
Wilcoxon: Adherencia vs Grupo DM2- HTA= 0.00024
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Finalmente, se realizd un analisis de correlacion por el método de Spearman con la
finalidad de determinar si los niveles de adherencia reportados por el grupo con DM2 se
correlacionaban con los items propuestos por la BANFE-2. De manera complementaria, se
realizé el mismo andlisis con el grupo de referencia para valorar si los items que mostraran
una correlacion significativa coincidian entre ambos grupos.

Las siguientes figuras muestran las matrices de correlacion de ambos grupos entre la
adherencia reportada y los items valorados por la BANFE. Para una mejor visualizacion,
las matrices se dividieron de acuerdo con los correlatos neuroanatdmicos referidos por la
prueba. Las tablas con los valores de correlacién y significancia, asi como las matrices

completas se pueden encontrar en los anexos (tabla 11-18 y figuras 16-17).
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items de la Corteza Prefrontal Orbito Medial

ADH
LAB.Awr
JC. Riesgo
IC.PTot
STP.A.Emr
STP.A.Tm
STP.A Ac
STP.B.Err
STP.B.Tm
STP.B.Ac

CFC.ErrtM

-1 08 -0.6 0.4 0.2 o 02 04 0.6 08 1

Figura 8 Matriz de correlacion grupo DM2- CPFOM
Nota. No se encontraron valores significativos

ADH
LAB.Ar
JC..Riesgo
JC.PTot
STP.A Err
STP.ATm
STP.A.Ac
STP.B.Err
STP.B.Tm
STP.B.Ac

CFC.EnrM

_ - = —

0% 04 o 02 04 0.6 08 1

Figura 9. Matriz de correlacion grupo HTA- CPFOM
Nota. Se encontré valor significativo para Tiempo total en la prueba Stroop forma B
r(8) =-0.771, p < .001
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items de la Corteza Prefrontal

ADH

CS.Cabst

SR.Tm

SR.Ac¢

MM.ErrN

MM.ErrP

B : |
Figura 10. Matriz de correlécién grupo DMZ— CPFA

Nota. No se encontraron valores significativos

ADH

CS.Cabst

SR.Tm

SR.Ac

MM.ErrN

MM.ErrP
Figura 11. Matriz de correlacion grupo HTA- CPFA

Nota. No se encontraron valores significativos
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items de la Corteza Prefrontal Dorsolateral-Memoria de trabajo

ADH
SA.Pers
SA.Tm
SAAc
RC.ATm
RC.AAc
RC.B.Tm
RC.B.Ac
SUM.Tm
SUM.Ac
OAl
OA2
OA3
MTV.SMax
MTV . Pers

MTV.EnO

0% 06 04 0

Figura 12. Matriz de correlacion grubo DM2- CPFDL-MT
No se encontraron valores significativos

ADH

SA Pers
SA.Tm
SA.Ac
RC.A.Tm
RC.AAc
RC.B.Tm
RC.B.Ac
SUM.Tm
SUM.Ac
OAl
OA2
OA3
MTV.SMax
MTV Pers

MTV. EnO

0% 06 04 0

04 06 0

Figura 13. Matriz de corfelaci%m gI‘L“J-pO HTA- CPFDL:MT
Nota. Se encontro valor significativo para el ensayo 2 del Ordenamiento Alfabético
r(8)=0.679,p<.01
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items de la Corteza Prefrontal Dorsolateral-Funciones Ejecutivas

ADH
LAB.PIn
LAB.Tm
CFC.Ac
CFC.Pers
CFC PersDf
CFC.Tm

CS.TotCat

FV.A
FV Pers
TH.3.Mov 0.55
TH.3.Tm
TH.4 Moy .
4.7
THA4.Tm 1

Figura 14. Matriz de correlacion grupo DM2- CPFDL-FE
Nota. Se encontraron valores significativos para los items: Aciertos en la Clasificacion de
Cartas r (8) = 0.718, p < .05 y el puntaje total de la prueba de Clasificacion semantica

r (8) =0.695, p < .05

ADH
LAB.Pin
LAB.Tm
CFC.Ac
CFC.Pers
CFC.PersDf
CFC.Tm

CS.TotCat

FV . Pers
TH.3 Mov
TH3.Tm
TH .4 Mov

TH4Tm

l‘:igurén15. Matriz ae cofFeIacién gruBo HTA- CPFDL-FE
Nota. Se encontraron valores significativos para el Total de categorias r (8) = 0.837, p <.001
y el Puntaje total de la prueba Clasificacion Semantica r (8) = 0.697, p < .05.
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Con relacién al grupo de participantes con DM2, el andlisis muestra correlaciones
estadisticamente significativas entre la adherencia y los items del Total de aciertos en la
prueba de Clasificacion de cartas r (8) = 0.718, p < .05 y el Puntaje total de la prueba de
Clasificacion semantica r (8) = 0.695, p < .05. De manera cercana Se encontraron
correlaciones moderadas en los items del NUmero de categorias abstractas en la prueba de
Clasificacion semantica r (8) = .597, p < .07 y en el Total de categorias de la prueba de
Clasificacion semantica r (8) = 0.579, p <.08; estas Ultimas categorias, aunque cercanas,
no alcanzaron los niveles de significancia.

Por otro lado, en el grupo de participantes con HTA, los items que mostraron
correlacion significativa con el nivel de adherencia son los siguiente: Tiempo total en la
prueba Stroop forma B r (8) = -0.771, p < .001, Ensayo 2 de la prueba de Ordenamiento
Alfabético r (8) = 0.679, p < .01, Total de categorias r (8) = 0.837, p <.001 y Puntaje total

de la prueba Clasificacion Semantica r (8) = 0.697, p < .05.
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CAPITULO IX

DISCUSION
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9. Discusion

En este trabajo hemos planteado como objetivo general llevar a cabo un estudio
descriptivo sobre el rendimiento de las FE en adultos mayores con DM2 y analizar su
relacién con la adherencia al tratamiento y al seguimiento de medidas higiénico dietéticas
propio del paciente con una enfermedad crénica. En el caso de la presente investigacion, se
compararon los rendimientos cognitivos obtenidos con un grupo de personas con HTA de
caracteristicas sociodemograficas similares.

Tanto la DM como la HTA son enfermedades cronicas de alta prevalencia en la
edad adulta que comparten similitudes conductuales en el seguimiento del tratamiento y
monitoreo de la enfermedad (ingesta programada de medicamentos, mediciones
biométricas periddicas como tomas de presion arterial y de glucosa, recomendaciones
dietéticas y de actividad fisica, etc.) por lo que se consideré que la comparacion en
términos conductuales era viable.

Previo al andlisis descriptivo de los resultados es importante comprender y
dimensionar la complejidad que requiere una conducta exitosa de adherencia al tratamiento
dentro de una enfermedad crénica la cual va méas alla de solamente ingerir farmacos de
manera programada, sino que requiere de un proceso mayor.

Con relacion a esta compleja conducta, uno de los principales obstaculos con los
que se enfrenta las personas con un padecimiento cronico es la necesidad de modificar o
eliminar patrones de vida arraigados dentro de los cuales confluyen diversas variables de
tipo social, economicas, culturales, familiares, de personalidad y afectivo emocionales, por
mencionar algunas, las cuales se exacerban en el caso del adulto mayor y complejizan el

entender de este comportamiento.
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Como se sabe, la DM es una enfermedad preocupante con una alta prevalencia en el
mundo; la atencion prestada y la magnitud de recursos aportados por los principales
organos de salud publica por atender esta epidemia hacen suponer en la mayoria de los
casos qué el paciente tiene al alcance los recursos externos necesarios para afrontarla; tales
como el acceso al seguimiento periddico de un médico especialista (endocrindlogo o
médico internista), grupos de educacion y acompafiamiento sobre la enfermedad, acceso a
medicamentos de Ultima generacion, acceso programas de actividad fisica, asi como
orientacion farmacoldgica y dietética (ADA, 2018b; WHO, 2016). No obstante, la realidad
difiere significativamente y pese a que en apariencia el paciente cuenta con una amplia
gama de vias para afrontar su enfermedad de manera exitosa, por alguna razon éstas no son
efectivas para todos.

Por otro lado, es importante comprender la naturaleza general de la DM2 ya que sus
diferentes vias y causas son diferentes de los demaés tipos de diabetes. En este sentido,
muchas de las causas asociadas a la DM2 tienen un origen relacionado con conductas no
saludables, principalmente aquellas relacionadas con malos héabitos alimenticios y de
actividad fisica y no con un factor bioldgico o hereditario como es el caso de la DM1,
siendo este su principal diferenciador. Por lo tanto, el estudio de las causas conductas poco
saludables socialmente normalizadas que derivan a su vez en complicaciones graves de
salud resulta necesario; en este sentido la aproximacion neuropsicolégica para
esclarecimiento de éstas puede servir como una via complementaria.

Si bien es cierto que la adherencia al tratamiento requiere de la interaccion de una
serie de elementos personales, sociales, econdmicos y culturales que condicionan este
proceso, también lo son la presencia de la toma de decisiones no favorables y la practica

recurrente de conductas dafiinas de bajo impacto, entendiendo estas como aquellas que son
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potencialmente dafiinas o nocivas para la integridad fisica y mental del individuo pero que
en apariencia no representan un riesgo inminente. En el caso del paciente diabético la suma
y persistencia de estas conductas deterioran los cimientos de la conducta adherente, como
lo son el seguimiento de reglas, el automonitoreo y autocontrol. Lo anterior no solo
entorpece el proceso de adherencia, sino que puede llegar a colocar al paciente en una
situacion grave. En este sentido es importante precisar que, en el caso de la DM y la HTA,
asi como el de otras patologias cronicas, el comportamiento no adherente representaria per
se una conducta de riesgo.

Uno de los objetivos de la presente investigacion es determinar si existen
diferencias significativas sobre el nivel de adherencia entre los grupos analizados. En
nuestro trabajo, los resultados obtenidos muestran que el grupo de pacientes con DM2
reporta significativamente niveles menores de adherencia que sus homologos con HTA.

Con relacion a lo antes mencionado y como se abordé en la revision tedrica, la falta
de adherencia al tratamiento suele clasificarse de maneara general en intencional (NAI) y
no intencional (NANI), cuyo principal diferenciador se refiere a la intencién vs olvido
(Hearnshaw & Lindenmeyer, 2006). Ademas, la mayor parte de la literatura existente
coincide en la interaccién de diferentes factores econdmicos, sociales, culturales y
psicolégicos como principales variables que condicionan estas conductas no obstante que la
perspectiva neuropsicolégica en el anélisis de estos procesos juega un papel determinante.
Por lo tanto, es importante aclarar la relacion reciproca e interdependiente que existe entre
las variables mencionadas con los procesos neuropsicologicos y no analizarlos como
entidades separadas.

Solo una vez dimensionada la complejidad que requiere la conducta adherente en el

paciente diabético es posible contar con una aproximacion de los procesos psiquicos
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involucrados en esta conducta, los cuales evidentemente se encuentran relacionados con
aquellos de mayor jerarquia. De ahi la importancia del estudio del estado funcional de los
procesos cognoscitivos superiores, cuya competencia interferira en el éxito o fracaso del
proceso adherente.

Por otro lado, en el caso de la presente investigacion, profundizar en el analisis de
las causas multivariables que justifiquen las diferencias de adherencia entre los grupos
estudiados, rebasa los alcances de este trabajo, para lo cual es necesario un disefio
multidisciplinar.

Como se ha mencionado con anterioridad, un seguimiento exitoso del tratamiento
requiere no solo del proceso de analisis de situaciones de riesgo-beneficio, de seguimiento
de reglas y de toma de decisiones adecuadas, sino de la interaccion de procesos de alta
jerarquia como lo son el auto monitoreo, auto control, flexibilidad cognitiva, asi como de
una base de alto nivel motivacional, procesos relacionados al constructo de FE y por ende
al funcionamiento del I6bulo frontal. A continuacion, se discutiran los resultados obtenidos
contrastandolos con los objetivos planteados en este trabajo tomando en cuenta solo
aquellos resultados con significancia estadistica y cercanos a ésta.

Por lo que se refiere a nuestra investigacion, los resultados muestran que los items
con un menor rendimiento cognoscitivo entre los participantes con DM2 se relacionan con
los procesos de analisis y procesamiento de situaciones riesgo-beneficio (item de
Porcentaje de cartas de riesgo de la prueba de Juego de Cartas), control inhibitorio (item
de errores tipo Stroop en la prueba Stroop forma A), evaluacion de juicios de desempefio
(item de errores negativos en la prueba de Metamemoria), flexibilidad mental (item de
Perseveraciones diferidas en la prueba de Clasificacion de cartas) y en el proceso de

planeacion secuencial (items de numero de movimientos y tiempo total en la prueba Torre
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de Hanoi de 3y 4 discos) . De lo obtenido, resulta interesante indagar la relacion funcional
y conductual de estos procesos con la adherencia.

Por ejemplo, el andlisis y procesamiento de situaciones de riesgo-beneficio,
vinculado a la corteza orbito frontal (COF) se ha relacionado con la toma de decisiones
basadas en estados afectivo-emocionales (Flores-Lazaro & Ostrosky-Sheket, 2012), esta
aportacion se encuentra en linea con el modelo del marcador somatico propuesto por
Damasio (1996) en el que refiere que la COF, particularmente su parte ventromedial,
“proporcionan el sustrato para aprender la asociacion entre ciertas clases de situaciones
complejas y el tipo de estado bioregulador (incluido el estado emocional) generalmente
asociado con esa clase de situacion en la experiencia individual previa” (p.1414).

En linea con lo anterior, como refiere Flores-Lazaro & Ostrosky-Sheket (2012) “una
de las caracteristicas de los pacientes con dafio en la COF, en particular su parte
ventromedial, es la tendencia a obtener recompensa o beneficios inmediatos sin considerar
las posibles consecuencias negativas (0 riesgos) a futuro” (p.60). Por consiguiente, un
sujeto con alteracion de uno de los procesos asociados a este referente neuroanatémico
probablemente estaria condicionando la toma de decisiones adecuadas dentro de una
conducta adherente, quizas basandose en la experiencia previa de una situacién placentera,
pero, sobre todo sin llegara realizar un analisis de los efectos negativos que de esta
conducta emanen.

Por otro lado, conforme a los puntajes obtenidos, el control inhibitorio evaluado
comunmente con tareas tipo Stroop y asociado al COF y al CFM, desempefiaria un papel
importante dentro de lo complejo de esta conducta. Este proceso no solo estaria involucrado
en la capacidad para mantener el control de nuestra atencion e ignorar estimulos periféricos

como comunmente se le ha asociado, sino también en aquellos procesos que requieren la
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capacidad de llevar a cabo nuevas respuestas evitando aquellas acostumbradas, por lo que
deberia de considerarse como un elemento de autorregulacion. En la misma sintonia,
Roselli et al. (2008) refieren que un déficit inhibitorio no solo representaria un incremento
en la distractibilidad de la persona, sino en un aumento de la cantidad de respuestas
inapropiadas, por lo que es de esperarse que la toma de decisiones mesuradas en un
paciente que se encuentra dentro de un proceso de adherencia al tratamiento se vera
comprometida.

Otro rasgo observado a partir de los resultados que llama particularmente la
atencion es el relacionado al item de la cantidad de errores negativos que mostraron los
participantes en la prueba de Metamemoria, los cuales son resultado de la subestimacion
del desempefio que hace el sujeto basado en la prediccion y el monitoreo de su conducta
(Flores-Lazaro et al., 2014). Los items de esta prueba en particular han sido relacionados
con el proceso de evaluacion de juicios de desempefio. A su vez, este proceso tiene estrecha
relacion con el término de autoeficacia propuesto por Bandura (1997) el cual habla sobre
las creencias que cada individuo tiene sobre sus propias capacidades, con base en los cuales
organizard y ejecutard sus actos de modo que le permitan alcanzar la meta trazada
(Gutiérrez & Landeros, 2017). En este sentido, un nivel bajo de subestimacién puede influir
en una serie de pensamientos, habilidades de resiliencia, estrategias de afrontamiento y
toma de decisiones relacionadas a los ajustes demandados de una conducta adherente.

Otro elemento a discutir dentro de los resultados obtenidos es el relacionado a las
Perseveraciones diferidas en la prueba de Clasificacion de cartas, a su vez esta prueba se
ha relacionado con el proceso de flexibilidad mental o cognitiva y es cominmente asociado
al funcionamiento de la CPFDL. De acuerdo con Flores-Lazaro et al. (2014) esta tarea

“evalUa la capacidad para generar criterios de clasificacion, sobre todo la capacidad para
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modificarlos (flexibilidad) con base en cambios repentinos en las condiciones de la prueba”
(p.10). En linea con esto, de acuerdo con P. Anderson (2002) el proceso de flexibilidad
cognitiva se refiere a:

“La capacidad de cambiar entre conjuntos de respuestas, aprender de los errores,

disefar estrategias alternativas, dividir la atencion y procesar multiples fuentes de

informacion al mismo tiempo...EIl deterioro en este dominio se asocia a menudo
con un comportamiento perseverante, y los individuos contindan cometiendo el

mismo error o rompiendo la misma regla”. (p.74)

Conforme a las caracteristicas de la definicion de este proceso, asi como a las
particularidades conductuales de su déficit, este jugaria una parte importante para la
modificacion de conductas arraigas correspondiente a las recomendaciones higiénico-
dietéticas propias del tratamiento de la DM2.

Con relacidn a los ultimos puntajes que reflejaron menor desempefio cognoscitivo,
se encontraron diferencias estadisticamente significativas en los items relacionados al
proceso de planeacidn secuencial, el cual se ha asociado con la participacién de la CPFDL
(Nitschke et al., 2017) y en el caso de la bateria utilizada vinculado a la prueba de la Torre
de Hanoi. Como menciona Baker et al. (1996) “la esencia de la planificacion es el logro de
una meta a través de una serie de pasos intermedios que no necesariamente conducen
directamente hacia esa meta” (p.515). De acuerdo con esta definicion, este complejo
proceso seria indispensable dentro de una conducta adherente, particularmente en el
establecimiento de un plan de accion que requiera la participacion e interaccion de
diferentes pasos o etapas ordenados de una manera no solo eficaz sino eficiente.

Es importante mencionar que los puntajes totales obtenidos dentro de los 3 criterios

neuroanatomicos y del total de puntaje que registra la BANFE-2 (tabla 7), en el caso del
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grupo con DMZ2, solo el criterio relacionado a la CPFOM mostré diferencias significativas
en comparacion con el grupo de referencia y, ademas conforme a los puntos de corte
obtenidos en la bateria (anexo C), fue el Gnico de los criterios que se ubicd por debajo de la
media poblacional.

Asi mismo, merece la pena destacar que el anélisis de los diferentes procesos
encontrados con menor desempefio (analisis y procesamiento de situaciones riesgo-
beneficio, control inhibitorio, planeacion secuencial y evaluacion de juicios de desempefio)
se encuentran vinculado con diferentes areas de la corteza prefrontal y no solo con una zona
del cértex cerebral. En este sentido, resultaria poco conveniente tomar como referencia
solamente los resultados obtenidos del conjunto de procesos relacionados a la CPFOM y
vincularlos directamente con la conducta adherente. Lo anterior es posible gracias al
analisis por item que permitié encontrar un desempefio deficiente en ciertos procesos
relacionados con la CPFDL y la CPFA (tabla 8).

Con relacion al objetivo sobre la relacion entre la adherencia y el desempefio de las
FE entre ambos grupos (Tablas 11-18) donde se encontraron correlaciones altas y
moderadas entre diferentes items (Total de aciertos y Perseveraciones diferidas en la
prueba de Clasificacion de cartas, Puntaje total de la prueba de Clasificacion semantica,
Namero de categorias abstractas en la prueba de Clasificacion semantica, Total de
categorias de la prueba de Clasificacion semantica) merece la pena destacar que en el
grupo con DM2, solo uno de los items con correlacion moderada (Perseveraciones
diferidas en la prueba de Clasificacion de cartas) coincidio con un desempefio
significativamente menor en el grupo con DM2 (tabla 8).

La relaciéon no coincidente con los otros items es incierta y quiza pueda deberse a

factores como la limitacion de una muestra tan pequefia. Lo cierto es que la correlacion alta
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de diferentes items quiza pueda servir como directriz predictiva sobre el cumplimiento o no
de un tratamiento o para buscar una estrategia de intervencion diferente.

Como se puede observar en la discusion de los resultados, es posible identificar un
déficit en el desempefio de diferentes procesos relacionados al funcionamiento del 16bulo
frontal los cuales pueden interferir de diferentes maneras en el proceso de adherencia al
tratamiento. Pese a esto, es arriesgado vincular directamente alguno de estos procesos a las
causas que subyacen a esta conducta y aungue exista una relacion entre el rendimiento
cognoscitivo de alguno de los procesos sefialados con la adherencia, determinar la relacion
causal rebasa los alcances de esta investigacion.

Si bien, los resultados obtenidos en esta investigacion concuerdan con lo reportado
por Nguyen et al. (2010) quienes sugiere que una disfuncion en el sistema ejecutivo en
pacientes adultos mayores puede estar ligada al manejo eficaz de su enfermedad, los
autores también sefialan que la comprension para tal asociacién es limitada puesto que las
vias que permiten esta asociacion pueden incluir multiples mecanismos de mediacion. Asi
mismo, algunas investigaciones como la de Ohmann et al. (2010) refieren que los déficits
cognoscitivos asociados a la DM aparecen independientemente del control glucémico que
tenga el paciente e incluso del tiempo o curso evolutivo de la enfermedad, por lo que
sugieren que la enfermedad por si misma podria estar causando este déficit. De tal manera
que esta relacion causal sigue sin aclararse.

A pesar de que la relacion causa-efecto sigue siendo hipotética, lo cierto es que
existe un vinculo entre la patologia, un déficit en el rendimiento cognoscitivo y la conducta
adherente cuya relacion se explicaria de mejor manera como un ciclo recursivo y no como

una relacion lineal.
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Finalmente, dentro de las limitaciones de este estudio es importante mencionar que
la realidad en la conducta adherente del paciente con DM2 es sumamente heterogénea ya
que confluyen diversas variables, lo cual dificulta la generalizacion de los resultados. En
este sentido, es importante mencionar que, en esta investigacion, asi como en aquellas que
se llevan a cabo dentro del ambiente hospitalario o clinico, la muestra recabada proviene de
una poblacion que asiste a una institucion de salud ya sea por iniciativa propia o por presion
social. Lo anterior representa en si un importante sesgo a considerar, puesto que la muestra
no es un indicador representativo del universo de personas con este padecimiento.

En linea con lo anterior, en el caso de la presente investigacién el protocolo
neuropsicoldgico utilizado requiere que las personas evaluadas cuenten con un nivel
educativo igual o mayor a 10 afios de educacion formal (inicios de educacién media
superior o equivalente), sin embargo, la realidad en la poblaciébn mexicana mayor de 60
afios con un nivel menor a la educacion media superior representa mas del 80% de esta
poblacion (INEGI, 2014) por lo que para futuras investigaciones valdria la pena considerar
instrumentos que sean indiferentes a los efectos de la educacion o en su caso que incluyan
datos normativos de una poblacion con caracteristicas educacionales amplias y
representativas de la poblacion.

Por otro lado, dentro de la diversidad de variables es importante también contemplar
aquellas de origen social y cultural que influyen de manera directa sobre las creencias
personales de lo sujetos evaluados. En ocasiones estas creencias discrepan
considerablemente de lo que debe entenderse como una préactica saludable, lo cual sugiere
que lo que puede ser adecuado para un sujeto no necesariamente lo es para otro. En este

sentido, las recomendaciones higiénico-dietéticas deben partir de una linea base que no
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solo establezca los estandares de practicas responsables y saludables, sino que contemple
entre sus protocolos el conocimiento previo y las creencias personales de los sujetos.

Paralelo a lo mencionado, una de las aspiraciones que se contemplaron al inicio de
la investigacion viene encausada no solo al soporte de las causas neuropsicologicas que
pueden subyacer a la conducta no adherente del paciente diabético, sino a que lo
encontrado sea de utilidad para considerarse dentro de los protocolos de atencidn
hospitalaria y para el disefio de los planes de intervencion, los cuales generalmente se
realizan con base en los protocolos sanitarios ya establecidos por lo que no analizan la
viabilidad de las condiciones psiquicas, sociales y econdmicas del paciente. En este sentido,
es importante hacer hincapié en que la perspectiva del abordaje de la enfermedad debe de
priorizar considerar al paciente como individuo, contemplando en todo momento las
condiciones antes mencionadas y no solo como parte de un grupo generalizado, quiza por
eso la mayoria de los planes de tratamiento no son exitosos.

Por altimo, merece la pena mencionar que el valor de los resultados obtenidos en
esta investigacion debe de ser tomado con cautela y mas bien ser percibido como una
aproximacion a una parte de la realidad del problema. En este sentido, el abordaje
multidisciplinario que contemple entre su analisis el estado afectivo emocional de los
participantes, las creencias personales, la interaccion farmacologica y el seguimiento

longitudinal, resulta necesario.
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CAPITULO X

CONCLUSIONES
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10. Conclusiones

No obstante que la relacion entre la DM2 y el deterioro cognitivo ha sido

establecida colocandola como factor de riesgo para el desarrollo de demencia, el estudio

neuropsicoldgico de las causas que subyacen a conductas que favorecen el deterioro

progresivo de la enfermedad como es el caso de la adherencia, ha sido escaso. Este estudio

pretende aportar evidencia de que existe compromiso de procesos neuropsicolégicos

relacionados al funcionamiento del 16bulo frontal que comprometen la conducta adherente

en esta enfermedad.

Con base en los diferentes tipos de andlisis realizados se obtienen las siguientes

conclusiones:

Los participantes evaluados con DM2 mostraron niveles significativamente menores
de adherencia al tratamiento con relacion a un grupo de sujetos con HTA.

El grupo de participantes evaluados con DM2 evidencid un puntaje
significativamente menor en comparacion con el grupo de referencia en los
procesos de analisis y procesamiento de situaciones riesgo-beneficio y control
inhibitorio relacionados a la CPFOM; evaluacion de juicios de desempefio
relacionado a la CPFA,; flexibilidad mental y planeacion secuencial relacionados a
la CPFDL.

Con relacion a los procesos de la CPFOM (anexo C) y de manera cercana al puntaje
TBFE. Los participantes con DM2 obtuvieron un puntaje normalizado que no solo
difiere significativamente con relacion al grupo de participantes con HTA, sino que

también los ubica por debajo de la media poblacional.
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Es posible vincular el desempefio los procesos previamente citados con probables
alteraciones funcionales que jueguen un papel importante dentro del complejo de
actividades que requiere una conducta adherente, para lo cual es necesario una
investigacion multidisciplinar mas a profundidad.

El analisis realizado, no permite afirmar, pero tampoco descartar la existencia de
alteraciones estructurales en la corteza cerebral.

El analisis realizado no permite determinar con precision si el déficit en los
procesos comprometidos es originado por la enfermedad o por variables intrinsecas
a esta (tiempo de evolucion, control metabdlico, etc.). Sin embargo, la comparacion
del rendimiento de estos procesos con otra enfermedad cronica con diferente
etiologia y fisiopatologia permiten intuir una relacion. En el caso de esta
investigacion, los participantes con HTA no solo mostraron mejor adherencia al
tratamiento sino tampoco obtuvieron puntajes por debajo de la media poblacional
como en el caso de los sujetos con DM2,

Para futuras investigaciones se sugiere incluir un andlisis que explique la interaccion

y el efecto metabdlico a nivel cerebral de marcadores bioldgicos como la glucosa y la

insulina, y en el caso de la HTA la presion arterial, asi como la interaccion

farmacoldgica. Asi mismo, se sugiere tomar en cuenta el valor del nivel de glucemia al

momento de la evaluacion, ya que este puede tener relacién con el tono de activacion

cortical y por ende influir en el desempefio de las tareas.
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Dentro de las limitaciones de este estudio aparte de las ya mencionadas con miras
en futuras investigaciones, es importante mencionar la inclusion de una muestra mas
diversa que refleje la realidad de la poblacion actual. En el caso de la poblacion diana de
este estudio, las personas de edad avanzada no solo presentan una diversidad de variables
sociodemogréficas sino también la presencia de diferentes comorbilidades, por lo que un
disefio metodoldgico que integre esto resulta necesario.

Por ultimo, lo encontrado en los resultados de esta investigacién, asi como lo
referido en el marco tedrico de esta tesis “resaltan la complejidad de estudiar el impacto de
una condicion multifacética como la DM en el contexto de la funcion cerebral” (Gallardo,
2014), lo cual se dificulta entre otras cosas por las caracteristicas fisiopatologicas de la
enfermedad que enmascaran por mucho tiempo las manifestaciones sintomaticas més
evidentes resultantes del déficit pancreatico, asi como por la sutilidad en la que los cambios
cognoscitivos pueden aparecer en una enfermedad cronica de severidad pero altamente
funcional lo cual representa un amplio reto para la préctica neuropsicoldgica.

Pese a lo expuesto con anterioridad, creemos que lo aportado en estudio puede
contribuir al entendimiento del impacto que esta patologia tiene sobre los procesos
neuropsicoldgicos y como estos a su vez se pueden manifestar conductualmente y no solo

entenderse como una patologia con etiologia y consecuencias periféricas.
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TABLAS

Tabla 12
Correlacion de Spearman grupo DM2- CPFOM

Adherencia
S o
s o
s o ous
s o o
e o o
Soamars 0w
s oz
s o
s o
S ou
*p<.05 **p<.01, ***p<.001
Tabla 13
Correlacion de Spearman grupo DM2-CPFA

Adherencia
Cs-Cabst e 000t
SRTm e o 707
SR-AC e Oezs
MM-ErrN e o218
M- e o1

*p < .05, **p<.01,***p< 001
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Tabla 14

Correlacion de Spearman grupo DM2- CPFDL/MT

Adherencia

o o
SA-Tm i o776
Spearman's rho -0.061

SAAC plovalue 0.867
S e
rman's rh -0.407

RC-A-AC ?\?:Iuea o 8.2?13
e o
o oo
e o
e p
Spearman's rho 0.164

oAl plovalue 0.650
e -
rman's rh -0.21

i 0528
Spearman's rho -0.102

MTV-SMax pf)value 0.780
s e 0%
Spearman's rho 0.178

MTV-EIrO p?value 0.623

*p<.05,**p<.01,***p<.001
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Tabla 15

Correlacion de Spearman grupo DM2- CPFDL/FE

Adherencia
LAB-PIn Spearman's rho 0.321
p-value 0.366
Spearman's rho -0.212
LAB-Tm p-value 0.560
Spearman's rho 0.718

FC-A
CFC-Ac p-value 0.019
Spearman's rho -0.122
CFC-Pers p-value 0.737
Spearman's rho -0.562
CFC-PersDf p-value 0.091
Spearman’s rho -0.343
CRC-Tm p-value 0.332
Spearman's rho 0.579
CS-TotCat p-value 0.079
Spearman's rho -0.170
CS-PromA p-value 0.638
Spearman's rho 0.695

-Total

CS-Tota p-value 0.026
FV-Ac Spearman's rho 0.479
p-value 0.166
Spearman's rho 0.094
FV-pers p-value 0.797
TH-3-Mov Spearman's rho 0.311
p-value 0.382
Spearman’s rho 0.103
TH-3-Tm p-value 0.785
Spearman's rho -0.067
TH-4-Mov p-value 0.865
Spearman's rho -0.018

TH-4-T
m p-value 0.960

*p < .05, ** p < .01, *** p < .001
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Tabla 16

Correlacion de Spearman grupo HTA- CPFOM

Adherencia
Spearman's rho -0.212
LAB-AU p-value 0.556
. Spearman's rho -0.332
-0
JC-%Riesgo p-value 0.348
Spearman's rho 0.287
IC-PTot p-value 0.421
Spearman's rho 0.158
STP-A-Err p-value 0.662
Spearman's rho -0.006
STP-A-Tm p-value 0.987
STP-A-Ac Spearman'’s rho -0.3
p-value 0.4
Spearman'’s rho -0.137
STP-B-Err p-value 0.706
Spearman'’s rho -0.771 **
STP-B-Tm p-value 0.009
Spearman's rho 0.203
STP-B-Ac p-value 0.574
Spearman's rho -0.162
CRC-EMM p-value 0.655
*p<.05 **p<.01, ***p<.001
Tabla 17
Correlacion de Spearman grupo HTA-CPFA
Adherencia
Spearman's rho 0.419
CS-Cabst p-value 0.228
Spearman's rho 0.265
SR-Tm p-value 0.46
Spearman's rho -0.263
SR-Ac p-value 0.463
Spearman’s rho 0.215
MM-ErrN p-value 0.551
MM-ErrP Spearman’s rho -0.184
p-value 0.61

*p<.05 **p<.01, ***p<.001
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Tabla 18

Correlacion de Spearman grupo HTA- CPFDL/MT

Adherencia

Spearman's rho -0.006

SA-Pers p-value 0.986
Spearman's rho 0.145

SA-Tm p-value 0.689
SA-Ac Spearman's rho 0.099
p-value 0.785

Spearman's rho 0.234

RC-A-Tm p-value 0.515
Spearman's rho 0.112

RC-A-AC p-value 0.758
Spearman's rho -0.32

RC-B-Tm p-value 0.367
Spearman's rho 0.3

RC-B-Ac p-value 0.399
Spearman's rho -0.42

SUM-Tm p-value 0.227
Spearman's rho 0.413

SUM-Ac p-value 0.235
OA-1 Spearman's rho -0.447
p-value 0.195

Spearman's rho 0.679

OA-2 p-value 0.031
Spearman's rho -0.118

OA-3 p-value 0.746
Spearman's rho 0.017

MTV-SMax p-value 0.962
MTV-Pers Spearman's rho 0
p-value 1

Spearman's rho -0.051

MTV-ErO p-value 0.888

*p < .05, **p < .01, *** p < 001
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Tabla 19

Correlacion de Spearman grupo HTA- CPFDL/FE

Adherencia
Spearman's rho -0.

LAB-PIn pf)value 0.0222

s e o

e o141
rman's rho -0.

CFC-Pers e o116
'srh -0.

CFC-PersDf ‘;’p\f;gza”s o 822;
's th .

CFC-Tm el 0o16

rman's rho .837

sl 0008
'srh -0.

Cs-Proma i o101

e el

e o
'srh -0.

FV-pers el 061
Spearman's rho -0.

TH-3-Mov prvaIue ggég
'srh :

S o

ol .

s e o

*p < .05, ** p < .01, *** p < .001
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Matriz de Correlacion

ADH
LAB.Atr
JC..Riesgo
JC.PTot
STP.A.Err
STP.A.Tm
STP.A.Ac
STP.B.Err
STP.B.Tm
STP.B.Ac
CFC.ErtM
CS.Cabst
SR.Tm
SR.Ac
MM.ErrN
MM.EmnP | E
SA.Pers
SA.Tm
SA.Ac
RC.A.Tm

RC.A.Ac [

RCBTm [ =
RC.B.Ac I
SUM.Tm

SUM.Ac .. c

OA.l

OA.2 ) -
0OA3 Ml
MTV.SMax
MTV.Pers R
MTV.ErrO
LAB.PIn m
LAB.Tm
CFC.Ac
CFC.Pers |
CFC.PersDf B8 B
CFC.Tm
CS.TotCat
CS.PromA
CS.Total @ ‘!m]
FV.Ac | 0
FV.Pers
TH.3.Mov

TH.3.Tm q [H.4.Mov
TH.4.Mov ] o] o 003 4 x H.4.Tm
TH.4.Tm | - i ]

'H H

Figura 16. Matriz de correlacion entre Adherenciay los items de la
BANFE-2 en el grupo de participantes con DM2.
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Matriz de Correlacion

ADH
LAB.Atr
JC..Riesgo
JC.PTot
STP.A.Err
STP.A.Tm
STP.A.Ac
STP.B.Err
STP.B.Tm
STP.B.Ac
CFC.ErtM
CS.Cabst
SR.Tm
SR.Ac
MM.ErrN
MM _.ErrP
SA.Pers
SA.Tm
SA.Ac
RC.A.-Tm
RC.A.Ac
RC.B.Tm
RC.B.Ac
SUM.Tm
SUM.Ac
OA.1
0A.2
0A3
MTV.SMax
MTV . Pers
MTV.ErrO
LAB.PIn
LAB.Tm
CFC.Ac
CFC.Pers
CFC.PersDf
CFC.Tm
CS.TotCat
CS.PromA
CS.Total
FV.Ac
FV.Pers
TH.3.Mov
TH.3.Tm
TH.4.Mov
TH.4.Tm

Figura 17. Matriz de correlacion entre Adherencia y los items de la

BANFE-2 en el grupo de participantes con HTA.
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ANEXO A

RECOMENDACIONES ACTUALES DE LOS CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE
LA OMS PARA DIABETES E HIPERGLICEMIA INTERMEDIA

Diabetes

Glucosa plasmatica en ayunas > 7.0 mmol/L (126 mg/dl)
Tolerancia a la glucosa oral > 11.1 mmol/L (200 mg/dl)
HbAlc >6.5%

Intolerancia a la glucosa

Glucosa plasmatica en ayunas < 7.0 mmol/L (126 mg/dl)
Tolerancia a la glucosa oral >7.8 and < 11.1 mmol/L (140 mg/dl and
200 mg/dI)

Glucosa alterada en ayunas
Glucosa plasmatica en ayunas 6.1 to 6.9 mmol/L (110 mg/dl to 125 mg/dl)

Tolerancia a la glucosa oral < 7.8 mmol/L (140 mg/dl)

Diabetes Gestacional
Uno o mas de los siguientes:

Glucosa plasmatica en ayunas 5.1-6.9 mmol/L (92-125 mgl/dl)
Tolerancia a la glucosa oral después de 1 > 10.0 mmol/L (180 mg/dl)
hora*

Tolerancia a la glucosa oral despues de 2 8.5-11.0 mmol/L (153-199 mg/dl)
horas**

* Glucosa plasmaética venosa 2 horas después de la ingestion de 75 g de carga de glucosa oral
** Glucosa plasmatica venosa 1 hora después de la ingestion de 75 g de carga de glucosa oral

1. Fuente: Definition and diagnosis of diabetes and intermediate hyperglycaemia. Geneva: World
Health Organization; 2006.

-119 -



ANEXO B

Resumen de pruebas de la Bateria de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales
clasificadas por correlato anatomo-funcional

CPFA Metafunciones Clasificacion semantica
Seleccion de refranes
Metamemoria
CPFDL-FE Funciones Ejecutivas  Laberintos
Clasificacion de cartas
Clasificacion seméntica
Fluidez verbal
Torre de Hanoi
CPFDL-MT Memoria de trabajo Sefialamiento autodirigido
Resta consecutiva A-B
Suma consecutiva
Ordenamiento alfabético
Memoria de trabajo visuoespacial
CPOM Funciones basicas Laberintos
Juego de cartas
Stroop forma Ay B

Clasificacion de cartas

Nota. CPFA-Corteza Prefrontal Anterior; CPFDL-FE- Corteza Prefrontal Dorso Lateral-
Funciones Ejecutivas; CPFDL-MT- Corteza Prefrontal Dorso Lateral-Memoria de Trabajo;
CPOM - Corteza Prefrontal Orbitomedial
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ANEXO C

indice de funcionamiento de las areas prefrontales evaluadas por la BANFE-2

Grado de alteracién de las funciones cognitivas Punto de corte
Normal alto Puntuacion igual o mayor a 116
Normal Puntacion dentro del rango 85-115
Alteracion leve a moderada Puntuacion dentro del rango 70-84
Alteracion severa Puntuacion menor a 69

Nota: Las puntuaciones normalizadas tienen una media de 100 y una desviacion estandar de 15.
Fuente: Modificado de (Flores-Lazaro et al., 2014) BANFE-2 Bateria Neuropsicologica de Funciones
Ejecutivas y Lébulos Frontales. Manual Moderno.
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ANEXO D

CRONOGRAMA
2018 2019
L < ® L Q o
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ANEXO E
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN
ESTUDIO DE INVESTIGACION
TITULO: Perfil neuropsicoldgico y afectivo emocional en adultos mayores con diagndstico de
diabetes mellitus tipo Il y su correlacion con la adherencia al tratamiento farmacoldgico y a su estilo
de vida.
INVESTIGADOR: Cristian Ibarra Mozo

LUGAR DONDE SE LLEVARA A CABO EL ESTUDIO: Unidad Gerontoldgica Sistema
Estatal DIF “Casa Del Abue”
NOMBRE DEL PARTICIPANTE:

Se ha considerado a usted como participante en este estudio de investigacién. A fin de que pueda
decidir si acepta 0 no, es necesario gue conozca y comprenda los objetivos del estudio y cada uno
de los apartados de este texto, el cual se conoce como consentimiento informado. Si tiene alguna
duda siéntase en libertad de preguntar en cualquier momento.

Cuando haya comprendido la finalidad del estudio, si decide participar, sera necesario que firme
este documento del cual recibira copia como prueba de que ha otorgado su consentimiento.

JUSTIFICACION:

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad endocrina crénica progresiva caracterizada por un
desajuste en los niveles de glucosa en la sangre en donde se presentan episodios fluctuantes de hipo
e hiperglucemia derivados de una produccién ineficiente o en ocasiones nula de insulina por parte
del pancreas o por una asimilacion deficiente de ésta por parte del cuerpo. En la mayoria de los
casos la exploracion médica y el tratamiento de la diabetes en consulta de manera protocolaria se
remite casi exclusivamente a atender de manera primaria las complicaciones a nivel multiorganico o
multisistémico que presentan los pacientes, donde dificil o escasamente se realiza una exploracion a
nivel funcional cognitivo, pudiendo asi evitar futuras y graves complicaciones de salud, asi como
costos econdmicos y sociales innecesarios tanto para los pacientes como para las instituciones de
salud pablica.

Desde una perspectiva neuropsicolégica, el estudio de las alteraciones cognitivas que surgen
producto del curso evolutivo de la DM al igual que de otras enfermedades croénicas, cuyo érgano o
sistema diana no esté directamente relacionado con el sistema nervioso central, de manera historica
y protocolaria ha sido relegado a segundo término, en donde hasta hace algunos afios escasamente
comenzaron a surgir estudios que correlacionan el impacto multiorganico sufrido, aparentemente de
primera mano, con aquel que se da de manera directa o indirecta en estructuras del sistema
nervioso, del cual se deriven cierto tipo de alteraciones cognitivas.

El presente estudio pretende aportar desde el marco referencial de la neuropsicologia una
aproximacién que ayude a comprender las causas que llevan al paciente diabético a abandonar
parcial o incluso completamente el tratamiento farmacoldgico y a no seguir de manera adecuada las
medidas higiénico dietéticas recomendadas por el personal de salud. Lo encontrado podria
favorecer el desarrollo de programas de rehabilitacion de las funciones o dominios cognitivos con
alteracion, apostando al desarrollo de nuevas estrategias de prevencion y control de la
enfermedad.

OBJETIVO:

El presente proyecto de investigacion pretende llevar a cabo un estudio de evaluacion de las
funciones ejecutivas pacientes adultos con DM2 a través de la aplicacion de instrumentos
neuropsicoldgicos, correlacionando a su vez los resultados obtenidos con el control y manejo que
los pacientes tengan sobre su enfermedad mediante un cuestionario que evalla el estilo de vida que
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llevan los pacientes diabéticos y de una prueba de Hemoglobina Glicosilada (HbA1c) la cual es una
prueba sanguinea que provee informacion acerca del porcentaje promedio de niveles de glucosa en
la sangre en los Gltimos 3 meses por lo que es una de las principales pruebas de glucosa que
permiten diagnosticar y monitorear el control de la enfermedad en pacientes diabéticos.

PROCEDIMIENTO:

e Se realizard una historia clinica completa.

e Se realizard una evaluacion neuropsicoldgica individual en sesiones de 45 a 60 min. La
evaluacion neuropsicoldgica incluida en este estudio se refiere a la aplicacion de la Bateria de
Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales, 22 version (BANFE-2)

e Se realizard una evaluacion de la adherencia al tratamiento farmacoldgico y no farmacolégico
por medio del cuestionario Summary of Diabetes Self-Care Activities (SDSCA) o el
cuestionario Hypertension Self-Care Activity Level Effects (H-SCALE) segln sea el caso, y de
una prueba de Hemoglobina Glucosilada.

RIESGOS:

Durante los procedimientos se realizaran evaluaciones neuropsicoldgicas que no ponen en riesgo al
participante. Por este motivo, de acuerdo con lo establecido en el Art. 17 del REGLAMENTO de la
Ley General de Salud en Materia de Investigacién para la Salud, se declara que esta investigacion
impone un riesgo minimo para sus participantes.

MOLESTIAS:

En algunas ocasiones el tiempo de la evaluacion puede provocar que los participantes se sientan
ligeramente aburridos, en tal caso, terminaremos la sesion y reanudaremos el dia siguiente.
BENEFICIOS:

Se hace de su conocimiento que la participacion en este estudio no generara ningin beneficio
directo, ni mucho menos algun dafio. Cabe reafirmar que no se le solicitara remuneracion por los
estudios realizados para la presente investigacion. Se aclara que la decision de participar es
totalmente voluntaria. Se le notifica que no hay compensaciones econdémicas por la participacion. Si
asi lo requiere, al finalizar su participacion en la investigaciéon le proporcionaremos un reporte
general con los resultados obtenidos previa notificacién al evaluador.

PRIVACIDAD, CONFIDENCIALIDAD E INFORMACION DE RESULTADOS:

Aunado a lo anterior, se le informa que los datos recabados en este estudio, asi como las
videograbaciones que se realicen, seran absolutamente confidenciales y que los resultados obtenidos
de cada una de las observaciones registradas para esta investigacion no tendran utilidad para algun
tratamiento clinico, ademas seran conservados de manera confidencial con un cédigo especifico al
cual Unicamente tiene acceso el investigador responsable del protocolo.

PARTICIPACION Y RETIRO, DUDAS RELACIONADAS CON EL PROTOCOLO:

Si usted asi lo decidiera podra retirarse de este estudio, sin que esto afecte en ninguna forma la
atencion médica que actualmente recibe. Ademas, en el momento que usted lo desee le sera resuelta
cualquier duda o inquietud que surja entorno a la investigacion, antes de continuar con los
procedimientos. Por lo que le pedimos tenga a la mano los datos del investigador responsable:
Cristian Ibarra (cristian.ibarra@uabc.edu.mx) para solicitar una entrevista. Asi mismo, conserve los
datos del investigador, los cuales se ubican en la parte inferior de la pagina.

Después de haber leido y comprendido los términos del presente documento, si considera factible su
participacion en el estudio, sirvase a firmar la Carta de Consentimiento Informado anexa.
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
AUTORIZACION DEL PARTICIPANTE

a de de

Yo he leido y comprendo

claramente todo lo escrito en el formato de consentimiento informado. Todas mis preguntas han
sido respondidas de manera clara y satisfactoria, se me ha informado de los riesgos existentes y de
las garantias para guardar confidencialidad de la informacion sobre mi persona, ya que solo seran
utilizados y divulgados con fines cientificos.

Por este medio, de manera voluntaria, es decir, libremente y sin presion alguna, Autorizo
participar en esta investigacion.

Al firmar esta hoja de consentimiento no renuncio a ninguno de mis derechos legales y soy
consciente de que puedo retirarme del estudio en el momento que asi lo decida.

Y Acepto participar en el estudio:

Nombre y firma

Fecha:

Nombre y firma del investigador a cargo:
Cristian Ibarra Mozo
Benemérita Universidad Auténoma de Puebla

Maestria en Diagnostico y Rehabilitacién Neuropsicoldgica

Fecha:

Cristian Ibarra

Correo electronico: cristian.ibarra@uabc.edu.mx

Teléfono: 646 118 7464

Benemérita Universidad Auténoma de Puebla

Maestria en Diagndstico y Rehabilitacion Neuropsicologica
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