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RESUMEN
Objetivo: Describir la asociación entre la presencia de alteración
cognoscitiva y el consumo de inhibidores de bomba de protones (IBP)
en población adulta mayor de Bogotá, Colombia. Métodos: Se analizaron
los datos del estudio SABE-Bogotá, que incluyó 2000 personas mayores
de 60 años de edad, en una muestra transversal probabilística por
conglomerados. La variable de interés fue la alteración en el Mini-
Mental State Examination Modificado (MMSE-M), la cual se relacionó
con el uso de IBP, ajustado por factores como sexo, edad, escolaridad
y estado civil. Resultados: La edad promedio fue de 71,17±8,05 años,
y el 63,4% eran mujeres. El consumo de IBP se encontró en el 20,7%
de la población estudiada, con un tiempo de uso promedio en meses
de 74,8±93,76. El 12,6% tenía el MMSE-M alterado, siendo mayor la
prevalencia en los consumidores de IBP (25,4% vs. 20,02%; p= 0,049).
En el análisis multivariado se encontró una asociación de aumento de
riesgo ajustado entre el deterioro cognitivo y el uso de IBP por ≥ 24
meses (OR: 1,90; IC: 1,11-3,24; p = 0,018). Conclusiones: Este estudio
muestra una asociación de aumento de riesgo significativa entre deterioro
cognitivo consumir IBP durante ≥ 24 meses. Se necesitan más estudios
que permitan concluir una relación directa de causalidad.
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ABSTRACT
Objective: The aim of this study was to describe the association
between the presence of cognitive impairment and the consumption of
proton pump inhibitors (PPI) in community-dwelling older adults from
Bogotá, Colombia. Materials and methods: The SABE Bogotá study
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was analyzed. This study included 2000 people over 60
years, in a cross-sectional sample. The variable of interest
was the alteration in the modified Mini-Mental State
Examination (MMSE-M). It was related to the use of
PPIs. This analysis was adjusted for factors such as sex,
age, years of education and marital status. Results: The
average age was 71.17 ± 8.05 years, 63.4% were women.
The PPIs consumption was found in 20.7%, with an
average usage time of 74.8 ± 93.76 months. 12.6% older
adults had MMSE-M altered, with a higher prevalence
in PPIs consumers (25.4% vs. 20.02%; p: 0.049). In the
multivariate analysis, an association of increased risk was
found between cognitive deterioration and the use of
PPIs for ≥ 24 months (OR: 1.90; IC: 1.11-3.24; p =
0.018). Conclusions: This study shows an association of
a significant risk increase between consuming PPIs for ≥
24 months and having cognitive impairment. More studies
are needed to conclude a direct causality relationship.
Keywords
aged; cognitive dysfunction; proton pump inhibitors.

Introducción

El mundo está viviendo una transición
demográfica en la cual se evidencia un
incremento de las personas de 60 años de edad.
Este fenómeno se comporta de forma acelerada
en países de Latinoamérica, pues es un gran
logro médico y social; pero trae consigo retos
en los ámbitos social, cultural, económico y en
salud, dado que existe una mayor prevalencia
de enfermedades crónicas, entre las cuales las
demencias y el deterioro cognoscitivo ocupan un
papel muy importante (1).

En el mundo se estima una prevalencia de
la demencia de 35,6 millones, con un aumento
estimado de 150 millones al 2050 (2). En
Europa es la tercera causa de muerte, con una
prevalencia del 8,57% del total de las muertes
(2). Los trastornos neurocognoscitivos pueden
llegar a influir de forma muy importante en la
calidad de vida de las personas mayores y sus
familias (3).

Por lo anterior, es importante detectar factores
de intervención que nos permitan desarrollar
estrategias efectivas para la prevención y control
de factores de riesgo para la aparición de
alteración cognoscitiva (4), como podría ser
el uso apropiado de los medicamentos (5).
Recientemente se han planteado a los inhibidores
de bomba de protones (IBP) como medicamentos

que podrían favorecer el desarrollo de alteración
cognoscitiva (6). Estos medicamentos han
demostrado un claro beneficio en patologías para
los cuales están indicados; pero muchas veces son
prescritos de forma inapropiada (7,8).

Esta asociación se ha tratado de explicar por
la alteración en la absorción de vitamina B12,
secundaria a la atrofia de la mucosa gástrica,
que a su vez es producida por la hipocloridia,
acidificación de lisosomas de la microglía y,
además, se ha encontrado que pudiese existir una
alteración en las β- y γ-secretasa, enzimas que son
conocidas por su implicación en la enfermedad
de Alzheimer (9,10).

Existe evidencia limitada en Latinoamérica
sobre este tema. Por esto, el objetivo primario
de este estudio es describir la asociación entre
alteración cognoscitiva e IBP en población adulta
mayor de Bogotá, Colombia.

Materiales y métodos

Se analizaron los datos de la encuesta SABE
(Salud, Bienestar y Envejecimiento), un estudio
transversal realizado en 2012, en Bogotá,
que incluyó a 2000 personas de 60 años o
más (81,9% de los elegibles que finalmente
aceptaron participar en el estudio). El muestreo
fue probabilístico y por conglomerados, siendo
estadísticamente representativo de la población
de 779.539 sujetos de 60 años o más de la ciudad.
Este instrumento se derivó de la herramienta
internacional SABE, aplicada previamente en
otros estudios, modificada y adaptada al contexto
colombiano (11,12,13).

El estudio SABE Bogotá incluyó 11
temas principales: que van desde aspectos
sociodemográficos, condiciones de vida, pobreza,
violencia hasta condiciones de salud, entre
los que se incluyen estado cognitivo,
medidas antropométricas, evaluación funcional,
discapacidades y acceso a servicios de salud.

Los equipos de encuestadores fueron
entrenados por los investigadores principales,
investigadores temáticos, estadístico y
coordinador de campo. Los resultados fueron
recolectados en papel y luego se transfirieron a
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una base de datos de manera independiente por 
dos programadores en Excel para Windows.

Todas las personas firmaron un 
consentimiento informado para participar en
el estudio. Este trabajo fue aprobado por el 
Comité  de Ética de la Pontificia Universidad 
Javeriana, Bogotá, Colombia.

Variables

Variable dependiente

La variable dependiente de interés fue la 
alteración en las pruebas cognitivas determinada 
según el puntaje obtenido en el cuestionario 
Mini Mental State Examination Modificado
(MMSE-M), un instrumento validado al español
y ampliamente usado en este estudio poblacional, 
que cuenta con un puntaje mínimo de 0 y 
máximo de 19. El punto de corte es 13 (0-12
“deterioro” y 13-19 “sin deterioro”) (14). Este 
incluye: orientación (4 puntos), registro de 3 
palabras (3 puntos), atención y cálculo (5 
puntos), comprensión (3 puntos), evocación (3 
puntos), dibujo (1 punto), con una sensibilidad de 
93,8 y una especificad de 93,9 (15).

Variables independientes

El uso y tiempo de consumo (meses) de IBP 
fue interrogado de manera verbal directamente
al adulto mayor, si este obtuvo un puntaje 
mayor o igual a 13 en el MMSEM; en caso 
contrario, se interrogó al proxi. Para minimizar
el sesgo de memoria se les pidió que mostraran
la caja o envoltura de los medicamentos que 
consumían en el momento. Los IBP usados 
fueron omeprazol, lanzoprazol, pantoprazol y 
esomeprazol.

Además, se incluyeron variables 
sociodemográficas para el ajuste como, edad, 
sexo, estado civil (dicotomizada en casados
y solteros), escolaridad en número de años 
completos estudiados y comorbilidades, entre 
las cuales se incluyeron diabetes, enfermedad 
pulmonar  obstructiva  crónica,  hipertensión

arterial, enfermedad cardiovascular, accidente
cerebro-vascular, artropatías y depresión.

Análisis estadístico

Se utilizó el análisis univariado para explorar los
valores extremos y la distribución normal para
ajustar y categorizar las variables. Las variables
categóricas se expresan como frecuencias
y porcentajes; mientras que las medias y
las desviaciones estándar se utilizaron para
las variables continuas. Se analizaron la
asociación entre la variable dependiente y
las independientes, utilizando pruebas de chi-
cuadrado para las variables categóricas y T-test
para las continuas. Con base en la curva ROC,
se encontraron mejores cifras de sensibilidad
y especificidad, se seleccionó el tiempo de
uso de IBP mayor o igual a 24 meses y se
volvió a dicotomizar. Se realizó un modelo de
regresión logística multivariada en la cual la
variable resultado fue alteración cognitiva, y la
independiente, el uso de IBP sin ajustar y luego
ajustado por sexo, edad, estado civil y años de
escolaridad para obtener odds ratio (OR) con
intervalos de confianza del 95%. Se utilizó una
variable de interacción entre la edad y el tiempo
de uso del medicamento, dado que dicha variable
(edad) está afectando tanto el desenlace como
la variable independiente de interés. El nivel de
significación estadística se estableció en p < 0,05.
Los datos se analizaron con el programa Stata
(versión 14) para iOS.

Resultados

Se evaluaron un total de 2000 personas adultas
mayores. La edad promedio fue de 71,17 ± 8,05
años; el 63,4% eran mujeres, el 35,75% estaban
casados, el promedio de años de estudio fue de
5,52 ± 4,58. La prevalencia de consumo de IBP
fue del 20,7%, con un tiempo de uso promedio
en meses de 74,8 ± 93,76. El MMSEM estaba
alterado en el 12,6% de las personas mayores
entrevistadas (tabla 1).
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Tabla 1
Descripción de la muestra y análisis bivariado

DE: desviación estándar.

En el análisis bivariado se documentaron
asociaciones estadísticamente significativas entre
personas mayores con deterioro cognitivo y
mayor edad, sexo femenino, estado civil no
casado, menor escolaridad y uso de IBP todos con
p menores de 0,05 (tabla 1).

En el análisis multivariado, el uso de IBP
durante 24 o más meses, ajustando a las variables
de edad, sexo, nivel educativo y estado civil;
mostró un aumento en el riesgo de asociación de
1,90 veces (OR: 1,90; IC: 1,11-3,24; p = 0,018)
(tabla 2).

Tabla 2
Análisis multivariado

Ajustado por edad, sexo, estado civil, escolaridad
y comorbilidades IC: intervalo de confianza.

Discusión

Este estudio muestra una asociación significativa
de aumento de riesgo entre consumir IBP durante
24 o más meses y tener deterioro cognitivo.

En Latinoamérica, el presentar alteraciones
cognoscitivas es de alta prevalencia (16,17); por
lo cual es de suma importancia para los sistemas
de salida enfocarse en su prevención, teniendo
como pilar el control de los factores de riesgo
(18,19).

Se ha hallado la factibilidad biológica de la
asociación entre el uso de IBP y la alteración
cognoscitiva en modelos murinos que puede
tener implicaciones en seres humanos, como
se ha evidenciado en población de países
desarrollados, donde han surgido investigaciones
de los IBP y su asociación positiva con el
alteración cognoscitiva; así como se muestra
en este estudio realizado en el contexto
latinoamericano donde la información disponible
en torno al tema es más limitada (6,9).

La evidencia inicial demuestra un aumento
significativo en presencia de alteración
cognoscitiva en personas consumidoras de IBP
(6,20). Sin embargo, un estudio más reciente
de corte longitudinal llevado a cabo en Estados
Unidos, en contraste con las investigaciones
previas, no encontró asociación entre el
uso de IBP a alteración cognoscitiva; esto
probablemente por las diferencias metodológicas
entre dichos estudios (21).

Hay conceptos divergentes y no del todo
conclusivos en torno a esta hipótesis; además,
es llamativa la alta heterogeneidad de estos
estudios, dada por diferencias en sus diseños
metodológicos.

Este estudio tiene ciertas limitaciones.
Primero, al ser un estudio de corte transversal,
no fue posible determinar la causalidad de las
asociaciones. Segundo, la variable dependiente es
de autorreporte, lo que puede llevar a sesgo de
memoria y por las características trasversales de
la encuesta no fue posible establecer el puntaje
de MMSE previo, así como la no discriminación
de la severidad del deterioro cognitivo, que se
abordó mediante una escala y no mediante un
examen médico especializado. De igual manera,
este estudio tiene importantes fortalezas. Es de
resaltar que muestra una asociación de una
hipótesis con información limitada en el medio;
se destaca, además, que es el primer estudio
epidemiológico en personas mayores de la ciudad
de Bogotá que mide la asociación entre IBP y
alteración cognoscitiva.

Este trabajo demostró una asociación positiva
entre la alteración cognoscitiva y el consumo
de IBP, que da pie a la formulación de nuevos
estudios para ampliar la información científica
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disponible con diseños de corte longitudinal 
que permitan establecer causalidad y así la 
creación de políticas de salud pública que 
permitan disminuir la incidencia de trastornos 
neurodegenerativos.
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