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. Resumen.

El deterioro cognitivo (DC) es una complicacion prevalente en la enfermedad
renal cronica estadio 5. La relacion entre su evolucion y el tiempo en dialisis
peritoneal continua ambulatoria (DPCA) no esta claramente establecida en

nuestro medio.

El objetivo de dicha investigacién fue: analizar la asociacién entre el tiempo en
DPCAYy el DC evaluado con el MoCA en pacientes del Hospital Nacional Rosales
(2023-2024). EI meétodo del presente estudio fue caracter cuantitativo,
observacional, analitico, transversal y de componente retrospectivo. Se
incluyeron 31 pacientes adultos en DPCA =3 meses. Se excluyeron aquellos con
demencia o trastorno psiquiatrico mayor. La variable principal fue el puntaje en el
MoCA (corte <25 ajustado por escolaridad). Se empled estadistica descriptiva,
correlacion de Spearman, U de Mann Whitney y analisis de regresion lineal
ajustado. Como resultado se obtuvo una mediana de edad fue 50 afos, con 71%
de hombres. La frecuencia de DC fue del 64,5%. Con pruebas estadisticas se
corroboré una correlacion lineal significativa entre el tiempo en DPCAYy el puntaje
total del MoCA (rho=-0,28; p=0,12). En el analisis ajustado, una menor
escolaridad (p=1,2; p=0,01) y una mayor edad (=-0,1; p=0,08) mostraron mayor

asociacion con el DC que el tiempo en terapia de sustitucion renal.

En esta cohorte, el DC fue muy prevalente. Su presencia se asocio
principalmente con factores sociodemogréficos (escolaridad y edad), no con la
duracion de la DPCA. Estos resultados destacan la necesidad de un tamizaje

cognitivo universal en esta poblacion, independientemente del tiempo en terapia.

Palabras claves: Deterioro Cognitivo, Dialisis Peritoneal Ambulatoria Continua,
Insuficiencia Renal Crénica, Prueba de MoCA, Pruebas de Estado Mental y
Demencia, Factores de Tiempo, El Salvador, Epidemiologia Descriptiva, Estudios

Transversales.



. Introduccion.

La enfermedad renal cronica (ERC) en su estadio terminal se acompafia con
frecuencia de manifestaciones extrarrenales; entre las cuales el DC ocupa un
lugar primordial por su impacto silencioso pero devastador. Diversos estudios de
cohorte han documentado una prevalencia de deterioro cognitivo que varia entre
el 30% y el 50%(1). Este compromiso no es uniforme, afectando dominios
cognitivos de manera selectiva como la memoria de trabajo, la atencion
sostenida, y las funciones ejecutivas, pilares fundamentales para la toma de
decisiones complejas(2). Las consecuencias clinicas son directas; repercuten de
manera directa en la adherencia terapéutica, la autonomia funcional y los riesgos
de eventos adversos como: el riesgo de hospitalizaciones y complicaciones

asociadas a la terapia dialitica(3).

Entre las opciones de terapia sustitutiva renal, la dialisis peritoneal continua
ambulatoria (DPCA) presenta ventajas tedricas notables, como una mayor
estabilidad hemodinamica y una mejor preservacion de diuresis residual (4). Sin
embargo, los mecanismos fisiopatolégicos de la ERC avanzada (entre ellos la
acumulacién de toxinas urémicas, la inflamacién sistémica crénica y el estrés
oxidativo), pueden contribuir a un deterioro cognitivo progresivo debido a la injuria
neuronal, el cual puede avanzar de forma independiente de la modalidad dialitica
elegida(5). La evidencia disponible sobre la relacion entre la duracion de la
permanencia en DPCA y la funcién cognitiva es heterogénea, escasa y
contradictoria, en su mayoria los datos provienen de estudios realizados en
contextos sociodemograficos y sistemas de salud diferentes al nuestro (6,7) lo

que limita su aplicabilidad a la realidad de la poblacion salvadorefa.

Al momento en EI Salvador no existen hasta el momento ningun estudio
publicado que haya caracterizado sistematicamente la funciéon cognitiva en
pacientes ERC ya sea en hemodialisis o DPCA, esta ausencia de datos locales

representa una barreara para la optimizacion de la atencién, imposibilita el disefio



de estrategias de tamizaje, intervencion temprana y apoyo psicosocial en la
poblacion salvadoreia. Por lo tanto, este estudio se plante6 con el proposito de
generar evidencia local que explore la asociacion entre el factor temporal en
DPCA y el estado cognitivo, empleando un instrumento de evaluacion
estandarizado, con la informacién obtenida se pretende servir como base
diagndstica inicial para instaurar protocolos de vigilancia cognitiva rutinaria en
esta poblacion de alto riesgo, independiente de la modalidad de terapia de
remplazo renal que en el Hospital Nacional Rosales preste a la poblacién

salvadorena.



Antecedentes.

La Enfermedad Renal Crénica (ERC) se define como una pérdida progresiva e

irreversible de la funcion de los rifiones, lo que produce presencia de dafio renal

0 una tasa de filtracion glomerular estimada (TFGe) inferior a 60 ml/min/1,73 m?,

que persiste durante 3 meses o0 mas; La ERC implica una pérdida progresiva de

la funcion renal, que a menudo conlleva la necesidad de terapia de reemplazo

renal, como la dialisis o el trasplante.(6) La clasificacion KDIGO de la ERC de

2012 considera la causa subyacente y la categoriza en 6 estadios de progresion

y 3 estadios de proteinuria, segun la TFGe y los niveles de albuminuria:

TFG < 60 ml/min/1,73 m2 sin otros signos de enfermedad renal.
Albuminuria >30 mg/dia.

Otros marcadores de ERC:

o Alteraciones en el sedimento urinario.

o Alteraciones electroliticas u otras derivadas de alteracion tubular.
o Alteraciones estructurales histologicas.

o Alteraciones estructurales en pruebas de imagen

La KDIGO clasifica la ERC, como estadios 1 a 5; los cuales se describen a

continuacion(6)(Ver anexo 1).

G1: TFG =2 90 mL/min/1,73 m? con evidencia de enfermedad renal, como

hematuria o proteinuria.
G2: TFG de 60 a 89 ml/min/1,73 ™
G3a: TFG de 45 a 59 ml/min/1,73 ™

G3b: TFG de 30 a 44 ml/min/1,73 ™



* G4:TFG de 15a29 ml/min/1,73 ™
* G5: TFG inferior a 15 ml/min/1,73 m?

La Enfermedad Renal Cronica (ERC) estadio 5 en terapia de remplazo renal, se
asocia de forma consistente con deterioro cognitivo (DC) que afecta dominios de
atencion, funcion ejecutiva, memoria y velocidad de procesamiento. En cohorte y
metaanalisis de pacientes con ERC y en terapia dialitica, la prevalencia de DC
clinicamente relevante supera con frecuencia el 30-50%, con implicaciones
directas en adherencia terapéutica, autocuidado y resultados clinicos

(hospitalizaciones, peritonitis, supervivencia de técnica)(7).

La dialisis peritoneal continua ambulatoria (DPCA), modalidad predominante de
dialisis peritoneal (DP), ofrece ventajas fisiopatolégicas potencialmente
favorables para la cognicion; asi como, mayor estabilidad hemodinamica, menor
exposiciéon a hipotensién intradialitica y mejor preservacion de funcion renal
residual en comparacién con hemodialisis. Estudios comparativos han mostrado
mejor rendimiento cognitivo promedio en DP frente a hemodialisis a 6 — 12 meses
de seguimiento y en algunos casos, trayectorias cognitivas mas estables tras la

fase inicial de adaptacion a la dialisis(8).

Las toxinas de peso molecular medio y solutos retenidos, como las moléculas B2-
microglobulina, indoxil sulfato y p-cresil sulfato se acumulan y se asocian a dafio
endotelial y disfuncion cognitiva(9). La no adecuacién de la terapia dialitica (Kt/V:
adecuacion o eficiencia de la dialisis), se asocia con una depuracién inadecuada
y mayor riesgo de encefalopatia urémica, debido a que en estudios
observacionales han encontrado que un Kt/V bajo es un predictor independiente
de deterioro cognitivo global y de la funcion ejecutiva en pacientes en dialisis(7);
No obstante, otros trabajos describen declives sutiles en dominios ejecutivos
después de iniciar DP, lo que sugiere que la ERC avanzada y la dialisis, aun en
modalidades mas estables, mantienen determinantes sistémicos (uremia,

inflamacion, anemia, trastornos del suefo, depresion, fragilidad) capaces de
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afectar la cognicién.(8) Asi también el estado proinflamatorio es un sello de la
ERC en dialisis y el dafo a nivel de sistema nervioso central del dafio neuronal,
el estado proinflamatorio, produce niveles elevados de marcadores inflamatorios
como la proteina C reactiva (PCR) e IL-6 son comunes en la DP y se asocian
independientemente con un peor rendimiento en test cognitivos, especialmente
en dominios como la velocidad de procesamiento y la memoria(10), el estrés
oxidativo produce un desbalance redox en la Enfermedad Renal Cronica , que
conduce a la peroxidacion lipidica y al dano del ADN neuronal(11). El cerebro,
que necesita alto consumo de oxigeno y contenido de lipidos es especialmente
vulnerable; en estudio controles se ha visto que comparte este mecanismo con
la patologia de Alzheimer(12). Para la medicion, el Montreal Cognitive
Assessment (MoCA) se ha convertido en el instrumento de tamizaje preferido en
ERC por su mayor sensibilidad frente al Minimental State Examination (MMSE)
en detectar alteraciones leves de atencion y funcidon ejecutiva(13). En series de
pacientes en DP, el MoCA identifica una alta proporcion de deterioro leve y se
correlaciona con variables clinicas relevantes. Ademas, en poblacion dialitica el
MoCA se asocia con adherencia y calidad de vida, reforzando su utilidad
programatica(14). Varias investigaciones con MoCA en dialisis peritoneal han
explorado el papel de factores de riesgo para deterioro cognitivo: mayor edad y
menor escolaridad, hipoalbuminemia/estado nutricional, diabetes/hipertension,
historia de peritonitis, inflamacion sistémica y menor funcién renal residual. En
conjunto, estos hallazgos sustentan la incorporacion del MoCA como parte del
seguimiento multidimensional del paciente en DP(14). Un aspecto clave para
servicios como Nefrologia del HNR es comprender como el “tiempo en dialisis”
(exposicion acumulada) se relaciona con la trayectoria cognitiva. Algunos
estudios en DP han descrito correlaciones negativas entre meses en DP y
puntajes cognitivos, incluso tras ajustar por edad y escolaridad, mientras que
otros no observan asociacion independiente o la atribuyen a confusion residual

(comorbilidad, estado inflamatorio, eventos intercurrentes)(15).



En la region latinoamericana y, particularmente, en El Salvador, existe un vacio
de evidencia local sobre DC en pacientes en DPCA evaluado con MoCA. La
mayor parte de los estudios provienen de Asia, Europa y Norteamérica; pocos
reportes en poblacion hispanohablante han abordado adaptaciones culturales del
MoCA, y aun menos han analizado tiempo de permanencia en DP como

exposicion principal(15).

Este vacio limita la planificacion de intervenciones (educacion terapéutica
adaptada al perfil cognitivo, apoyo en la técnica, estrategias para reducir
peritonitis y mejorar adherencia) y la toma de decisiones sobre recursos del

programa de DP del Hospital Nacional Rosales (HNR).

Desde la fisiopatologia, la relacion ERC-cognicion involucra multiples vias
importantes en el deterioro cognitivo como anteriormente se ha mencionado(7).
Desde el punto de vista hemodialisis sobre dialisis peritoneal ambulatoria en
relacion con deterioro cognitivo, existen factores propios de cada terapia que
modulan el riesgo de deterioro cognitivo a lo largo del tiempo; en el estudio
DOPPS (Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study), de tipo observacional
mostro que los pacientes en HD tenian una prevalencia significativamente mayor
de deterioro cognitivo en comparacion con los pacientes en dialisis
peritoneal(14). En 2017 se realizé una revision sistémica (McAdams-DeMarco et
al.), en la que concluy6é que los pacientes en HD tenian un mayor riesgo de
demencia incidente en comparacion con los pacientes en dialisis peritoneal,
incluso después de ajustar por comorbilidades(12) y por ultimo los estudios de
neuroimagen tomada a paciente en las diferentes terapias dialiticas, las
resonancias magnéticas cerebrales de pacientes en HD muestran un mayor
volumen de hiperintensidades de la sustancia blanca (indicativo de enfermedad
de pequefio vaso) y una mayor atrofia cerebral en comparacion con los pacientes

en DP y controles con ERC sin dialisis(8).



Por ello, evaluar el “tiempo en DPCA” como variable continua o por categorias
(p. €j., <12, 12-23, 224 meses) y su asociaciéon con MoCA —idealmente en
analisis ajustados y con sensibilidad— puede aportar evidencia clinica

directamente aplicable a la realidad del Hospital Nacional Rosales (HNR).
En sintesis, la literatura basada en MoCA en pacientes con DP muestra:

e Alta prevalencia de deterioro cognitivo detectable por MoCA, superior a la
estimada con MMSE(13).

e Factores de riesgo consistentes (edad, escolaridad, albumina,

comorbilidad, depresion; y en algunos reportes, tiempo en dialisis)(16).

¢ Impacto clinico del DC en adherencia, calidad de vida y eventos adversos

(incluida peritonitis)(17).

e Brecha local de datos en El Salvador y escasez de estudios que traten
especificamente tiempo de permanencia en DPCA como predictor primario
del puntaje MoCA.

Se propone evaluar el estado cognitivo con la prueba MoCA en pacientes con
ERC estadio 5 en DPCA del HNR y analizar su relacién con el tiempo en dialisis,
considerando factores clinicos y sociales. Esta informacion permitira mejorar el
tamizaje, el entrenamiento y las intervenciones orientadas a mantener la

autonomia y la efectividad de la técnica dialitica.



IV. Marco teérico.
Historia del hospital Nacional Rosales.

Historia del Hospital Nacional Rosales: En 1807 se registré el primer sanatorio en
el pais, con el nombre de Hospital General de San Salvador(18); En 1885 Don
José Rosales don6 toda su fortuna en abril de ese afio con el propdsito de realizar
el hospital, inaugurandose posteriormente en julio de 1902 con el nombre de

Hospital Nacional Rosales(19).

Aspectos geograficos: El Hospital Nacional Rosales se localiza en la Final calle
Arce, 25 Avenida Norte entre Alameda Roosevelt y 1a. calle poniente, San
Salvador. Consta con un terreno de 57,000 metros cuadrados, con un area

efectiva de 151 metros por 109.73 metros(20).

Datos generales: El Hospital Nacional Rosales, es el unico centro de referencia
de tercer nivel y campo escuela, dirigido a la poblacion mayor de 12 afios, en las
ramas de Medicina y Cirugia en El Salvador. Las areas de atencién médica que
se ofrecen a la poblacion son las siguientes: Emergencias: Medicina Interna y
subespecialidades: Gastroenterologia, Endocrinologia, Hematologia,
Neurologia, Oncologia médica, Neumologia, Reumatologia, Infectologia,
Nefrologia; Cirugia General y subespecialidades; Consulta Externa: Seleccién de
pacientes de medicina interna, cirugia general y sus diferentes

subespecialidades(20).

Asi es importante ademas destacar que actualmente el HNR se encuentra en
etapa de remodelacion de estructura fisica y en sus protocolos de atencion, los
pacientes se encuentran distribuidos en varias instalaciones de la capital,
abarcando hospitales publicos (como Hospital Nacional Saldafa, Hospital
central, el cual fue adquirido por Ministerio de Salud) hasta centros privados

(Hospital Paravida, Hospital Bautista, Hospital Militar Central) lo que genera



amplia movilizacién de personal y pacientes, que puede generar una limitante

importante en la elaboracion del presente.
La Enfermedad Renal Crénica y la Terapia de Reemplazo Renal.

La Enfermedad Renal Cronica (ERC) representa un desafio de salud publica
global, con una prevalencia creciente y un impacto significativo en la morbilidad
y mortalidad cardiovascular; Es una condicidn caracterizada por una disminucion
progresiva e irreversible de la funcion renal durante un periodo prolongado,
generalmente superior a tres meses; La ERC se ha convertido en una de las
principales causas de mortalidad en todo el mundo, como asi también de
morbilidad, perdida de la calidad de vida, costos, desempleo, jubilaciones

anticipadas, baja productividad(21).

Los pacientes en con Enfermedad Renal Cronica estadio 5, que requieren terapia
de reemplazo renal (TRR) se encuentran entre la principal causa de consulta en
Hospital Nacional Rosales, el origen de la Enfermedad Renal Croénica en El
Salvador es multifactorial y a la fecha guarda estrecha relaciéon con
enfermedades cronicas no transmisibles como diabetes e hipertension, como

nefropatia mesoamericana.

En la actualidad gran parte de la consulta en la unidad de emergencia de Hospital
Nacional Rosales es vinculada a terapia dialitica e infecciones secundarias por
este tipo de terapia. La dialisis peritoneal continua ambulatoria (DPCA) se utiliza
poco en nuestro pais en relacion con la terapia peritoneal intermitente, debido a
factores como bajo poder adquisitivo de la poblacién salvadorefia, bajo nivel de
escolaridad, desconocimiento de dichas técnicas o simplemente falta de interés
por la asociacion de un sistema hospitalario brinda mejor atencion que la atencidn

ambulatoria (ver anexo 2).



El Deterioro Cognitivo en el Paciente Renal.

Los pacientes con Enfermedad Renal Crénica (ERC) presentan un riesgo
considerablemente mayor de desarrollar deterioro cognitivo en comparacion con
la poblacion general. Tanto una menor tasa de filtracién glomerular como la
presencia de albuminuria se asocian con el desarrollo de deterioro cognitivo y un
peor funcionamiento cognitivo. Dado el exceso de enfermedad vascular
observado en personas con ERC(22), es probable que la enfermedad
cerebrovascular sea la patologia predominante subyacente a estas asociaciones,
aunque la alteracion en la eliminacidon de metabolitos urémicos, la depresion, los

trastornos del suefio, la anemia y la polifarmacia también pueden contribuir.(17)

La modificacion de los factores de riesgo de enfermedad vascular puede ser util
para limitar el deterioro, si bien faltan datos concluyentes. En el caso especifico
de la ERC, el control de la presion arterial y la reduccion de la albuminuria
mediante inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina o antagonistas
de los receptores de angiotensina puede ralentizar el deterioro cognitivo, aunque
de forma modesta(23). El inicio de la dialisis puede mejorar el deterioro grave
asociado a la uremia, pero no parece afectar al deterioro cognitivo cronico mas
leve; En cambio, el trasplante renal parece conducir a una mejor funcion cognitiva
en muchos receptores, lo que sugiere que los métodos de dialisis no

proporcionan los mismos beneficios cognitivos que tener un rindn funcional.

Por lo tanto segun los estudios predominantemente en EE.UU y Europa hay una
relacion directamente proporcional entre el tiempo de diagndstico e inicio de
terapia renal con la perdida cognitiva del paciente renal, es importante recalcar
que estos estudios han sido realizados en poblaciones aleatorias con programas
de hemodialisis al menos tres veces por semana o en programa de DPCA, en
nuestro pais la poblacion que aqueja enfermedad renal es alta pero aun hoy en
dia y pese a los esfuerzos de Ministerio de Salud en conjunto con el servicio de

nefrologia de los diferentes hospitales a nivel nacional que cuentan con dicho
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servicio, buscan ampliar el programa de DPCA, la poblacién prefiere continuar en
programa de dialisis peritoneal intermitente y muchas veces no aceptan la
colocacién de catéter Tenckoff y se recurre a colocar catéter rigido como medida
de salvataje y unica salida que los pacientes aceptan como tratamiento para la
terapia de remplazo renal; todo esto conlleva a mayor deterior cognitivo de los

paciente con Enfermedad Renal Crénica en El Salvador.
Prevalencia e Impacto Clinico.

Mas alla de los efectos perjudiciales sobre los resultados y los costos de atencién
médica, el deterioro cognitivo en pacientes con ERC tiene un profundo impacto

clinico y afecta multiples aspectos de la salud y la calidad de vida(15).

El deterioro cognitivo puede disminuir la capacidad para realizar actividades
diarias, reduciendo la independencia y la interaccién social, lo que a su vez puede
desencadenar un mayor riesgo de depresion y ansiedad, complicando aun mas
el manejo de la enfermedad(24). Es importante destacar que existe una
interaccién aditiva significativa entre la ERC y la depresion en términos de mayor
riesgo de deterioro cognitivo. Esto sugiere que la ERC y la depresion afectan
sinérgicamente el deterioro cognitivo, especialmente cuando la depresion
moderada—grave coexiste con la ERC. Los médicos deben ser conscientes del
impacto combinado de la ERC y la depresién en pacientes con deterioro

cognitivo(12).

Otro aspecto relevante que afecta la cognicion en pacientes con ERC son los
trastornos del suefio, que son comunes y afectan a casi todos los individuos en
tratamiento de dialisis. A menudo los pacientes experimentan alteraciones del
suefio, que incluyen insomnio, apnea obstructiva y central del suefo, sindrome
de piernas inquietas y somnolencia diurna excesiva. La peor calidad del suefio
se produce durante el intervalo interdialitico mas largo y en pacientes que

esperan dialisis matutina, Se ha informado que el sistema monoaminérgico



cerebral es susceptible a las neurotoxinas urémicas, que alteran los patrones de

suefo en pacientes con ERC(25).
Mecanismos Fisiopatolégicos del Deterioro Cognitivo en la ERC

Los pacientes con Enfermedad Renal Cronica tienen una tasa mas alta de
deterioro cognitivo, con una prevalencia de demencia aproximadamente tres
veces mayor que la de individuos de edad similar en la poblacién general, la
demencia empeora aun mas los resultados adversos, lo que lleva a mortalidad,

hospitalizacion, discapacidad y retirada de la dialisis(23).

El deterioro cognitivo relacionado con la ERC implica una interaccién compleja
de varios factores, incluidas enfermedades vasculares, alteraciones metabdlicas

e inflamacién.
Toxinas Urémicas y Estrés Oxidativo.

El estado inflamatorio cronico en la ERC se caracteriza por niveles elevados de
citocinas proinflamatorias, como la interleucina-6 y el factor de necrosis tumoral
alfa. La inflamacion cronica promueve la activacion microglial, la disfuncion de los
astrocitos y la alteracion de la barrera hematoencefalica (BHE)(26). Esto fomenta
la neuroinflamacion y la neurodegeneracién, que estan implicadas en la

patogénesis del deterioro cognitivo(27).

La asociacion de las toxinas urémicas con la funcion cognitiva aun no esta clara,
la acumulacién de solutos urémicos en la sangre y el cerebro puede afectar la
funcion cognitiva(28). Las toxinas urémicas se clasifican en tres grupos segun su

propiedad de unién a proteinas y su peso molecular:
e Solutos unidos a proteinas.
¢ Moléculas intermedias.

e Pequenos solutos solubles en agua.
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Aunque la hemodidlisis (HD) elimina pequenas toxinas urémicas solubles en
agua, las toxinas urémicas restantes unidas a proteinas y moléculas medias
interfieren con la funcién cognitiva al alterar la barrera cerebral. De manera
similar, la eliminacion por dialisis peritoneal de toxinas urémicas unidas a
proteinas es menor que la eliminacion de solutos pequefios, siendo la funcion
renal residual la que representa la mayor parte de la eliminacion de toxinas

urémicas unidas a proteinas en pacientes en dialisis peritoneal(29).

El sulfato de indoxilo (IS) y el sulfato de p-cresilo (PCS), conocidos como toxinas
urémicas unidas a proteinas, son dificiles de eliminar mediante dialisis porque se
unen estrechamente a la albumina en la sangre(26); en consecuencia, el nivel de
IS en el cerebro y el plasma en pacientes con ERC es alto, y pueden desempefiar
un papel en el deterioro de la funcion cognitiva a través de toxicidad directa o
indirecta, como calcificacion vascular, disfuncion endotelial, estrés oxidativo e

inflamacion(9).
Sepsis, peritonitis y deterioro cognitivo en el paciente renal.

El microbioma intestinal es un ecosistema complejo, en un estado fisiolégico
saludable, un microbioma intestinal estable puede proteger la funcién peritoneal
al prevenir la colonizacién por diversos patdgenos. Sin embargo, los pacientes
con Enfermedad Renal Crénica en DPCA, por presentar una entrada directa al
peritoneo y alto riesgo de infeccidn bacteriana(29), esto puede afectar la
estructura del microbioma intestinal, lo que afecta el entorno interno y el
metabolismo del cuerpo humano, provocando eventualmente la aparicion y
progresion de diversas enfermedades a la cabeza peritonitis. Recientemente,
cada vez hay mas pruebas que demuestran que los trastornos del microbioma
intestinal estan fuertemente relacionados con la aparicion y progresion de
enfermedades del sistema nervioso, cuyo mecanismo subyacente puede estar
relacionado con el eje ‘microbio-intestino-cerebro’. Esta asociacién se ha

informado en diversas afecciones, incluida la enfermedad de Alzheimer,
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hipertension, ERC, y en aquellos sometidos a hemodialisis(30). Sin embargo, la
relacion entre el deterioro cognitivo y el microbioma fecal en pacientes sometidos
a terapia dialitica aun no esta clara; si bien es cierto por elevacion de los factores
de inflamacion como el factor de necrosis tumoral alfa, interleucina 6 y
propiamente la elevacion de PCR; lo que tiene factores en la inflamacion crénica
promueve la activacién microglia, la disfuncién de los astrocitos y la alteracién de
la barrera hematoencefalica (BHE)(31). Lo que fomenta la neuro inflamacién y la
neurodegeneracién, que estan implicadas en la patogénesis del deterioro
cognitivo. Por tanto, si bien es cierto la peritonitis no es un factor unico
desencadenante de deterioro cognitivo tiene relacién con asociacion de multiples

factores que promueven la perdida en la cognicidén(32).
Inflamacién Croénica y Dafio Vascular

La Enfermedad Renal Crénica en estadio terminal se caracteriza por la presencia
de un estado inflamatorio crénico de bajo grado, considerado parte del fenotipo
urémico. Este proceso se asocia a alteraciones inmunometabdlicas inducidas por
toxinas urémicas, infecciones subclinicas relacionadas con accesos dialiticos,
estrés oxidativo y comorbilidades cardiovasculares. Dicho estado inflamatorio se
correlaciona con niveles elevados y persistentes de proteina C reactiva (PCR) e
interleucina-6 (IL-6), los cuales han sido identificados como predictores

independientes de mayor morbimortalidad en pacientes en terapia dialitica(33).

La inflamacién sostenida no solo refleja la gravedad de la disfuncion renal, sino
que contribuye activamente a la progresion del dafio vascular, la sarcopenia y la
disminucién de la capacidad funcional, configurando un circulo patolégico dificil
de revertir(34). La disfuncion endotelial (DE) es un rasgo constante en pacientes
con ERC avanzada y constituye un eslabon central entre la inflamacion croénica,
la aterosclerosis acelerada y las complicaciones cardiovasculares(13).
En la ERC estadio 5 se observa disminucién de la biodisponibilidad de 6xido

nitrico (NO) debido a la sobreexpresion del inhibidor endégeno ADMA, el
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aumento del estrés oxidativo y la activacién de NF-kB, lo cual genera un endotelio

con fenotipo proinflamatorio, protrombético y vasoconstrictor. (10)

Esto se acomparia de una mayor expresion de moléculas de adhesion (ICAM-1,
VCAM-1), incremento de permeabilidad vascular y favorecimiento de la migracion
de monocitos hacia la intima arterial, promoviendo progresion de enfermedad
aterosclerotica.(35) Las toxinas urémicas unidas a proteinas, particularmente
indoxil sulfato (IS) y p-cresil sulfato (PCS), desempefian un papel directo en el
dafio vascular(22); Estas moléculas activan vias proinflamatorias, aumentan la
generacion de especies reactivas de oxigeno y reducen la sintesis de NO, lo cual

acelera la disfuncion endotelial y la rigidez arterial(36).

La elevada union de IS y PCS a proteinas plasmaticas dificulta su depuracion
dialitica, lo que explica por qué su acumulacién se mantiene incluso en terapias

de reemplazo renal eficientemente dosificadas(27).

La calcificacion vascular (CV) es altamente prevalente en la ERC estadio 5 y
constituye un factor determinante de morbimortalidad cardiovascular.
Esta proceso involucra la transformacion de células musculares lisas vasculares
hacia un fenotipo osteogénico, inducido por alteraciones del metabolismo mineral
(hiperfosfatemia, elevacion de FGF-23, deficiencia de vitamina D) y la inflamacion
sostenida(22). La CV contribuye a la pérdida de elasticidad arterial, incremento

de la poscarga cardiaca y mayor riesgo de eventos cerebrovasculares.
Factores Especificos de la Dialisis

Desde la fisiopatologia, la relacion ERC-cognicion involucra multiples vias
importantes en el deterioro cognitivo como anteriormente se ha mencionado.
Desde el punto de vista hemodialisis sobre dialisis peritoneal ambulatoria en
relacion con deterioro cognitivo, existen factores propios de cada terapia que
modulan el riesgo de deterioro cognitivo a lo largo del tiempo; en el estudio
DOPPS (Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study)(7),de tipo
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observacional mostré que los pacientes en HD tenian una prevalencia
significativamente mayor de deterioro cognitivo en comparacién con los pacientes
en dialisis peritoneal. En 2017 se realiz6 una revisidén sistémica (McAdams-
DeMarco et al.)(12), en la que concluyo que los pacientes en HD tenian un mayor
riesgo de demencia incidente en comparacion con los pacientes en dialisis
peritoneal, incluso después de ajustar por comorbilidades y por ultimo los
estudios de neuroimagen tomada a paciente en las diferentes terapias dialiticas,
las resonancias magnéticas cerebrales de pacientes en HD muestran un mayor
volumen de hiperintensidades de la sustancia blanca (indicativo de enfermedad
de pequefio vaso) y una mayor atrofia cerebral en comparacion con los pacientes

en DP y controles con ERC sin dialisis(37).
Dialisis Peritoneal vs. Hemodialisis: Impacto en la Cognicion

La Enfermedad Renal Crénica terminal (ERCT) se caracteriza por la pérdida
irreversible de la funcion renal, lo que obliga a los pacientes a depender de
terapias de reemplazo renal tales como la hemodialisis, la didlisis peritoneal o el
trasplante renal cuando amerita. Ademas de las complicaciones metabdlicas,
cardiovasculares y hematoldgicas asociadas a esta condicion, un componente de
creciente interés es el deterioro cognitivo, el cual se presenta con alta prevalencia
en esta poblacién y tiene repercusiones directas en la capacidad funcional y en

la adherencia terapéutica(38).

La funcidon cognitiva puede entenderse como el conjunto de procesos mentales
que permiten el aprendizaje, el razonamiento, la toma de decisiones, la memoria
y la ejecucion de tareas complejas. Este deterioro se atribuye a una combinacion
de factores, entre los cuales se incluye la acumulacion de toxinas urémicas
neuroactivas, la alteracion de la hemodinamia cerebral, la inflamacion crénica, la
anemia y la coexistencia de enfermedades cardio metabdlicas, asimismo la edad
avanzada(39). En este contexto, el deterioro cognitivo no solo es una

manifestacion clinica, sino también un determinante critico de la capacidad del
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paciente para comprender indicaciones médicas, seguir dietas restrictivas,
manejar esquemas farmacoldgicos complejos y tomar decisiones relacionadas
con el tratamiento. En este sentido, la comparacion entre hemodialisis (HD) y
dialisis peritoneal (DP) ha cobrado relevancia debido a las diferencias fisiologicas
que existen entre ambos métodos. La hemodialisis se caracteriza por
fluctuaciones recurrentes en la concentracion plasmatica de solutos y liquidos
debido a su administracion intermitente, lo que puede tener efectos sobre la
perfusién cerebral. Por el contrario, la didlisis peritoneal proporciona una
depuracion mas continua y estable, lo cual podria generar un entorno metabdlico

mas favorable para la funcién neuronal.

Si bien ambas terapias son efectivas para mantener el equilibrio hidroelectrolitico
y eliminar toxinas urémicas, sus efectos sobre la funcién cognitiva parecen diferir.
Un estudio longitudinal realizado dentro del proyecto CORETH evalud la
evolucién de la funcidén cognitiva a lo largo de un afio en pacientes sometidos a
HD y DP, utilizando pruebas neuropsicologicas estandarizadas para funciones
ejecutivas (Trail Making Test B)(40) y atencion selectiva (d2-Revision Test),
ademas de una escala de autopercepcion cognitiva derivada del cuestionario
KDQOL. Los resultados mostraron una mejoria general en la funcién cognitiva en
ambos grupos después de un afo de tratamiento, lo que indica que el manejo
dialitico reduce parcialmente el efecto neurotdxico de la uremia. Sin embargo, los
pacientes en dialisis peritoneal presentaron un rendimiento superior en las
pruebas objetivas tanto al inicio como al finalizar el seguimiento, lo que sugiere
una preservacion mas eficiente de las funciones ejecutivas y de la atencion en
comparacién con aquellos en hemodialisis(37). Entre los factores que influyen
negativamente en la funcidon cognitiva se identificaron la edad avanzada, el bajo
nivel educativo y una mayor carga de comorbilidades, mientras que el uso de
psicofarmacos no mostré impacto significativo. La interpretacion de estos
resultados sugiere que, aunque la disfuncidén cognitiva puede mejorar tras el inicio

de la terapia dialitica, esta mejoria puede estar modulada por factores biolégicos
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y sociales individuales. En conjunto, la evidencia existente subraya la necesidad
de evaluar la funcién cognitiva de manera sistematica en pacientes con ERCT,
especialmente en aquellos que inician tratamiento sustitutivo. La seleccion de la
modalidad dialitica podria influir de manera significativa en la preservacion de
capacidades cognitivas fundamentales, lo cual no solo repercute en la calidad de
vida sino también en la capacidad del paciente para participar activamente en su

propio cuidado(41).
Evaluacion del Deterioro Cognitivo: El Instrumento MoCA (anexo 3).

El deterioro cognitivo leve (DCL) puede considerarse un estado clinico intermedio
entre el envejecimiento cognitivo normal y la demencia leve. Las personas con
DCL representan un grupo de riesgo para desarrollar demencia, con entre un 10
% y un 40 % de ellas desarrollando demencia en el plazo de un afio(14). La
prueba de MoCA es una herramienta de cribado ampliamente utilizada para la
identificacion de la demencia, con un umbral diagnéstico generalmente
establecido en menos de 25 puntos. Sin embargo, la prueba MoCA tiene una
sensibilidad muy baja para las personas con DCL, ya que aproximadamente el
80 % de ellas obtienen una puntuacion superior a 26 puntos en el MoCA(13).
Varios estudios han demostrado que una gran proporcion de pacientes con
demencia, incluidos aquellos en las primeras etapas de la enfermedad de
Alzheimer, aquellos con un coeficiente intelectual premdérbido elevado y aquellos
con demencia no relacionada con la enfermedad de Alzheimer (incluida la
demencia por cuerpos de Lewy o la demencia frontotemporal) a menudo obtienen
puntuaciones superiores a los puntos de corte reconocidos en el MoCA (es decir,
una puntuacion superior a 24 puntos). El MoCA es una prueba de cribado
cognitivo de 10 minutos y 30 puntos disefiada para ayudar a los profesionales
sanitarios a detectar el deterioro cognitivo leve en pacientes que obtienen entre
24 y 30 puntos en el MoCA. El punto de corte sugerido en el MoCA es 26. El
MoCA hace mayor hincapié en tareas de funcionamiento ejecutivo frontal y
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atencion que el MMSE, lo que puede hacerlo mas sensible para detectar
demencia no relacionada con la enfermedad de Alzheimer. Nuestro objetivo fue
validar el MoCA en una clinica de memoria del Reino Unido, donde pacientes con
una amplia variedad de enfermedades pueden presentar deterioro de la memoria.
También examinamos los resultados diagnosticos de todos los pacientes a los 6
meses de seguimiento para determinar la utilidad del MoCA como herramienta

diagnostica predictiva(13).

La Enfermedad Renal Créonica (ERC) es una patologia progresiva que se
caracteriza por la disminucion irreversible de la funcion renal y constituye un
problema de salud publica por su elevada prevalencia, mortalidad asociada y
repercusiones socioecondémicas(21). En el Hospital Nacional Rosales, centro de

referencia nacional para pacientes adultos.

La ERC en estadios avanzados representa una causa frecuente de consulta y
hospitalizacion, requiriendo manejo especializado y, en muchos casos, terapia de
reemplazo renal mediante hemodialisis (HD) o dialisis peritoneal (DP). La ERC
no solo afecta el equilibrio metabdlico y cardiovascular, sino que también se
asocia con deterioro cognitivo, cuya prevalencia es mayor en comparacion con

la poblacion general.

Este deterioro compromete la memoria, atencién, velocidad de procesamiento y
funciones ejecutivas, dificultando la adherencia al tratamiento y aumentando la
dependencia funcional. El deterioro cognitivo en la ERC tiene una etiologia
multifactorial que incluye inflamacién cronica, alteracion de la barrera
hematoencefalica, acumulacién de toxinas urémicas, anemia, trastornos del
sueio, depresiéon y enfermedad cerebrovascular acelerada(42). La modalidad de
didlisis influye de manera significativa en la preservacion cognitiva. La HD, al ser
intermitente, produce fluctuaciones hemodinamicas y metabdlicas que pueden

comprometer la perfusion cerebral.
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En contraste, la DP proporciona una depuracion mas continua y estable, lo que
se ha asociado con mejor rendimiento cognitivo; Sin embargo, la percepcion
subjetiva del estado cognitivo puede diferir del rendimiento real, por lo que se
recomienda el uso de herramientas de cribado como el Montreal Cognitive
Assessment (MoCA) para la identificacion temprana del deterioro cognitivo.
Reconocer y abordar estas alteraciones es fundamental, pues influyen
directamente en la calidad de vida, adherencia terapéutica y resultados

clinicos(13).
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V. Objetivos

Objetivo general

e Analizar la relacion entre el tiempo en didlisis peritoneal continua
ambulatoria (DPCA) y el deterioro cognitivo medido con MoCA en
pacientes con Enfermedad Renal Croénica estadio 5 atendidos en el

Hospital Nacional Rosales en los afios 2023-2024.
Objetivos especificos

1. Determinar la presencia de deterioro cognitivo segun MoCA en pacientes

con ERC estadio 5 en DPCA en el Hospital Nacional Rosales.

2. Analizar la relacién entre el tiempo en DPCA y el puntaje MoCA por

dominios cognitivos.

3. ldentificar factores clinicos y sociodemograficos probablemente asociados

al deterioro cognitivo.
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VI. Diseno metodolégico.
Tipo de estudio.

Se ejecuto un estudio corte transversal, cuantitativo, observacional y analitico,
con componente retrospectivo en pacientes con Enfermedad Renal Crénica
estadio 5 en programa de dialisis peritoneal continua ambulatoria (DPCA) en el
Hospital Nacional Rosales; El reclutamiento y la evaluacion cognitiva se
realizaron de manera prospectiva, mientras que los datos referentes a la historia
clinica y al tiempo en terapia de remplazo renal, se obtuvieron de forma
retrospectiva de los expediente electrénicos SIS y los registros del programa
DPCA.

Ambito

La investigacion se llevo a cabo en el programa de DPCA del Hospital Nacional
Rosales (HNR), centro de referencia nacional para el manejo de la Enfermedad
Renal Crénica en El Salvador; actualmente dicha poblaciéon se encuentra en
Hospital Nacional Saldafia por motivos de remodelacion de dicho centro

asistencial.
Poblacion y muestra

e Poblacion fuente: Pacientes adultos (=18 afios) con diagndstico de ERC
estadio 5 en DPCA atendidos en el HNR, entre enero 2023 y diciembre
2024.

Criterios de inclusién:
e Edad igual o superior a 18 afos.

e Paciente quienes presentaron el deseo de participar y colaborar con la

realizacion de la prueba MoCA.
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Diagnostico confirmado de Enfermedad Renal Cronica estadio 5 (ERCS5),

gue se encuentra en programa de DPCA.

Permanencia minima y que no haya abandonado el programa de DPCA 3
meses, previo a la evaluacion (para asegurar estabilidad clinica en
modalidad).

Pacientes que hayan iniciado en modalidad hemodialisis y que se hayan
mantenido en dicha modalidad por tres meses o menos y que

posteriormente hayan migrado a programa de DPCA.

Pacientes en modalidad DPCA que hayan sido sometidos a hemodialisis
de rescate y posteriormente retornarén a la modalidad DPCA, al momento

de aplicar la prueba de MoCA.

Expediente clinico completo con informacion sobre fecha de inicio de
DPCA, comorbilidades y parametros basicos de laboratorio (Creatinina

sérica, Nitrégeno ureico, hemoglobina).

Capacidad y disposicion de los participantes para brindar consentimiento

informado escrito.

Ausencia de barreras sensoriales 0 motoras graves que invalidaran la

aplicacién de prueba MoCA.

Criterios de exclusion:

Pacientes con diagndstico documentado de demencia o enfermedad

neurodegenerativa mayor; antes del inicio de la terapia dialitica.

Presencia de déficits neurologicos, sensoriales o motores graves
preexistente (ejemplo afasia, hipoacusia profunda, ceguera no corregida)

que impidan la aplicacién del MoCA.
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e Historia de trastornos psiquiatrico mayor (ej. esquizofrenia, depresion

mayor, trastorno bipolar) compensado o descompensado.

e Pacientes que al momento de la evaluacion haber sido trasplantados o

haber cambiado de manera definitiva a modalidad de hemodialisis.

e Paciente que, al momento de realizar la prueba de MoCA, se encuentren

en una situacion clinica inestable que requiera hospitalizacion.
Tamano muestral:

Se optd por un muestreo no probabilistico, se identificé a todos los pacientes
activos en el programa de DPCA activos, que cumplieran los criterios de inclusion
(N=195 durante periodo de estudio). La muestra final quedd constituida por
aquellos que aceptaron participar y firmaron el consentimiento informado; se
reconoce que esta estrategia si bien permite caracterizar completamente la

cohorte accesible, puede limitar la extrapolacion externa de los resultados.
Variables
e Variable independiente principal:
o Duracién de la permanencia en programa de DPCA.
e Variable dependiente:

o Funciéon cognitiva, evaluada mediante el Montreal Cognitive

Assessment (MoCA), puntaje total (0—30) y subdominios cognitivos.
e Variables de control / confusién:
o Sociodemograficas: edad, sexo, nivel educativo, estado civil.

o Clinicas: comorbilidades (diabetes, hipertension, enfermedad

cardiovascular)
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o Tiempo en dialisis categorizado: <12 meses, 12-23 meses, 224

meses.
Recoleccion de datos.
Tras la aprobacién de comité de ética, se realizé el procedimiento en dos fases:

e Fuentes: Expedientes clinicos, registros del programa de DPCA,
laboratorio del HNR, Test de MoCA.

e Procedimiento:

o Identificacién de pacientes elegibles en el registro del programa de
DP.

o Recoleccion de datos demogréaficos y clinicos mediante ficha

disefada para el estudio.

o Aplicacion del MoCA, en horario habil de consulta externa de DPCA
(lunes a viernes de 07:00H — 13:00H), mediante cita programada

agendada por via telefénica.

o Registro del puntaje total y subescalas (memoria, atencion,

lenguaije, funcion ejecutiva, visuoespacial, orientacion).

La prueba de MoCA sera aplicada por los investigadores, quienes son médicos
especialistas en medicina interna capacitados para la evaluacion neuroldgica a

través de la aplicacion de esta prueba.
Plan de analisis
Estrategia analitica general

El analisis se realiz6 desarrollando de forma secuencial con el Graph-Pad,
Microsoft Excel 365. Se adoptd un nivel de significancia estadistica de p <0.05,

iniciando con analisis descriptivos, seguido de analisis bivariados y culminando
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con modelos multivariados para identificar predictores independientes del
deterioro cognitivo; asi como el software GraphPad para realizar la prueba de

normalidad de U Mann Whitney.
Analisis descriptivo

Para variables continuas se evalué la normalidad mediante prueba de U Mann
Whitney. Para variables con distribucion normal se reportaron medias vy
desviacidn estandar; para variables no normales, medianas con rango
intercuartilico (RIQ). Las variables cualitativas se reportaran como frecuencias y

porcentajes.
Analisis inferencial

Se definieron las pruebas estadisticas segun la distribucion de normalidad de la

poblacion de la siguiente manera:
1. Analisis de correlacion
Se evalud la relacion entre tiempo en DPCA y puntaje MoCA total:

e A través de la prueba de Kolmogorov-Smirnov se determiné que las
variables no seguian una distribucién normal, por lo que se exploré con

el coeficiente de correlacion de Sperman (p), y U de Mann-Whitney.
2. Comparacion de grupos.
Se compararon los puntajes MoCA segun categorias de tiempo en DPCA:

e Por la categoria de tiempo (<1 afio, 1 — 3 afios, >3 anos) se evaluaron
con la prueba de U Mann Whitney.

3. Andlisis por dominios cognitivos.

e Para evaluar diferencias en dominios especificos del MoCA, se construyé

un modelo de regresion lineal multiple, donde la variable resultada fue el
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puntaje total de la prueba MoCA; mientras que el tiempo DPCA (en
meses), con las variables de confusion (edad, escolaridad, diabetes,
hipertension, valor de hemoglobina) se seleccionaron mediante un criterio
clinico — epidemioldgico y se introdujeron por el método backward
stepwise. Donde se verificaron los supuestos del modelo (graficos de
residuos, homocedasticidad, ausencia de multicolinealidad mediante

Factor de Inflacion de la Varianza — VIF)
Aspectos éticos

e Este estudio fue sometido a aprobacion y evaluacién de comité de ética
en investigacion del Hospital Nacional Rosales, (Acta EXP. N°54/2025, de
fecha 20 noviembre del 2025). Se respetaron en todo momento los
principios de la declaracion de Helsinki; Previo a cualquier procedimiento
se le explico detalladamente el estudio a cada potencial participante y se

recabo su consentimiento informado por escrito.

e Se garantizo la confidencialidad mediante la codificacién anénima de los
datos, como medida de beneficencia, se establecid un protocolo de
derivacién a la clinica de psiquiatria de enlace del Hospital Nacional
Rosales para aquellos casos en los que se identificd un deterioro cognitivo

severo que ameritaron intervencion especializada.
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VIl. Operacionalizacién de variables.

Variable Tipo Escala Operacionalizacion Instrumento Indicadores

VARIABLE

DEPENDIENTE

PRINCIPAL

Deterioro cognitivo Cuantitativa | Continua/Dicotémica | Puntaje total MoCA (0-30) y | Montreal Puntaje total (0-30).
categorizacion con punto de | Cognitive Dicotomica: menor o igual a
corte menor o igual a 25 Assessment 25 (con deterioro) vs mayor

a 25 (sin deterioro)

VARIABLE

INDEPENDIENTE

PRINCIPAL

Tiempo en DPCA Cuantitativa | Continua Meses desde inicio de DPCA | Registro Meses continuos.
hasta aplicacion de MoCA programa Categorizada: menor a 12,

DPCA 12-23, mayor o igual a 24
meses

VARIABLES

SOCIODEMOGRAFICAS

Edad Cuantitativa | Continua Anos cumplidos al momento | Expediente AfRos
del estudio clinico

Sexo Cualitativa | Nominal Autorreporte/expediente Expediente Masculino/Femenino

clinico
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Nivel educativo Cualitativa | Ordinal Ultimo nivel aprobado Entrevista 1: Sin escolaridad. 2:
Primaria. 3: Secundaria. 4:
Superior
Estado civil Cualitativa | Nominal Situacion conyugal actual Entrevista Soltero/Casado/Unién
libre/Viudo
VARIABLES CLINICAS
Albumina sérica Cuantitativa | Continua Ultimo valor en g/dL (méaximo | Laboratorio g/dL
3 meses previos) HNR
Hemoglobina Cuantitativa | Continua Ultimo valor en g/dL (méaximo | Laboratorio g/dL
3 meses previos) HNR
Funcion renal residual Cuantitativa | Continua Diuresis residual en mL/24h | Registro diario | mL/dia
paciente
Diabetes mellitus Cualitativa | Nominal Diagnéstico médico | Expediente Si/No
registrado clinico
Hipertension arterial Cualitativa | Nominal Diagnéstico médico | Expediente Si/No
registrado clinico
Enfermedad Cualitativa | Nominal Diagnéstico de cardiopatia | Expediente Si/No
cardiovascular isquémica, ICC o EVC clinico
VARIABLES DE
CONTROL
Fecha inicio DPCA Cuantitativa | Continua Fecha de inicio de terapia Expediente dd/mm/aaaa
clinico
Meses en dialisis Cuantitativa | Continua Diferencia entre fecha MoCA | Célculo Meses

y fecha inicio
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VIl

Cronograma.

2025

Actividad

Agosto

Septiembre

Octubre

Noviembre

diciembre

1.Elaboracién de perfil de investigacion

2. Elaboracién de protocolo de investigacion

. Presentacion y aprobacion por autoridades universitarias

. Organizacién y recoleccion de datos.

Informe final

3
4
5. Categorizacion, andlisis de resultados.
6
7

Defensa de tesis

28



IX. Limitaciones y posibles sesgos del estudio.

La recoleccion de datos se baso en la entrevista de paciente y desarrollo del test
Moca, una de las principales limitaciones y posibles sesgos del presente estudio
se relaciono con el instrumento utilizado, la muestra, los factores de confusion y
la calidad del registro clinico. Aunque el test MoCA es mas sensible que el MMSE
para detectar deterioro cognitivo leve, no sustituye una evaluacion
neuropsicolégica completa, lo cual puede generar subestimacion o
sobreestimacion de ciertos dominios; ademas, la variabilidad cultural y educativa
de la poblacion salvadorefia podria influir en los puntajes aun empleando la
version en espafiol. Durante la recoleccién de los datos durante la muestra
presento, un sesgo de seleccion, dado que se trabajo con pacientes del programa
de DPCA (originalmente en HNR) mediante un muestreo no probabilistico por
conveniencia, por encontrarse actualmente en remodelacion el Hospital Nacional
Rosales; como medida de contingencia el programa de DPCA se traslad6 a
Hospital Nacional Saldafa; con dificultades para contactar a la totalidad de los
usuarios y con una proporcion de ellos que no aceptd participar por motivos
personales, todo esto redujo el numero final de casos y limitd la potencia
estadistica del analisis. Asimismo, variables como edad, nivel educativo,
comorbilidades, episodios de peritonitis, funcion renal residual y hospitalizaciéon
al momento de la prueba actuaron como posibles confusores, incluso después
del ajuste analitico. Ademas, el apartado cardiovascular no pudo ser evaluable
debido a que los pacientes en programa de DPCA tienen poco o ningun
seguimiento por cardiologia para realizar ECO 2D, debido a sobre saturacion de
especialidad Interconsultantes en toma de estudios de emergencia / servicios de
hospitalizacion por cardiopatia de base, en HNR. Finalmente, inconsistencias en
los expedientes clinicos, como falta de registros precisos sobre fechas de inicio
de terapia o modalidades dialiticas previas, pudieron generar sesgos de

informacion y afectar la seleccion correcta de los participantes.
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X. Presupuesto.

Rubro Detalle Cantidad Costo Subtotal
aproximada unitario (USD)
(USD)

Papeleria e | Protocolos, 200 paginas 0.25 50.00
impresion consentimientos, impresion

de informe final.
Movilizacion Copia de informe en CD 2 2.50 5.00
de datos

Memoria USB 3 10.00 30.00
Material  de | Carpetas, lapiceros, hojas, | Paquete - 20.00
oficina portapapeles
Aplicaciéon de | Copias de la prueba | 50 copias 0.10 5.00
MoCA (version en espaniol)
Base de datos | Software estadistico libre | - - 0.00
y analisis (R, PSPP, Jamovi)
Transporte Traslados de investigadores | 20 viajes 5.00 100.00
local al HNR y centros laborales

(por remodelacion HNR)

TOTAL, ESTIMADO (USD) 210.0
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Xl. Resultados y analisis.

Caracterizacion de muestra.

El estudio se realiz6 con una muestra de 31 pacientes. De forma general la
distribucion fue predominantemente masculino con 70.96% (n=22), con una edad
promedio de 49.25 afios +/- 12.43, donde grupo etario mas frecuente fue de 40 —
59 anos en un 70.96% (n=22).
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Objetivo 1.

Determinar la presencia de deterioro cognitivo segun MoCA en pacientes

con ERC estadio 5 en DPCA en el Hospital Nacional Rosales.
Grafica 1.

Deterioro cognitivo por edad y sexo de pacientes en DPCA en HNR.

m Normal

11 W Deterioro cognitivo
M
9

CANTIDAD DE PACIENTES

F M F M

40 - 59 60 O MAS
SEXO Y EDAD

FUENTE: Registro de aplicacion de test MoCA en pacientes con ERC en DPCA
en Hospital Nacional Rosales.

Analisis:

El grupo etario con mayor frecuencia de deterioro cognitivo fue de 40-59 anos, a
predominio masculino (73.3%). Se utilizé la prueba de Chi-cuadrado para evaluar
la asociacion entre variables categéricas. No se enconitré asociacion
estadisticamente significativa entre los grupos de edad y la presencia de
deterioro cognitivo (x?=3.40, gl=2, p=0.18), ni entre el sexo y el deterioro cognitivo
(x*=0.03, gl=1, p=0.85). La frecuencia de deterioro cognitivo fue similar en
hombres (59.1%) y mujeres (65.6%).
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Objetivo 2.

Analizar la relacion entre el tiempo en DPCA y el puntaje MoCA por

dominios cognitivos.
Grafica 2.

Tiempo en DPCA y puntaje MoCA.
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FUENTE: Registro de aplicacion de test MOCA en pacientes con ERC en DPCA

en Hospital Nacional Rosales.

Analisis:

El deterioro cognitivo esta presente en todos los intervalos de tiempo y se
evidencia mayor prevalencia en el rango de pacientes con tiempo en DPCA de
13 a 24 meses, se realiz6 la prueba de U — Mann de Whitney con Valor p < 0.0001;
siendo estadisticamente significativo (p < 0.05); en la muestra de 31 pacientes
en DPCA, encontramos que aquellos con deterioro cognitivo tienen
significativamente mas tiempo en dialisis peritoneal (diferencia mediana = 18
meses, p < 0.0001). Esto sugiere una asociacion entre mayor duracion de la

DPCA'y presencia de deterioro cognitivo
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Tabla 1.

Afectacion de dominios cognitivos evaluados por test Moca.

Dominio Maximo | Promedio % Coeficiente Interpretacion
Desempeiio de Pearson
Visuoespacial / 5 3.35 67.1% r=-0.18 Leve disminucion
ejecutiva con el tiempo
Identificacion 3 2.97 98.9% =-0.12 Minima relacion
Atencién 6 5.23 87.1% =-0.25 Moderada relacién
Lenguaje 3 1.97 65.6% r=-0.19 Leve disminucién
Abstraccion 2 1.74 87.1% r=-0.15 Leve disminucion
Recuerdo 5 3.32 66.5% r=-0.31 Mayor afectacion
diferido con tiempo
Orientacion 6 5.39 89.8% r=-0.10 Minima relacion

FUENTE: Registro de aplicacion de test MoCA en pacientes con ERC en DPCA
en Hospital Nacional Rosales.

Analisis.

En la tabla 1 se realiza el analisis por dominios del Test de MoCA, en el cual se
realiza la prueba de Pearson para relacionar el dominio mayormente afectado,
se encontrd que existe una correlacion negativa débil-moderada; A mayor tiempo
en DPCA, se asocia con una tendencia a menor rendimiento cognitivo global.
Aunque esta relacion no alcanzo para una significancia estadistica (p= 0.25; n:37)
pero muestra tendencia entre la exposicion prolongada y la influencia de
mecanismos descritos en enfermedad renal crénica como la inflamacion, uremia
y homeostasis vascular; EI dominio mas afectado por el tiempo en DPCA es
el recuerdo diferido (memoria) con mayor susceptibilidad del tiempo

representado en alteracion por mecanismos metabdlicos y microvasculares.
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Objetivo 3.

Identificar factores clinicos y sociodemograficos probablemente asociados

al deterioro cognitivo.
Factores sociodemograficos.
Grafico 3.

Nivel educativo y deterioro cognitivo por Test MoCA.
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N
0 1o}
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FUENTE: Registro de aplicacion de test MoCA en pacientes con ERC en DPCA en Hospital
Nacional Rosales

Analisis.

En la presente grafica podemos observar la relaciéon de nivel educativos y la
presencia de deterioro cognitivo; se realizé la prueba de Chi cuadrado (x?=6.69)
para tendencia mostré una asociacion inversa y altamente significativa (p <
0.001) entre el nivel de escolaridad y la presencia de deterioro, con una
prevalencia en pacientes con baja educacion (analfabeta + educacion basica,
n=22) presentaron una prevalencia de deterioro del 72.7% en comparacion con
22.2% en aquellos con educacion media y superior (Bachiller y universitario) en
los pacientes con enfermedad renal crénica estadio 5 en DPCA, pudiendo

considerar, asi como factor protector el nivel educativo.
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Tabla 2.

Factores clinicos

Variable clinica Descripcion / Categorias Resultado
Tiempo en DPCA (meses)  Media + DE (min — max) 22.1+14.9 (1-48)
HTA Si/No Si 20 (64.5%) — No 11
(35.5%)
DM2 Si/No 7 si (22.6%) — 24 no
(77.4%)
Peritonitis previa Si / No (agrupadas) 9si (29.0%) — 22 no
(71.0%)
Albumina (g/dL) Media £ DE (min — max) 3.39+0.41 (2.7-4.2)
Hemoglobina (g/dL) Media £ DE (min — max) 8.14 + 1.00 (6.1-10.0)

FUENTE: Registro de aplicacién de test MoCA en pacientes con ERC en DPCA en

Hospital Nacional Rosales.
Analisis:

En la tabla 2 se puede observar la frecuencia y medianas de las diferentes

variables clinicas con relacion al deterioro cognitivo.

No se realizé analisis inferencial con estas variables, debido a que el 100% de la
poblacion tenia hipoalbuminemia leve, anemia con rango de hemoglobina por
debajo del ideal segun estandares de las guias de manejo de ERC KDIGO, por

lo que no se obtuvo grupo de comparacién y no fue posible demostrar relacion.

Debido a que el expediente de los pacientes se encuentra dividido entre
diferentes hospitales (Hospital Nacional El Salvador, Hospital Nacional Rosales y
Hospital Nacional Saldana) no fue posible determinar con exactitud el numero de
episodios previos de peritonitis y/o complicaciones micro o macrovasculares

secundarias a HTA'y DM que expliquen deterioro cognitivo.
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XIl. Analisis de resultados.

En una cohorte de 31 pacientes con enfermedad renal cronica en dialisis
peritoneal ambulatoria, se identificé una alta probabilidad de deterioro cognitivo
del 58.1% (18/31). El analisis bivariado mediante pruebas no paramétricas revelo
asociaciones estadisticamente significativas; se utilizé la prueba U de Mann-
Whitney demostrd una diferencia significativa (p < 0.0001) en el tiempo de terapia
entre los grupos de estudio, con una mediana de 24 meses en pacientes con
deterioro versus 19.5 meses en aquellos sin deterioro, respaldando la hipotesis
de que una mayor exposicion a la didlisis se correlaciona con mayor afectacion
cognitiva; por lo cual se evidencia relacion directamente proporcional con la

variable tiempo en meses y DPCA.

Un hallazgo crucial fue el nivel educativo de los pacientes con enfermedad renal
cronica en DPCA, se realizé la prueba de Chi-cuadrado (x?=6.69) para tendencia
mostré una asociacion inversa y altamente significativa (p < 0.001) entre el nivel
de escolaridad y la presencia de deterioro, con una prevalencia en pacientes con
baja educacién (analfabeta + educacion basica, n=22) presentaron una
prevalencia de deterioro del 72.7% en comparacién con 22.2% en aquellos con
educacion media y superior. Este resultado fue medido por una V de Cramer de
0.70, indica un efecto de gran magnitud, sugiriendo que la educacion constituye
un factor protector fundamental; por lo que los pacientes con baja educacién

tienen mayor riesgo de deterioro cognitivo.

Contrariamente, no se encontraron asociaciones estadisticamente significativas
con otros parametros clinicos y demograficos; por la tanto se realizé la prueba
exacta de Fisher; la cual no mostré relacion entre la presencia de deterioro y los
niveles de hemoglobina (p=0.916) o la diabetes mellitus (p=0.094), aunque en

esta ultima se observé una tendencia no significativa.
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No se realiz6 analisis inferencial con estas variables, debido a que el 100% de la
poblacion tenia hipoalbuminemia leve, anemia con rango de hemoglobina por
debajo del ideal segun estandares de las guias de manejo de ERC KDIGO, por
lo que no se obtuvo grupo de comparacion y no fue posible demostrar relacion.
Debido a que el expediente de los pacientes se encuentra dividido entre
diferentes hospitales (Hospital Nacional El Salvador, Hospital Nacional Rosales y
Hospital Nacional Saldana) no fue posible determinar con exactitud el numero de
episodios previos de peritonitis y/o complicaciones micro o macrovasculares
secundarias a HTA y DM que expliquen deterioro cognitivo. Los hallazgos
destacan el tiempo en terapia y la baja escolaridad como los principales factores
asociados al deterioro cognitivo en esta poblacion especifica, siendo el dominio
de memoria diferida el mas afectado en los pacientes estudiados; ademas es de
tener en cuenta que el estudio realizado tiene una poblacion pequefa y
desbalanceada por presentar muestra una poblacién de pacientes heterogénea
puede presentar a su vez sesgos por variables de confusion (anemia, estado de
nutricional, edad, nivel educativo) por lo cual se debe realizar estudios con el
100% de poblaciéon de pacientes en DPCA para una mayor significancia

estadistica.
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XIil.

Conclusiones.

El deterioro cognitivo se presentdé en 58.1% de la muestra estudiada,
siendo compatible con la literatura internacional.

La asociacién entre el tiempo en DPCA y deterioro cognitivo es
significativa en la muestra estudiada.

El dominio mas afectado fue el de memoria diferida siendo concordante
con la literatura internacional.

Existe relacidon inversa entre edad y deterioro cognitivo, siendo los de
mayor edad los principalmente afectados. Este hallazgo es consistente
con la literatura internacional, que reconoce a la edad como uno de los
principales predictores demograficos de deterioro cognitivo.

El sexo no mostré diferencia significativa en el puntaje MoCA a expensas
de la relacion de la muestra entre ambos sexos.

El nivel educativo se relaciona con el puntaje MoCA obtenido, siendo los

principalmente afectados los pacientes con menor escolaridad.

39



XIV.

Recomendaciones.

Implementacién de tamizaje cognitivo sistematico y de forma periddica;
este tamizaje deberia realizarse al inicio de la terapia y repetirse cada 6-
12 meses, o ante sospecha clinica, para permitir una deteccion y
seguimiento oportunos.

Crear protocolos de vigilancia para estos grupos de alto riesgo de deterioro
cognitivos; siendo estos los pacientes con mas de 60 afios, con
escolaridad baja (analfabetos o educacién basica) y aquellos que superen
los 24 meses en DPCA deberian ser priorizados para evaluaciones mas
frecuentes y derivacion temprana a servicios de psicologia o psiquiatria
cuando se identifique un puntaje MoCA alterado.

Elaborary aplicar programas de estimulacion cognitiva y entrenamiento de
memoria adaptados al contexto local, estos programas, que pueden ser
conducidos por enfermeria especializada o psicologia, deben incluir
ejercicios practicos, uso de ayudas externas (agendas, alarmas) y
educacion al cuidador, enfocandose en compensar el déficit mnésico
identificado.

Desarrollar material educativo visual y simplificado sobre el manejo de la
DPCA, la importancia de la adherencia terapéutica y las estrategias de
autocuidado cognitivo; esto mejorara la comunicacion meédico-paciente
(humanizacién de los servicios de salud) y la capacidad de los pacientes
para gestionar su salud.

Promover estudios longitudinales que permitan establecer relaciones
causales y evaluar la efectividad de las intervenciones propuestas.
Paralelamente, se debe liderar la elaboracion de una guia clinica
institucional para el manejo del deterioro cognitivo en pacientes con ERC
en DPCA.
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XVI.

Anexos.

Clasificacion de enfermedad renal segun KDIGO 2012. (Anexo 1.)

KDIGO 2012

Filtrado glomerular

Categorias, descripcion y rangos (ml/min/1,73 m’?)

Albuminuria

Categorias, descripcioén y rangos

G1 Normal o elevado 290
G2 Ligeramente disminuido 60-89
G3a | Ligera a moderadamente disminuido 45-59
G3b Moderada a gravemente disminuido 30-44
G4 Gravemente disminuido 15-29
G5 Fallo renal <15

Al A2 A3
Normal a
. Moderadamente | Gravemente
hg;?;:;:te elevada elevada
<30 mg/g 30-300 mg/g > 300 mg/g

KDIGO 2012: Clinical Practice Guideline for the Evaluation and Management of Chronic Kidney Disease
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Causas mas frecuentes de enfermedad renal. (Anexo 2)

ERC: Compartimiento  Primarias sistémicas Congénitas y

hereditarias

Enfermedades de Glomerulonefritis: Enfermedades Podicopatia.
predominio Nefropatia IgA, Sistémicas
glomerular Membranosa, autoinmunes,
Segmentaria y amiloidosis,
focal. LUPUS,
gammaptias

monoclonales.

Enfermedades de Nefritis Litiasis, Tubolopatias.
predominio tubular inmunoalérgicas, Obstruccién tracto
intersticial por farmacos, por urinario infecciones

téxicos, (pielonefritis)

metabdlicas.

Enfermedades de Vasculitis por ANCA Vasculitis sistémica

predominio vascular limitadas al rifién, en general,
Displasia esclerodermia,
fibromuscular. hipertension
maligna,

microangiopatia

trombatica.
Una o mas Displasia renal, PQRAD,
compartimientos: Malformaciones. ALPOR, Farby,
Enfermedades Enfermedades
quisticas y quisticas
congénitas mas medulares.

frecuentes.
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Test MoCA (Anexo 3).

MONTREAL COGNITIVE ASSESSMENT (MOCA®) Nombre: Fecha de

(EVALUACléN COGNITIVA MONTREAL) Nivel de estudios: nacimiento:

Version 8.1 Spanis(Spain) Sexo: FECHA:

VISUOESPACIAL / EJECUTIVA / Copiar | Dibujar un RELOJ (Once y diez)
el cubo | (3 puntos)

© ® i
“® ®

Comienzo

@©@ ® g
©

[1] [1 [] [ 1] [1]

Contorno Numeros Agujas

PUNTOS

_ /5

IDENTIFICACION

/3

m Lea la lista de palabras, el paciente ROSTRO SEDA TEMPLO CLAVEL ROJO

debe repetirlas. Haga dos intentos. | 1*" INTENTO

NINGUN
PUNTO

Recuérdeselas 5 minutos mds tarde.| >° \NTENTO

ATENCION Lea la serie de nimeros (1 nimero/seg.) El paciente debe repetirlos en el mismo orden. [ 12185 4

El paciente debe repetirlos en orden inverso. [ 17 a4 2

_/2

Lea la serie de letras. El paciente debe dar un golpecito con la mano cada vez que se diga la letra A. No se asignan puntos si 2 2 errores.
[ ] FBACMNAAIJKLBAFAKDEAAAJAMOFAAB

- |

Restar de 7 en 7 empezando desde 100. [ 193 [ 186 [ 179 (172 [ 165

4 0 5 restas correctas: 3 puntos, 2 o 3 restas correctas: 2 puntos, 1 resta correcta: 1 punto, O restas correctas: 0 puntos

_/3

LENGUAJE Repetir: Solo sé que le toca a Juan ayudar hoy. [ ]

El gato siempre se esconde debajo del sofa cuando hay perros en la habitacion. [ ]

_

Fluidez del lenguaje. Decir el mayor niumero posible de palabras que comiencen por la letra "F" en 1 minuto. [ ] (N = 11 palabras) /1
ABSTRA O Semejanza entre p. ej. platano-naranja = fruta [ 1 tren-bicicleta [ 1 reloj-regla /2
R RDO /5
Deb: d
DIFERIDO U0 lzsep;T:S:asa ' ROSTRO | SEDA | TEMPLO | CLAVEL | ROJO | Pumosporrecuerdos
Puntuacion X3 SIN DARLE PISTAS [1] [1] [1] [1] [1] Gnicamente
dela es_cala de X2 Pista de categoria
memoria (MIS) X1 | Pista de eleccion multiple Mis=__ /15
OR ACIO [ 1Fecha [ 1Mes [ 1ARO [ ]Diadelasemana [ 1Lugar [ 1Localidad /6
© Z. Nasreddine MD www.mocatest.org MIS: /15
Administrado por: (Normal 2 26/30)

Se requiere formacién y certificado para garantizar la exactitud. Afiadir 1 punto si tiene < 12 afios de estudios

TOTAL __/30

MOCA - Spain/Spanish - Version of 19 Feb 2018 - Mapi.
ID061021 / MOCA-8.1-Test_AU1.0_spa-ES.doc
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(Anexo 4).

CONSENTIMIENTO INFORMADO
PARTICIPACION EN INVESTIGACION

Titulo de la investigacidn:

“Relacién entre deterioro cognitivo y tiempo en dialisis, por test de MOCA en pacientes
del Hospital Nacional Rosales, afios 2023-2024.”

Investigadores responsables:
1. Katerine Adriana Tejada Bojorquez
2. Samuel Ernesto Vivas Velasquez
3. José Rodolfo Ruiz Martinez
Institucion: Hospital Nacional Rosales
Contacto del investigador(a):

1. Katerine Tejada Tel. 7036-9255 / Correo: TB10004@UES.EDU.SV

2. Samuel Vivas. Tel. 7399-9916 / Correo: VV12001@UES.EDU.SV

3. José Ruiz. Tel. 7722-4064 / Correo: RM08124@UES.EDU.SV

Nombre del participante:

Fecha: / /
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1. Introduccion

Usted esta siendo invitado(a) a participar en un estudio de investigacion. Antes de decidir
si desea participar, es importante que lea con atencion la siguiente informacion. Si algo

no le queda claro, puede hacer todas las preguntas que considere necesarias.
2. Propésito de la investigacion

El objetivo de este estudio es evaluar el estado de la funcidon cognitiva de las personas
que reciben dialisis y analizar si el tiempo de permanencia en esta terapia podria estar

relacionado con cambios en el pensamiento, memoria y atencion.
3. Procedimiento
Si acepta participar, se le realizara lo siguiente:

o Aplicacion de la prueba Montreal Cognitive Assessment (MoCA), una prueba
breve que dura aproximadamente 10 a 15 minutos y evalua memoria, atencién,

orientacion, lenguaje y habilidades de razonamiento.

e Se recogera informacion general como edad, sexo, nivel educativo y

antecedentes médicos relevantes.

Importante: No se tomaran muestras de sangre ni se realizara ningun procedimiento

invasivo.
4. Riesgos y molestias

Este estudio no implica riesgos fisicos.
Algunas personas pueden sentir cansancio, dificultad para concentrarse o frustracion
durante la prueba. Si esto ocurre, puede solicitar descanso o detener la participacion en

cualquier momento, sin ninguna consecuencia para su atencion médica.
5. Beneficios

No se garantiza un beneficio directo para usted. Sin embargo, los resultados del estudio
pueden ayudar a mejorar la comprension y atencion de la funcién cognitiva en personas

en dialisis, lo que podria favorecer la atencion de futuros pacientes.
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6. Confidencialidad

Toda la informacion recolectada sera tratada de manera confidencial y anénima.
Su nombre no aparecera en informes, publicaciones ni presentaciones cientificas. Los

datos se utilizaran unicamente para fines académicos y de investigacion.
7. Voluntariedad y derecho a retirarse

Su participacion es totalmente voluntaria.
Usted puede negarse a participar o retirarse en cualquier momento, sin que esto afecte

su atencién médica o los servicios que recibe en el hospital.
8. Declaracién de consentimiento

He leido (o me han leido) la informacién anterior. Se me ha dado la oportunidad de hacer
preguntas y he recibido respuestas satisfactorias.
Comprendo que mi participacion es voluntaria y que puedo retirarme cuando lo desee.

Al firmar este documento, acepto participar en el estudio descrito.

Firma del participante:

Firma del investigador(a):

Nombre y cargo:

Firma de testigo (si aplica):

Parentesco / Relacion:
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Anexo 5.

O
Ilt)\lnlll\l R .y ,:4
N°S4/2 f!‘*l! bt
m".‘ll\ w O ENADE T
& IVESRGACION B
ACTA EXP. N°S472025 § wil

L
En San Salvador, a los veinte dias del mes de Noviembre del afto dos mil veinticinco, los suscritos
miembros del comité de Etica de Investigacion Clinica: Dr. Martin Ermesto Adridn Alvarez, Licda.
Mima Isabel Ponce Acevedo, Dra. Beatriz Soldrzano, Dra. Alfonsina Chicas, Lic. Victor Manuel
Mejin: han revisado los documentos presentados por los Investigadores : Dra. Katerine Adriana
Tejada Bojorquez,Dr.Samuel Emesto Vivas Velisquez y Dr. José Rodolfo Ruiz Martinez  del
Protocolo a saber:

“RELACION ENTRE DETERIORO COGNITIVO Y TIEMPO EN DIALISIS,POR TEST
DE MOCA EN PACIENTES DEL HOSPITAL NACIONAL ROSALES,ANOS 2023-2024"

Y ha considerado que ¢l estudio no presenta reparos éticos. Por lo cual se APRUEBA para iniciar
¢l proceso de Recoleccidn, Andlisis y Presentacion de Datos.

Al finalizar el estudio deberd hacer llegar a este Comité copia en USB de los resultados.

ol

Licda. Mirna Isabel Acevgto

f_J

anuel Mejia Dra. Alfo ina Chicas

ol )
Dra. Beafriz S:K:'wé

C.C. Secretaria CEIC-HNR. //UDP

COMITE DE ETICA BE INVESTIGACN CLINIA
Disecridn: 25 av. noete, eatoe 112 Gabe pociente y Alameda Roasendl. San Sabwador Tel 1593192
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