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RESUMEN

Objetivo: Determinar la asociacion existente entre depresion y el pobre control

glicémico en pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

Material y meétodos: Estudio tipo observacional, analitico y transversal,
realizado en los consultorios externos de la unidad de Endocrinologia del
Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion del Callao — Peru, durante el periodo
octubre-diciembre del 2019. Las variables independientes fueron el sexo, la
edad (<60 vs. 60 a mas), el tipo de tratamiento (via oral vs. insulina) y el control
glicémico, determinado a través de la hemoglobina glicosilada (<7% vs 7% a
mas). La variable dependiente fue depresion, definido como un puntaje de 15 o

mas obtenido a través de la prueba PHQ-9.

Resultados: En la muestra obtenida de 125 pacientes diabéticos, se encontrd
una edad promedio de 60 afios, 77 (61.6%) pacientes fueron mujeres y 45
(36%) pacientes recibia insulina. Se encontré presencia de depresion en 37
(29.6%) pacientes y de mal control glicémico en 62 (49.6%) pacientes. Se
hallaron como factores independientes asociados a la presencia de depresion
en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 el sexo femenino, con RP=9.737 (IC
95%: 3.014-31.455, p=0.000) y el mal control glicémico, con RP=3.793 (IC
95%: 1.32-10.898, p=0.013)

Conclusiones: Se determind que existe asociacion significativa entre el pobre
control glicémico y la presencia de depresién en la poblacién estudiada de
pacientes diabéticos. También se encontrd asociacion entre el sexo femenino y

depresion en la misma poblacion.
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ABSTRACT

Objective: To determine the existing association between depression and poor

glycemic control in patients with type 2 diabetes mellitus.

Materials and methods: Observational, analytic and cross-sectional study,
carried out in the external offices of the Endocrinology Unit of Daniel Alcides
Carrion National Hospital, from Callao-Peru, during the October-December
period of 2019. The independent variables were sex, age (<60 versus 60 or
more), type of treatment (oral versus insulin) and glycemic control, determined
through the glycosylated hemoglobin test (<7% versus 7% or more). The
dependent variable was depression, defined as a score of 15 or more obtained
through the PHQ-9 test.

Results: We found in a sample of 125 diabetic patients, a mean age of 60
years, that 77 (61.6%) patients were female and that 45 (36%) patients received
insulin as treatment. We found presence of depression in 37 (29.6%) patients
and poor glycemic control in 62 (49.6%) patients. Independent factors that were
associated with depression in diabetic patients were female sex, with a
PR=9.737 (Cl 95%: 3.014-31.455, p=0.000), and poor glycemic control, with a
PR=3.793 (CI 95%: 1.32-10.898, p=0.013).

Conclusions: In this study we determined that there is a significant association
between poor glycemic control and the presence of depression in the studied
population of diabetic patients. An association was also found between female

sex and depression in the same population.
Key words

Type 2 diabetes mellitus, depression, poor glycemic control, PHQ-9,

glycosylated hemoglobin.



INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 2 y la depresién son dos de los trastornos médicos
mas frecuentes en la actualidad, especialmente en paises de primer mundo y
en vias de desarrollo; ambas son patologias crénicas severas ubicadas dentro
de las principales causas de discapacidad funcional y que ademas afectan la
calidad y esperanza de vida, lo cual a su vez deriva en un cada vez mayor

impacto en los costes en Salud Publica a nivel nacional y internacional.

Debido a esta probleméatica es que el presente trabajo de investigacion tiene
como finalidad hallar la frecuencia de depresion y de mal control glicémico en
una poblacién de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y determinar si existe
asociacion entre ambos, la cual si se comprueba nos permitira posteriormente
llevar a cabo medidas preventivas como el diagndstico precoz y oportuno de
depresion en dichos pacientes, lo cual contribuiria a un mejor control glicémico,
una menor frecuencia de complicaciones y una mayor calidad y esperanza de

vida.l
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CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1. Planteamiento del problema

La prevalencia a nivel global de diabetes en la poblacion adulta se ha ido
incrementando en las Ultimas décadas: de aproximadamente 30 millones de
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 en 1964 a cerca de 170 millones en
menos de 40 afios segln estimaciones de la OMS.? Las estimaciones de
prevalencia global de diabetes de la International Diabetes Federation (IDF)
fueron de 151 millones en el 2000, 194 millones en el 2003, 246 millones en el
2006, 285 millones en el 2009, 366 millones en el 2011, 382 millones en el
2013, 415 millones en el 2015, 451 millones en el 2017 y 463 millones en el
2019 en su revisibn mas reciente, y se espera que esta cifra se incremente a
aproximadamente 578 millones (aumento en 25%) para el afio 2030 y a 700
millones (aumento en 51%) en el 2045; la IDF estima ademas que 1 de cada 2
de personas con diabetes mellitus (50.1 %) viven sin un diagnéstico de dicha
enfermedad, que existen cerca de 374 millones de personas con tolerancia a la
glucosa anormal, que solo en el 2017 se atribuyeron 4 millones de muerte a
nivel global a la diabetes en la poblacion de 20-99 afios, y que en ese mismo
afo los gastos globales en Salud Publica para las personas con diabetes

fueron de aproximadamente 727 mil millones de dolares.3

A nivel nacional, en el Unico estudio de su tipo (el ENINBSC) se encontré una
prevalencia de DM del 5.1%.* En el estudio PERUDIAB, realizado en el periodo
2010-2012 y de alcance seminacional (no se realizé en zonas rurales), se
observo un incremento en la prevalencia a 7%; en dicho estudio ademas se
realizd seguimiento prospectivo, tras lo cual se hall6 una incidencia acumulada
anual de dicha enfermedad correspondiente a 19,5 casos nuevos por cada
1000 personas. > En otros estudios de menor alcance como el estudio FRENT
(realizado en el 2006 en Lima y el Callao) se hall6 una prevalencia del 3.9%¢,
mientras que en el estudio CRONICAS (realizado en el periodo 2010-2012 en
Lima, Tumbes y Puno) se hallé una prevalencia del 5.5%.” En el estudio PERU-
MIGRANT, realizado en el periodo 2007-2008 en Ayacucho y Lima, se

encontraron diferencias significativas en las prevalencias de DM en el grupo de
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personas provenientes de zonas rurales, de migrantes de zonas rurales a
zonas urbanas, y en el grupo de personas provenientes de zonas urbanas, con
porcentajes del 0.8%, 3% y 6%, respectivamente.® En una revision sistematica
del 2019 se concluyé que hay una tendencia definitiva al alza de la prevalencia
nacional de DM y que se registran anualmente unos dos casos nhuevos por

cada cien personas.®

Estas estadisticas nacionales e internacionales dejan en claro que la diabetes
mellitus es uno de los principales problemas que enfrentan los sistemas de

salud publica en todo el mundo, incluido el Peru.

Por otra parte, segun datos de la OMS, la prevalencia de depresién a nivel
mundial es de 322 millones para el afio 2015, con una proporcion del 4.4%, con
mayor predominio en mujeres (5.1%) que en varones (3.6%).1° Ademas, esta
enfermedad fue considerada en el 2017, después de la lumbalgia y la cefalea,
la tercera causa de afios perdidos por discapacidad (APD o YLD por sus siglas
en inglés) en hombres y mujeres (en el mismo estudio la diabetes mellitus es
considerada la cuarta causa de YLD)!Y; se estima que a nivel global la
depresion fue la causa directa de 50 millones de YLD en el 2015, de los cuales
aproximadamente el 80% ocurrieron en paises subdesarrollados y en vias de

desarrollo como el nuestro.

En el Peru, el Instituto Nacional de Salud Mental “Hideyo Noguchi” report6 en el
2012 una prevalencia de vida del 17.2% en la ciudad de Lima, siendo el
trastorno mental mas frecuente.'> En dicho estudio la prevalencia de vida en
mujeres fue de 23.5%; en la poblacion adolescente fue del 7%,
predominantemente en el sexo femenino, mientras que en la poblacion adulta
mayor la prevalencia del episodio depresivo moderado a severo fue del 3.8%,
también con predominio en mujeres. De forma similar a lo que ocurre con la
diabetes mellitus, los trastornos depresivos conforman otro problema grave y

en aumento que enfrenta la salud publica global y nacional.

En los ultimos afos, multiples estudios muestran que la diabetes mellitus y la
depresion, a través de diversos mecanismos fisiopatoldégicos aun no

claramente definidos, actian como factores de riesgo independientes entre si:



la depresion se ha asociado a un riesgo significativo en el desarrollo posterior
de DM en varios metaanalisis, que varia del 38% hasta incluso 60%.13-*> De
forma similar, se ha evidenciado aumentos en la incidencia de sintomas
depresivos en pacientes con diagnostico previo de DM: un metaanalisis
demostré una diferencia significativa en la incidencia anual de depresion en
pacientes diabéticos vs. no diabéticos (1.6% vs. 1.4%), con un aumento del
riesgo del 25%, mientras que otro observd un riesgo relativo del 15% en
pacientes con DM de base.'* Debido a esta relacion bidireccional, la presencia
de depresién comoérbida es frecuente en personas con DM, con prevalencias
estimadas que varian de 8.3% a 32% segun diversos estudios; tal variabilidad
se debe a varios factores como sexo, edad, IMC, tipo de diabetes, uso de

antidepresivos, entre otros.22

Como consecuencia, existe abundante evidencia de que la presencia de
depresion en pacientes con DM impacta de forma negativa en el manejo de
dicha enfermedad: en multiples estudios se ha observado en dichos pacientes
una baja adherencia a la medicacion® y a los cambios en los estilos de vida
(dieta y adecuada actividad fisica)?*, ademas de un pobre monitoreo glicémico;
este pobre control metabdlico a su vez puede exacerbar los sintomas

depresivos y disminuir la respuesta al tratamiento antidepresivo.?>2®

Todo esto provoca a largo plazo aumento en la incidencia de complicaciones
microvasculares (nefropatia, retinopatia, neuropatia y amputaciones) Yy
macrovasculares (enfermedad cerebrovascular y cardiovascular) a 5 afos,
disfuncion sexual, discapacidad y finalmente un aumento de riesgo de casi 1.5
veces en la mortalidad,?3° ademas de un mayor impacto en los costes en
salud publica a comparacion de pacientes con DM aislada.3! Debido a todas
estas consecuencias profundamente negativas en el paciente diabético y
depresivo es que se decidio elegir este tema en la realizacion del presente

estudio.
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1.2. Formulacion del problema

¢, Cudl es la asociacion existente entre depresion y el control glicémico en
pacientes con diagnostico previo de diabetes mellitus tipo 2 que acuden a los
consultorios externos de la Unidad de Endocrinologia del Hospital Nacional
Daniel Alcides Carribn (HNDAC) durante el periodo octubre-diciembre del afio
20197

1.3. Justificacion de la investigacion

Al ser la depresion un problema de salud publica de gran prevalencia en
nuestro medio y estar asociado a multiples patologias, seria importante
identificar si existe asociacion con la diabetes mellitus, otro gran problema de
salud publica, y los factores que predisponen a su desarrollo en pacientes

diabéticos.

Aunque actualmente ya es conocida que la asociacion entre la depresiéon y la
diabetes mellitus ocurre de forma bidireccional, en nuestro medio no se
conocen de forma clara los factores predisponentes al desarrollo del primero en
pacientes diabéticos; una vez elucidados dichos factores en este estudio se
esperar que en el futuro se dé mayor importancia a las politicas sobre la salud
mental, debido al ya conocido efecto perjudicial que tiene la depresion
comoérbida en los diabéticos, ademas de que la presencia de tales factores en
pacientes diabéticos sin diagndstico de depresién podria servir como factores
prondésticos y como indicadores para la realizacion de screening en estos

pacientes para la deteccion de dicha patologia mental.

Una posible reduccién de los casos de depresion comérbida en pacientes
diabéticos a través de politicas salud mental ayudaria a reducir los costos en
salud publica, que como se menciond anteriormente, son mayores en estos

pacientes a diferencia de los que presentan diabetes mellitus aislada.3!

El lugar de ejecucion del proyecto sera el Hospital Nacional Daniel Alcides
Carrion (HNDAC), con informacién obtenida del Servicio de Endocrinologia y

de la Oficina de Apoyo a la Investigacion y Docencia del HNDAC, debido a la
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elevada casuistica con la que cuenta este hospital en cuanto a la diabetes

mellitus tipo 2, por lo que se podria contar con un tamafo muestral indicado.

Una vez concluido este estudio se espera, ademas de proporcionar los
resultados y conclusiones a los servicios pertinentes del HNDAC
(Endocrinologia y Psiquiatria), que se pueda incentivar a la realizacion de mas
estudios de este tema en otros hospitales o ciudades o también estudios que
determinen la prevalencia y factores asociados a la presencia depresion en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 en nuestro pais, de los cuales se
encontraron escasos estudios relacionados a nivel nacional. Como ya se
menciono, de encontrarse asociaciones positivas se recomendaria tener mas
en cuenta la presencia de depresion comorbida en el manejo multidisciplinario

de los pacientes con diabetes mellitus.
1.4. Delimitacion del problemay linea de investigacion

Pacientes varones o mujeres adultos que presentan el diagnostico de diabetes
mellitus tipo 2 segun los criterios descritos por la American Diabetes
Association (ADA), que acudieron a los consultorios externo de la unidad de
Endocrinologia del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion y que fueron

encuestados durante el periodo octubre-diciembre del 2019.

Conforme a las prioridades sanitarias de nuestro pais del periodo 2016-2021,
los temas del presente trabajo de investigacién pertenecen al cuarto y séptimo
problemas sanitarios de alta prioridad para investigacion en salud en el Perq,
“salud mental” y “diabetes mellitus”; este estudio busca determinar factores de
riesgo asociados, potencialmente prevenibles, para el desarrollo de depresion

en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 en nuestro pais.
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1.5. Objetivos de la investigacion

Generales

e Determinar la asociacion entre depresion y control glicémico en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 del HNDAC durante el periodo

octubre-diciembre del afio 2019.

Especificos

e Determinar la frecuencia de depresion en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2.

e Determinar la frecuencia del pobre control glicémico en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2.

e Determinar factores asociados (edad, sexo y tipo de tratamiento) a
depresion en pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

13



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacion

Antecedentes internacionales

Lustman et al.*2 en su trabajo “Depression and poor glycemic control:
a meta-analytic review of the literature.” realizé una revision sistematica de
24 estudios, tras los cual encontré que la presencia de depresion en pacientes
con diabetes mellitus tipo 1 o 2 estaba significativamente asociada con
hiperglicemia (Z = 5.4, P < 0.0001, IC 95% 0.13-0.21).

Naranjo et al.®3 realizaron un estudio en el cual hicieron seguimiento a 338
pacientes adultos con diabetes mellitus tipo 2, sin diagnéstico previo de
trastorno depresivo mayor, fueron evaluado cada 9 meses para diagnosticar
dicho trastorno e identificar factores predictores. Entre todos los factores, se
determind que niveles elevados de hemoglobina glicosilada estaban asociados
a trastorno depresivo mayor en los subgrupos indentificados con un estado de
animo moderadamente negativo (OR = 1.36; P <.05) y altamente negativo (OR
=1.63; P <.05).

Wang et al.?° en el estudio “Depression among people with type 2 diabetes
mellitus, US National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES)”,
realizado durante el periodo 2005-2012 en la poblacién estadounidense en
general, buscaron determinar la prevalencia de depression en 2182 pacientes
con diabetes mellitus tipo 2 mediante el Patient Health Questionnaire (PHQ-9).
Se utilizaron como definiciones “depresion clinicamente relevante” (DCR) si se
encontraba un puntaje total mayor o igual a 10 y “depresion clinicamente
significativa” (DCS) si el puntaje total era mayor o igual a 15. Se encontré una
prevalencia de DCR y DCS de 10.6% y 4.2%, respectivamente. Se encontraron
como predictores significativos de DCR la edad < 65 afios (de 30-49 afios un
OR =2 [1,3 — 3,3] y de 50-64 afios un OR = 1.5 [1 — 2.2]); el sexo femenino
(OR = 2,1 [1,4 — 3,1]); ingresos econdémicos bajos (OR = 2.8 [1,8 — 4,4]), un
nivel de estudios por debajo ajo de educacion secundaria (OR = 2 [1,3 — 3,1]),
el habito tabaquico actual (OR = 2,4 [1,7 — 3,6]); IMC de 30 kg/m2 o mas (OR =
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3 [1,6 — 5,5]) alteraciones del suefio (OR = 3 [2,1 — 4,2]), hospitalizacion en el
altimo afo (OR = 2,6 [1,8 — 3,7]) y un colesterol de 200 mg/dL o mas (OR = 1,7
[1,2 — 2,4]); como predictores significativos de DCS se encontraron ademas la
actividad fisica (OR = 0,4 [0,2 — 0,7]) y presencia de enfermedad cardiovascular
(OR=2,2[1,3-3,8)]).

Chen et al.3* en su estudio “Association of depression with pre-diabetes,
undiagnosed diabetes, and previously diagnosed diabetes” de tipo meta-
analisis, incluyeron estudios que reportaron las prevalencias de depresion en
personas con prediabetes (preDM), diabetes mellitus no diagnosticada (DMND)
o diabetes mellitus previamente diagnosticada (DMPD), a comparacién con las
persones con metabolismo glicémico normal (MGN). En los 20 estudios
incluidos se encontré6 que, a comparacion de los individuos con MGN, la
prevalencia de depresién comoérbida estaba moderadamente incrementada en
pacientes con preDM (OR 1.11, IC 1.03-1.19) y con DMND (OR 1.27, IC 1.02-
1.5), y marcadamente incrementada en pacientes con DMPD (OR 1.8, IC 1.4-
2.31). El andlisis por subgrupos mostré que estas asociaciones positivas se
mantuvieron solo en aquellos estudios con individuos con edad <60 afios, y no
en aquellos con edades de 60 afios a mas. Los autores concluyen que los
datos obtenidos parecen sugerir que el riesgo de depresidon comérbida se
incrementaba gradualmente junto con el deterioro del metabolismo glicémico

en grupos de edad jévenes (<60 afos), pero no en los de mayor edad.

Nichols y Brown?!’ realizaron un estudio de tipo transversal analitico en 16180
personas de una organizacion sanitaria de EE.UU. en 1999 diagnosticadas con
diabetes mellitus tipo 2 con el fin de determinar la prevalencia de depresion
comoérbida; el estudio incluy6é a 16180 controles emparejados por edad y sexo
de la misma organizacion. Se encontré que la prevalencia fue mayor en los
pacientes con DM tipo 2 que en los controles (17.9% vs 11.2%); se hallo
ademas que las mujeres presentaban casi el doble de probabilidad de
presentar depresion que los varones, pero la diferencia relativa de la

prevalencia entre sujetos con y sin diabetes fue mayor en varones.
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Calvin et al.?! en un estudio de tipo transversal analitico realizado en 275
pacientes diagnosticados con diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital
Universitario de Fuenlabrada, Espafia, buscé determinar la prevalencia de
depresion y su relacion con variables clinicas y sociodemograficas, mediante el
Inventario de Depresion de Beck (con depresion definida como un puntaje
mayor o igual a 16) y una entrevista psiquiatrica. Se hallé una prevalencia del
32.7%, que aumentaba con la edad: de 55-65 afios (OR = 3,15 [1,4 — 6,8]), 66-
77 afos (OR = 3,69 [1,7 — 7,9]) y 78 a mas afios (OR = 5,02 [2,43 — 10,5]).
Otros factores de riesgo encontrados fueron el sexo femenino (OR = 1,77 [1,25
— 2,49)), viudez (OR = 2,85 [1,51 — 7,09]), obesidad (OR = 2,63 [1,75 — 3,9]),
mal cumplidor del tratamiento (OR = 3,07 [2,07 — 4,56]), mal control glicémico
(OR = 6,8 [3,97 —11,64]) y presencia de complicaciones de la diabetes (OR =
2,39 [1,45 - 3,92]). Otro dato interesante fue que el 35% de dichos pacientes

no presentaban diagnostico previo de depresion.

Fabian et al.??> en un estudio tranversal efectuado en 741 pacientes adultos con
diagnéstico previo de diabetes mellitus tipo 2 que acudieron a un centro
hospitalario de tercer nivel de la Ciudad de México, buscaron determinar la
prevalencia de ansiedad y depresion, y las caracteristicas demograficas,
clinicas, epidemiolégicas de dichos pacientes mediante un cuestionario
estructurado. La prevalencia de ansiedad fue de 8.0%, de depresion del 24.7%
y de ansiedad y depresion combinados del 5.4%. De los 183 pacientes con
depresion, 89.6% eran mujeres. Los sintomas depresivos se asociaron de
forma significativa con el sexo femenino [OR = 4,1 (2,1-7,9)]; al uso del
tratamiento de tipo naturista [OR = 4,3 (1,9-9,6)]; a enfermedad ocular crénica
[OR=2 (1,3-3,2)] y a dolor neuropético cronico [OR = 2,1 (1,4-3,3)]. La
presencia conjunta de ansiedad y depresion se asocio significativamente con el
uso del tratamiento de tipo naturista [OR = 8,9 (2,3-34,7)]; con el antecedente
de enfermedad cardiovascular y dislipidemia [OR = 5 (1,8-13,7)]; a con el
antecedente de enfermedad renal crénica [OR = 3,3 (1,3-8,7)] y a dolor
neuropatico crénico [OR = 5,2 (1,9-14)]. Se concluyé ademas que los
pacientes diabéticos y con ansiedad o depresion utilizan mas frecuentemente

métodos tratamientos de tipo no farmacolégico.
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Ali et al.*® en su estudio “The prevalence of co-morbid depression in adults with
Type 2 diabetes: a systematic review and meta-analysis”, realiz6 un meta-
andlisis de 10 estudios controlados con un total de 51331 personas, publicados
entre los afios 1980-2005. Se encontr6 una prevalencia significativamente
mayor en personas con diabetes mellitus tipo 2 que aquellos sin dicha
enfermedad (17.6% vs. 9.8%, OR = 1.6 (1.2-2)]; ademas se encontré que la
prevalencia fue mayor en el sexo femenino (23.8% vs. 12.8%).

Anderson et al.® realizaron una revision sistematica en el 2001 que identifico
42 estudios eligibles, 20 de los cuales incluyeron un grupo control sin DM tipo
2. A partir de estos 20 estudios se encontré que la probabilidad de presentar
depresion fue el doble en el grupo con DM tipo 2 que en el control (OR 5 2.0,
95% Cl 1.8 -2.2). Se hall6 ademas que la depresion comorbida fue
significativamente mas frecuente en mujeres (28%) que en varones (18%), en
estudios sin controles (30%) que en estudios con controles (21%), en muestras
clinicas (32%) que las provenientes de la comunidad (20%), y también mas
frecuente si eran evaluados por cuestionarios (31%) que por entrevistas

diagnésticas estandarizadas (11%).

Rotella y Manucci®® realizaron un meta-analisis en el 2011 con el objetivo de
evaluar el riesgo de trastorno depresivo mayor y/o sintomas depresivos en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2. Se incluyeron 16 estudios longitudinales,
con un total de 497223 individuos. Se hall6 una mayor incidencia anual de
depresion en individuos con diabetes (1.6% vs 1.4%, OR ajustado de 1.25 e IC
1.1-1.44).

Carreira et al.3® en su estudio “Depresion en la diabetes mellitus tipo 1 y
factores asociados”, realizado en un hospital de Malaga en Espafa, buscaron
determinar en 207 pacientes con diabetes mellitus tipo 1 la prevalencia de
depresion mediante la Escala de Depresion en Diabetes Tipo 1 (EDDI-1) y
factores de riesgo asociados. Se hall6 una prevalencia del 21.7% y se
detectaron las siguientes variables asociadas al riesgo de depresion: sexo
femenino (OR = 3,190 [1,538 — 6,615]); el desempleo (OR = 5,640 [2,657 —
11,971)); el habito tabaquico (OR = 2,145 [1,084 — 4,245]); la presencia de

complicaciones diabéticas u otra afeccion fisica (OR = 3,065 [1,554 — 6,044]);
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no percibir apoyo familiar (OR = 4,906 [1,259 — 19,113]), amigos (OR = 2,889
[1,269 — 6,577]) o compafieros de trabajo (OR = 2,800 [1,413 — 5,546]); un
namero elevado de hiperglucemias semanales (OR = 1,103 [1,006 — 1,208]), y
la baja calidad de vida (OR = 1,083 [1,057 — 1,111]), medida segun la prueba
Diabetes Quality of Life (EsDQOL, versién espafiola). Concluyen que las
variables que efectivamente resultaron ser factores de riesgo concuerdan con

las mencionadas en la literatura cientifica.
Antecedentes nacionales

Crispin Trebejo y Robles Cuadros®” en su estudio “Asociacion entre
sintomatologia depresiva y adecuado control glicémico en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 de los hospitales de ESSALUD: E. Rebagliati, G.
Almenara y A. Sabogal de Lima y Callao, Perld” encontraron que de una
muestra de 277 pacientes con diabetes mellitus tipo 2 provenientes de los
servicios de Endocrinologia de los hospitales mencionados, 31 presentaron
depresion moderadamente severa a severa (11.2%, IC 95%: 7.5-14.9%),
diagnosticada mediante el Patient Health Questionnaire (PHQ-9), y se asociaba
dicha comorbilidad a una mayor probabilidad de presentar un mal control de
glicemias (RP=1,32; IC 95%: 1.15-1.51). Entre las caracteristicas asociadas a
presencia de depresién comorbida en dichos pacientes se encontro la falta de
trabajo (58.1% vs 75.2%, p=0.04), lugar de nacimiento fuera de Lima/Callao
(64.5% vs. 42.7%, p=0.02) y el hospital de origen (procedente del HASS,
58.1% vs 35.4%, p=0.01).

Azafiedo et al.’® en su trabajo “Calidad de control metabdlico en pacientes
ambulatorios con diabetes tipo 2 atendidos en una clinica privada”, encontro
que el 30% (18) de una muestra de 60 pacientes diabéticos presentaba
sintomas de depresion segun la prueba CES-D 20, sin asociacién significativa
con la calidad de control metabdlico segun niveles de hemoglobina glicosilada
(p=0.69).

Constantino et al*®. realizaron un estudio descriptivo transversal en un hospital
general de la ciudad de Chiclayo, Lambayeque, cuyo fin fue obtener la
prevalencia de ansiedad y depresion y su asociacion con el nivel de control

glicémico en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 que acudieron a los
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consultorios externos de la unidad de Endocrinologia del Hospital Nacional
Almanzor Aguinaga Asenjo. Mediante los inventarios de Depresion y Ansiedad
de Beck se encontrd, en una muestra compuesta por 172 mujeres y 98
hombres, una prevalencia del 57.78% de depresién y 65.19% de ansiedad, sin
encontrarse asociacion significativa entre el pobre control glicémico y la
depresion comorbida (RP = 0.94, IC 95%: 0.83-1.07, p >0.05). Se encontr6
mayor frecuencia de depresidbn comérbida en pacientes diabéticos de sexo

femenino y con IMC e indice cintura-cadera elevados.

Balbin, C.4% en su trabajo “La depresiéon como factor asociado a la adherencia
al tratamiento en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 de los consultorios de
endocrinologia del Hospital Nacional Hipélito Unanue, Agosto - Octubre 2016”,
de tipo transversal analitico, encontré una prevalencia de depresiéon comérbida
del 38.1%, con un mayor riesgo de mal control glicémico en tales pacientes,
determinado mediante hemoglobina glicosilada y glicemia basal (OR=2.676,
IC=1.197-5.981, p= 0.015).

Aliaga, W.%! en su estudio “Frecuencia de depresiéon en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 y su relacion con el control de glicemia en pacientes atendidos
por consultorio externo de Endocrinologia del Complejo Hospitalario PNP Luis
N Saenz, agosto-diciembre del afio 2018”, también de tipo observacional,
transversal y analitico, similar al estudio previo, encontr6 en una muestra de
131 pacientes diabéticos una prevalencia de depresion del 26.7%; dichos
pacientes con depresion comorbida presentaron mayor riesgo de presentar
glicemia no controlada (OR=2.4, IC=1.1-5.7, p= 0.024), aunque en su andlisis
multivariado se encontré que solamente el tratamiento con insulina fue un
factor independiente asociado a depresion comoérbida en dichos pacientes
(OR=6.2, 1C=2.1-18.8, p= 0.000).

2.2. Bases teoricas
La diabetes mellitus tipo 2 es una de las enfermedades cronicas severas de

mayor incidencia a nivel mundial, ubicada dentro de las 10 primeras causas de

mortalidad en adultos, y que se origina debido a defectos en la secrecion o
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accion de la hormona insulina, fundamental para la utilizacion de la glucosa a

nivel celular.

Se puede clasificar a la diabetes mellitus de la siguiente manera:!

A. Diabetes mellitus tipo 1, que ocurre debido a la destruccién autoinmune
de las células beta, productoras de insulina a nivel de los islotes
pancreaticos, lo cual deriva en una deficiencia absoluta de dicha
hormona.

B. Diabetes mellitus tipo 2, la cual es abarcada en el presente trabajo, se
presenta debido a una disminucion progresiva de la secrecion de
insulina por medio de las células beta, asociada muy frecuentemente a
un estado de insulinorresistencia. Conforma el 90-95% del total de casos
de diabetes.

C. Diabetes mellitus gestacional, aquella diagnosticada a partir del segundo
trimestre del embarazo, en pacientes sin diagnéstico pregestacional de
diabetes mellitus.

D. Tipos especiales de diabetes mellitus debido a otras causas (sindromes
monogenéticos, por patologias del pancreas exocrino, inducido por
farmacos o drogas, etc.)

Existen multiples factores genéticos y ambientales que intervienen en la
génesis de las diabetes mellitus tipo 1 y tipo 2 que resultan en la pérdida de la
masa o funcion de las células beta, lo cual a su vez a conlleva a la presencia
de niveles de glucosa elevados en sangre (hiperglicemia) y sus
manifestaciones clinicas asociadas. La hiperglicemia establecida de forma
cronica pasa inadvertida por varios afios debido a su caracter asintomatico si
no es lo suficientemente severa, y a largo plazo genera en el paciente diabético
complicaciones crénicas micro y macrovasculares (neuropatia, nefropatia,

retinopatia, entre otros).

A diferencia de la diabetes mellitus tipo 1, en la diabetes tipo 2 las vias
fisiopatolégicas que llevan a la disfuncién y muerte de las células beta estan

menos definidas; como se mencion6d anteriormente, la presencia de una
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secrecion deficiente de insulina y de resistencia a la insulina son los
mecanismos predominantes en la diabetes tipo 2, asociados ambos a
inflamacion y estrés metabdlico, ademas de factores genéticos (presenta una
fuerte predisposicion genética) y ambientales (principalmente un IMC elevado y

falta de actividad fisica).

Para el diagnéstico de diabetes mellitus tipo 2 la Asociacion Americana de
Diabetes (ADA) recomienda utilizar 1 de 4 criterios diagnosticos, basados en
los niveles de glucosa plasmética (glicemia basal, glicemia en ayunos o
glicemia a las 2 horas durante una prueba de tolerancia oral a la glucosa) o de
hemoglobina glicosilada (HbA1C). Dichos criterios diagnésticos se pueden
utilizar también para el tamizaje en poblaciones de riesgo y para la deteccion
de individuos con prediabetes (aquellos pacientes con glicemias en ayunas
alteradas, tolerancia a la glucosa alterada o prediabetes definida por el nivel de
HbA1C).

La eleccion del criterio diagnostico apropiado para cado paciente dependera de
varios factores individuales y epidemioldgicos; por ejemplo, la HbA1C no es
recomendada por la ADA como criterio diagnéstico en ciertas poblaciones
especiales, como las gestantes, pacientes con anemia drepanocitica, infeccion
por VIH, aquellos que han presentado pérdida de sangre o transfusiones

recientes, entre otros.

Los 4 criterios diagnésticos mencionados anteriormente se presentan a
continuacion: !

A. Glucosa plasmética en ayunas mayor o igual a 126 mg/dl, con un ayuno
definido como la ausencia de ingesta calérica por al menos 8 horas.

B. Glucosa plasmatica a las 2 horas mayor o igual a 200 mg/dl durante la
prueba de tolerancia oral a la glucosa (TTOG), utilizando 75 gramos de
glucosa.

C. Paciente con sintomas clasicos de hiperglicemia o con complicaciones
diabéticas agudas, y que presentan una glucosa plasmatica al azar
mayor o igual a 200 mg/dl.

D. HbA1C mayor o igual a 6.5%, siendo la prueba realizada en un

laboratorio apropiadamente certificado.
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El trastorno depresivo mayor es una condicidén psiquiatrica muy frecuente a
nivel mundial, incluso mas que la diabetes mellitus, y que presenta un gran
abanico de manifestaciones clinicas, las principales de ellas agrupadas dentro
de los criterios diagnésticos propuestos en la quinta edicion del DSM-5, manual
elaborado por la Asociacion Americana de Psiquiatria (American Psychiatric
Association).

Aunque la fisiopatologia de la depresién ain no esta del todo esclarecida, se
sabe que a nivel central existe en estos pacientes un funcionamiento
disminuido de los neurotransmisores monoaminérgicos (serotonina,
noradrenalina y/o dopamina), cuyos déficits son presuntamente corregidos por

los tratamientos antidepresivos farmacologicos utilizados en la actualidad.*?

Segun el DSM-5, para el diagndstico de trastorno depresivo mayor se requiere
la presencia de 5 o0 mas de los sintomas por un periodo de 2 semanas y los
cuales representan un cambio respecto al estado basal previo del paciente; se
menciona en el manual que al menos uno de los 5 sintomas debe incluir los
criterios 1 o0 2 de la lista mencionada a continuacion:*3

1. Estado de animo depresivo la mayor parte del dia, casi todos los dias,
indicado ya sea por reporte subjetivo o por observaciones hechas por
otras personas.

2. Interés o placer muy disminuido en todas o la mayoria de las actividades
diarias la mayor parte del dia y casi todos los dias.

3. Disminucién de peso significativa (p.ej. mas del 5% del peso corporal en
un mes), o disminucion o aumento del apetito casi todos los dias.
Insomnio o hipersomnio casi todos los dias.

5. Agitacion o enlentecimiento psicomotriz casi todos los dias (observado
por otros).

6. Fatiga o falta de energia casi todos los dias.

7. Sentimientos de inutilidad o culpabilidad excesivos o inapropiados casi
todos los dias.

8. Disminucién de la capacidad para la concentracion o para la toma de
decisiones, casi todos los dias.

9. Pensamientos de muerte e ideas suicidas recurrentes sin un plan
determinado, intento de suicidio o un plan para realizarlo.
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Hecho el diagnéstico, se puede clasificar la depresién segun su grado de
severidad por el numero e intensidad de los sintomas presentes y el
compromiso en las actividades diarias del paciente:

A. Depresion leve: el paciente presenta pocos o0 ningun sintoma por encima
del requerido para el diagndstico, la intensidad es estresante, pero
manejable interfieren poco en el funcionamiento social y ocupacional.

B. Depresidbn moderada: aquel paciente que presenta variables que se
ubican entre las especificadas para la depresion “leve” y “severa”.

C. Depresion severa: el paciente presenta un numero de sintomas muy por
encima del requerido para el diagnostico, la intensidad de los sintomas
es muy estresante y no manejable y ademas interfieren de forma

marcada en el funcionamiento social y ocupacional.

Debido a que en la actualidad esta patologia se encuentra entre las mas
frecuentes, sino la mas frecuente, a nivel de la atencion primaria de salud, las
pruebas de tamizaje o screening son de gran utilidad para su deteccion
temprana. A nivel mundial, se recomienda el tamizaje universal en algunos
paises como por ejemplo en EE.UU., mientras que en otros como en Inglaterra
solamente se recomienda en poblaciones de alto riesgo, como por ejemplo los
pacientes con patologias crénicas como la diabetes mellitus, segun las

recomendaciones de las guias NICE.**

El Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-9) es una prueba creada para el
diagndstico de depresion, llenada por el mismo paciente, muy utilizada en la
actualidad por su rapidez y porque ademas de su utilidad diagnéstica, permite
valorar la gravedad de la patologia. La prueba consiste en 9 items que
concuerdan con los criterios diagndsticos estipulados en el manual DMS-IV de
la American Psychiatric Association para el diagnostico de trastorno depresivo
mayor. A los pacientes se les pide que respondan a cada uno de los items en
una escala de 0 a 3 segun el grado en el que les ha afectado tal sintoma a lo
largo de las ultimas 2 semanas (0O=ningun dia, 1=varios dias, 2=mas de la

mitad de los dias, 3=casi todos los dias).
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El diagnostico de depresion segun los resultados del PHQ-9 se puede realizar
de dos formas. La primera consiste en sumar los puntajes obtenidos en cada
uno de los items, con lo cual se obtiene un puntaje total que va de 0 a 27; se
recomienda un punto de corte de 10 o mas como un método de tamizaje del
trastorno depresivo mayor. Por otra parte, el segundo método consiste en un
algoritmo basado en los criterios diagnosticos de la DSM-1V, segun el cual se
requiere para el diagndstico al menos 5 items con un puntaje cada uno de al
menos 2 (mas de la mitad de los dias), con excepcion del item correspondiente
a las ideaciones suicidas, el cual solo requiere un puntaje de 1 o mas; dicho
algoritmo requiere ademas que al menos 1 de los 5 items requeridos sea el
primer item (estado de animo depresivo) o el segundo (pérdida del interés o
placer). Aunque evidentemente se esperaba que el segundo método sea
superior al primero por su equivalencia a los criterios del DSM-1V, en los
estudios de validacion iniciales se habia hallado que el primero presentaba una
mayor sensibilidad (88% versus 73%), y por lo tanto era preferible como

método de tamizaje por encima del método del algoritmo.

En una revision sistematica del afio 2015 cuyo objetivo fue determinar y realizar
una comparacion de las propiedades diagnosticas del PHQ-9 segun los
métodos del algoritmo y del punto de corte, mediante un metaanalisis de 27
estudios de validacion, se confirmaron los hallazgos de los estudios iniciales,
encontrandose una sensibilidad del método del algoritmo ain mas baja (55%),
mientras que el método del punto de corte presentaba una mejor sensibilidad
(77%), con una buena especificidad (85%), por lo cual este ultimo método
tendria un mayor valor diagnéstico para el tamizaje de trastornos depresivos.
En el contexto nacional, el PHQ-9 ha sido validado para su uso en el Peru por
la Direccion de Salud Mental del Ministerio de Salud del Perda y el Instituto
Nacional de Salud, segun juicio de expertos, en una reunion técnica que
incluyé a médicos psiquiatras y psicélogos. Dichos profesionales concluyeron
gue dicha prueba es un instrumento valido para el diagndstico de depresion en
el Peru, ademas de observar que podia ser de facil uso por los profesionales
médicos no psiquiatras pertenecientes a la atencion primaria de salud.
Recomendaron ademas multiples correcciones en la forma en que se

formulaban las preguntas de la prueba con el fin de perfeccionarla para su
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mejor uso y adecuarla al contexto peruano.*

En cuanto a la relacién bidireccional ya demostrada que existe entre la diabetes
mellitus y los trastornos depresivos, se postulan varios mecanismos. Uno de
ellos, probablemente el mas evidente, es que la carga psicolégica que acarrea
el vivir con una enfermedad cronica de por vida como la diabetes mellitus
predispone a dichos pacientes a desarrollar depresion, y ademas dichos
pacientes con depresién comorbida presentan malos habitos de vida, como la
pobre adherencia a la dieta y a regimenes de ejercicios, a diferencia de
aquellos pacientes con diabetes y sin depresion.*® Otra posible explicacién a la
gran prevalencia de depresion comorbida en dichos pacientes seria el hecho
de que comparten factores ambientales y sociodemograficos, como el hecho de
pertenecer a un bajo nivel socioeconémico, el tabaquismo, la pobre actividad
fisica o las adversidades a nivel social, ya sea en la nifiez (abuso, negligencia o

ignorancia)*’ o en la adultez (estrés ambiental o laboral).*%4°

Se han propuestos varios mecanismos biolégicos compartidos que estarian
involucrados en la relacion bidireccional existente entre la diabetes mellitus y la
depresion, como la respuesta inflamatoria innata, el eje hipotalamico-
hipofisario-suprarrenal (H-H-S) y la resistencia a la insulina, los cuales no son
excluyentes e interactlan entre si.>® En cuanto a los mecanismos de respuesta
inflamatoria, por ejemplo en un estudio realizado en pacientes diabéticos con
diagnosticos de depresion segun la PHQ-9, se observd que presentaban
concentraciones mas elevadas de proteina C reactiva (PCR), interleucina-
lbeta, proteina quimiotactica de monocitos-1, triglicéridos, y un mayor conteo
leucocitario a comparacion de aquellos pacientes diabéticos sin depresion
comorbida.>! Esto se deberia a la activacion de la respuesta inmunitaria innata,
que conlleva a un aumento de las concentraciones de citocinas
proinflamatorias que llevan a la génesis de diabetes mellitus por apoptosis de
las células beta e insulinorresistencia provocada por dichas citocinas. El
aumento de la citocinas circulantes estaria relacionado también en la génesis
de la depresion: en pacientes con trastorno depresivo mayor se encontraron

mayores concentraciones plasmaticas del factor de necrosis tumoral alfa y de
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interleucina 6.>2 Estas citocinas provocarian por diversos mecanismos, como el
estrés oxidativo a nivel central y la activacion del eje H-H-S, alteraciones en la
produccion de serotonina, neurotransmisor central en la fisiopatologia de la

depresion.

En cuanto al eje H-H-S, su activacion continua debido a estrés cronico provoca
a su vez una concentracion elevada y persistente del cortisol plasmatico, una
hormona contrarreguladora de la insulina, contribuye por multiples mecanismos
(por ejemplo, la estimulacion de la gluconeogénesis hepatica o resistencia a la
accion de la insulina a nivel muscular y en el tejido adiposo) a la aparicion de
sindrome metabdlico y de diabetes mellitus tipo 2. Por otra parte, se ha
demostrado que la hipercortisolemia inhibe la neurogénesis a nivel del
hipocampo, region implicada en el desarrollo de la depresién, ademas que en
pacientes obesos con trastornos psiquiatricos que van desde la depresion a la

ansiedad se ha encontrado con frecuencia hipercortisolismo leve.>

2.3. Definiciones conceptuales

e Diabetes mellitus tipo 2: patologia crénica y compleja, cuya génesis
deriva de mdltiples factores genéticos y ambientales, de presentacion
clinica heterogénea y que se caracteriza fundamentalmente por un
estado de hiperglicemia que deriva de alteraciones en la produccién de
la hormona insulina y por una resistencia a su accion en los tejidos
periféricos, principalmente a nivel hepatico, muscular y del tejido
adiposo.> Su diagnéstico se realiza segun los criterios diagnosticos
postulados por la Asociacion Americana de Diabetes:?!

1. Glucosa plasmaética en ayunas mayor o igual a 126 mg/dl, con un ayuno
definido como la ausencia de ingesta calérica por al menos 8 horas.

2. Glucosa plasmética a las 2 horas mayor o igual a 200 mg/dl durante el
test de tolerancia oral a la glucosa (TTOG), utilizando 75 gramos de
glucosa.

3. Paciente con sintomas clasicos de hiperglicemia o con crisis

hiperglicémica, y que presentan una glucosa plasmatica al azar mayor o
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igual a 200 mg/dl.
HbA1C mayor o igual a 6.5%, siendo la prueba realizada en un

laboratorio apropiadamente certificado.

Depresidn/trastorno depresivo mayor: trastorno psiquiatrico crénico,
caracterizado por sintomas como el interés o placer marcadamente
disminuido en todas o casi todas las actividades, estado de animo
depresivo (triste, decaido), pérdida de peso significativa, disminucién o
aumento del apetito, insomnio o hipersomnio, agitacibn o
enlentecimiento psicomotriz, fatiga o pérdida de energia, sentimientos de
inutilidad o culpabilidad, disminucién de la capacidad para concentrarse
y pensamientos de muerte recurrentes. Dichos sintomas deben
presentar una duracion de al menos 2 semanas y Se encuentran
incluidos como criterios diagndsticos del trastorno depresivo mayor
segun el manual DSM-V de la Asociacion Americana de Psiquiatria.*
Segun el Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-9), prueba utilizada para
el diagnoéstico y evaluacion de la severidad de depresion, se puede
clasificar por grado de severidad segun el puntaje obtenido en dicha
prueba:>®

1. 0 a4 puntos: depresion minima/ausente.

2. 4 a9 puntos: depresion leve.

3. 10 a 14 puntos: depresion moderada.

4. 15 a 19 puntos: depresion moderadamente severa. Es a partir de
este punto de corte que se considera el diagnostico de trastorno
depresivo mayor o depresion clinica.

5. 20 a 27 puntos: depresién severa.

Control glicémico: determinado fundamentalmente mediante la
medicion de la hemoglobina glicosilada (HbAL1C); la ADA recomienda
como objetivo un nivel de HbA1C menor a 7% en la mayoria de adultos

no gestantes.!
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CAPITULO IlI;: HIPOTESIS

3.1. Hipétesis general:

Ha: la depresion estd asociada a un mal control glicémico en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 que acuden a Consultorio Externo del Servicio de

Endocrinologia del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion.

Ho: la depresion no esta asociada a un mal control glicémico en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 que acuden a Consultorio Externo del Servicio de
Endocrinologia del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion.

3.2. Hipotesis especificas:
El sexo es un factor asociado a depresion en pacientes con diabetes mellitus

tipo 2.

La edad es un factor asociado a depresion en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2.

El tipo de tratamiento antidiabético es un factor asociado a depresion en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

3.3. Variables de estudio

Variable dependiente:

e Depresion.

Variables independientes:

e Sexo.
e Edad.
e Tipo de tratamiento.

e Control glicémico.
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1. Tipo y disefio de la investigacion

Se realizara un estudio de tipo:

e Analitico, ya que se intentara demostrar asociacion entre depresion y mal
control glicémico en pacientes con diagnostico de diabetes mellitus tipo 2.

e Transversal, porque se realizard una sola medicion de los sujetos en un
periodo de tiempo y se evaluaran de forma simultanea la exposicién y el
evento resultado o de interés.

e Observacional, debido a que no habra intervencion o manipulacion de las
variables, y de estadistica inferencial ya que se utilizara la razén de

prevalencia (RP).
4.2. Poblacion y muestra

Se ha considerado para este estudio a todos los pacientes varones 0 mujeres
adultos que presentan el diagnostico de diabetes mellitus tipo 2 segun los
criterios de la American Diabetes Association (ADA), que acudieron al servicio
de Endocrinologia del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion y que fueron
encuestados durante el periodo octubre-diciembre del 2019.

e Criterios de inclusion:
o Pacientes con diagnéstico de diabetes mellitus tipo 2 segun los

criterios de la ADA.

e Criterios de exclusion:
o Pacientes con diagndstico de otros tipos de diabetes mellitus (p.e.
tipo 1 o gestacional).
o Pacientes con antecedentes de otras enfermedades psiquiatricas
(ansiedad, esquizofrenia, entre otros).

o Pacientes que no deseen participar del estudio.
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Muestra

Teniendo en cuenta una poblacion aproximada de 250 pacientes que acuden a
consultorio externo de la unidad de Endocrinologia del HNDAC durante el
2019, segun datos obtenidos del mismo establecimiento, y utilizando la
siguiente férmula para obtener el tamafio de muestra conociendo el tamafio
poblacional, la cual se aplica en una herramienta proporcionada por el “Instituto
de Investigacion en Ciencias Biomédicas de la Universidad Ricardo Palma”
(INICIB):

B NxZ’xpxgq
d*x(N-1)+Zxpxq

n

Realizada la formula se obtiene un tamafio de muestra de 125 personas, con
un nivel de confianza de 95%, una proporcion o prevalencia esperada del 20%
y considerando un margen de error del 5%.

4.3. Técnicas e instrumentos para la recoleccion de datos

La recoleccion de la informacion necesaria se realizard mediante la entrega del
cuestionario PHQ-9 para su llenado por el mismo paciente, previo
consentimiento informado, y la revision de las historias clinicas; en dichas
historias se buscara datos como el ultimo valor de hemoglobina glicosilada de
una antigiiedad no mayor a 3 meses y las demas variables (sexo, edad y tipo

de tratamiento).

Para recolectar la informacion de las historias médicas, utilizamos una ficha
basica de recoleccion de informacién. Para el diagnéstico de depresion en los
pacientes con diabetes mellitus tipo 2, utilizaremos el PHQ-9 (ver anexo),
prueba que consta de 9 items que concuerdan con los criterios diagndésticos
estipulados en el manual DMS-1V de la American Psychiatric Association. En el
presente estudio se utilizara como punto de corte un puntaje de 15 a mas en el
pHQ-9 para considerar el diagnostico de trastorno depresivo mayor, también

llamado depresion clinicamente significativa.
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4.4. Técnicas de procesamiento y analisis de datos

Las variables de estudio de tipo cualitativas se describirdn mediante
frecuencias y porcentajes. Las medidas de tendencia central seran utilizadas
para la descripcion de las variables cuantitativas. El procesamiento de los datos
se realizar4 mediante el programa Microsoft Excel 2016 y el programa SPSS
version 25. Mediante el programa Excel se elaboraran tablas y gréficas de las
variables a estudiar para poder mostrar los resultados obtenidos; a través del
programa SPSS se realizaran los andlisis univariados, bivariados (utilizando la
prueba de chi-cuadrado, considerando un IC al 95% y como significativo un
valor p <0.05) y multivariados (mediante la regresion logistica, utilizando el RP
como medida de asociacion) para determinar la presencia o no de asociaciones
estadisticamente significativas entre las variables independientes (edad, sexo,
tipo de tratamiento, control glicémico) y la dependiente (depresion).

El presente trabajo fue realizado en el V Curso Taller de Titulacién por Tesis,

segun metodologia publicada.>®
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CAPITULO V: RESULTADOS Y DISCUSION

5.1. Resultados

Cuadro N°1: caracteristicas de la poblacion estudiada (analisis univariado)

VARIABLE FRECUENCIA PORCENTAJE
SEXO
FEMENINO 77 61.6%
MASCULINO 48 38.4%
EDAD
30-49 ANOS 11 8.8%
50-64 ANOS 73 58.4%
65 ANOS A MAS 41 32.8%

TIPO DE TRATAMIENTO
INSULINA 45 36%

VIA ORAL 80 64%
CONTROL GLICEMICO
BUENO (HBALC <7%) 63 50.4%
MALO (HBA1C 7 % A MAS) 62 49.6%

GRADO DE DEPRESION

NORMAL (PHQ 0-4) 37 29.6%
DEPRESION LEVE (PHQ 5- 23 18.4%
9)
DEPRESION MODERADA 29 22.4%
(PHQ 10-14)
DEPRESION 19 15.2%
MODERADAMENTE
SEVERA
(PHQ 15-19)
DEPRESION SEVERA 18 14.4%

(PHQ 20-27)




Cuadro N°2: Media y valores minimos y maximos de las variables cuantitativas

estudiadas.

MEDIA MIN. MAX.
EDAD ‘ 59.92 39 78
HBAL1C ‘ 8.3579 5 13.5
PHQ-9 ‘ 10.36 0 24

Se incluyd una muestra de 125 pacientes con diagnostico de diabetes mellitus
tipo 2 que acudieron a los consultorios externos del servicio de Endocrinologia
del HNDAC. Respecto a las caracteristicas generales de dicha muestra, se
encontré en la muestra estudiada una mayor frecuencia del sexo femenino: 77
pacientes (61.6%). Se encontré6 ademas que la mayoria de pacientes (73,
58.4%) de la muestra se ubica dentro del rango de edad de 50 a 65 afos, con
una media de edad de 59.92. Asimismo, se hallé que un poco mas de un tercio
de pacientes (45, 36%) de la muestra recibia insulina como tratamiento
antidiabético. Se encontré dentro de la muestra 62 pacientes (49.6%) con mal
control glicémico, definido como una hemoglobina glicosilada (HbA1C) mayor o
igual a 7%; la muestra presenté una HbA1C promedio de 8.36%. En cuanto a la
variable depresion, se observé que 37 pacientes (29.6%) presentaron un
puntaje de PHQ-9 de 15 a mas, a partir del cual se define como trastorno
depresivo mayor o depresion clinicamente significativa; la muestra presenté

una puntuacion promedio del PHQ-9 de 10.36 puntos.
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Cuadro N°3:. caracteristicas de la poblacion estudiada de acuerdo a la

presencia de trastorno depresivo mayor (analisis bivariado).

Depresion Valor p RP
Si No
Femenino 33 (89.2%) | 44 (50%) 0.000 8.25 (IC
Masculino 4 (10.8%) 44 (50%) 2.695-25.251)
60 afios a mas 22 (59.5%) | 41 (46.6%) 0.189 1.681 (IC
Menor de 60 aflos | 15 (40.5%) | 47 (53.4%) 0.772-3.662)

Insulina 20 (54.1%) | 25 (28.4%) 0.006 2.965 (IC
Via oral 17 (45.9%) | 63 (71.6%) 1.338-6.568)
Malo 27 (73%) | 35 (39.8%) 0.001 4.089 (IC
Bueno 10 (27%) | 53 (60.2%) 1.762-9.488)




Gréafico N°1: sexo y depresion en pacientes diabéticos

Sexo y depresion

| S{1U.8%) |

33 (89.2%)

Si

DEPRESION

m SEXO Femenino = SEXO Masculino

Grafico N°2: tipo de tratamiento y depresion en pacientes diabéticos

Tipo de tratamiento y depresion

63 (71.6%)

NO Sl

DEPRESION

m TIPO DE TRATAMIENTO INSULINA = TIPO DE TRATAMIENTO ViA ORAL

35



Gréafico N°3: control glucémico y depresion en pacientes diabéticos

Control glucémico y depresion

53 (60.2%)

10 (27%)

si

DEPRESION

® CONTROL GLICEMICO Bueno ® CONTROL GLICEMICO Pobre

Luego de realizado el andlisis bivariado, se encontraron de forma
estadisticamente significativa como factores asociados a depresion en los
pacientes estudiados el sexo femenino, con un RP de 8.25 (IC 95%: 2.695-25-
251), el tratamiento con insulina, con un RP de 2.965 (IC 95%: 1.338-6.568), y
el mal control glicémico, con un RP de 4.089 (IC 95%: 1.762-9.488). Presentar
una edad mayor o igual a 60 afios no resulto ser un factor asociado a depresion

en este analisis.
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Cuadro N°4: andlisis multivariado de las variables independientes sexo, tipo de

tratamiento y control glicémico, y la variable independiente depresion.

VALOR P RP AJUSTADO (IC AL 95%)
SEXO FEMENINO 0.000 9.373 (3.014 - 31.355)
TRATAMIENTO CON 0.348 1.64 (0.584 - 4.607)
INSULINA
POBRE CONTROL 0.013 3.793 (1.32 - 10.898)
GLICEMICO (HBALC 7% A
MAS)

En el analisis multivariado se incluyeron los factores que se hallaron asociados
a depresion en el analisis bivariado (sexo femenino, tratamiento con insulina y
mal control glicémico). Luego de realizado el andlisis se hallaron como factores
independientes asociados a depresion solamente el sexo femenino, con un RP
ajustado de 9.373 (IC 95%: 3.014-31.355, p=0.000), y el mal control glicémico,
con un RP ajustado de 3.793 (IC 95%: 1.32-10.9, p=0.013). El tratamiento con
insulina no resulté ser un factor independiente asociado a depresion en este

tltimo andlisis.

5.2. Discusioén de los resultados

Como se menciono previamente en el apartado de antecedentes, existe una
gran variedad de estudios a nivel nacional e internacional en los que se
mencionan multiples factores asociados al desarrollo de trastornos depresivos
en pacientes con diabetes mellitus, incluidas variables epidemiologicas vy
clinicas; en el presente estudio se ha tomado algunas de esas variables y se ha
buscado demostrar si en pacientes diabéticos de un hospital de categoria Ill del
Peru estan asociadas o no a depresion, previa determinacion de la prevalencia
de dicho trastorno psiquiatrico en la poblacion de estudio para observar la

magnitud del problema.

En cuanto a la prevalencia de depresién en la poblacién de estudio, se
determind que un 29.6% de pacientes presentaba trastorno depresivo mayor,

también llamado depresion clinicamente significativa, definida mediante un
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puntaje de 15 a mas en la prueba PHQ-9; si se considerara un punto de corte
de 10 puntos a mas, utilizado mas frecuentemente al usar el PHQ-9 como
método de tamizaje por su mayor sensibilidad, la prevalencia aumenta hasta un
52%, aunque en el presente estudio se utiliz6 el punto de corte de 15, por
presentar mayores valores de especificidad y VPP en los estudios de
validacién, ademas que es recién a partir de dicho punto que se recomienda la
instauracion pronta de tratamiento farmacol6gico antidepresivo asociado a
psicoterapia. El rango de puntuacion de 10 a 14 se considera una “zona gris”,
gue aunque adecuada para el cribado de depresion en poblaciones de riesgo,
no es tan definitiva como el rango de 15 puntos a mas para el diagndstico de
trastorno depresivo mayor.>> A nivel internacional y de Hispanoamérica las
prevalencias de depresion en los principales estudios hallados varian desde
4.2% hasta 32.7%.17:203557-59 A nivel nacional, los pocos estudios realizados
sobre el tema determinaron prevalencias que van desde 11.2% hasta incluso
57.78%, en general por encima de las prevalencias internacionales.?’*! La
prevalencia de depresion hallada en este estudio esta dentro de la esperada

segun los antecedentes nacionales encontrados.

En cuanto a la variable control glicémico, el presente trabajo muestra que en la
poblacién estudiada de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 existe una
asociacion significativa entre la presencia de trastorno depresivo mayor y el mal
control glicémico; segun el RP ajustado obtenido mediante el analisis
multivariado, la prevalencia de depresion en pacientes diabéticos con mal
control glicémico es aproximadamente 3.8 veces mayor a la prevalencia en
pacientes diabéticos con buen control glicémico. Este hallazgo concuerda con
el de tres grandes estudios internacionales, donde también se encontraron
asociaciones significativas entre el mal control glicémico (medido ya sea través
de hiperglicemia o de la hemoglobina glicosilada) y la presencia de
depresion.3?333> A nivel nacional solamente 2 de los 5 estudios realizados
sobre el tema demostraron asociacion entre pobre control glicémico y
depresién.?”40 Este hallazgo concuerdo con lo discutido en el apartado de
bases teoricas, donde se menciona como mecanismos fisiopatoldgicos la
alteracién del eje hipotadlamo-hipéfisis-suprarrenal, que provocaria un estado de

hipercortisolismo cronico, que a su vez deriva en hiperglicemia e
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insulinorresistencia; el hecho de que si es el estado de hiperglicemia el que
precede a la depresion o viceversa en pacientes diabético es un hecho que
hasta la actualidad esta aun por definirse, y se requieren de mas estudios para

ello.

En cuanto a la variable sexo, el presente trabajo muestra que en la poblacion
estudiada de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 existe una asociacién
significativa entre el ser de sexo femenino y la presencia de depresion; segin
el RP ajustado obtenido mediante el analisis multivariado, la prevalencia de
depresion en mujeres diabéticas es aproximadamente 9.4 veces mayor a la
prevalencia en pacientes diabéticos con buen control glicémico. Esto es un
hallazgo casi universal en los multiples estudios internacionales realizados
sobre el tema?23>>75980 aunque a nivel nacional solamente el estudio realizado
por Constantino et al.* determiné una prevalencia mayor de depresiéon en
mujeres diabéticas, mientras que en el resto de estudios nacionales o no se
encontrd asociacion significativa o la variable sexo no fue estudiada. Posibles
explicaciones a la predominancia de mujeres diabéticas con depresion
comoérbida se han dado en algunos estudios previos. En 2 estudios se observo
gue el IMC fue el predictor mas fuerte para el desarrollo de depresion en
mujeres diabéticas; 3>%° como se menciond previamente, la obesidad y el
sindrome metabdlico son mecanismos fisiopatoldgicos subyacentes mutuos en
las génesis de los trastornos depresivos y la diabetes mellitus tipo 2. En futuros
estudios se podria recomendar tener en cuenta ademas el peso corporal al
momento de realizar el andlisis entre las variables sexo y depresion. También
se debe tener en cuenta que de por si los trastornos depresivos son mas
frecuentes en el sexo femenino en la poblacion general, no necesariamente

diabética, y a nivel global

En cuanto a las limitaciones del estudio, se podria mencionar la naturaleza del
estudio (transversal analitico), el cual no es longitudinal, carece de un grupo
control y solo nos permite determinar asociaciones, pero no determinar una
relacion causa-efecto entre las variables estudiadas. Otra limitacion es la
utilizacién de una prueba de diagnéstico de depresiéon como el PHQ-9, que
debe ser resuelta por el mismo paciente y que, a pesar de ser mas sencilla que
otras pruebas diagnosticas, podria haber causado dificultades para su
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resolucion en los pacientes de la muestra estudiada que, como se puede
observar en los cuadros de caracteristicas demograficas, estaba conformada
en su mayoria por pacientes de edades avanzadas, con una edad media de 60
afos. En un metaandlisis se encontré que las prevalencias de depresién eran
mayores en estudios sin controles que en aquellos con controles y en estudios
donde se diagnostico depresion mediante cuestionarios que en aquellos donde
se diagnosticd depresion mediante entrevistas directas®?, por lo cual es posible
gque por las caracteristicas del presente estudio también se hayan

sobreestimados las prevalencias de depresion.

40



CAPITULO VI: CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES

6.1. Conclusiones

En el presente estudio se demostré que existe una asociacion estadisticamente
significativa entre el mal control glicémico y la depresién en la poblacion
estudiada: la prevalencia de depresion en pacientes diabéticos con mal control
glicémico es aproximadamente 3.8 veces mayor a la prevalencia en pacientes

diabéticos con buen control glicémico.

También se demostr6 en el presente estudio que existe una asociacion
estadisticamente significativa entre el sexo femenino y depresion en la misma
poblacion: la prevalencia de depresion en mujeres diabéticas es

aproximadamente 9.7 veces mayor a la prevalencia en hombres diabéticos.
6.2. Recomendaciones

Se recomienda realizar estudios longitudinales, con mayor nivel de evidencia y
con mayores tamafos muestrales (tipo cohortes o casos y controles) que
permitan determinar la relacion causal y temporal entre depresion y mal control
glicémico en pacientes con diabetes mellitus tipo 2, los cuales no se han
realizado hasta el momento en nuestro medio. También se recomienda hacer
estudios de seguimiento en pacientes diabéticos con depresién diagnosticada
para determinar si el tratamiento de dicha comorbilidad es realmente efectivo
en nuestras comunidades (mejor control glicémico, menores complicaciones

diabéticas, menores costos en el manejo, etc.).

Se recomienda que los profesionales de la salud que intervienen en el manejo
(médicos endocrindlogos, internistas, nefrélogos, cardidlogos, entre otros) de la
poblacion estudiada de pacientes diabéticos estén al tanto de la posibilidad de
gue puedan presenten depresion comérbida, tal vez ain no diagnosticada; el
hecho de que sea detectada y tratada de forma precoz puede ademas ser

beneficioso en el tratamiento de las afecciones fisicas de dichos pacientes.
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Los resultados obtenidos sugieren que se requiere realizar de forma rutinaria
evaluaciones psicosociales y descarte de depresion con pruebas de tamizaje
como el PHQ-9 en la poblacién estudiada de pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 que acude al HNDAC, especialmente en los subgrupos de riesgo elevado
(mujeres, pacientes con pobre control glicémico y aquellos que reciben
tratamiento con insulina); estas recomendaciones son similares a las
establecidas por la ADA.! Una vez hecho el diagnostico de depresion en dichos
pacientes, la instauracion de tratamientos no farmacoldgicos (p.ej. terapia
cognitivo-conductual) y/o farmacolégicos, segun la severidad del cuadro, se ha
demostrado que son efectivos en el tratamiento del trastorno depresivo mayor
en pacientes diabéticos, y se han asociado ademas a un mejor control

glicémico y a una mejor calidad de vida.
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ANEXOS

MATRIZ DE CONSISTENCIA

PROBLEMAS OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES DISENO POBLACION | TECNICAS E | PLAN DE ANALISIS
METODOLOGICO | Y MUESTRA | INSTRUMENTOS | DE DATOS

Problema principal: | Objetivo Hipétesis Variable Estudio transversal | Pacientes con | Ficha de | Estadistica descriptiva.

éses el mal control | principal: principal: dependiente: analitico. diabetes recoleccion de

glicémico un factor | determinar si | La depresion | Depresion. mellitus tipo 2 | datos Anadlisis bivariado.

asociado a | el mal control | es un factor gque acuden a

depresion en | glicémico es | asociado a los Prueba de | Regresion logistica.

pacientes con | un factor | mal control | Variables consultorios diagnostico de

diabetes mellitus | asociado a | glicémico es | independientes: externos  del | depresion: PHQ-9.

tipo 2 que acuden a

los consultorios
externos del
servicio de

Endocrinologia del
HNDAC durante el
periodo octubre a
diciembre del 2019?

depresion en
pacientes con
diabetes
mellitus tipo 2
que acuden a
los
consultorios
externos  del
servicio de

Endocrinologia

del HNDAC
periodo
octubre a

diciembre del
2019.

un factor
asociado a
depresion en
pacientes con
diabetes
mellitus tipo 2
que acuden a
los
consultorios
externos  del
servicio de

Endocrinologia

del HNDAC
periodo
octubre a

diciembre del
2019.

Hemoglobina
glicosilada.
Sexo.

Edad.

Tipo de
tratamiento

antidiabético.

servicio de

Endocrinologia

del  HNDAC
durante el
periodo

octubre a

diciembre del
2019

Problema
especifico: ¢ Cual es
la prevalencia de

depresion en
pacientes con
diabetes  mellitus

tipo 2 que acuden a

los consultorios
externos del
servicio de

Endocrinologia del
HNDAC durante el
periodo octubre a
diciembre del 2019?

Objetivo
especifico:
determinar la
prevalencia de
depresion en
pacientes con
diabetes
mellitus tipo 2
que acuden a
los
consultorios
externos  del
servicio de

Endocrinologia

del  HNDAC
durante el
periodo

octubre a

diciembre del
20109.

Hipotesis
principal:
Existe una
mayor
probabilidad
de que los
pacientes con
diabetes
mellitus tipo 2
gue acuden a
los
consultorios
externos  del
servicio de

Endocrinologia

del HNDAC
periodo
octubre a

diciembre del
2019
presenten

depresion.

Depresion

Estudio descriptivo.

Pacientes con
diabetes
mellitus tipo 2
que acuden a
los
consultorios
externos  del
servicio de

Endocrinologia

del HNDAC
durante el
periodo

octubre a

diciembre del
2019

Prueba de
diagnéstico de
depresion: PHQ-9.

Estadistica descriptiva.

49




OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLES DEFINICION DEFINICION ESCALA DE TIPO DE CATEGORIA O UNIDAD
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION VARIABLE
Depresion Trastorno Diagndstico de Politémica Independiente 0: sin depresion
psiquidtrico depresion clinica Ordinal Cualitativa 1: depresion leve (5-9 puntos)
crénico, obtenido segln 2: depresion moderada (10-14

caracterizado
por estado de
animo
depresivo,
disminucion del
interés o placer
en las
actividades,
pensamiento o
ideacion suicida,
entre otros
sintomas.

resultado de la
prueba PHQ-9

puntos)
3: depresidon mod. severa (15-19
puntos).
4: depresion severa (20-27
puntos)

Control glicémico

Manejo de la

Ultimo nivel de

Dicotémica Nominal

Dependiente

0: buen control glicémico (HbA1C

gllce?mla enel .HbA1C Cualitativa < 7 %,) .
paciente con consignada en la 1: mal control glicémico (HbA1C >
diabetes mellitus | historia clinica del 7 %)
tipo 2 con fines paciente, tomado
terapéuticos, dentro de los
determinado ultimos 3 meses.
mediante la
medicién de la
hemoglobina
glicosilada
(HbA1C)
Numero de afios Numero de aios Politémica Ordinal ) 0: 30 - 49 afios
Edad complidos del indicado en la Independiente 1: 50 - 64 afios
paciente al historia clinica Cuantitativa 2: 65 afios a mas
momento de
realizado el
estudio
Sexo Género orgéanico | Género sefialado Nominal Independiente 0: Masculino
en la historia Dicotomica Cualitativa 1: Femeniino
clinica
Tratamiento antidiabético Tratamiento Tratamiento Nominal Independiente 0: tratamiento oral
farmacologico antidiabético Dicotomica Cualitativa 1: tratamiento con insulina

contra la
diabetes
mellitus tipo 2
que recibe el
paciente al
momento del

estudio

actual
consignado en

la historia clinica
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FICHA DE COLECCION DE DATOS

CUESTIONARI O SOBRE LA SALUD DEL
PACIENTE-S

(PHQ-9)

Durants las Wimas 2 semaenss. 2qué tan seguidoe ha ‘l’ﬂ"ﬂg‘%ﬂ ﬁ%m Casl
tenido molastize debkdo a log algulentes problemas? E'IH 1a o Sa’  fodoslos
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1. Pooo inferds o placer &n hacer las casas a i 1
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derrnide|a), ¢ ha dormido demasiade -
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B. S ha sentido mal can ustad mismala), ha sentida que e un
fracass o gue ha qguedado mal con wsted mismolaps con o 1 1
su farndia
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an las cosas, tales coma leer o ver bElevisicn "
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podrian haberls netado? o @&l confrario ;| haestada tan o 3 1
inguistola) o agitadoda) que ha estado movidndos: :
de un ladd para atra mucho mas de lo rermal®
0. Pensamienios de que estaria major mserkaia), de o 3 1
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_I:I +* + =
=Todal Score:
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