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RESUMEN

La fragilidad es una condicién de alta prevalencia en los adultos mayores, segln el
fenotipo de Fried, esta se define como la presencia de tres 0 mas de los siguientes criterios:
debilidad, pérdida de peso involuntaria de 4.5 kg o més en el Gltimo afio, agotamiento,
velocidad de marcha lenta y actividad fisica baja. El Sindrome de riesgo cognitivo motor
(SRCM) es un sindrome caracterizado por velocidad de marcha lenta, ausencia de
demencia establecida o alteracion de la movilidad y la presencia de queja subjetiva de la
memoria. El estudio tiene como objetivo determinar la asociacion entre la presencia de
alguno de los cuatro criterios del fenotipo de fragilidad de Fried y el desarrollo de SRCM
en adultos mayores de 60 afios atendidos en el servicio de geriatria del Centro Médico
Naval Callao, PerQ entre los afios 2010 y 2015. Se analizaron un total de datos de 1294
adultos mayores segun los siguientes criterios de seleccion: variables principales
completas, ausencia de demencia establecida, la ausencia de discapacidad de movilidad
determinado por el indice Barthel, un indicador de baja velocidad de marcha y la queja
subjetiva de memoria a través del Cuestionario de Estado Mental Portétil Corto
(SPMSQ). Luego del andlisis ajustado se determind que la probabilidad de tener SRCM
en aquellos con baja actividad fisica representaba 2.47 veces mas que la de aquellos con
actividad fisica moderada e intensa. Adicionalmente, se hall6 que, en aquellos con
sintomas depresivos, la debilidad constituyé un factor protector en el desarrollo de

SRCM.

Palabras clave: Pérdida de peso, Agotamiento, Debilidad, Actividad fisica, Sindrome de

Riesgo Cognitivo Motor
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ABSTRACT

Frailty is a condition of high prevalence in older adults. According to Fried phenotype, is
defined as the presence of three or more of the following criteria: weakness, involuntary
weight loss of 4.5 kg or more in the last year, exhaustion, slow gait speed, and low
physical activity. Motoric cognitive risk syndrome (MCR) is a syndrome characterized
by slow gait speed, absence of established dementia or impaired mobility, and the
presence of subjective cognitive complaints. The study aims to determine the association
between the presence of any of the four criteria of Fried frailty phenotype and the
development of MCR in adults over 60 years of age who attended the geriatrics service
of the Naval Medical Center, Callao, Peru between 2010 and 2015. A total of 1294 older
adults were analyzed according to the following selection criteria: complete primary
endpoints, absence of established dementia, absence of mobility disability determined by
the Barthel index, an indicator of low gait speed, and subjective cognitive complaint
through the Short Portable Mental State Questionnaire (SPMSQ). After the adjusted
analysis, it was determined that the probability of having MCR in those with low physical
activity represented 2.47 times more than that of those with moderate and intense physical
activity. Additionally, it was found that in those with depressive symptoms, weakness

was a protective factor in the development of MCR.

Keywords: Weight loss, Exhaustion, Weakness, Physical activity, Motoric Cognitive

Risk Syndrome
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INTRODUCCION

En los Gltimos afios, vivimos en una realidad en la que la poblacién adulta mayor esta
aumentando con rapidez particularmente en los paises de ingresos medios y bajos (1).
Este fendmeno conlleva al aumento de las tasas de enfermedades que tienen alta
prevalencia en esta etapa, como la fragilidad (2). Segln las caracteristicas fisicas, en el
afio 2001 se propuso el fenotipo de fragilidad de Fried, este se define como la presencia
de tres 0 mas de los siguientes criterios: debilidad, pérdida de peso involuntaria de 4.5 kg

0 mas en el Gltimo afio, agotamiento, velocidad de marcha lenta y actividad fisica baja
@).

El vinculo entre las vias motoras y cognitivas ain es materia de investigacion a pesar de
su relacién explicita. A pesar de ello, pocos médicos utilizan parametros motores para
predecir el deterioro cognitivo. Fritz et al. demostraron que la fuerza de prensién es un
biomarcador medible atil de debilidad y recomendaron el monitoreo constante para
predecir el deterioro cognitivo leve y la demencia con la edad avanzada (4). Por otro lado,
se ha observado que el registro de otro marcador de fragilidad como la pérdida de peso
empezaba entre 11 a 20 afios antes del establecimiento de la demencia en mujeres. Asi,
determinaron que la pérdida de peso era un factor que precedia a la aparicion y progresion
de un deterioro cognitivo mayor (5). Respecto al agotamiento, este criterio se ha asociado
de forma negativa con aspectos como la velocidad de marcha, actividad fisica y la funcién
cognitiva. Un estudio demostré que la prevalencia de agotamiento en pacientes con
deterioro cognitivo leve fue de 17.4% (6). Por ultimo, referente a la actividad fisica, se ha
demostrado que personas mayores de 65 afios que realizan actividad fisica de alto nivel
tienen 38% menos chances de desarrollar deterioro cognitivo a comparacion de personas
sedentarias, por ende, la actividad fisica es un posible factor protector significativo de

deterioro cognitivo (7).
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El Sindrome de riesgo cognitivo motor (SRCM) es una condicion catalogado como
predemencial caracterizado por velocidad de marcha lenta, ausencia de demencia
establecida o alteracion de la movilidad y la presencia de queja subjetiva de la memoria
(8). Este ha demostrado ser un predictor de riesgo para el desarrollo de declive cognitivo
mayor, enfermedad de Alzheimer y demencia vascular (9). Verghese et al. determinaron
en su estudio una prevalencia de SRCM de 9.7% y un riesgo de desarrollo de demencia
de 1.9 veces mayor en el grupo con SRCM, aun excluyendo a los participantes con posible
deterioro cognitivo establecido, estadio temprano de demencia y diagndstico superpuesto
con otros sindromes predemenciales (10). Estudios han sugerido que el riesgo de
progresion a demencia recae en su componente cognitivo (11) mientras que, en otros, se
menciona que la velocidad de marcha lenta precede al declive cognitivo en los adultos
mayores (12). Por lo tanto, la presencia de velocidad de marcha lenta y deterioro cognitivo
representan un alto riesgo para el desarrollo de demencia en los adultos mayores, por ello
su medicién es vital en la practica clinica rutinaria para una optima atencién de esta

poblacion (13).

Se ha investigado en los ultimos afos si los criterios del fenotipo de fragilidad de forma
independiente tienen la capacidad de ser utilizados en la practica clinica para establecer
el riesgo de desarrollar demencia. Sin embargo, existen pocos estudios que hayan
evaluado la asociacion entre estos parametros con el desarrollo de sindromes
predemenciales como el SRCM a excepcion de la velocidad de marcha lenta que esta
incluida en su definicion. Ante la problematica expuesta, y con el fin de resaltar la
relevancia de la atencion de caracter preventivo en la poblacion adulta mayor, buscando
dar méas importancia a la identificacion temprana de los componentes de fragilidad, la
presente investigacion se enfocara en determinar la asociacion entre la presencia de

alguno de los cuatro criterios del fenotipo de fragilidad de Fried incluidos en este estudio
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y el desarrollo de SRCM en adultos mayores de 60 afios atendidos en el servicio de

geriatria del Centro Médico Naval Callao, Peru entre los afios 2010 y 2015.

MATERIALES Y METODOS

Poblacion y muestra

Este estudio fue un analisis observacional, trasversal, analitico y retrospectivo. Los datos
de los participantes fueron extraidos de una base de datos secundaria perteneciente a un
estudio primario realizado entre el afio 2010 y 2015 cuyo objetivo fue examinar la
prevalenciay los factores asociados con fragilidad en adultos mayores del Centro Médico
Naval Peruano “Cirujano Mayor Santiago Tavara", Callao, Perti (14). Dicha base conto
con la participacion de 1896 personas, pero la muestra final del presente estudio estuvo
constituida por 1294 adultos mayores al ser aplicados los criterios de seleccidn necesarios
para los objetivos de esta investigacion. Adicionalmente, se determind la potencia
estadistica para las cuatro variables de exposicién con el programa Epidat 4.2, estas

resultaron mayor a 90%.

Criterios de seleccion

Para el presente estudio se tomaron los datos de 1896 pacientes que tenian 60 afios a mas,
procedentes de Limay Callao, atendidos en el servicio de Geriatria, que tenian completas
las variables del fenotipo de fragilidad de Fried utilizadas en este estudio, tales como
pérdida de peso, debilidad, agotamiento y baja actividad fisica. Se excluyeron un total de
433 por datos faltantes, 78 de ellos porque no tenian datos del Cuestionario de Estado
Mental Portatil Corto (SPMSQ), 19 porque no tenian una puntuacion del indice de Barthel
en la base de datos, 68 porque no tenian el indicador de velocidad de marcha, 264 porque
no tenian la Escala de actividad fisica para el anciano (PASE) y 4 por no contar con los

datos de pérdida de peso. Con respecto a las demas variables no faltaban datos superiores
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al 10% de la muestra total. Adicional a esto se excluyo 114 participantes por tener una
dependencia funcional, esta se definié con una puntuacion menor de 100 en el indice
Barthel. Asimismo, se excluyeron 53 datos faltantes correspondientes a las preguntas para
evaluar el agotamiento y dos datos de la variable sexo, necesaria para construir el indice

de Lawton, la actividad fisica y la debilidad.

Variables

Este estudio evalud diversas covariables en las cuales se incluyd caracteristicas
sociodemograficas como edad, sexo y nivel de educacién. Asimismo, se estudiaron
comorbilidades como antecedentes de hipertension arterial, diabetes (DM), accidente
cerebro vascular (DCV), enfermedad renal crénica (ERC), enfermedad pulmonar
obstructiva (EPOC) y obesidad. También sindromes geriatricos como caidas,
polifarmacia, depresion; y habitos nocivos como consumo de alcohol y tabaco. Todas las
covariables mencionadas fueron medidas por auto reporte de los participantes y
antecedente reportado en la historia clinica, a excepcién de polifarmacia (definida como
consumo de cinco farmacos 0 mas), caidas (definida por la presencia de una o mas caidas
por afo), sintomas depresivos (tres 0 mas puntos en la escala de Yesavage) y obesidad
(IMC>30) (15). Otras covariables incluidas fueron la circunferencia de pantorrilla para
evaluar la masa muscular (<31cm) y el indice de Lawton para evaluar las actividades

instrumentales de la vida diaria (<7 para mujeres y <4 para hombres) (15,16).

Los criterios Fried analizados en el estudio fueron pérdida de peso, agotamiento, baja
actividad fisica y debilidad. La pérdida de peso se defini6 como la afirmacion de la
pregunta “;Ha perdido peso recientemente de tal manera que su ropa se ha vuelto mas
holgada?” perteneciente al cuestionario de Edmonton (14). EI agotamiento se definio por

la respuesta a tres preguntas de acuerdo con como se sintié durante las Gltimas dos
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semanas: “;Se siente lleno de energia?”, “; Sinti6 que no podia continuar?” y “; Sinti6 que
todo lo que hizo fue con esfuerzo?" a las cuales se puede responder si 0 no, una puntuacion
igual o superior a dos se considerd positiva para agotamiento (17). La baja actividad fisica
se evalu6 mediante PASE y se considerd cuando la puntuacion fue <64 en hombres y <52
en mujeres (18). Por dltimo, la debilidad se evalu6 mediante el uso de un dinamémetro
de mano vy se considerd cuando la fuerza de agarre de pufio era <27 kg en hombres y <16

kg en mujeres (19).

Finalmente, se incluyd la variable Sindrome de riesgo cognitivo motor (SRCM), esta se
definid por la presencia de cuatro criterios: el primero constituye la ausencia de demencia
establecida segun historia clinica, como segundo criterio se postula que ningun
participante debe tener problemas de movilidad definido como un indice de Barthel = 100
(17). El tercero incluia aquellos con velocidad de marcha lenta, determinado como un
valor <0,8 m/s segun el Consenso Europeo de Sarcopenia (20). Finalmente, se incluyeron
aquellos que tenian quejas subjetivas de memoria, definidas para esta investigacion como

el SPMSQ con uno o dos errores de un total de diez (21).

Andlisis estadistico

Inicialmente se realizé una revision de la literatura para identificar las posibles variables
confusoras que intervengan en la relacion de los criterios de Fragilidad y el SRCM,
aquellas que reportan dicha relacion fueron las cardiopatias, neoplasias, osteoartritis,
nivel cognitivo no relacionado al déficit de memoria, dolor crénico, niveles bioquimicos
de cistina C y proteina C reactiva, rasgos de personalidad, entre otros. Estos factores no
se encontraban disponibles en la base de datos secundaria, por lo que no fueron incluidos

en los modelos estadisticos (22-24). Sin embargo, se identificaron las variables
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disponibles y se realiz6 un analisis univariado y bivariado de los cuatro criterios del

fenotipo de Fried y covariables con el desenlace (SRCM).

Luego, se verifico el cumplimiento de los supuestos estadisticos y se construyeron
modelos de regresion de Poisson con el fin de evaluar el comportamiento de las
asociaciones tras corregir por posibles variables confusoras. Por lo tanto, se realiz6 un
modelo crudo donde fueron incluidas todas las variables independientes y se considerd
significancia estadistica basada en el valor de p<0.05 y los intervalos de confianza al 95%
que no crucen la unidad, aquellas que cumplieron este criterio fueron incluidas en los
siguientes modelos estadisticos. EI modelo 1 fue ajustado por edad y nivel de educacién;
el modelo 2 fue ajustado por las variables del modelo anterior, ademéas de DCV, obesidad
y consumo de tabaco (no se incluyeron los antecedentes de DM y ERC por

multicolinealidad).

El modelo 3 incluyé las variables del modelo 2 excepto obesidad, afiadiendo caidas,
polifarmacia, sintomas depresivos y dependencia para realizar las actividades
instrumentales de la vida diaria; el modelo 4 tomé todas las variables significativas del
modelo 3 e incluyd también los criterios del fenotipo de Fried asociados en el modelo
crudo, baja actividad fisica y debilidad. Finalmente, el modelo 5 retird la presencia de
sintomas depresivos, que perdio significancia estadistica en el modelo anterior y
presentaba multicolinealidad, hallando asi los factores relacionados al SRCM en esta

poblacion.

Ademas, Con el fin de dar respuesta al objetivo general, se construyeron dos tablas
adicionales, en la tabla 4 se realizé un analisis de regresion para los criterios de Fragilidad
con el SRCM, ajustado por posibles variables confusoras basados en la literatura y que se

encontraban disponibles en la base de datos secundaria excepto aquellas que presentaban
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multicolinealidad, verificado con el factor de inflacion de la varianza (VIF). Asimismo,
la tabla 5 reporta el modelo de regresion para los criterios de Fragilidad con el SRCM
estratificado por sujetos con y sin sintomas depresivos. Para dicho anélisis de este estudio

se utilizo el paguete estadistico Stata v.15.0.

Aspectos Eticos

Para llevar a cabo este estudio se uso una base de datos de acceso abierto, de esta forma
se garantizo que toda la informacion recaudada de este estudio preserve los derechos
fundamentales, confidencialidad e integridad de los participantes, siguiendo los

lineamientos de buenas practicas clinicas y de ética de investigacion biomédica (25).

RESULTADOS

Tras aplicar los criterios de seleccion a la base de datos secundaria, se analizaron los datos
de un total de 1294 adultos mayores atendidos en el servicio de Geriatria de un centro
médico naval peruano entre los afios 2010-2015. Respecto a las caracteristicas
sociodemogréaficas observadas en la Tabla 1, la edad media de la poblacion estudiada fue
78.4 * 8.6 afos, la proporcion de hombres (59.8%) fue mayor a la de mujeres y 72.3%
estudio al menos once afios 0 no completd la educacién secundaria. Asimismo, casi los
dos tercios (59.0%) tenia hipertension arterial, 17% fue diagnosticado de DM, un pequefio
porcentaje (3.8%) desarroll6 DCV, mientras que las prevalencias de ERC, EPOC y
obesidad oscilaron entre 15y 25%. Por otro lado, se reporté mayor consumo de tabaco
respecto al consumo de alcohol; una alta frecuencia de caidas en el Gltimo afio (59.9%) y
dependencia para realizar actividades instrumentales de la vida diaria (60.9%). Los
porcentajes de los cuatro criterios del fenotipo de Fried estudiados oscilaron entre 25 y

40%, mientras que la frecuencia del desenlace SRCM fue del 7%.
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La Tabla 2 presenta el analisis bivariado basado en SRCM, donde una asociacion
estadisticamente significativa fue encontrada con el nivel de educacion y la edad,
mostrando un mayor impacto conforme la edad incrementaba y el nivel de estudio
disminuia. Adicionalmente, las comorbilidades relacionadas al SRCM fueron la DM, el
DCV, laERC y la obesidad. El habito nocivo més vinculado al sindrome fue el consumo
de tabaco, mientras que todos los sindromes geriatricos evaluados en la poblacién
resultaron estar relacionados, a excepcion del parametro de circunferencia de pantorrilla,
siendo este un marcador de déficit nutricional en el adulto mayor. Asi, dos de los cuatro
criterios de fragilidad evaluados, baja actividad fisica y debilidad, resultaron con una

diferencia estadisticamente significativa en la poblacion evaluada.

La Tabla 3 muestra el analisis de regresion de Poisson, donde los factores asociados a
SRCM en adultos mayores fue evaluado, realizando el ajuste correspondiente por cada
grupo de covariables en los cinco modelos construidos. En el modelo final se obtuvo que
la edad (RP=1.07; 95% IC: 1.04-1.09) y el nivel de educacion (RP=6.13; 95% IC: 2.69-
13.96) tenian una diferencia de prevalencias significativa. Ademas, los sindromes
geriatricos relacionados fueron el haber tenido una o mas caidas en el Gltimo afio
(RP=3.61; 95% IC: 1.87-6.98) y el consumo mayor o igual a cinco farmacos (RP=4.86;
95% IC: 3.10-7.63). Respecto a los cuatro criterios de fragilidad, solo la baja actividad
fisica (RP=2.47; 95% IC: 1.51-4.02) mantuvo su significancia estadistica tras todos los

ajustes hechos por posibles variables confusoras en los cinco modelos de regresion.

La Tabla 4 muestra el andlisis de regresion de Poisson para los criterios de Fragilidad con
el SRCM, en el modelo ajustado por posibles variables confusoras basado en criterio
estadistico y epidemioldgico se obtuvo que la baja actividad fisica (RP=2.31; 95% IC:

1.36-3.94) se encontraba asociado al SRCM, mientras que la pérdida de peso, el
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agotamiento y la debilidad no obtuvieron una diferencia de prevalencias estadisticamente

significativas.

La Tabla 5 se reporta el modelo de regresion para los criterios de Fragilidad con el SRCM
estratificado por sujetos con y sin sintomas depresivos. En aquellos que no tenian los
sintomas depresivos, la baja actividad fisica (RP=1.40; 95% IC: 0.37-5.26) perdio
significancia estadistica, similar con los otros tres criterios del fenotipo de Fragilidad de
Fried. En el grupo que tenian sintomas depresivos, la pérdida de peso, el agotamiento y
la baja actividad fisica no resultaron significativas, esta ultima probablemente por
inadecuado tamafio muestral. Sin embargo, la debilidad evaluada por la fuerza de
prension (RP=0.47; 95% IC: 0.27-0.79) result6 ser un factor protector para el desarrollo

de SRCM.

DISCUSION

En este estudio cuyo objetivo principal fue determinar la asociacion entre la presencia de
alguno de los cuatro criterios del fenotipo de fragilidad de Fried y el sindrome
predemencial de riesgo cognitivo motor, se hallé que la probabilidad de tener el sindrome
en aquellos con baja actividad fisica representaba 2.47 veces mas la de aquellos con
actividad fisica moderada e intensa, tras corregir por posibles variables confusoras
asociadas al desenlace. Esto confirma que la actividad fisica esta involucrada en la
aparicion temprana y desarrollo de enfermedades cronicas, afectando a distintos grupos
etarios, entre ellos los adultos mayores (26). Asimismo, la evidencia actual muestra que
completar actividades que varien desde caminatas de baja intensidad hasta ejercicios
vigorosos y de resistencia se han asociado con un menor desarrollo de deterioro cognitivo

y debilidad en adultos mayores con fragilidad (27). La inactividad fisica ha sido asociada
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con este sindrome predemencial, encontrandose un riesgo incrementado de 1.57 veces

tras ajustarlo por comorbilidades, estilos de vida y variables sociodemograficas (28).

En ese sentido, las consecuencias de la inactividad fisica en los adultos mayores han sido
evaluadas en una revision paraguas de veinticuatro revisiones sistematicas y metaanalisis,
evidenciando una proteccion significativa de 35% en contra del deterioro cognitivo con
un nivel bajo a moderado de actividad, basado en cuestionarios como el Mini-Mental
State Examination (MMSE) y el Mental State Questionnaire (MSQ) (29). Ademas, se
reportd que el ejercicio aerébico mejora la cognicion global y detiene la progresion hacia
demencia en el contexto de un deterioro cognitivo leve, considerado también como un
estado previo a la demencia establecida; sin embargo, ain la evidencia es limitada por
estudios con bajo tamafio muestral y potencial sesgo de inclusién (30). Otros metaanalisis
que involucraron estudios prospectivos con méas de 33000 y 20000 participantes
reportaron un riesgo reducido de declive cognitivo de 38% y 40% respectivamente
(31,32). También, en un metaandlisis que evalud 14 estudios, nueve de los cuales estaban
compuestos de adultos mayores, se observo que el ejercicio aerdbico incrementd el
volumen de las regiones hipocampales derecha e izquierda, fortaleciendo los efectos
positivos de la actividad fisica en desenlaces cognitivos y biomarcadores de funcién y
morfologia cerebral (33,34). Con respecto a la debilidad, se encontré que constituia un
factor protector para el desarrollo de SRCM, consistente con otros estudios que hallaron
una relacion inversa entre la fuerza de prension y el SRCM en hombres (OR 0.91, p=0.02)
. A pesar de ello, se ha evidenciado que el ajuste por la variable depresion en modelos
estadisticos puede afectar la asociacion entre la debilidad y diversos scores cognitivos

(35,36).

La pérdida de peso involuntaria no se asocio significativamente a SRCM en nuestro

modelo crudo y ajustado. Merchant et al. en sus resultados determino que los pacientes
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mayores con SRCM tuvieron una prevalencia significativamente mayor de pérdida de
peso en comparacion con otros grupos evaluados. Sin embargo, no se encontré relacion
directa entre ambas variables en el analisis al igual que nuestros resultados. La
prevalencia alta de pérdida de peso en el grupo de SRCM se puede explicar por la alta
frecuencia de diabetes y otras enfermedades crénicas que también se encontr6 en dicho
grupo ya que la pérdida de peso es parte de la clinica de estas patologias. Si bien se sabe
que la pérdida de peso se asocia con el desarrollo de trastornos neurocognitivos mayores,
son escasos los estudios que evaltan su relacion con el SRCM (37). Con respecto al
agotamiento, tampoco se encontré asociacion significativa en nuestros modelos, esto
contrasta con la bibliografia en donde si se encontrd relacion entre ambas variables.
Anying et al. en su estudio demostr6é que el agotamiento se asocio significativamente a
SRCM en el modelo ajustado por variables confusoras. El agotamiento, indicador de
fragilidad, comparte fisiopatologia similar con los trastornos neurocognitivos mayores,
que incluye la patologia vascular, la produccion de energia desregulada y el estrés lo que

condiciona a un posible dafio cognitivo (38).

Otros factores como la edad mantuvieron la asociacion en el Gltimo modelo ajustado. Se
determino que por cada afio de vida que aumentaba en nuestra muestra, la prevalencia del
sindrome se incrementaba en un 7%. Takehico et al. estudid los factores asociados a
SCRM vy report6 una prevalencia creciente de este sindrome con la edad siendo 5.3% en
personas de 65 a 69 afios y aumentando hasta 8.9% en mayores de 85 afios. Al ser este un
sindrome predemencial tiene concordancia los resultados obtenidos ya que son paralelos
a la epidemiologia de la demencia siendo esta mayor en grupos de edad avanzada.
Asimismo, otros estudios tampoco reportaron una asociacion clara entre el sexo y el
SRCM (28,39). De igual manera, observamos que las personas con menos de 11 afios de

educacion tuvieron una frecuencia de 6.3 veces méas de este sindrome Aguilar et al.
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reportd igualmente que la prevalencia del SRCM decrecia con el aumento en los afios de
educacion, principalmente los que tenian mas de 7 afios de instruccion, confirmando su

estrecha relacion (40).

En relacion con las comorbilidades no se evidencio que alguna de estas se relacione con
el sindrome, aunque la bibliografia demuestre lo contrario. Beauchet et al. por ejemplo,
reporto en su estudio que la DM y DCV se asocié con el SRCM independientemente del
ajuste realizado (41). De igual manera, Huijin et al. reportd6 que SRCM se asocié con
obesidad, DM y enfermedad cardiovascular en el modelo ajustado con edad, sexo y afios

de educacion, y al igual que nuestro estudio no se encontro relacion con EPOC (23).

Con respecto a los sindromes geriatricos, la polifarmacia se relacion6 con SRCM en el
ultimo modelo ajustado. Los resultados proponen que la prevalencia del sindrome es 4.8
Veces mas en personas que consumen >5 farmacos en comparacion de los que consumen
un namero inferior. Claudene et al. evalud esta relacion y report6 que en adultos mayores
el odds de desarrollar el sindrome es 2.4 veces mayor en el grupo de polifarmacia en
comparacion con los que no tenian esta condicion. Sin embargo, este valor disminuy6 a
1.8 veces al hacer el ajuste con edad, sexo y nivel educativo, y dejo de ser significativo al
ajustarlo por multiples comorbilidades médicas. Por esto se insinu6 que la relacién entre
la polifarmacia y SRCM no solo es por el consumo de medicamentos, sino que interfieren
otros factores (42). Por otro lado, en nuestro estudio fue lo contrario, el grado de
significancia aumento al pasar los modelos de ajuste. En cuanto a las caidas, si bien las
investigaciones han demostrado que el SRCM aumenta el riesgo de estas, son pocos los
estudios que evaluan su relacion inversa (43,44). Los resultados reportaron que la
prevalencia del sindrome es 3.61 veces mas en los que tuvieron > 1 caida en el ultimo afio
de los que no. Sabiendo esto se deberia investigar mas si las caidas funcionan como un

factor de riesgo para el desarrollo de SRCM.
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La Organizacion Mundial de la Salud propone que dentro de las areas prioritarias a
desarrollar en La Década del Envejecimiento Saludable esté la creacion de servicios de
salud con atencién integrada y centrada en la persona (45). Esto implica centrar la
atencion en la capacidad intrinseca en lugar de la enfermedad (46). Nuestros hallazgos
apoyan la interdependencia entre los dominios de la capacidad intrinseca (funcién fisica
y rendimiento cognitivo). En el modelo ajustado, vemos como ni la enfermedad ni los
factores de riesgo tradicionales como el tabaco y el alcohol son significativos en el
modelo ajustado, en comparacién con factores relacionados como el rendimiento fisico y
mental, la cantidad de caidas y el nivel educativo. Algunos autores han propuesto el "fin
de la era de la enfermedad en medicina” para la era de la funcién (47,48). Los hallazgos
de este estudio ayudan a apoyar la idea de que la capacidad funcional es uno de los
criterios prioritarios para la toma de decisiones a nivel individual y de servicio. Desde un
punto de vista clinico, nuestros hallazgos refuerzan la idea de que las intervenciones
globales como la actividad fisica podrian beneficiar integralmente y funcionalmente a la

persona.

LIMITACIONES

Este estudio presenta limitaciones claras que deben mencionarse, ya que la mayoria de
las variables fueron obtenidas por auto reporte y tuvieron una medicién transversal, pero
no evaluaron su cambio en el tiempo, por lo que no es posible establecer causalidad.
Ademas, el cuestionario SPMSQ no es el mejor método para determinar las quejas
subjetivas de memoria, ya que consiste en una forma indirecta de caracterizarlo en
ausencia de una definicion clara y estandarizada. Sin embargo, esto no invalida nuestros
resultados, ya que este ha sido utilizado en otros estudios publicados en revistas
cientificas que aseguran el proceso de revision por pares y la calidad metodolégica. Por

otro lado, la sintomatologia afectiva en el contexto de un paciente con depresion puede

Tesis publicada con autorizacion del autor

No olvide citar esta tesis




UNIVERSIDAD

¥* TESIS CIENTIFICA

diagnosticar errébneamente deterioro cognitivo, por lo que nuestros resultados pueden
verse alterados por dicha limitacion (49). Sin embargo, la definicidn de nuestra variable
desenlace abarca otros aspectos que no incluyen solo la esfera cognitiva para su

diagnostico final.

Por ultimo, la base de datos estudiada tiene datos hospitalarios, por lo que la frecuencia
de comorbilidades, sindromes geriatricos y SRCM podria ser superior a la de la poblacién
general. Asi mismo, los pacientes incluidos en este estudio pertenecian a la Marina de la
Armada Peruana, por lo que el estado socioeconémico de estos pacientes podria ser
diferente de otros adultos mayores en el pais. Sin embargo, esto no representa la invalidez
de sus desenlaces ya que se usaron los métodos estadisticos adecuados para controlar las
posibles variables confusoras y se trabajé con una muestra amplia. Por lo tanto, cabe
mencionar que los resultados de este trabajo de investigacion no pueden ser extrapolados

a la poblacion general y deben ser comparado con centros de caracteristicas similares.
CONCLUSIONES

De los cuatro criterios del fenotipo de fragilidad de Fried, solo la baja actividad fisica
mantuvo su asociacion significativa con el SRCM tras su ajuste por posibles variables
confusoras. Ademas, los sindromes geriatricos como polifarmacia y caidas también se
relacionaron con el desarrollo de este sindrome. Adicionalmente, se identifico que, en
poblacién con sintomas depresivos, la debilidad constituyd un factor protector para el
desarrollo de SRCM. Estos resultados nos permiten prestar mayor interés por los adultos
mayores que presentan baja actividad fisica, ya que el seguimiento y control oportuno de
estos evitara que el paciente progrese a una situacion mas perjudicial como el SRCM. De
igual manera abre la posibilidad de aplicarlo en futuras investigaciones para descubrir

gue otros escenarios contribuyen al desarrollo de este sindrome.
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas de la poblacién, N=1294

Variables n (%)**

Sexo

Hombre 774 (59.8)
Edad* 78.4 + 8.6
Nivel de educacion

Técnica-superior 349 (27.7)

Colegio completo e incompleto 913 (72.3)
Comorbilidades

Hipertension arterial 760 (59.0)

Diabetes Mellitus 217 (17.0)

Desorden cerebro vascular 49 (3.8)

Enfermedad renal cronica 209 (16.4)

EPOC 245 (19.2)

Obesidad 309 (23.9)
Habitos Nocivos

Consumo de alcohol 557 (43.0)

Consumo de tabaco 865 (66.9)
Sindromes Geriatricos

>1 caidas en el ultimo afo 775 (59.9)

Polifarmacia (>5 farmacos) 478 (37.3)

Sintomas depresivos 379 (30.5)

Circunferencia de pantorrilla <31 cm 771 (59.6)

Dependencia para realizar AIVD 788 (60.9)
Criterios Fenotipo de Fried

Pérdida de peso 432 (33.4)

Agotamiento 354 (27.4)

Baja actividad fisica 529 (40.9)

Debilidad 473 (36.6)
Sindrome de Riesgo Cognitivo-Motor

No 1204 (93.0)

Si 90 (7.0)

*Media + Desviacion Estandar
**|_os valores absolutos pueden no sumar 1294 debido a la falta de
datos en algunas variables (<10%)

EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva cronica; AIVD, actividades
instrumentales de la vida diaria
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Tabla 2. Comparacion entre adultos mayores con y sin Sindrome de Riesgo Cognitivo
Motor, N= 1294

Caracteristicas Presencia de. SREM
No Si p
Sexo
Hombre 724 (93.5) 50 (6.5)
Edad @ 78.0+85 835+79 <0.001°
Nivel de educacion
Tecnica-superior 341 (97.7) 8(2.30) G
Colegio completo e incompleto 831 (91.0) 82(9.0)
Comorbilidades
Hipertension arterial 711 (93.6) 49 (6.4) 0.357°¢
Diabetes Mellitus 210 (96.8) 7(3.2) 0.016 ¢
Desorden cerebro vascular 42 (85.7) 7(14.3) 0.042°¢
Enfermedad renal crénica 202 (96.7) 7(3.3) 0.022°¢
EPOC 234(955)  11(45)  0.082°
Obesidad 297 (96.1) 12 (3.9) 0.015¢
Habitos nocivos
Consumo de alcohol 517 (92.8) 40 (7.2) 0.781°¢
Consumo de tabaco 790 (91.3) 75 (8.7) 0.001°¢
Sindromes geriatricos
>1 caidas en el Gltimo afio 695 (89.7) 80 (10.3) <0.001°
Polifarmacia (=5 farmacos) 409 (85.6) 69 (14.4) <0.001°¢
Sintomas depresivos 312(82.3)  67(17.7)  <0.001°
Circunferencia de pantorrilla <31 cm 715 (92.7) 56 (7.3) 0.597°¢
Dependencia para realizar AIVD 710 (90.1) 78(9.9)  <0.001°
Criterios Fenotipo de Fried
Pérdida de peso 400 (92.6)  32(7.4)  0651°
Agotamiento 327(92.4)  27(76)  0560°
Baja actividad fisica 457 (86.4) 72 (13.6) <0.001°
Debilidad 424 (89.6) 49 (10.4) <0.001°
2Media + Desviacion Estandar
bT-Student

¢Test de Chi2

SRCM, sindrome de riesgo cognitivo motor; EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica; AlVD, actividades instrumentales de la vida diaria
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Tabla 3 Modelos de regresion de Poisson para las variables asociadas al Sindrome de Riesgo Cognitivo Motor, N= 1294

Variables

RP Crudo (IC 95%)

Modelo 1*

Modelo 2**

Modelo 3t

Modelo 4%f

Modelo 5%

Sexo
Hombre
Edad
Nivel de educacién
Colegio completo e incompleto
Comorbilidades
Hipertension arterial
Diabetes Mellitus
Desorden cerebro vascular
Enfermedad renal crénica
EPOC
Obesidad
Habitos nocivos
Consumo de alcohol
Consumo de tabaco
Sindromes geriatricos
>1 caidas en el ultimo afio
Polifarmacia (=5 farmacos)
Sintomas depresivos
Circunferencia de pantorrilla <31 cm
Dependencia para realizar AIVD
Criterios Fenotipo de Fried
Pérdida de peso
Agotamiento
Baja actividad fisica
Debilidad

0.84 (0.56-1.25)
1.07 (1.05-1.09)

3.92 (1.92-8.01)

0.83 (0.55-1.24)
0.41 (0.19-0.88)
2.12 (1.04-4.35)
0.43 (0.20-0.92)
0.59 (0.32-1.09)
0.49 (0.27-0.89)

1.06 (0.71-1.58)
2.48 (1.44-4.27)

5.36 (2.81-10.24)
6.11 (3.72-10.02)
7.26 (4.52-11.68)
1.11 (0.74-1.69)
4.17 (2.30-7.59)

1.10 (0.73-1.67)
1.13 (0.74-1.76)
5.78 (3.49-9.58)
2.07 (1.39-3.09)

1.07 (1.05-1.09)

4.21 (2.07-8.58)

1.07 (1.05-1.09)

3.34 (1.54-7.23)

2.10 (1.16-3.81)

0.62 (0.34-1.11)

1.96 (1.09-3.53)

1.06 (1.04-1.08)

4.80 (2.04-11.29)

0.95 (0.54-1.66)

1.26 (0.69-2.29)
3.00 (1.50-5.98)
3.29 (2.22-4.88)
2.75 (1.84-4.11)

1.07 (0.56-2.06)

1.07 (1.04-1.09)

5.00 (2.25-11.49)

3.35 (1.73-6.50)
3.46 (2.38-5.03)
2.50 (0.84-7.44)

1.34 (0.39-4.54)
0.69 (0.46-1.05)

1.07 (1.04-1.09)

6.13 (2.69-13.96)

3.61 (1.87-6.98)
4.86 (3.10-7.63)

2.47 (1.51-4.02)
0.68 (0.46-1.02)
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* Ajustado por edad y nivel de educacién

** Ajustado por variables significativas en el modelo 1 + desorden cerebrovascular, obesidad y consumo de tabaco
1 Ajustado por variables significativas en el modelo 2 + caidas, polifarmacia, sintomas depresivos y AIVD

11 Ajustado por variables significativas en el modelo 3 + baja actividad fisica y debilidad

I Ajustado por variables significativas en el modelo 4 sin sintomas depresivos

RP, razdn de prevalencias; IC, intervalo de confianza; EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva crénica; AIVD, actividades instrumentales de la vida diaria
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Tabla 4 Modelo de regresion de Poisson para los criterios de Fragilidad de Fried con el Sindrome de
Riesgo Cognitivo Motor, N= 1294

Variables RP Crudo (IC 95%) RP ajustado*
Criterios Fenotipo de Fried
Pérdida de peso 1.10 (0.73-1.67) 0.74 (0.49-1.13)
Agotamiento 1.13 (0.74-1.76) 0.75 (0.56-1.12)
Baja actividad fisica 5.78 (3.49-9.58) 2.31 (1.36-3.94)
Debilidad 2.07 (1.39-3.09) 0.64 (0.37-1.10)

* Ajustado por edad, nivel de educacion, sexo, HTA, DCV, EPOC, obesidad, caidas, polifarmacia,
circunferencia de pantorrilla, dependencia para realizar AIVD, consumo de tabaco y alcohol. No se
incluyeron el antecedente de DM2, ERC y sintomas depresivos por multicolinealidad.

RP, razon de prevalencia

Tabla 5 Modelo de regresién de Poisson para los criterios de Fragilidad de
Fried con el Sindrome de Riesgo Cognitivo Motor estratificado por
depresion, N= 1294

Variables RP *

Criterios Fenotipo de Fried en poblacion sin sintomas depresivos
Pérdida de peso 0.74 (0.25-2.14)
Agotamiento 0.79 (0.48-1.22)
Baja actividad fisica 1.40 (0.37-5.26)
Debilidad 0.88 (0.25-3.16)

Criterios Fenotipo de Fried en poblacion con sintomas depresivos
Pérdida de peso 0.66 (0.42-1.03)
Agotamiento 0.89 (0.57-1.37)
Baja actividad fisica 1
Debilidad 0.47 (0.27-0.79)

* Ajustado por edad, nivel de educacién, sexo, HTA, DCV, EPOC, obesidad,
caidas, polifarmacia, circunferencia de pantorrilla, dependencia para realizar
AIVD, consumo de tabaco y alcohol. No se incluyeron el antecedente de
DM2, ERC por multicolinealidad.

RP, razon de prevalencia
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COMITE INSTITUCIONAL DE ETICAEN CIENTIFICA

INVESTIGACION

CONSTANCIA N* 117-CIEI-CIENTIFICA-2021

El presidente del Comité Institucional de Etica en Investigacion de la Universidad
Cientifica del Sur (CIEI-CIENTIFICA) da constancia que &l proyecto de investigacion,
cuyos datos se registran a continuacion, ha sido aprobado por el CIEI-CIENTIFICA.

Cddigo de registro: 072-2021-PRE15

Tltulo: Asoclaciéon entre cuatro criterios del fenotipo de
fragilidad segin Fried y el sindrome de riesgo
cognitivo motor

Investigador{a): Luis Fernando Pajares Ramirez
Renzo Enrique Pajuelo Vasquez

La aprobacion del proyecto de investigacion implica que el documento presentado a
evaluacion cumple con los lineamientos de Universsdad en materia de investigacion y
etica, los cuales se sustentan en la normativa internacional wigente. Adicionalmente, en
el contexto de Ia pandemia de enfermedad por COVID-18, le recomendamos cumplir
con las normas publicadas por & estado peruano (accesos, medidas de bioseguridad,
efc.) y tener los permisos de las instituciones en las que realizara el estudio antes de

ejecutario.

En tal sentido, esta aprobacion carecera de valor si es que el proyecto de investigacion
amiba indicado es modificado de cualquier forma. Toda enmienda, aftadido, eliminacidn
o eventualidad (eventos adversos, eic.) posteror a la fecha de aprobacidn debe ser
reportado al CIE-CIENTIFICA.

La vigencia de la aprobacion de este documento &s de dieciocho (18) meses (hasta el
2 de octubre del 2022), periodo en el que puede desarroliarse el proyecto. Cualquier
tramite para su renovacion deberd ser enviado antes del término de Ia vigencia de este
documento, deblendo suspenderse todo desamolio hasta que |8 renovacion sea
aprobada. La presente aprobacidn sera ratificada en |a sesidn del CIEl mas préxima.

Vila El Salvador, 3 de abril de 2021

Mg. Fulton Paul Rivera Albinagorta
Presidente

Comité Institucional de Etica en Investigacion
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INIVERSIDAD CIEENTIFICA DEL

RESOLUCION DIRECTORAL ACADEMICA DE CARRERA No. 118 - DACMH-DAFCS-U. CIENTIFICA-
2023

Villa el Salvador, 14 de febrero del 2023

VISTO:

El informe de revision independiente académica y 12 saprobacidn de un Comité de Etica del proyecto de
tesis titulado: “"ASOCIACION ENTRE CUATRO CRITERIOS DEL FENOTIPO DE FRAGIUDAD SEGUN FRIED ¥
EL SINDROME DE RIESGO COGNITIVO MOTOR ~.

CONSIDERANDO:

Que, de acuerdo al Reglamenta General de la Universidad Cientifica del Sur y el reglamento y
Procedimientos de trabajos de Investigacion para obtener el Titulo de Médico Cirujano.

Que, de acverdo 2 la normativa vigente de |a Universidad Gientifica del Sur, en wuso de las stribuciones
conferidas al Director Académico oe [a Carrera.

SE RESUELVE:

ART. 1* Aprobar, en vias de regularizacidn e inscribir &l proyecto de tesis titulado: “ASOCIACION ENTRE
CUATRO CRITERIOS DEL FENOTIPO DE FRAGILIDAD SEGUN FRIED Y EL SINDROME DE RIESGO COGNITIVO
MOTOR *, presentado por los alumnos Renzo Enrique Pajuelo Vasquez y Luis Fernando Pajares

Ramirez, con N de registro: 072-2021-PRE-15

ART. 2" Nombrar al Docente Fernando Miguel Runzer Colmenares, como asesor para el desarrollo
de la tesis en cuestion.

Registrese, comuniquese y archivese.,

Mg. JORDI GRAU MONGE
Director Académico
Carrera de Medicina Humana

L Aochivn
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