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Resumen: Introduccion: el objetivo fue estimar la asociacion entre ansiedad, depresion y apoyo
social percibido con el deterioro cognitivo relacionado con el cancer (CRCI) en adultos en
tratamiento con quimioterapia curativa en Colombia. Métodos: estudio de cohorte en pacientes
con cancer primario de localizacion diferente al sistema nervioso central e indicacion de
quimioterapia curativa ambulatoria en un centro oncoldgico de Medellin, Colombia, entre octubre
de 2022 y diciembre de 2023. Los datos se recolectaron al inicio de la quimioterapia y 3 meses
después (mediana 3,3 meses, RIQ: 3,0-3,6). Ansiedad y depresion se evaluaron con la escala
Hospitalaria de Ansiedad y Depresion, y el apoyo social percibido con Medical Outcomes Study
Social Suport Survey. EI CRCI a los tres meses del inicio de la quimioterapia se estudié como factor
dependiente con la subescala deficiencias cognitivas percibidas del Functional Assessment
of Cancer Therapy- Cognitive Function. El cambio del CRCI se calculd con la diferencia entre el
inicio y 3 meses después. Mayor delta, menor CRCI. Se ajustaron modelos de regresion lineal
por las potenciales variables de confusion y se incluyeron términos de interaccion. Resultados:
se incluyeron 210 pacientes. Tener un problema clinico de ansiedad se asocié a menor delta de
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CRCI, p<0,01. No se observé asociacion entre depresion, apoyo social percibido global y sus
dominios con el delta de CRCI, p>0,05. Conclusion: la ansiedad fue el unico factor psicosocial
asociado al CRCI en adultos con indicacion de quimioterapia curativa en Colombia. La depresion
y el apoyo social percibido no se asociaron al CRCI.

Palabras clave: Ansiedad, depresion, apoyo social, cognicion, cancer, quimioterapia

ENG Psychosocial factors associated with Cancer-Related
Cognitive Impairment in adults undergoing chemotherapy
treatment in a Colombian oncology center. Cohort study

ENG Abstract: Introduction: The objective was to estimate the association between anxiety,
depression and perceived social support with Cancer-Related Cognitive Impairment (CRCI)
in adults undergoing curative chemotherapy in Colombia. Methods: cohort study in adults
with a primary cancer of location other than the central nervous system and indication for
outpatient curative chemotherapy in an oncology center in Medellin, Colombia, from October
2022 to December 2023. Data were collected at the beginning of chemotherapy and three
months later (median 3,3 months, IQR: 3,0-3,6). Anxiety and depression were assessed with
the Hospital Anxiety and Depression Scale, and perceived social support with the Medical
Outcomes Study Social Support Survey. The CRCI three months after the beginning of
chemotherapy was studied as a dependent factor with the Perceived Cognitive Impairments
subscale of the Functional Assessment of Cancer Therapy-Cognitive Function. The change
in CRCI was calculated as the difference between baseline and 3 months later. Higher delta,
lower CRCI. Linear regression models were adjusted for potential confounding variables and
interaction terms were included. Results: 210 patients were included. Having a clinical anxiety
problem was associated with lower CRCI delta, p<0,01. No association was observed between
depression, overall perceived social support and its domains with CRCI delta, p>0,05.
Conclusion: anxiety was the only psychosocial factor associated with CRCI in adults with
indication for curative chemotherapy in Colombia. Depression and perceived social support
were not associated with CRCI.

Keywords: Anxiety, depression, social support, cognition, cancer, chemotherapy
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1. Introduccion

El cancer es un problema de salud publica al ser responsable del 16,8% de muertes en todo
el mundo y de tres de cada diez muertes prematuras por enfermedades no transmisibles.
Ademas, esta asociado con importantes costos sociales y econdmicos. En Colombia, el can-
cer tuvo una tasa de incidencia estandarizada por edad de 177,6 por 100.000 habitantes en
20222, La deteccion tempranay los avances en tratamientos como radioterapia, quimioterapia,
inmunoterapia y terapia dirigida, han reducido las tasas de mortalidad e incrementado el nu-
mero de los sobrevivientes®*, En el pais no existen datos nacionales de la supervivencia para
todos los canceres, no obstante, los registros locales de los canceres mas comunes muestran
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un aumento en las tasas de supervivencia neta con el transcurso del tiempo®. Con el Registro
Poblacional de Cancer de Cali se estimo6 que las tasas de supervivencia de los canceres de ti-
roides, prostata, mama, colorrectal, linfoide, mieloide y estémago mejoraron desde el afio 1998
a 2017, Por esto, la atencidn e investigacion en salud se ha ampliado més alla del tratamiento
agudo de las enfermedades oncolégicas para abordar el manejo de los efectos asociados al
cancer y sus tratamientos, incluyendo aquellos a largo plazo“”.

Desde su concepcion en los afios 60® hasta la actualidad, la quimioterapia como estra-
tegia terapéutica para el cancer ha sido una de las opciones de tratamiento mas importante
para las neoplasias malignas®. No obstante, su uso esta asociado a efectos secundarios que
afectan la calidad de vida de los pacientes, tales como manifestaciones agudas y cronicas de
déficit cognitivo). A esta condicién, se le denomina deterioro cognitivo relacionado con la
quimioterapia, chemofog o chemobrain™. Debido a que se han documentado cambios cog-
nitivos antes de la terapia antineoplasica o con tratamientos diferentes a la quimioterapia, se
prefiere usar el término deterioro cognitivo relacionado con el cancer (CRCI, por sus siglas
en inglés Cancer-Related Cognitive Impairment)'?™, el que se refiere al conjunto de sintomas
cognitivos presentes en pacientes con cancer de cualquier localizacion excepto el sistema
nervioso central™,

El origen del CRCI es multifactorial™. Los factores predisponentes y precipitantes del
CRCI son diversos®™). Henneghan propone un modelo en el que los factores biolégicos me-
dian la influencia de factores individuales (sexo y raza), ambientales, conductuales (actividad
fisica y dieta) y psicosociales sobre la aparicion del CRCI®). En un grupo de jévenes sobrevi-
vientes al cancer de mama se encontré que peor memoria subjetiva se relaciono significa-
tivamente con mayores niveles de sintomas depresivos(. Mayores niveles de fatiga®™ y de
ansiedad! se correlacionaron positivamente con mayores sintomas de CRCI, p<0,05. Rubio
et al. encontraron que altos niveles de ansiedad se correlacionaron con mayor percepcion
de deterioro cognitivo (r= -0,4, p= 0,01) en mujeres con cancer de mama antes del inicio del
tratamiento®. Otra investigacion reporté que peor puntuacion en latencia y eficiencia del
suefo se correlacionaron con CRCI mas severo segun informaron las sobrevivientes al can-
cer de mama®), Respecto al apoyo social, hay pocos estudios que evaluan su asociaciéon con
el CRCly sus resultados son inconsistentes?>-28),

En Colombia, Bonilla et al. reportaron que las pacientes con cancer de mama que recibieron
quimioterapia presentaron menor rendimiento en el proceso de memoria verbal en compara-
cion con controles sanos. Sin embargo, por el caracter transversal de la investigacion, no explo-
raron relaciones entre el deterioro cognitivo y variables psicosociales®?®. En Colombia no se han
realizado estudios longitudinales que exploren el CRCly su relacion con factores psicosociales.
Por tanto, el objetivo del presente estudio fue estimar la asociacion entre ansiedad, depresion
y apoyo social percibido con el CRCI en adultos con cancer en tratamiento con quimioterapia
curativa en un centro oncolégico de referencia de Colombia. Se proponen como hipodtesis de
investigacion las siguientes: la presencia de ansiedad en comparacion con la ausencia de la
misma se asocia con mayor CRCI luego de tres meses del inicio de la quimioterapia; la pre-
sencia de depresion en comparacion con la ausencia de la misma se asocia con mayor CRCI
luego de tres meses del inicio de la quimioterapia; y bajos niveles de apoyo social percibido en
comparacion con altos niveles de apoyo social percibido se asocian con mayor CRCI luego de
tres meses del inicio de la quimioterapia.

2. Método

Participantes y disefio del estudio

Se realizé un estudio observacional analitico de una cohorte. Los participantes se tomaron de
un estudio longitudinal disefiado para determinar la asociacion entre el apoyo social percibi-
doy el CRCI®9, En dicha investigacion se realizé muestreo no probabilistico por conveniencia
de pacientes. Los criterios de inclusiéon fueron los siguientes: (a) edad mayor a 17 afios; (b)
tener diagndstico anatomopatoldégico de cancer primario de localizacion diferente al sistema
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nervioso central; y (c) tener indicacidon de quimioterapia curativa ambulatoria en el Instituto de
Cancerologia Las Américas (IDCLA) AUNA, Medellin, Colombia, desde octubre del 2022 has-
ta diciembre de 2023. Se excluyeron pacientes que habian recibido quimioterapia previa, mu-
jeres gestantes, aquellos con antecedente de trastornos neurocognitivos diagnosticados en
la historia clinica, antecedente o consumo actual de sustancias psicoactivas, dificultad para
comprender los interrogantes, no hablar o comprender el idioma espanol y quienes tenian
un tamizaje positivo para deterioro cognitivo evaluado por el Montreal Cognitive Assessment
- MoCA en la linea de base (<23 puntos, puntaje de corte recomendado en la validacion del
instrumento en poblacién colombiana)®".

Variables e instrumentos de medicion

La ansiedad y la depresion se evaluaron mediante la Escala Hospitalaria de Ansiedad y
Depresion (HAD), adaptada por Rico et al. en pacientes colombianos®?. HAD fue disefiado por
Zigmond y Snaith con el objetivo de detectar trastornos de ansiedad y depresion durante la
Ultima semana en atencion primaria. Estd compuesta por 14 items con puntuacion tipo Likert
de 0-3. Tiene dos subescalas: ansiedad (7 items) y depresion (7 items). Puntaje de cero a siete
en cualquiera de las subescalas clasifica como normal, de ocho a diez dudoso y de once o mas
como un problema clinico®3,

Para medir el apoyo social percibido se utilizo el instrumento Medical Outcomes Study
Social Suport Survey (MOS-SSS), version en espanol, validado y adaptado culturalmente por
Londofio-Arredondo et al. en poblacion colombiana®®. MOS-SSS es una encuesta de auto-
informe que explora cuatro dimensiones funcionales del apoyo social percibido: emocional/
informativo, tangible, afectivo e interaccion social positiva. Estda compuesto por 20 items con
respuesta tipo Likert, que se puntuan de 1 (Nunca) a 5 (Siempre), a excepcion del primer item.
La puntuacion total de cada dominio es el resultado del promedio de las puntuaciones de los
items que lo conforman. La puntuacién total del cuestionario se calcula con el promedio de
los puntajes de todos los items. Las puntuaciones de la escala se transforman a una escala de
0-100 al multiplicar por 100 el cociente del puntaje observado menos el puntaje minimo dividi-
do sobre el puntaje maximo posible menos el puntaje minimo posible. Mayor puntuacion indica
mayor apoyo social percibido®®,

El CRCI se estudié como la variable dependiente. Se aplicé la subescala deficiencias cog-
nitivas percibidas del Functional Assessment of Cancer Therapy- Cognitive Function (CogPCI
FACT-Cog), version en espanol. FACT-Cog es un cuestionario de autoinforme disefiado para
evaluar las percepciones del paciente sobre sus habilidades cognitivas relacionadas con el
tratamiento antineoplasico. No es una medicion objetiva de las capacidades cognitivas. Su
subescala CogPCI FACT-Cog esta compuesta por 20 items que exploran el deterioro cognitivo
percibido en los ultimos siete dias. Cada item puede responderse como cero (“nunca”), uno
(“mas o menos de una vez por semana”), dos (“dos o tres veces por semana”), tres (“casi todos
los dias”) y cuatro (“varias veces al dia”). Los ultimos dos items no se incluyen en la sumatoria
del puntaje total. Las respuestas se codifican de forma inversa. Para calcular la puntuacion
total de la subescala se suman los puntajes de los items individuales, se multiplican por 18 y
se dividen por el niumero de items respondidos. El puntaje total puede oscilar de 0-72. Mayor
puntuacioén indica mejor funcionamiento cognitivo percibido®®. Para medir el cambio del CRCI,
se calculé un delta (Puntaje subescala CogPCl FACT-Cog al seguimiento - Puntaje subescala
CogPCI FACT-Cog basal). A mayor delta, menor CRCI.

Se establecieron a priori las siguientes variables potenciales de confusion: edad, grupo etario
(un grupo de menores de 65 afios y un grupo con edad igual o mayor a 65 afios), nivel educativo,
antecedente de cirugia para el cancer, metastasis durante el seguimiento, comorbilidad segun
indice de Charlson®, historial de patologia o uso de medicamentos que influyen sobre la cogni-
cion (hipotiroidismo, epilepsia, insomnio y/o consumo de farmacos psicotropicos), antecedente
de consumo de cigarrillo y/o bebidas alcohdlicas al inicio del estudio, numero de ciclos de qui-
mioterapia recibidos al final del seguimiento, y esquema de quimioterapia que atraviesa la barrera
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hematoencefalica. Se consideraron como variables de interaccion: estadio del cancer, tiempo
(meses) de diagnodstico del cancer al inicio del estudio, historia de radioterapia, endocrinoterapia
e inmunoterapia para el cancer.

Recoleccion de la informacion

Para la seleccidn de los participantes, los investigadores identificaron a los sujetos que cum-
plian con los criterios de inclusion en el portal virtual de registro para quimioterapia y en el
sistema de informacion de historias clinicas del IDCLA. A quienes cumplieron los criterios se
les explicaron los detalles, alcances y metodologia de la investigacion y se les invit6 a partici-
par en el estudio. Luego, se confirmaba la comprensién de la informacion y se les entregaba
el consentimiento informado, el cual debia ser firmado voluntariamente por el participante y
los testigos. La recoleccion de los datos se realizé con formularios fisicos diligenciados por
los participantes y los investigadores en las salas de quimioterapia del IDCLA. Los datos se
recolectaron en dos momentos: al inicio de la quimioterapia y luego de 3 meses del inicio de
ella. La principal fuente de datos fueron los participantes. La historia clinica se utilizé como
fuente secundaria para verificar la informacion dada por los participantes. Los datos fueron
guardados en REDCap.

La informacion se recolecté de manera confidencial y segura con el objetivo de proteger la
intimidad y privacidad de los participantes. El estudio fue realizado por personal cualificado y en-
trenado, bajo la supervision de la investigadora principal. El proyecto fue aprobado por el Comité
de Bioética de la Facultad de Medicina de la Universidad de Antioquia (acta No. 025 de 2022) y
por el Comité de Etica de la Clinica Las Américas AUNA (acta No. 16-2022).

3. Analisis estadistico

La descripcion de los participantes se realizé con estadisticas descriptivas. Las variables
cualitativas se reportan con distribuciones de frecuencias absolutas y relativas y las variables
cuantitativas con mediana y rango intercuartilico. Para la comparacion de las variables cua-
litativas antes del inicio de la quimioterapia y tres meses después se utilizaron las pruebas
de Chi Cuadrado o McNemar. Para las comparaciones de las variables cuantitativas antes y
tres meses después del inicio de la quimioterapia se utilizé la prueba de Wilcoxon para com-
paracion de medianas pareadas. Para medir el cambio del CRCI, se calculd un delta (Puntaje
subescala CogPCl FACT-Cog al seguimiento - Puntaje subescala CogPCl FACT-Cog basal). A
mayor delta, menor CRCI.

Para explorar la asociacion entre el CRCI con ansiedad, depresidn y apoyo social percibido
se ajustaron varios modelos de regresion lineal multiple: para el CRCI a los tres de meses del
seguimiento como variable dependiente, y apoyo social percibido (global y por dominios) al
inicio del seguimiento, ansiedad y depresién como variables independientes; y para el delta del
CRCI como variable dependiente, y apoyo social percibido (global y por dominios) al inicio del
seguimiento, ansiedad y depresion como variables independientes. Los modelos se ajustaron
por las potenciales variables de confusion seleccionadas a priori. Mediante la matriz de corre-
laciones y el factor de inflacion de la varianza se exploro la multicolinealidad entre las variables
estudiadas. Se incluyeron términos de interaccion en el modelo entre las variables que por ra-
zonamiento clinico se sospechaban como modificadoras del efecto. Se utilizaron los métodos
de seleccion por pasos (backward, stepwise, criterio de informacion de Akaike) para definir las
variables del modelo final presentado en los resultados. No se realizaron analisis de sensibili-
dad. Un valor de p < 0,05 se considero estadisticamente significativo.

Durante el proceso de recoleccion de datos se llevaron a cabo estrategias para evitar la
pérdida de datos. Las entrevistas se realizaron los dias en que el participante tenia aplicacion
de quimioterapia o cita médica para lograr la tasa maxima posible de seguimiento. Al finalizar
cada entrevista, los entrevistadores verificaban que no quedaran items sin respuesta en los
formularios diligenciados. De lo contrario, procedian a interrogar nuevamente al participante
sobre el item faltante. Al digitar la informacion recolectada en la base de datos, nuevamente se
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verificd que los datos por participante estuviesen completos. Se cuantifico la pérdida de datos
y ésta no afectd de forma importante el tamafno de la muestra: 1(0,5%) participante sin informa-
cion en la variable anos de estudios, 2 (1,0%) sin datos sobre estadio del cancer, y 1 (0,5%) sin
informacion sobre el consumo de alcohol.

Para manejar el sesgo de seleccion, los participantes fueron reclutados y seleccionados
para participar en el estudio con base en los criterios de inclusion y exclusién descritos an-
teriormente. Para controlar el sesgo de informacion, la principal fuente de informacion fueron
los participantes. No se obtuvo informacion mediante entrevistas a familiares o acompanantes
del participante. Para la medicion de la ansiedad, depresion y apoyo social percibido (variables
independientes), y del CRCI (variable dependiente) se utilizaron instrumentos validados y apli-
cados ampliamente en investigaciones realizadas en pacientes oncoldgicos. De esta manera
evitamos sesgos de mala clasificacion. Los entrevistadores fueron entrenados acerca de la for-
ma adecuada en la que debian interrogar a los participantes, con el objeto de evitar diferencias
en la medicion del desenlace segun el nivel de ansiedad, depresion y/o apoyo social basal del
participante, y evitar el sesgo de vigilancia.

El analisis de la informacion se realizé mediante el software estadistico R version 4.1.3 y su
interfaz grafica RStudio 2023.03.1+446 para Windows®®.

4. Resultados

Se realizaron 230 encuestas en sujetos que cumplieron los criterios de elegibilidad. En el segui-
miento se perdieron 20 participantes, por tanto, el andlisis se realizé en 210 individuos (figura 1).
El periodo de seguimiento fue de 3,3 meses [RIQ: 3,0-3,6]. La mediana de la edad fue 51,5 afios
[RIQ: 41,0-61,7], 176 (83,8%) eran mujeres y 200 (95,0%) participantes vivian en areas urbanas.
Tres de cada diez participantes completaron la secundaria. Del total, 76 (36,1%) vivian en estrato
bajo y 108 (51,4%) en estrato medio. Tres de cada diez individuos eran solteros, 120 (57,1%) esta-
ban casados o en unién libre y 13 (6,1%) eran separados o divorciados. Respecto a la raza/etnia,
154 (73,3%) se consideraron mestizos, 52 (24,7%) blancos y 4 (2,0%) afrodescendientes. En la
tabla 1 se presentan las caracteristicas sociodemograficas basales de los sujetos estudiados.

Figura 1. Flujograma de participantes

Individuos potencialmente
elegibles
(n=329) Excluidos (n=99)
» Dificultad para comprender
> los interrogantes (n=5)
* No deseo de participar
(n=5)
Individuos incluidos en el *  MoCA<23 puntos (n=89)
estudio
(n=230)

Pérdidas de seguimiento (n=20)

e Muerte (n=2)

* No continud régimen

Analizados médico (n=2)

« Dificultades administrativas
en el agendamiento de citas
(n=13)

* No contactado (n=3)

(h=210)
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de linea de base (n=210%)

Edad | 515 141,0-61,7]
Grupo etario

Menor de 65 afios | 177 (84,2)
Sexo

Femenino | 176 (838)
Area de residencia

Urbana | 200 (95,2)
Escolaridad

Ninguna 5(2,3)

Primaria completa 44 (20,9)

Secundaria completa 63 (30,0)

Técnico completa 34 (16,1)

Tecnologia completa 11(5,2)

Universitaria completa 35 (16,6)

Posgrado completa 18 (8,5)
Estrato socioeconémico

Bajo 76 (36,1)

Medio 108 (51,4)

Medio-alto 26 (12,3)
Estado civil

Soltero 66 (31,4)

Casado/Union libre 120 (577)

Viudo 152

Separado/Divorciado 13(6,1)
Con pareja actual

Si 120 (571)
Raza/etnia

Mestiza 154 (73,3)

Afrodescendiente 4(1,9)

Blanco 52 (24,7)
Numero de hijos 1,0 [0,2-2,0]

*Mediana [RIQ]; n (%)

El cancer primario mas frecuente fue el cancer de mama (47,1%) seguido del cancer locali-
zado en érganos genitales femeninos (21,9%) y en érganos digestivos (13,3%). Un tercio fueron
diagnosticados en estadio Il de la enfermedad y 100 (48,0%) sujetos tenian cancer estadio lll. La
mediana de los meses desde el diagnodstico del cancer fue 3 [RIQ: 2,0-4,0]. Dos de cada cinco
participantes tenian IMC normal, 82 (39,0%) estaban en sobrepeso, y 35 (16,6%) en obesidad.
En cuanto al consumo de cigarrillo, 54 (25,7%) lo consumieron en el pasado y 12 (5,7%) en la
actualidad. Se observé que 94 (44,9%) nunca habian consumido alcohol, 81 (38,7%) lo tomaban
en el pasado y 34 (16,2%) en la actualidad. Al final del seguimiento, 137 (65,2%), 199 (94,7%) y 162
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(771%) nunca habian recibido radioterapia, terapia endocrina e inmunoterapia, respectivamente.
Se documenté cirugia del tumor en 96 (45,7%) participantes. Dos sujetos (0,95%) desarrollaron
metastasis a distancia. La mediana de ciclos de quimioterapia recibidos fue de 4 [RIQ: 3,0- 5,7].
El total de individuos que recibié un esquema de quimioterapia que atravesaba la barrera he-
matoencefalica fue 145 (69,0%). El antecedente de patologia 0 consumo de medicamentos que
alteraran la cognicién estuvo presente en 71 (33,8%) participantes. Los antecedentes médicos
basales y al seguimiento se presentan en la tabla 2.

Tabla 2. Antecedentes médicos. Basal vs. Seguimiento (n=210%)

| Linea de base | Seguimiento | p
Localizacion del cancer
Tejido conjuntivo, subcutaneo y otros tejidos 5(2,3)
blandos
Organos digestivos 28(13,3)
Organos genitales femeninos 46 (21,9)
Organos genitales masculinos 2(0,95)
Ganglios linfaticos 12(5,7)
Mama 99 (47))
Labio, cavidad oral y faringe 11(5,2)
Aparato respiratorio y drganos intratoracicos 6(2,8)
Aparato urinario 1(0,48)
Estadio del cancer
| 28 (13,4) 25 (12,0)
Il 69 (33,1) 70 (33,6)
0,90++
1] 100 (48,0) 99 (47,6)
\Y 11(5,2) 14 (6,7)
Radioterapia
Nunca 185 (88,1) 137 (65,2)
Pasado 14 (6,6) 64 (30,4) <0,001++
Actualmente 1(5,2) 94,2
Terapia hormonal
Nunca 201(95,7) 199 (94,7)
Pasado 2(0,95) 6 (2,8) 0,30++
Actualmente 7(3,3) 5(2,3)
Inmunoterapia
Nunca 179 (85,2) 162 (777)
Pasado 0(0) 3(1,4) 0,04++
Actualmente 31(14,7) 45 (21,4)
Cirugia oncoloégica
No 116 (55,2) 114 (54,2)
- 0,68+
Si 94 (44,7) 96 (45,7)
Estado nutricional
Bajo peso 3(1,4)
Normal 90 (42,8)
Sobrepeso 82 (39,0)
Obesidad 35 (16,6)
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| Linea de base | Seguimiento p
Consumo de cigarrillo
Nunca 144 (68,5)
En el pasado 54 (25,7)
En la actualidad 12 (5,7)
Consumo de alcohol
Nunca 94 (44.,9)
En el pasado 81(38,7)
En la actualidad 34 (16,2)
Patologia/Medicamentos que influyen sobre la cognicion
No 146 (69,5) 139 (66,1)
Si 64 (30,4) 71(33,8) 023+
indice de Charlson
Ausencia de comorbilidad 0(0)
Comorbilidad baja 167 (79,5) 166 (79,0) 0,90++
Comorbilidad alta 43 (20,4) 44 (20,9)

*n (%). +McNemar. ++Chi cuadrado

Del total, 20 (9,5%) participantes tenian un problema clinico de ansiedad al inicio del estudio y
18 (8,5%) al finalizar el seguimiento, p=0,61. En la primera medicion, 2 (0,95%) individuos presen-
taron un problema clinico de depresion, cifra que incrementd a12 (5,7%) en la segunda medicion,
p<0,05. La mediana del cuestionario MOS-SSS al inicio del seguimiento fue 94,7 con RIQ de
83-100. El dominio emocional tuvo mediana de 97 [RIQ:81,2-100]. Los dominios tangible, afectivo
e interaccion social positiva tuvieron mediana de 100. No hubo diferencias estadisticamente sig-
nificativas al comparar los puntajes de apoyo social percibido al inicio de la quimioterapia y tres

meses después (tabla 3).

Tabla 3. Factores psicosociales de los participantes. Basal vs. Seguimiento (n=210%)

Linea de base Seguimiento p

Ansiedad

Normal 160 (76,1) 168 (80,0)

Dudoso 30 (14,2) 24 (11,4) 0,61++

Problema clinico 20(9,5) 18(8,5)
Depresion

Normal 191(90,9) 181(86,1)

Dudoso 17.(8)) 17 (8)) 0,02++

Problema clinico 2(0,95) 12(5,7)
Apoyo social global 94,7 [83,0- 100] 96 [81,5- 100] 0,78
Apoyo social emocional 97 [81,2-100] 97 [81,2-100] 0,72
Apoyo social afectivo 100 [91,7-100] 100 [85,3-100] 0,51
Apoyo social tangible 100 [87,5-100] 100 [87,5-100] 0,21
Apoyo social interaccion social positiva 100 [81,2-100] 100 [81,2- 100] 0,66

*Mediana [RIQ]; n (%). ++Chi cuadrado
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Se observo que el CRCI fue mayor al final del seguimiento en comparacién con su medi-
cion basal: la mediana de la subescala Cog-PCl de FACT-Cog al inicio del estudio fue 66,5 [RIQ:
58,0-70,0], y a los tres meses de iniciar la quimioterapia fue de 63,0 [RIQ: 54,0- 69,0], p<0,01. La
mediana del delta del CRCI, es decir, de la diferencia entre el puntaje CogPCI FACT-Cog al segui-
miento y el puntaje CogPCl FACT-Cog basal, fue -2,0 [RIQ: -6,0-1,0].

En los individuos con un problema clinico de ansiedad, el delta de CRCI disminuyd en 11,6 pun-
tos al compararlos con los participantes sin ansiedad, p<0,001. Por cada afio de edad cumplido
incremento el delta de CRCI (beta=0,13, IC95%: 0,01-0,25, p=0,03). No se encontré asociacion
estadisticamente significativa entre la depresion, el apoyo social percibido global y por dominios,
escolaridad, metastasis, comorbilidad, consumo de alcohol, cigarrillo, ciclos de quimioterapia,
cirugia oncolodgica, patologia/medicamentos que influyen sobre la cognicién y esquema de qui-
mioterapia con el delta de CRCI, p>0,05. En la tabla 4 se presentan los resultados de la regresién
lineal multiple entre los factores psicosociales y el delta de CRCI.

Tabla 4. Regresion lineal multiple entre factores psicosociales y el delta del CRCI (n=210)

Variable Estimado IC 95% p
Intercepto -9,41 -19,6-0,80 0,07
Ansiedad en el seguimiento

Ausente Ref Ref Ref

Dudoso =31 -8,2-1,9 0,22

Problema clinico -11,6 -18,0--5,2 <0,001
Depresion en el seguimiento

Ausente Ref Ref Ref

Dudoso -3,0 -8,8-2,7 0,29

Problema clinico 6,2 -1,2-13,6 0,10
Apoyo social percibido global basal | -0,00 -0,09-0,08 0,93
Edad (afios) 0,13 0,01-0,25 0,03
indice de Charlson basal

Comorbilidad baja Ref Ref Ref

Comorbilidad alta 36 -0,26-75 0,06
Patologia/Medicamentos que influyen sobre la cognicién basal

No Ref Ref Ref

Si -1,4 -4,8-2,0 0,41

R?/ R? ajustado 0,138/0,104

Delta de CRCI = Puntaje subescala CogPCl FACT-Cog al seguimiento - Puntaje subescala CogPCI FACT-
Cog basal

5. Discusion

Este es el primer estudio en Colombia que explora la relacion entre factores psicosociales y el
CRCI en adultos con indicaciéon de quimioterapia curativa en un periodo de seguimiento de 3,3
meses [RIQ: 3,0-3,6]. El CRCI se evalu6 de forma subjetiva a través de la subescala CogPCI FACT-
Cog. Se encontro que tener un problema clinico de ansiedad se asocia a mayor CRCI. Estos ha-
llazgos son similares a los reportados por Von Ah y Tallman en 88 mujeres con cancer de mama:
mayores sintomas cognitivos percibidos se correlacionan con mayores niveles de ansiedad, r=
-0,51, p<0,01", Areklett et al. realizaron un estudio de corte transversal en sobrevivientes al cancer
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de cérvixy encontraron que la ansiedad incrementaba el riesgo de CRCI, beta=0,12, IC95%=1,03-
1,23, p=0,007¢9. Varios autores han descrito que la ansiedad impacta la funcién cognitiva a través
de diferentes mecanismos que interfieren con procesos cognitivos como la memoria de traba-
jo“9, la percepcidn sensorial-emocional, la atencién y la funcién ejecutiva®.

No encontramos asociacion entre la depresion y el CRCI. No obstante, otros estudios han
mostrado una clara relacién entre los sintomas depresivos y el decline cognitivo en pacientes
con cancer gue reciben quimioterapia4?46, Tampoco encontramos asociacién entre el apo-
yo social percibido global y sus dominios (afectivo, tangible, emocional e interaccion social
positiva) con el CRCI. Mehlsen et al. realizaron un estudio prospectivo en mujeres con cancer
de mama que recibieron quimioterapia donde no encontraron asociacién entre el apoyo so-
cialy el CRCI, al ajustar por la edad y la educacién®. De igual manera, en su estudio de corte
transversal en pacientes con neoplasias hematoldgicas, Geue et al. tampoco encontraron
asociacion entre la funcion cognitiva autoinformada y el apoyo social?¥. En contraste, Yang et
al. estudiaron la relacién entre el apoyo social percibido (MOS-SSS) y el CRCI (CogPCI FACT-
Cog) en una muestra de mujeres posmenopausicas con diagndstico de cancer de mama,
tratadas o no con quimioterapia. Encontraron que niveles mas altos de apoyo social se aso-
ciaron con mejor funcionamiento cognitivo al ajustar por edad al diagnéstico, minutos de
ejercicio/semana, conteo de sintomas y preocupacion®®. Ochayon et al. también hallaron que
los sintomas cognitivos se correlacionaron negativamente con el apoyo social en 210 muje-
res con cancer de mama, rho: -0,25 (p<0,01)?2,

Posis et al. hipotetizan que las diferencias en la operacionalizacién del apoyo social, los ta-
mafos de muestra, tiempos de seguimiento y caracteristicas de las poblaciones estudiadas, po-
drian explicar los resultados discordantes entre los estudios“”. A lo anterior, le sumamos que la
mayoria de los participantes reportaron altos niveles de apoyo social percibido. Al parecer, este
ultimo hallazgo es caracteristico de la poblaciéon colombiana. Vasquez-Campos et al. observaron
que los niveles del apoyo social percibido global y sus cuatro dimensiones fueron altos en una
muestra de 1139 victimas del conflicto armado de diferentes municipios de Colombia“®. Al igual
que en nuestro estudio, mas del 70% de sus participantes eran mujeres, por lo que sugieren que
los altos niveles de apoyo social percibido pueden estar influenciados por esta cifra, ya que exis-
ten diferencias en la socializacion dadas por el género“®.

Se encontré que al incrementarse la edad aumenta el delta de CRCI, es decir, mejoran los
sintomas cognitivos percibidos respecto a la medicion basal. En un estudio de corte transver-
sal, Lange et al. reportaron que la edad mayor a 64 afios se asociaba a menor CRCI, en com-
paracién con la edad de 21-64 afios, OR:0,37 (IC95%: 0,23-0,58)“9. Por el contrario, Ehrenstein
et al. documentaron que mayor edad se asociaba con trayectorias de sintomas cognitivos per-
cibidos mas altos en sobrevivientes al cancer que retornaban al trabajo®?. Debemos tener en
cuenta las diferencias en disefio y puntos de medicion entre los estudios al momento de in-
terpretar los distintos resultados. Se requieren estudios adicionales en poblacion oncoldgica
que exploren la trayectoria del CRCI desde el diagndstico del cancer hasta afios después de
finalizado el tratamiento con el fin de captar el decline cognitivo en quienes suele aparecer leve
y gradualmente.

Existe limitacion en la generalizacion de nuestros hallazgos debido a que el 83,8% de los par-
ticipantes eran mujeres, ya que se han demostrado las diferencias en el funcionamiento cognitivo
y su decline al tener en cuenta el sexo y el género®'52, Por otro lado, el 84,2% de los sujetos eran
menores de 65 afos, lo que podria estar relacionado con la exclusidn de los individuos con pun-
tuacion basal de MoCA <23. Se ha demostrado que la funcidon cognitiva disminuye linealmente
entre los 45-65 afnos, y la curva de declinacion se hace mas pronunciada a partir de los 65-70
afnos®3. En consecuencia, la inferencia de las conclusiones de nuestro estudio en la poblacion
adulta mayor es limitada y nuestros resultados no son aplicables a sujetos con deterioro cognitivo
previo al inicio de la quimioterapia. También se excluyeron pacientes con metastasis a distancia
antes del inicio del estudio, por lo que recomendamos realizar nuevas investigaciones dirigidas
a explorar diferencias en la incidencia, sintomas y factores psicosociales del CRCI en pacientes
con tratamiento con intencion paliativa vs. curativa.
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Este estudio tuvo como fortaleza un disefio prospectivo lo que permite evaluar la influencia
de variables psicosociales sobre la funcién cognitiva a los tres meses de iniciar la quimioterapia.
No obstante, es de interés llevar a cabo estudios adicionales que evaluen el CRCl y sus factores
asociados en mas de dos puntos en el tiempo para conocer los cambios en la trayectoria a me-
diano y largo plazo, luego del inicio de la quimioterapia. Se utilizaron instrumentos validados que
permiten reducir los sesgos de informacion en la medicion de las variables de interés. Se evalua-
ron pacientes con cancer de cualquier localizacidn, a excepcion del sistema nervioso central, lo
que favorece la generalizacion de los resultados a una gran parte de la poblacion oncoldgica. La
proporcion de datos perdidos en el estudio fue minima.

6. Conclusiones

Tener un problema clinico de ansiedad fue el unico factor psicosocial asociado al CRCI en una
cohorte de adultos en tratamiento con quimioterapia curativa en un centro oncoldgico de Medellin,
Colombia para el afio 2022-2023. La depresion y el apoyo social percibido no se asociaron al CRCI.
Se requieren estudios adicionales con disefios prospectivos, con periodos de medicién mayores
a tres meses y que utilicen instrumentos validados para explorar otros factores psicosociales que
podrian influir sobre el funcionamiento cognitivo de sujetos con cancer y su potencial utilidad en la
planificacion de estrategias de intervencion no farmacoldgicas para prevenir y/o aminorar el CRCI.

7. Financiamiento
Facultad de Medicina de la Universidad de Antioquia y recursos de los investigadores.
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