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Background: Type 2 Diabetes mellitus may be associated with cognitive decline (CD) in older sub-
jects. Aim: To determine if CD is more common among diabetic subjects that their non-diabetic coun-
terparts. Material and Methods: Using a case-control design, 17 diabetic patients with a median age 
of 73 years (nine females) and 21 non diabetic subjects with a median age of 72 years (17 females), 
with a similar educational background, were studied. Cognitive status was assessed using the Mini 
mental State Examination (MMSE), using a cutoff point of 23, and the Frontal Assessment Battery 
(FAB), that evaluated conceptualization, mental flexibility, motor initiative, sensibility to interference, 
inhibitory control, and environmental autonomy. The presence of any mental or organic cerebral 
disease, sensorial impairment or illiteracy were considered exclusion criteria. Results: Fifty nine 
percent of diabetic subjects and 24% of their non-diabetic counterparts, had a MMSE below the cutoff 
point (p = 0.03). An abnormal FAB was found in 29 and 14% of diabetic and non-diabetic subjects, 
respectively (p = NS). Both tests were abnormal in 29 and 5% of diabetic and non-diabetic subjects, 
respectively (p = 0.05). Conclusions: In this group of subjects, CD was more common among diabe-
tics than their non-diabetic counterparts.

Key words: Type 2 diabetes, Cognitive decline, Minimental State Examination (MMSE), Frontal As-
sessment Battery (FAB).
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Introducción

La Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) es una enfermedad 
crónica, degenerativa y de etiología multifactorial. Se 
estima una prevalencia de hasta un 7,2% de la pobla-

ción total1,4,5, encontrándose en Chile entre 4,2 y 7,5%2-4. 
La relevancia clínica de la DM2 está constituida por sus 

complicaciones. Dentro de las complicaciones crónicas se 
incluye el deterioro cognitivo (DC) progresivo, que  puede 
incluso llegar a demencia, el que sería producto del enveje-
cimiento, de cambios neurovegetativos, y de un cierto grado 
de atrofia cortical y subcortical6-14. Se ha adjudicado a la hi-
perinsulinemia y a las anormalidades en la sensibilidad a la 
insulina observadas en estos pacientes un cierto rol etiopato-
génico respecto del DC, aunque se requiere de más estudios 
para confirmarlo8. Además, se ha sugerido una asociación 

entre el metabolismo de la insulina y la patogenia de la En-
fermedad de Alzheimer8,15. 

El envejecimiento suele asociarse a un declive cognitivo, 
más frecuente a partir de los 65 años, que depende tanto de 
elementos patológicos como de factores ambientales, y que 
está sujeto a una gran variabilidad interindividual16. Entre los 
primeros  destaca la  hipertensión arterial, el tabaquismo, y 
otras como la DM2, que tiene una prevalencia de 10 a 20% 
en mayores de 65 años de edad1,17,18. La DM2 es un trastorno 
complejo, que en cuanto al compromiso cerebral, involucra 
a muchos factores relacionados con la enfermedad, con su 
tratamiento, y con las complicaciones crónicas y la comor-
bilidad7.   

Arvanitakis y cols, encontraron en autopsias realizadas a 
ancianos de edad promedio de 86 años, una relación positiva 
entre DM e infartos cerebrales, pero no entre DM y enfer-
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medad de Alzheimer19. En un estudio en diabéticos adultos 
mayores, la microalbuminuria fue un factor que se asoció a la 
declinación cognitiva, mientras que las drogas que inhiben el 
sistema renina-angiotensina-aldosterona aparecieron como 
protectoras20.

Con los antecedentes expuestos, el objetivo del presente 
estudio fue evaluar la frecuencia de DC en pacientes de 65 
años o más, y determinar una eventual relación con la pre-
sencia de DM2, mediante la aplicación del Minimental State 
Examination21-23 y el Frontal Assessment Battery24,25.

Pacientes y Método

Se realizó un estudio de caso-control, donde la pobla-
ción en estudio estuvo compuesta por pacientes de 65 años 
de edad o más que asistieron a control al consultorio adosado 
de especialidades de Medicina Interna del Hospital Dr. Gus-
tavo Fricke (HGF) de Viña del Mar, entre el 30 de junio y el 
30 de noviembre del año 2007. Se excluyeron los pacientes 
analfabetos, con antecedentes de enfermedad cerebrovas-
cular, enfermedad mental, de demencia o con alteraciones 
sensoriales como sordera o ceguera. Los instrumentos se 
aplicaron a pacientes seleccionados al azar. Todos los indi-
viduos manifestaron su consentimiento informado. Los casos 
correspondieron a  los pacientes con DM2 y los controles a 
los individuos sin esta condición. 

Para la recolección de datos se utilizaron los siguientes 
instrumentos:

1. Cuestionario de recolección de datos demográficos: 
Se consignó edad, sexo, escolaridad, estado civil, hábitos 
(tabaco, alcohol, drogas y actividad física), consumo de me-
dicamentos y antecedentes mórbidos. En caso de padecer  
DM2, se consignó el tiempo de evolución de la enfermedad 
y la fecha del último control. No se dispuso de información 
respecto del grado de control (glicemia o hemoglobina gli-
cosilada).

2. Mini Mental State Examination (MMSE): Este test, 
de 10 a 15  minutos de duración, explora y  evalúa el nivel 
de cognición mediante 6 secciones: orientación temporo-es-
pacial, capacidad de atención y concentración, memoria, ca-
pacidad de abstracción, capacidad de lenguaje y percepción 
visuo-espacial; cada respuesta correcta tenía el valor de un 
punto, para alcanzar un puntaje máximo de 30. Se consideró 
DC cuando el puntaje total obtenido era menor a 2321-23.

3. Frontal Assesment Battery (FAB): Este test, de 10 
minutos de duración, se divide en seis secciones que explo-
ran: conceptualización, flexibilidad mental, programación 
motora, sensibilidad a la interferencia, control inhibitorio, y 
autonomía del ambiente. Se consideró DC cuando el puntaje 
total obtenido era menor a 924-25. Este instrumento detecta 
específicamente la disfunción del lóbulo frontal (se utiliza 
especialmente para estudio de demencia fronto temporal), lo 
cual, aunque no característico, podría estar presente en pa-
cientes diabéticos.

La información se almacenó en una base de datos MS 
Excel, y se analizó en Stata v.8. Las variables cualitativas se 
describen como frecuencias absolutas o relativas, y las cuan-
titativas mediante medianas y rango intercuartil. Se deter-
minó la significancia estadística a través de la prueba exacta 
de Fisher. Se estimó el riesgo mediante “Odds Ratio” (OR). 
Para todos los análisis se consideró significativo un p igual 
o menor a 0,05.

Resultados

En el período evaluado se entrevistó a 38 individuos, los 
cuales fueron divididos en dos grupos de estudio: con DM2 y 
sin DM2. No hubo diferencias significativas al analizar edad 
ni frecuencia por género (Tabla 1). Los pacientes de DM2, 

Tabla 1. Características basales de los grupos del estudio

Variables Grupos de estudio Test exacto de 
Fisher (p)

Cualitativas Diabéticos No diabéticos

Sexo Masculino Femenino Masculino Femenino
0,0878

47%
9

43%
4

19,1%
17

80,9%

Hipertensión arterial Presente Ausente Presente Ausente
0,28214

82,4%
3

17,6%
13

61,9%
8

38,1%

Hábito tabáquico Sí No Sí No
1,0002

11,8%
15

88,2%
3

14,3%
18

85,7%

Cuantitativas Mediana RIC* Mediana RIC* 

Edad (años) 73 8 72 6 0,8016

Escolaridad (años)   7 4   7 6 0,6636

*RIC= Rango Intercuartil.
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Tabla 4. Factores de riesgo en pacientes con y sin deterioro cognitivo

Variables Grupos de estudio

Según MMSE* Con Deterioro Sin Deterioro p

Hábito 

tabáquico

Sí No Sí No

0,6682

13%

13

87%

3

13%

20

87%

Hipertensión 

arterial

Sí No Sí No

0,45010

67%

5

33%

17

74%

6

26%

Según FAB**

Hábito 

tabáquico

Sí No Sí No

0,7211

12%

7

88%

4

13%

26

87%

Hipertensión 

arterial

Sí No Sí No

0,2457

88%

1

12%

20

67%

10

33%

*MMSE= Minimental State Examination. **FAB = Frontal Assessment Battery.

Tabla 2. Frecuencia de DC* en pacientes con o sin Diabetes Mellitus Tipo 2

Variable Grupos de estudio

Deterioro 

cognitivo

Diabéticos No diabéticos p

Según MMSE** Presente Ausente Presente Ausente

0,03110

58,8%

7

41,2%

5

23,8%

16

76,1%

Según FAB*** Presente Ausente Presente Ausente

0,2305

29,4%

12

70,6%

3

14,3%

18

85,7%

Según MMSE 

y FAB

Sí No Sí No

0,0525

29,4%

12

70,6%

1

4,8%

20

95,2%

*DC= Deterioro Cognitivo. **MMSE= Minimental State Examination. ***FAB= Frontal 
Assessment Battery.

Tabla 3. “Odd Ratios” para ocurrencia de DC* en grupo con DM2**

“Odd Ratio” p IC 95%

DC según MMSE***   4,571 0,033 1,13 – 18,41

DC según FAB**** 2,50 0,264 0,51 – 14,46

*DC= Deterioro Cognitivo. **DM2= Diabetes Mellitus Tipo 2. ***MMSE=  Minimental 
State Examination. ****FAB= Frontal Assessment Battery.

eran controlados en un consultorio de atención 
primaria. No todos disponían de Hemoglobina 
Glicosilada (Hb A1c) en el último control; sin 
embargo, el promedio de éste examen en los 12 
pacientes en que se dispuso era de 8,2% y nin-
guno del total usaba o tenía indicado tratamien-
to con insulina.

En el grupo de pacientes con DM2, hubo 
mayor número de individuos con DC que en 
el grupo sin DM2, detectado tanto por MMSE 
como por FAB, existiendo una asociación sig-
nificativa entre la presencia de DM2 y la ocu-
rrencia de DC según MMSE (p = 0,033), pero 
no así según FAB (p = 0,23). Sin embargo, no 
se observa una diferencia significativa (p = 
0,052) al analizar esta diferencia considerando 
DC de acuerdo a los dos instrumentos en con-
junto (Tabla 2). 

Al medir el riesgo de presentar deterioro 
cognitivo con MMSE, se apreció que los pa-
cientes del grupo con DM2 tenían un OR de 4,5 
respecto a los pacientes del grupo sin DM2, p 
= 0,033. Sin embargo, al estimarlo según FAB, 
no se apreció mayor riesgo (p = 0,264) (Tabla 
3). No se demostró asociación entre hábito ta-
báquico o hipertensión arterial y la presencia de 
DC, medido según MMSE y FAB (Tabla 4).

Discusión

Ambos grupos de pacientes, con y sin DM2, 
resultaron comparables respecto a sexo, edad, 
escolaridad, presencia de hipertensión arte-
rial y hábito tabáquico. Si bien el MMSE tie-
ne importantes limitaciones según el nivel de 
escolaridad, especialmente en sujetos con me-
nos de 6 años de educación, esta variable fue 
similar en ambos grupos. En la literatura se ha 
señalado que quienes padecen DM2 tienen un 
mayor riesgo de presentar DC6-14,26. Los resul-
tados encontrados en este estudio muestran que 
el MMSE detectó una asociación significativa 
entre la presencia de DM2 y DC, pero no así 
al analizarlo con FAB. Una explicación posible 
para esta diferencia podría radicar en que am-
bos tests evalúan distintas áreas cognitivas, las 
cuales en el adulto mayor no declinan simultá-
neamente a lo largo del tiempo. En ese sentido, 
la memoria es una de las primeras áreas cogni-
tivas que se ve afectada en el envejecimiento 
y corresponde a una de las seis secciones de la 
cognición que explora y evalúa el MMSE, pero 
no el FAB21-25. En todo caso, el MMSE es el 
test más usado en la literatura para medir DC en 
DM9,28,29. Por otro lado, el FAB ha demostrado 
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ser un instrumento sensible al déficit de funciones ejecuti-
vas, por lo que es recomendable su inclusión en estudios de 
demencias y como instrumento complementario en la evalua-
ción del deterioro cognitivo en otras patologías24-25. Hubiera 
sido interesante un análisis de las subescalas del MMSE y 
FAB para determinar si alguno de los dominios fue más afec-
tado en el grupo con DM2; sin embargo, el número reducido 
de pacientes no lo permitió. 

Otros estudios señalan que pacientes con hipertensión ar-
terial y con hábito tabáquico tienen mayor riesgo de presen-
tar DC que los normotensos y no fumadores 17, situación que  
no se observó en este estudio. Se ha publicado que un mejor 
control de la hiperglicemia postprandial podría prevenir el 
DC en pacientes DM2 mayores28, lo que apoyaría el rol de 
la DM2 en la génesis del deterioro. Este dato no pudo ser 
obtenido al no disponer de la ficha clínica.

Las limitaciones de nuestro estudio fueron el haber apli-
cado las pruebas en una sala de espera de un consultorio de 
especialidades, y el limitado tamaño de la muestra. Sin em-
bargo, consideramos que lo primero no constituyó un con-
flicto para los pacientes encuestados, quienes no manifesta-
ron molestia ni distracción alguna mientras se les aplicaban 
los tests. Respecto del tamaño muestral, aunque pequeño, 
tiene la importancia de mostrar una realidad local para una 
complicación de la DM2 no tan considerada, aunque no per-
mite extrapolar los resultados a la población general. Este 
tamaño muestral pequeño, probablemente contribuyó a que 
la asociación entre la presencia de DC según ambos tests en 
conjunto no fuera significativa. Hay que considerar, además, 
que el MMSE puede arrojar un mayor número de falsos po-
sitivos27. La fortaleza de este estudio fue el evaluar DC me-
diante la aplicación en el medio local de escalas validadas y 
reconocidas internacionalmente.

Los mecanismos de la asociación entre DC y DM2 no 
están clarificados, pero son motivo de intensa investigación 
en varios centros mundiales; tal vez en el futuro la DM2 sea 
considerada como un factor de riesgo de demencia modifi-
cable7. 

En conclusión, al evaluar DC en pacientes de 65 años o 
más con DM2, mediante la aplicación del MMSE, se apreció 
una asociación significativa entre ambos parámetros, situa-
ción que no se replicó al evaluarlo con FAB. Son necesarios 
estudios de mayor tamaño para corroborar esta asociación y 
correlacionar el DC con los niveles de control glicémico y 
con la presencia de complicaciones crónicas, así como des-
cartar otras causas de DC, lo que no estuvo dentro de los 
objetivos de este estudio. A pesar de lo anterior, nos pareció 
interesante comunicar estos resultados, para estimular la in-
quietud por este tema a nivel nacional.
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