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Resumen

El objetivo de este estudio fue comparar el perfil cognitivo de pacientes con enfermedad renal crénica (ERC) en
estadios tempranosy baja escolaridad frente a controles pareados, y explorar preliminarmente qué medidas neu-
ropsicolégicas muestran mayor capacidad discriminativa en esta muestra. Se realizé un estudio observacional con
analisis exploratorio de regresion logistica, de corte transversal, en el que participaron 60 personas, 30 pacientes
con ERC Y 30 sujetos sanos, pareados por edad (M = 51, DE = 7.00), sexo (70 % mujeres) y escolaridad (56 % con
cinco anos de educacién). Todos los participantes fueron evaluados con la prueba cognitiva de rastreo rapido moca
y cuatro subpruebas neuropsicolégicas, con el fin de evaluar: la atencién (Trail Making Test-B, TMT-B), la velocidad
de procesamiento e inhibicidn (STROOP), la memoria de trabajo (subtest de retencién de digitos de la escala de
inteligencia Wechsler, wais-1v) y la memoria de largo plazo verbal (test de aprendizaje verbal de Hopkins). Como
resultado, el grupo de pacientes mostrd un menor desempeno en la subprueba de abstraccién del test de rastreo
rapido,eneltiempodel TMT-By en la medida de interferencia del sTRoop El modelo de regresion binaria mostré que
las pruebas mencionadas conforman las variables predictoras, con unasensibilidad de 63.3 %y una especificidad
del 73.3 %. De lo anterior se concluye que en estadios tempranos de ERC se pueden presentar dificultades en la
velocidad de procesamientoy en el razonamiento abstracto, lo cual sugiere una posible afectacién de predominio
frontal. No obstante, este hallazgo es preliminary requiere de una validacién con una muestra mas amplia.
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Abstract

This study aimed to compare the cognitive profile of patients with early-stage chronic kidney disease (ckp) and low
educational attainmentwith that of matched controls and to preliminarily explore which neuropsychological meas-
ures have the greatest discriminative ability in this sample. A cross-sectional observational study with exploratory
logistic regression analyses was conducted, including 60 participants: 30 patients with ckb and 30 healthy controls
matched forage (M =51, SD =7.00), sex (70% women), and educational attainment (56% with five years of educa-
tion). All participants were assessed using the MocCA cognitive screening test and four neuropsychological tests to
evaluate: attention (Trail Making Test-B, TMT-B), processing speed and inhibition (STROOP), working memory (Digit
Span subtest of the Wechsler intelligence scale, wais-1v), and long-term verbal memory (Hopkins Verbal Learning
Test). Asaresult, the patient group showed poorer performance on the abstraction subtest of the cognitive screening
test, in the TMT-B completion time, and the sTRooP interference measure. The binary logistic regression showed that
these tests constituted predictor variables, with a sensitivity of 63.3% and a specificity 0of73.3%. These findings suggest
that patients with early-stage ckb may present difficulties in processing speed and abstract reasoning, indicating
possible predominantly frontal dysfunction. However, this finding should be considered preliminary and requires
validationina larger sample.

Keywords
Chronic kidney disease; cognitive impairment; educational attainment; neuropsychological tests; diagnosis;
health equity.
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Introduccion

En las Gltimas décadas, la neuropsicologia clini-
ca se ha interesado en el funcionamiento cognitivo
de pacientes con Enfermedad Renal Crénica (ERC)
(Arango-Lasprilla et al., 2022; Tian et al., 2019), debido
a que las deficiencias en la comunicacién entre rindn y
sistema nervioso autonémico pueden resultar en una
acumulaciéndesodioen el cerebro. Esto, a suvez, produ-
ce estrés oxidativo en este tejido y activa una respuesta
neuroinflamatoria que, a largo plazo, puede derivar
en una encefalopatia de tipo urémico (Bos et al., 2018;
Crowe et al., 2021; Drew et al., 2019; Murthy y Shukla,
2020; Soto-Afari et al., 2018; Tanaka y Okusa, 2020).

Estudios como el de Frasery Arieff (1988) y Kimmel
et al. (1998) sugieren que el funcionamiento cognitivo
de pacientes con ERC se ve negativamente afectado
desde los estadios tempranos de la enfermedad, y que
en pacientes en los estadios mas avanzados puede ob-
servarse la presencia de demencias, con una prevalencia
del doble en comparacion con la poblacidn general.

Asimismo, la literatura cientifica ha descrito que en
los dos primeros estadios las dificultades cognitivas pue-
den pasar desapercibidas para el paciente y su médico
tratante, siendo las mas comunes la disminucién en la
velocidad de procesamiento, la atencién y la memoria
a corto plazo (Berger et al., 2016; Brodski et al., 2018;
Drewetal.,2019; Harhayetal., 2018; Joseph et al., 2019;
Owolabi et al., 2016; Pi et al., 2016). Por su parte, en el
estadio tres, o etapa de leve a moderada, se suman
déficits en el funcionamiento ejecutivo; mientras que
en los estadios cuatro y cinco, conocidos como la etapa
terminal, se observa un deterioro cognitivo general, al
que se unen dificultades de la memoria de trabajoy
de largo plazo, habilidades visuoespaciales, lenguaje
y praxias (Brodski et al., 2018; Drew et al., 2019; Duarte
etal.,2006). En estas (ltimas etapas puede presentarse
encefalopatia renal e incluso demencia, dependiendo
delaseveridad delos sintomas cognitivosy de las limita-
ciones que estos generanen larealizacion deactividades
delavidacotidianade los pacientes (Arnold etal., 2016;
Duarteetal., 2006; Fegeret al., 2020).

Ahora bien, la identificacién de deterioro cognitivo
en pacientes renales en contextos clinicos no es sencilla,
pues sudesempefio en pruebas neuropsicoldgicas esta
mediado por factores tanto sociodemograficos como
clinicos. Esto quiere decir que la ERC no es la Gnica
causa que puede definir el rendimiento cognitivo de

un paciente en una prueba en particular (Brickman
etal.,2006). Porejemplo, los afios de educacion formal,
la suficiencia en lectura, efectos de la medicacién y el
estado de dnimo han mostrado tener un efecto en el
rendimiento de pacientes en pruebas cognitivas (Bric-
kmanetal., 2006; Joseph et al., 2019; Roebuck-Spencer
etal., 2017).

En la evaluacion cognitiva de pacientes con ERC se
utilizan con frecuencia instrumentos de tamizaje ge-
neral, como el Montreal Cognitive Assessment (MoCA) y el
Mini-Mental State Examination (MMSE), junto con pruebas
especificas que permiten explorar procesos cognitivos
frecuentemente alterados, tales como la atencién, la
flexibilidad cognitiva, la memoria de trabajo y el ra-
zonamiento (Crowe et al., 2021; Soto-Afari et al., 2018).
Entre las mas empleadas se encuentran el trail making
test (Reitan,1958), el test de colores y palabras del STROOP
(Golden, 2020), la torre de Hanoi (Drake, 2007), y la
subprueba de retencion de digitos de la escala de inteli-
gencia de Wechsler para adultos, wAls-Iv (Wechsler,
2014). Estas pruebas han mostrado sensibilidad para
detectar déficits tempranos de atencidn sostenida,
velocidad de procesamiento y control inhibitorio en
pacientes con ERC, incluso antes de que se evidencien
sintomas clinicos manifiestos (Feger et al., 2020; Kara-
kizlisetal., 2021).

No obstante, en estudios psicométricos sobre prue-
bas neuropsicolégicas se ha evidenciado la presencia
de falsos positivos en pacientes con baja escolaridad.
Por ejemplo, se ha encontrado que aunque la prueba
de tamizaje minimental en poblacién hispanohablante
puede ser til para confirmar el deterioro cognitivo
severo en pacientes con mas de cinco afios de escola-
ridad, se recomienda no utilizarla con pacientes con
baja escolaridad, ya que suele sugerir una deficiencia
cognitiva en casos de personas sanas (Owolabi et al.,
2016; Sagubay et al., 2017).

Asimismo, en investigaciones con pacientes diagnos-
ticados con ERC, la baja escolaridad se relaciona conuna
mayor cantidad de errores perseverativos en la prueba
de trail making test, parte B (TMT-B), y con un mayor n(-
mero de movimientos para resolver la torre de Hanoi.
Esto podria relacionarse con menores conocimientos y
experienciaen tareas cognitivas, no necesariamente con
una deficiencia en sus procesos cognitivos (Soto-Afari
etal., 2018).
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De hecho, la mayoria de los estudios sobre la pro-
gresion de alteraciones cognitivas en pacientes con
ERC se han realizado en paises occidentalizados desa-
rrollados, donde su poblacién suele presentar mayor
homogeneidad en variables sociodemograficas, como
nivel socioeconémico y afos de escolaridad, lo cual ha
llevado a aceptar la asociacion entre el grado de afec-
tacion renaly la gravedad de las deficiencias cognitivas
(Brickmanetal.,2006; Roebuck-Spenceretal.,2017). No
obstante, pocos estudios han explorado el efecto de la
escolaridad enestarelacién,yaquellos que lo han hecho
hanencontrado que el impacto de la ERC es mas incisivo
en pacientes con baja escolaridad en comparacién con
pacientes con alta escolaridad (Soto-Anari et al., 2018).

En este contexto, no se conoce qué pruebas aplicar ni
qué valores de corte emplear para definir con precisién
la presencia de alteraciones cognitivas en pacientes
con ERC, lo cual es alin mas critico en los primeros es-
tadios de la enfermedad, puesto que suelen aparecer
sintomas cognitivos incipientes que en pacientes con
alta escolaridad podrian estar enmascarados por su
mayor reserva cognitiva, pero que en pacientes de baja
escolaridad podrian resultar en la presencia de falsos
positivos (Soto-Anari et al., 2018).

En conjunto, la literatura reciente ha mostrado
que la escolaridad y la reserva cognitiva modulan la

Método

Disefno

Se planted un estudio cuantitativo observacional
con disefio comparativo de casos y controles y de corte
transversal. Adicionalmente, se incluyé un analisis ex-
ploratorio de regresion logistica binaria (Atoet al., 2013).

Participantes

La selecciéon de la muestra se realiz6 de forma in-
tencional y no probabilistica. El grupo de pacientes con
ERC en estadios tempranos y con baja escolaridad se
selecciond de la lista de pacientes del programa de ne-
froproteccion de los servicios de nefrologia de hospitales
publicos o 1ps del suroccidente colombiano ubicados en
zonasrurales. Cada uno de los participantes conté conla
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expresion del deterioro cognitivo en pacientes renales,
pues se haencontrado que aquellos con baja escolaridad
tienden a obtener puntuaciones mas bajas en tareas
de flexibilidad y planificacién, como en el TMT-B 0 la
torre de Hanoi, incluso en ausencia de dafio neurolégico
estructural (Soto-Afari et al., 2018).

Estaevidenciaapoyala necesidad de desarrollar pro-
tocolos de tamizaje diferenciados por nivel educativo
que eviten sobreestimacién de casos (falsos positivos)
y permitan una interpretacién mas contextualizada
del desempefio cognitivo. Ademas, pocos estudios
contribuyen a identificar en estadios tempranos de la
ERC la presencia de sintomas cognitivos asociados con
esta enfermedad.

En este contexto, el presente estudio tuvo como
objetivo comparar el perfil cognitivo de pacientes con
enfermedad renal cronica (ERC) en estadios tempranosy
baja escolaridad frente a controles pareados, y explorar
preliminarmente qué medidas neuropsicolégicas mues-
tran mayor capacidad discriminativa en esta muestra.
Desde esta perspectiva, los resultados del presente es-
tudio buscan ampliarlos modelos previos de afectacién
cognitiva en ERC, destacando el papel de la escolaridad
yde lareserva cognitiva en las trayectorias de deterioro
y en la identificacién temprana de alteraciones sutiles
del funcionamiento cognitivo.

evaluacién de un nefrélogo, quien ratificd el estadio de
la enfermedad de cada paciente. Los criterios de inclu-
sién fueron que: (a) tuvieran edades entre los 27y los 60
anos; (b) reportaran una escolaridad maxima de cinco
anos;y (c) estuvieran en los dos primeros estadios de la
enfermedad —segn las guias k/pDoqQui de la National
Kidney Foundation (2012)—.

Por su parte, el grupo de controles sanos (n = 30)
estuvo conformado por familiares de los participantes,
asi como por personas que no reportaron anteceden-
tes de enfermedad renal. Estos participantes fueron
pareados por edad, sexo y nivel educativo con el grupo
de pacientes.

Los criterios de exclusion para ambos grupos fueron
que: (a) se encontraran hospitalizados; (b) presentaran
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una discapacidad sensorial no corregida que pudiera
afectar el rendimiento de los participantes en la apli-
cacion de pruebas neuropsicoldgicas; (c) se encontraran
diagnosticados con una enfermedad neurolégica y/o
psiquiatrica; (d) estuvieran tomando alguna medica-
cién que alterara su funcionamiento neurolégico; y (e)
tuvieran mas de cinco afnos de escolaridad.

Se controlaron variables clinicas potencialmente
influyentes en el desempefo cognitivo, como el tiempo
de diagnéstico, la presencia de comorbilidades (por
ejemplo, diabetes e hipertensién) y tratamiento médico
vigente. Estas variables fueron verificadas a partirde la
historia clinica y entrevistas estructuradas con los pa-
cientesy el personal médico tratante. Las evaluaciones
fueron realizadas por dos psicélogas entrenadas bajo
la supervision de una neuropsicéloga clinica, quien
efectud reuniones semanales de calibracion para ga-
rantizar la consistencia interevaluador y la aplicacion
estandarizada de las pruebas.

En total, se accedié a una muestra de 161 pacientes
conenfermedad renal, de los cuales solo 30 cumplieron
con los criterios de inclusién y exclusién. A partir de sus
caracteristicas sociodemograficas, se conformé el grupo
control paraasegurar que se encontraban debidamente
pareados. En este punto, no se encontraron diferen-
cias por edad (U =399, z=—75 p = .450), escolaridad
(U =447,z=-.49, p = 0.961) o nivel socioeconémico
(U =403,z=-0.91, p = .369) entre ambos grupos de
participantes.

Instrumentos

La bateria de evaluacion neuropsicolégica estuvo
conformada por una prueba de tamizajey cuatro prue-
bas neuropsicolégicas, las mas utilizadas en pacientes
con ERC de acuerdo con los diferentes estudios reali-
zados en esta poblacion (Brodski et al., 2018; Owalabi
etal.,2016; Pietal., 2016; Soto-Afari et al., 2018).

Laseleccion delosinstrumentos respondid a criterios
devalidezy sensibilidad documentados para los domi-
nios cognitivos que se reportan como mas vulnerables
en la ERC, particularmente, la atencion, la memoria de
trabajo, la flexibilidad y la velocidad de procesamiento.
Estas pruebas presentan ventajas psicométricas com-
probadas y disponibilidad de normas locales para po-
blacién colombiana, ademas de que hansido utilizadas

en investigaciones previas sobre disfuncién cognitiva
en ERC (Crowe et al., 2021; Faria et al., 2020; Soto-Anari
etal., 2018). Se priorizaron instrumentos que pudieran
aplicarse con participantes de baja escolaridad, con el
finde minimizarel sesgo educativoen lainterpretacion
de los resultados.

Por una parte, se empled la prueba de tamizaje
Montreal Cognitive Assessment (MoCA) por suamplio uso
para la deteccién de deterioro cognitivo, por contar con
correccion por una escolaridad menor a1z ahos y estar
validada en poblacién colombiana, y por presentar una
confiabilidad de a de Cronbach = 0.75 y una validez
convergente del r = 0.72 con el MMSE (Pedraza et al.,
2016; Pereira-Manrique y Reyes, 2013).

El MocA esta constituido por ocho dominios cogniti-
vos (abstraccion, atencién, denominacion, habilidades
visoespaciales/ejecutivas, lenguaje, memoria, orien-
tacién y recuerdo diferido) distribuidos en 19 items
(Delgadoetal.,2019; Rossettietal., 2011). Su puntuacién
global estd en el rango de entre 0 y 30 puntos. El punto
de corte generalmente aceptado paraindicar deterioro
cognitivo leve (DCL) se sitlla en 25 puntos, mientras que
parademenciacorresponde a17 puntos. En personascon
baja escolaridad, se recomienda un punto de corte de 21
puntos para la deteccién de bcL, segtin lavalidacion rea-
lizadaenuna muestradeadultos en la ciudad de Bogota
(Pedrazaetal., 2016). La confiablidad test-retest resultd
ser moderada, con un valor de 0.62 del coeficiente Rho
de Lin, una consistencia interna de 0.85, unavalidez de
criteriode 0.66,y una curvade Roc aceptable (Auc=0.76
para DCLY 0.81 para demencia) (Pedrazaetal., 2016).

Por otra parte, respecto a las pruebas neuropsicolé-
gicas, se emplearon cuatro instrumentos:

(a) El test de palabras y colores del sTROOP (Golden,
2020), el cual cuenta con datos normativos para
poblacién colombiana (Arango-Lasprillaetal., 2022)
y se emplea para evaluar la capacidad inhibitoria
como la velocidad de procesamiento. Especifica-
mente, consta de tres |aminas de 100 elementos
distribuidos en cinco columnas de 20 elementos
cada una. La primera esta formada por las palabras
ROJO, VERDE y AZUL, ordenadas azarosamente e
impresas en tinta negra en una hoja tamano oficio.
Ninguna palabra aparece dos veces seguida en la
misma columna. La segunda |amina contiene 100
estimulos conformados por equis (xxXxX) impresas
entintaazul,verdeoroja. La tercera contiene las pa-
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labrasde la primeralaminaimpresasenlos colores
delasegunda, enlasque nunca coincide el colorde
latinta con el nombre del color.

(b) Eltrail making test, parte B (TMT-B, Reitan, 1958), que
es uninstrumento que cuenta con resultados psico-
métricos normalizados parala poblacién colombia-
na (Arango-Lasprillaet al., 2022), y se emplea para
evaluar atencion y velocidad de procesamiento.

(c) El test de aprendizaje verbal de Hopkins (HVLT-R;
Brandt, 1991), que cuenta con datos normativos
colombianos (Arango-Lasprilla et al., 2022), y es
una prueba breve que evalla aprendizaje y me-
moria verbal a partir de una lista de 12 palabras
divididas en tres categorias que se presentan en tres
ensayos consecutivos para su aprendizaje. Tras 20
minutos se le solicita al examinado recordar todas
las palabras de la lista inicial (Benedict et al., 1998;
Brandt, 1991).

(d) Elsubtest de retencion de digitos de la escala de inte-
ligencia wals-Iv (Wechsler, 2014), que se incluy6
como una medida de memoria de trabajo, debido
a que es una de las medidas mas populares para
evaluar este dominio cognitivo, porque es de facil
aplicacién y porque no tiene una alta exigencia
asociada a procesos de escolarizacién (Rosas et al.,
2014; Wechsler, 2014).

Todas las pruebas para medir el funcionamiento
cognitivo cuentan con datos normativos para poblacion
adulta colombiana, generados mediante modelos de
regresiones miltiples, normas ajustadas por edad y
escolaridad (Arango-Lasprillaetal., 2022).

Procedimiento

Esta investigacion fue evaluada por el Comité de Eti-
cae Investigacion de la Pontificia Universidad Javeriana
de Cali (Acta FHCS 57 de 2023). Posterior a la recepcién
de este aval, se procedid a solicitar autorizacién en hos-
pitales de zonas urbanas y rurales del Valle del Cauca
que contaran con el programa de nefroproteccion, con el
findeidentificar,desde este servicio, a los pacientes que
cumplian con los criterios de inclusidon/exclusion para
invitarlosa participaren el estudio. Aquellos que ofrecie-
ron su asentimiento verbal fueron citados a una sesién
de evaluacion, en la cual se les present6 el objetivo del
estudio, se rectificé que cumplieran con los criterios
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del estudio, y quienes aceptaron participar firmaron el
consentimiento informado. Después, se procedi6 con
una entrevista inicial para la recoleccién de los datos
sociodemograficos del paciente y, seguido de esto, se
continud con la evaluacién neuropsicoldgica, realizada
por dos estudiantes de maestria en neuropsicologia
clinica, con entrenamiento previo en la aplicacién de
las pruebas elegidas para este estudio.

Por su parte, los participantes del grupo de control
(sanos) fueron seleccionados con la estrategia de voz a
voz con los familiares del grupo de pacientes, y a través
de instituciones de educacién media que ofrecen estu-
dios de primaria para adultos en zona rural.

Laaplicacién de las pruebasse realizé de forma indi-
vidual,enun lugarsilenciosoy conbuenailuminaciénen
lasinstalaciones de un hospital del Estado,enel casode
los pacientesy familiares. Los demas participantes que
conformaron el grupo control fueron evaluados en las
instalaciones de centros educativos que permitieron la
entrada a las investigadoras. A la mitad de los partici-
pantes se les aplicé las pruebas, de manera individual,
en el siguiente orden: (1) test de tamizaje del moca, (2)
TMT-B, (3) testde palabrasy colores del STROOP, (4) testde
aprendizajeverbal del HVLT-R,y (5) subtest de retencidn
de digitos en progresion y regresion del wals-1v. A la
otra mitad de participantes se les aplicé las pruebas en
el orden contrario. Las sesiones de evaluacién tuvieron
una duracién aproximada de 45 a 60 minutos.

Consideraciones éticas

De acuerdo con el articulo 11 de la Resolucion 8430
de 1993 (Ministerio de Salud de Colombia, 1993), esta
investigacion se clasifica como un estudio con riesgo
minimo, al centrarse en la aplicacién de pruebas neu-
ropsicolégicasen unsolo momento de evaluacién. Como
semenciond antes, este estudio contd con laaprobacion
del comité de ética correspondiente, y todos los partici-
pantes firmaron el consentimiento informado antes de
suinclusiéon en el estudio.

Lasinvestigadoras se aseguraron de cuidar los dere-
chosy los intereses de los participantes para garantizar
su bienestar y confidencialidad de los datos. Para ello,
los datos fueron codificadosy almacenados en dispositi-
vos protegidos con contrasefa, con acceso restringidoal
equipo investigador, garantizando su confidencialidad
y uso exclusivo para los objetivos del estudio. Ademas,



no se realizd transferencia ni cesién de la informacién
a terceros.

Los participantes cooperaron de forma libre en el
estudioy se podian retirar en cualquier momento de la
investigacion. De acuerdo con lo anterior, este estudio
seajustda los principios éticos de la declaracion de Hel-
sinkide la Asociacion Médica Mundial (Manzini, 2000),
enlosquesedeterminaquelos participantes pueden ser
parte de investigaciones siempre y cuando se acredite
un justificado valor preventivo o diagnéstico para ello
y no se afecte su salud mental.

Andlisis de datos

Se calcularon estadisticos descriptivos para definir
el nivel de funcionamiento cognitivo de los grupos de
participantes en las pruebas neuropsicolégicas aplica-
das. Posteriormente, se aplicé la prueba Shapiro Wilk

Resultados

Respecto a las caracteristicas sociodemograficas,
la edad promedio de ambos grupos fue de 51 afios
(DE = 7.00); el 70 % era de sexo femenino, el
96.7 % viviaenel Valle del Caucayel 78.3 % pertenecia
a la zona rural.; y el 70 % de todos los participantes
reportd ubicarse en el estrato socioeconémico 1. En
cuanto al nivel educativo, el 26 % habia cursado has-
ta segundo afo de escolaridad y el 56.7 % manifestd
tenercincoanosdeestudios. Aunque los grupos fueron

para evaluar la normalidad de los datos de aquellas
variables continuas. De acuerdo con su resultado, se
empled lapruebat de Studentola U de Mann-Whitney
de muestras independientes para comparar el desem-
pefio de los grupos de pacientesy controles sanosen la
bateria neuropsicolégica conformada para este estudio.
Por altimo, se calculé un modelo de regresién logistica
binomial para estimarla probabilidad de que pacientes
con ERC en estadios 1y 2 de la enfermedad presentaran
un deterioro cognitivo, segln las pruebas aplicadas.

Laevaluaciénde larelacién lineal entre las variables
independientesy el logit de la variable dependiente se
realiz6 con el estadistico Box-Tidwell (Box y Tidwell,
1962),y el ajuste del modelo se estimé con el estadistico
Nagelkerke (Thompson et al., 2003). La especificidad
y sensibilidad de cada prueba se calcul6 con la curva
de roc. Todos los andlisis se realizaron para un valor p
de .05 con la versidn 25 del programa estadistico spss
(I1BM, 2017).

pareados por edad, sexo y escolaridad, se observd
una mayor heterogeneidad en el estrato socioeconé-
mico del grupo control, pues incluyé participantes
de estratos 3 y 5, categorias no representadas en el
grupo de pacientes. Este aspecto se considerd poste-
riormente en la interpretacion de los resultados. En
la tabla 1 se presentan con mayor detalle las carac-
teristicas sociodemograficas de los dos grupos de
evaluados.

Tabla 1. Caracteristicas sociodemogréficas de los dos grupos de participantes

Caracteristicas

Controles Pacientes ERC

%

Sexo Femenino 18 60.0 24 80.0
Masculino 12 40.0 6 20.0
1 21 70.0 23 76.7
Estrato 2 4 13.3 7 23.3
socioeconémico 3 3 10.0 0 0.0
5 2 6.7 0 0.0
Residencia Rural 19 63.3 28 93.3
Urbana 1 36.7 2 6.7

» Tabla continida
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Caracteristicas

Controles Pacientes ERC

%

Ninguno 1 3.3 2 6.7
1 4 13.3 1 33
Afios de 2 2 6.7 5 16.7
escolaridad 3 5 16.7 5 16.7
4 1 3.3 0 0.0
5 17 56.7 17 56.7
Casado 11 36.7 9 30.0
Unién libre 14 46.7 14 46.7
Estado civil Soltero 3 10.0 4 13.3
Viudo 0 0.0 1 3.3
Divorciado 2 6.7 2 6.7

Nota. Fuente: elaboracién propia.

En cuanto al desempefio de los participantes en
las pruebas neuropsicolégicas aplicadas, se puede
observar que su perfil es similar al presentado por
el grupo control (véase tabla 2). Como era de espe-
rarse, la puntuacién global del moca suele sugerir
un posible deterioro cognitivo en la mayoria de los

participantes, especificamente en 29 pacientes y 20
controles. En las demas pruebas, se encuentra que
entre un10 %y 50 % de participantes puntda por de-
bajo de lo esperado segiinlas normas de calificacién
e interpretacion de normalizaciones para poblacion
colombiana.

Tabla 2. Pruebas neuropsicoldgicas aplicadas

Grupo de pacien-

Caracteristicas Grupo control tes ERC
M (DE) 5 (DE)
MOCA total 21.67 (5.45) 20.30(3.7% 192 -0.20
Visoespacial ejecutiva 3.33(1.32) 2.77 (1.28) .077 -0.26
Identificacién 2.60 (.724) 2.77 (.679) 219 0.13
Atencién 3.77 (1.81) 3.47 (1.59) 448 -0.11
Lenguaje 1.43 (1.04) 1.27 (.980) .533 -0.09
Abstraccion 1.77 (.568) 1.50 (.572) .025 -0.27
Recuerdo diferido 2.17 (1.68) 1.67 (1.35) .180 -0.20
Orientacién 5.60(1.19) 5.87 (.571) 371 0.07
TMT aciertos 9.17 (5.80) 7.27 (5.69) .228 -0.18
TMT tiempo 105.23(37.18)  148.97 (80.43) .002* -0.70

» Tabla continda
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Grupo de pacien-

Grupo control

Caracteristicas tes ERC
M (DE)
M (DE)
Interferencia STROOP 1.27 (13.69) -5.29 (9.59) .079 -0.27
Recuerdo total de Hopkins 13.63 (3.97) 13.50 (3.33) 716 -0.05
% de recuerdo retenido de Hopkins 61.08 (40.43) 80.70 46.30)  .445* -0.45
Digitos total del waAls-1v 16.50 (4.32) 16.33 (3.65) .953 -0.01

Nota. * Uso de prueba r para muestras independientes. En los casos no marcados, se empleé la U de Mann-Whitney.
Fuente: elaboracién propia.

Comose puede observarenlatabla 2, losdos grupos
de participantes se diferenciaron significativamente en
dos medidas: en la subprueba de abstraccién del moca
(p=.025,d=-0.27) y en el tiempo de la prueba TMT-B
(p =.002, d =—0.70). En ambos casos, los pacientes
presentaron un desempefio menor al observado en el
grupo control. El tamano del efecto para la subprue-
ba de abstraccion fue pequefio, mientras que para el
tiempo del TMT-B fue moderado-alto, lo cual indica un
enlentecimiento cognitivo clinicamente relevante en
los pacientes.

En el resto de las medidas no se observaron dife-
rencias estadisticamente significativas; sin embargo,
los tamafios del efecto sugieren tendencias a un menor
rendimiento en dominios visoespaciales-ejecutivos
(d=-0.26), de memoria diferida (d =—0.20) y en la ta-
rea de interferencia del sSTROOP (d =—0.27). Las demas
comparaciones presentaron efectos triviales (d < 0.20),
lo que indica un desempefio similar entre grupos. En
conjunto, estos resultados apuntan a un patrén leve de
deterioroenlavelocidad de procesamientoyenel razo-
namiento abstracto en los pacientes con ERC en estadios
tempranos, mas evidente en tareas que demandan
control ejecutivo y flexibilidad cognitiva.

Las dos medidas que presentaron diferencias signi-
ficativas entre grupos (abstracciény tiempo del TMT-B),
juntoconlaedadylas puntuacionestotalesde lasdemas
pruebas aplicadas, fueron empleadas como variables
independientes en el modelo de regresion logistica
binomial que se realiz6 para evaluar su capacidad para
predecir un déficit cognitivo en pacientes con ERCenlos
dos primeros estadios.

Para ello, se evalué la linealidad de las varia-
bles continuas con respecto al logit de la variable

dependiente mediante el procedimiento de Box-Tidwell
(Boxy Tidwell,1962). Ademas, se aplicd una correccién
de Bonferroni utilizando los cuatro términos del modelo,
loque dio comoresultado que se aceptara unasignifica-
cion estadistica de p <.0125 (Tabachnicky Fidell, 2014).
Con base en esta evaluacién, se encontré que todas las
variablesindependientes continuas estaban relaciona-
das linealmente con el logit de la variable dependiente.
Cabe senalar que se calcularon varios modelos para
evaluar las pruebas neuropsicolégicas usadas en este
estudio segiin los dominios cognitivos que la literatura
internacional reporta que suelen ser afectados en los
primeros estadios de la ERC.

El modelo de regresién logistica final, conforma-
do por tres variables predictoras —la subprueba de
abstraccion del moca, el tiempo en el TMT-B y la inter-
ferencia del sTRooP— fue estadisticamente significa-
tivo (y2(4) =18, p = .01). El modelo explicé el 34.6 %
(Nagelkerke R2) de la varianza en el déficit cognitivo y
clasificé correctamente el 68.3 % de los casos.

Asimismo, la sensibilidad fue del 63.3 %, la especi-
ficidad fue del 73.3 %, el valor predictivo positivo fue
del 70.4 %y el valor predictivo negativo fue del 66.7 %
(véase figura1). Dado el tamafno muestral, este modelo
deregresion debe considerarse de caracter exploratorio.

En suconjunto, este modelo sugiere, preliminarmen-
te, que aumentos en el tiempo en el TMT-B se asocian
con una mayor probabilidad de presentar deterioro
cognitivo si se es un paciente con ERC en estadio 10 2
(1.02). Entre tanto, unadisminucién en la puntuacién de
abstraccion del moca (3.18), asi como disminuciones en
lainterferenciadela prueba de sTROOP (1.06), se asocian
con una mayor probabilidad de ser un paciente con ERC
estadio 1y 2 con un deterioro cognitivo (véase tabla 3).



Figura 1. Curva ROC

Nota. Fuente: elaboracién propia.

Comose puede observaren lafigura1, el drea debajo

de la curva rRoc fue de 0.787 (IC 95 %: 0.674-0.899), lo

cual da cuenta de una capacidad discriminativa acep-
table en esta muestra especifica (Hosmer et al., 2013).

Tabla 3. Regresion logistica binomial

IC 95 %
Caracteristicas
Inf. Sup.
Abstracciéon MocA -1.16  0.58 4.03 1 .045 0.31 102 .97
TMT-B tiempo 0.02 0.01 5.89 1 .015 1.02 1.00 1.03
Interferencia sTRoop  -0.06 0.03 4.88 1 .027 0.94 .89 .99
Edad -0.06 0.04 1.85 1 174 0.94 .87 1.03
Constante 2.86 2.60 1.21 1 272 17.44
Nota. Fuente: elaboracién propia.
Discusion

El principal aporte de esta investigacion fue haber
explorado, en una muestra de pacientes con ERC en
estadios tempranos y baja escolaridad, qué pruebas
neuropsicoldgicas de facil y rapida aplicacion mostra-
ron mayor capacidad discriminativa en esta poblacién,
lo cual aporta evidencia preliminar sobre su posible
utilidad de tamizaje. Tal hallazgo sugiere que este tipo

de pacientes podria mostrar diferencias cognitivas su-
tiles que no siempre son evidentes en |a practica clinica
habitual y que podrian requerir procedimientos de
evaluacion mas sensibles para su deteccion.

Especificamente, los resultados obtenidos muestran
que en los estadios tempranos de la ERC el desempefio
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cognitivo de los pacientes no difiere significativamente
del grupo control en la mayoria de dominios, aunque
se observan tendencias hacia un menor rendimiento
entareasde flexibilidad y velocidad de procesamiento.
Considerando el tamafio limitado de la muestray la
naturaleza transversal del estudio, estas diferencias
deben interpretarse como tendencias observadas en
esta muestra, mas que como evidencia concluyente
de deterioro cognitivo incipiente. Ahora bien, esta
tendencia observada coincide con los hallazgos de las
revisiones sistematicas de Berger et al. (2016), Brodski
etal. (2018) y Tian et al. (2019), donde se encontré que,
en los primeros estadios de la ERC, los pacientes suelen
presentar dificultades en velocidad de procesamiento.

Los bajos desempefos en las dos pruebas que resul-
taron significativamente diferentes entre el grupo de
pacientesy controles podrian estarindicando afectacio-
nes en la integridad de la sustancia blanca y reduccién
enlosvolimenes cerebrales de estructuras de ubicacion
cortico-subcortical de predominio frontal, al ser el tipo
de red que debe activarse para llevar a cabo ambas
pruebas, tanto para regular la atencién y velocidad de
procesamiento de la prueba TMT-B como para facilitar
procesos de razonamiento verbal (Bos et al., 2018; Car-
bone et al., 2023; Soto-Afari et al., 2018). Incluso, es el
tipo de red que se ha vinculado con el desempefio de
inhibiciénen el sTRoOP, medida que, aunque noalcanzé
el nivel de significancia estipulado en la comparacién
entre grupos, si mostré ser significativa para el modelo
de prediccion.

Por otra parte, no se encontraron en este estudio
diferencias significativasen atenciény memoria a corto
plazo, como lo reportan las revisiones sistematicas ya
mencionadas, para pacientes en los primeros estadios
de la ErC. Una posible razén de esto es que las prue-
bas empleadas activan redes cerebrales corticales de
areas asociativas posteriores, como la zona temporo-
parieto-occipital, que podrian mostrar algin tipo de
compensacion en los primeros estadios de la enferme-
dad, ofreciéndole al paciente una mayor capacidad para
resistir a las afectaciones neurolégicas, que regiones
fronto-subcorticales, en las que se sugiere pueden
estar ubicandose los primeros indicios de afectacién
neuropsicoldgica de la ERc. No obstante, esta suposicién
requiere de verificacion empirica.

De hecho, se ha encontrado que una mayor afecta-
cién cortico-subcortical frontal estaria en consonancia

con los hallazgos de uno de los origenes mas comunes
del deterioro cognitivo leve en adultos mediosy mayores
(ia et al., 2014). Estos hallazgos son consistentes con
estudios que han sefialado una mayor vulnerabilidad
de redes frontales frente a diversas fuentes de dafo
neurolégico, incluyendo enfermedades metabélicas
como la ERC, la cual no suele impactar directamente el
sistema nervioso central. Estos datos también sugieren
que personas con baja escolaridad suelen puntuar bajo
en pruebas neuropsicolégicas, y mas si estas dependen
de conocimientos adquiridos a través de la escuela.

Por otra parte, debe considerarse que los grupos
difirieron también parcialmente en su distribucion por
estrato socioeconémico. Aunque la mayoria de los par-
ticipantes perteneciaalos estratos1y 2, el grupo control
incluy6 algunos participantes de estratos mas altos.
Diversos estudios (Jiaetal.,2014; Larnyoetal., 2022) han
mostrado que el nivel socioeconémico puede asociarse
conoportunidades educativas, estimulacién cognitivay
acceso a recursos de salud, variables que pueden influir
en el desempeno cognitivo independientemente de la
presenciade ERC. Porello, no puede descartarse que una
parte de las diferencias observadas refleje la influencia
conjunta de factores socioeconémicos y educativos.

Para algunos autores, tanto vivir en zonas rurales
como ejercer labores no cualificadas se han asociado
con bajos desempefios cognitivos, especialmente en
muestras de adultos mayores, en las que se sospecha
un deterioro cognitivo que afecta la calidad de vida
de estas personas (Feger et al., 2020; Jia et al., 2014;
Soto-Afari et al., 2018). En este punto, en el presente
trabajo se encontré un patrén similar, pues mas de la
mitad de los participantes puntuaron por debajo de
lo esperado en la prueba de rastreo MocaA, y entre un
30-50 % alcanzé un desempefio igual o menor a un
percentil 25 en las demas pruebas aplicadas. Esto
podria sugerir que en contextos de baja escolaridad
el desempefio en pruebas neuropsicolégicas puede
verse influenciado por factores educativos, pero esto
no es suficiente para atribuirles un dafio neurolégico.
Asimismo, sugiere un impacto del bajo nivel educativo
y del contexto rural sobre el desempenfo en pruebas
de tamizaje, aun cuando estas cuenten con ajustes por
escolaridad. Para confirmar esto, es importante contar
con estudios como el que se detalla en este trabajo, en
los que se controle por nivel escolary edad, para iden-
tificar si realmente hay desempefios que, incluso asi,
presentan un perfil diferente al esperado.
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Finalmente, es de destacar que se encontrd que
dos pruebas que ofrecen informacién de velocidad de
procesamiento (tiempo del TMT-B e interferencia del
STROOP) y una de razonamiento verbal (subprueba
de abstraccién del Mmoca) mostraron mayor capacidad
discriminativa en esta muestra de pacientes en los dos
primeros estadios de la ERC y con baja escolaridad.
El modelo clasificd correctamente el 63.3 % de los
casos en esta muestra, lo cual sugiere una capacidad
discriminativa moderada que requiere de validacion
en estudios posteriores.

Ahora bien, este modelo tiene un poder explica-
tivo del 34.6 %, el cual, para estudios que incluyen
medidas cognitivas, suele ser decente; sin embargo,
debe interpretarse como un resultado preliminar,
dado el tamafio muestral, y mas si se tiene en cuenta
que los pacientes sufren de una enfermedad metabé-
licaque no generaunimpacto directosobre el sistema
nervioso central, sino que, por el contrario, se trata
de un dafio sistémico que impacta a todo el orga-
nismo, incluyendo dafios en su funcionamiento
neurolégico.
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En conclusion, los hallazgos sugieren que una bateria
breve conformada porestas pruebas podria ser ttil para
orientar procesos de tamizaje cognitivo en pacientes con
ERC tempranay baja escolaridad; hip6tesis que debera
confirmarse en estudios posteriores.

Por Gltimo, es importante sefialar que este estu-
dio presenta limitaciones asociadas al tamafio de la
muestra, la ausencia de seguimiento longitudinal y el
control limitado de algunas variables clinicas. Ademas,
aunque las pruebas utilizadas cuentan con normas co-
lombianas ajustadas por escolaridad, estas pueden no
reflejar plenamente las condiciones socioculturales de
poblaciones rurales con muy baja escolaridad, lo que
se suma a que los grupos no fueron completamente
equivalentes envariables como estrato socioeconémico
y procedencia rural. Futuros estudios deberian replicar
estos hallazgos con muestras mas amplias y disefios
longitudinales, incorporando indicadores clinicos de
la ERC y una mayor diversidad sociodemografica, con
el fin de fortalecer la generalizacién de los resultados
y el desarrollo de protocolos de tamizaje mas sensibles
y culturalmente pertinentes.
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Abstract

This study aimed to compare the cognitive profile of patients with early-stage chronic kidney disease (ckp) and
low educational attainment with that of matched controls and to preliminarily explore which neuropsychological
measures have the greatest discriminative ability in thissample. A cross-sectional observational study with explo-
ratory logistic regression analyses was conducted, including 60 participants: 30 patients with ckp and 30 healthy
controls matched forage (M =51,SD =7.00), sex (70% women), and educational attainment (56% with five years
of education). All participants were assessed using the MoCA cognitive screening test and four neuropsycholo-
gical tests to evaluate: attention (Trail Making Test-B, TMT-B), processing speed and inhibition (STRoOP), working
memory (Digit Span subtest of the Wechsler intelligence scale, wals-1v), and long-term verbal memory (Hopkins
Verbal Learning Test). As a result, the patient group showed poorer performance on the abstraction subtest of the
cognitive screening test, in the TMT-B completion time, and the sTRoOP interference measure. The binary logistic
regression showed that these tests constituted predictor variables, with a sensitivity of 63.3% and a specificity
of 73.3%. These findings suggest that patients with early-stage ckb may present difficulties in processing speed
and abstract reasoning, indicating possible predominantly frontal dysfunction. However, this finding should be
considered preliminary and requires validation in a larger sample.

Keywords
Chronic kidney disease, cognitive impairment; educational attainment; neuropsychological tests; diagnosis;
health equity.
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Abstract

El objetivo de este estudio fue comparar el perfil cognitivo de pacientes con enfermedad renal crénica (ERC) en
estadios tempranos y baja escolaridad frente a controles pareados, y explorar preliminarmente qué medidas neu-
ropsicolégicas muestran mayor capacidad discriminativa en esta muestra. Se realiz6 un estudio observacional con
analisis exploratorio de regresion logistica, de corte transversal, en el que participaron 60 personas, 30 pacientes con
ercy 30 sujetos sanos, pareados poredad (M =51, DE=7.00), sexo (70 % mujeres) y escolaridad (56 % con cinco afios
de educacién). Todos los participantes fueron evaluados con la prueba cognitiva de rastreo rapido moca y cuatro
subpruebas neuropsicolégicas, con el fin de evaluar: [a atencién (Trail Making Test-b, tmt-b), la velocidad de proces-
amiento e inhibicién (STROOP), la memoria de trabajo (subtest de retencién de digitos de la escala de inteligencia
Wechsler, WAIS-IV) y la memoria de largo plazo verbal (test de aprendizaje verbal de Hopkins). Como resultado, el
grupo de pacientes mostré un menor desempefio en la subprueba de abstraccién del test de rastreo rapido, en el
tiempo del tmt-by en la medida de interferencia del stroop. El modelo de regresion binaria mostré que las pruebas
mencionadas conforman las variables predictoras, con una sensibilidad de 63.3 %y una especificidad del 73.3 %. De
lo anterior se concluye que en estadios tempranos de ERC se pueden presentar dificultades en la velocidad de proce-
samientoy en el razonamiento abstracto, lo cual sugiere una posible afectacién de predominio frontal. No obstante,
este hallazgo es preliminary requiere de una validacién con una muestra mas amplia.

Palabras clave
Enfermedad renal; deterioro cognitivo; escolaridad; pruebas neuropsicoldgicas; diagnéstico; equidad en salud.

How to cite [APA]:
Caicedo, D. P, Puentes, C. E.,y Cadavid-Ruiz, N. (2025). Perfil cognitivo en pacientes con enfermedad renal crénica en estadios
tempranosy baja escolaridad. Acta Colombiana de Psicologia, 29,1-15. https://doi.org/10.14718/ACP2026.29.9

* Corresponding author Cl. 18 #118-250, Barrio Pance, Cali, Valle del Cauca, Colombia. Email:
ncadavid@javerianacali.edu.co

Author Note: The authors thank the participants and the healthcare institutions that facilitated
the development of this study. No datasets, computer code, or other research materials requiring
deposition in open-access repositories were generated. Additional information about the study may be
requested from the corresponding author. This manuscript does not reproduce tables, figures, images,
instruments, or other copyrighted materials requiring additional permission for publication. This study
was conducted as part of a master's thesis in clinical neuropsychology.

Conflict of Interest: The authors declare that they have no conflicts of interest related to the subject
matter, results, or publication of this study. This research received no external funding and was not
conducted as part of a project funded by public or private institutions.

-volumen29 - 2026 |

17


http://ncadavid@javerianacali.edu.co
https://doi.org/10.14718/ACP.2026.29.9

Introduction

Overthe pastdecades, clinical neuropsychology has
shown growing interest in the cognitive functioning
of patients with chronic kidney disease (CkD) (Arango-
Lasprilla et al., 2022; Tian et al., 2019), because impair-
ments in communication between the kidneys and the
autonomic nervous system may result in sodium accu-
mulation in the brain. This, in turn, produces oxidative
stress in this tissue and triggers a neuroinflammatory
response that, over time, may lead to uremic encepha-
lopathy (Bos et al., 2018; Crowe et al., 2021; Drew et al.,
2019; Murthy & Shukla, 2020; Soto-Anari et al., 2018;
Tanaka & Okusa, 2020).

Studiessuch asthose conducted by Fraserand Arieff
(1988) and Kimmel et al. (1998) suggest that the cogniti-
ve functioning of patients with ckD isadversely affected
in the early stages of the disease, and that patients in
the more advanced stages may develop dementia,
with a prevalence twice that observed in the general
population.

Likewise, the scientific literature has described
that, during the first two stages, cognitive difficulties
may go unnoticed by both patients and their treating
physicians, the most common being reduced pro-
cessing speed, attention, and short-term memory
(Berger et al., 2016; Brodski et al., 2018; Drew et al.,
2019; Harhay et al., 2018; Joseph et al., 2019; Owola-
bi et al., 2016; Pi et al., 2016). During stage 3, or the
mild-to-moderate stage, executive dysfunction is also
observed, whereas in stages 4 and 5, known as the end
stage, generalized cognitive impairment is observed,
together with deficits in working memory, long-term
memory, visuospatial skills, language, and praxis
(Brodskietal.,2018; Drewetal.,2019; Duarteetal.,2006).
Duringthese latterstages, patients may develop uremic
encephalopathy and even dementia, dependingon the
severity of the cognitive symptoms and the limitations
they impose on patients’ performance of activities of
daily living (Arnold et al., 2016; Duarteetal., 2006; Feger
etal., 2020).

However, identifying cognitive impairment in pa-
tients with ckD in clinical settings is challenging, as
performance on neuropsychological tests is influenced
by both sociodemographic and clinical factors. This
means that ckD is not the sole factor that may deter-
mine a patient’s cognitive performance on a given test
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(Brickman et al., 2006). For example, years of formal
education, reading proficiency, medication effects,
and mood have been shown to affect performance on
cognitive tests (Brickmanetal.,2006;Josephetal., 2019;
Roebuck-Spenceretal., 2017).

Ceneral cognitive screening instruments, such
as the Montreal Cognitive Assessment (MOCA) and the
Mini-Mental State Examination (MMSE), are often used in
the cognitive assessment of patients with ckD, together
with specific tests that allow the assessment of cogni-
tive processes frequently affected, including attention,
cognitive flexibility, working memory, and reasoning
(Crowe et al., 2021; Soto-Afari et al., 2018). Among the
most commonly used are the Trail Making Test (Reitan,
1958), the sSTROOP Colorand Word Test (Golden, 2020), the
Tower of Hanoi (Drake, 2007), and the Digit Span subtest
of the Wechsler Adult Intelligence Scale, wAls-Iv (Wechsler,
2014). These tests have demonstrated sensitivity in de-
tecting early deficits in sustained attention, processing
speed, and inhibitory control in patients with ckD, even
before overt clinical symptoms become evident (Feger
etal., 2020; Karakizlis et al., 2021).

However, psychometricstudies of neuropsychologi-
cal tests have reported the presence of false-positive re-
sultsamong patients with low educational attainment.
Forexample, although the Mini-Mental State Examination
has proven useful for confirming severe cognitive im-
pairment in Spanish-speaking individuals with more
than five years of education, it is not recommended for
patients with low educational attainment, as it tends
to indicate cognitive impairment in otherwise healthy
individuals (Owolabi et al., 2016; Sagubay et al., 2017).

Similarly, studies involving patients diagnosed with
cKD have shown that low educational attainment s as-
sociated with a greater number of perseverative errors
onthe Trail Making Test, Part B (TMT-B), and with a greater
number of moves required to solve the Tower of Hanoi.
This may be related to lower levels of knowledge and
experience in cognitive tasks, rather than to deficits in
cognitive processes (Soto-Afari et al., 2018).

Indeed, moststudies on the progression of cognitive
impairment in patients with ckb have been conducted
in developed Western countries, where populations
tend to be more homogeneous with respect to sociode-
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mographicvariables, such as socioeconomicstatusand
educational attainment. This has led to the acceptance
of an association between the degree of renal impair-
ment and the severity of cognitive deficits (Brickman
etal.,2006; Roebuck-Spenceretal.,2017). Nevertheless,
few studies have examined the effect of educational
attainment on this relationship, and those that have
found that the impact of cKkD is greateramong patients
with low educational attainment than among those
with higher educational attainment (Soto-Afari et al.,
2018).

Inthis context, it remains unclear which tests should
be administered or which cutoff scores should be used
to accurately determine the presence of cognitive
impairment in patients with ckp. This is particularly
critical during the early stages of the disease, when
subtle cognitive symptoms tend to emerge. In patients
with higher educational attainment, these symptoms
may be masked by greater cognitive reserve, whereas
in patients with low educational attainment they may
resultin false-positive findings (Soto-Anarietal., 2018).

Overall, recent literature has shown that educatio-
nal attainment and cognitive reserve modulate the
expression of cognitive impairment in patients with

Method

Design

A quantitative observational study with a cross-
sectional case-control comparative design was con-
ducted. In addition, an exploratory binary logistic
regression analysis was performed (Ato et al., 2013).

Participants

The sample was selected using a purposive, non-
probability sampling method. The group of patients
with early-stage ckp and low educational attainment
was recruited from the patient registry of the nephro-
protection program of the nephrology services at
public hospitals and healthcare provider institutions
in rural areas of southwestern Colombia. Each patient

ckD. Specifically, individuals with low educational
attainment tend to obtain lower scores on tasks asses-
sing cognitive flexibilityand planning, such as the TMT-8
and the Towerof Hanoi, even in the absence of structural
neurological damage (Soto-Afari et al., 2018).

This evidence underscores the need to develop
cognitive screening protocols tailored to educational
attainmentin orderto avoid overestimating the number
of cases (false positives) and to allow a more contextua-
lized interpretation of cognitive performance. Moreover,
few studies have examined cognitive symptoms asso-
ciated with ckp during the early stages of the disease.

Accordingly, the present study aimed to compare the
cognitive profile of patients with early-stage chronickid-
ney disease (ckD) and low educational attainmentwith
that of matched controls, and to conduct a preliminary
exploration of which neuropsychological tests show
the greatest discriminative ability in this sample. From
this perspective, the findings of the present study seek
to expand previous models of cognitive impairmentin
ckD by highlighting the role of educational attainment
and cognitive reserve in trajectories of cognitive decli-
ne and in the early identification of subtle changes in
cognitive functioning.

underwent evaluation by a nephrologist, who confir-
med the stage of the disease. Inclusion criteria were:
(a) age between 27 and 60 years; (b) a maximum of
five years of education; and (c) stages 1 or 2 CKD, accor-
ding to the K/DoqQui Guidelines of the National Kidney
Foundation (2012).

The healthy control group (n = 30) consisted of
family members of the patients, as well as individuals
with no self-reported history of kidney disease. These
participants were matched to the patient group forage,
sex, and educational attainment.

Exclusion criteria for both groups were: (a) current
hospitalization; (b) an uncorrected sensory impairment
that could affect performance on the neuropsycho-
logical tests; (c) a diagnosis of a neurological and/or
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psychiatric disorder; (d) current use of medication
known to affect neurological functioning; and (e) more
than five years of education.

Clinical variables with the potential to influence
cognitive performance, suchastimesince diagnosis, the
presence of comorbidities (e.g., diabetes and hyperten-
sion), and current medical treatment, were controlled.
These variables were verified through medical records
andstructured interviews with both the participantsand
their treating physicians. The assessments were con-
ducted by two trained psychologists under the super-
vision of a clinical neuropsychologist, who held weekly
calibration meetings to ensure inter-rater consistency
and the standardized administration of the tests.

A total of 161 patients with kidney disease were
screened, of whom only 30 met the inclusion and
exclusion criteria. Based on their sociodemographic
characteristics, a control group was assembled to
ensure appropriate matching. At this stage, no sig-
nificant differences were found between the two
groups in age (U =399, z=-.75, p = .450), educational
attainment (U=447,z=-.49, p=.961), or socioecono-
mic stratum (U=403,z=-.91, p =.369).

Instruments

The neuropsychological assessment battery
consisted of one cognitive screening test and four
neuropsychological tests, which are among the
instruments most frequently used in patients with ckD
(Brodskietal., 2018; Owolabietal., 2016; Pietal., 2016;
Soto-Afiari etal., 2018).

Instrument selection was based on documented
evidence of validity and sensitivity for assessing the
cognitive domains reported to be most vulnerable
in ckD, particularly attention, working memory,
cognitive flexibility, and processing speed. These
tests have demonstrated sound psychometric proper-
ties, have normative data developed for the Colombian
population, and have been employed in previous
studies on cognitive dysfunction in patients with
ckD (Crowe et al., 2021; Faria et al., 2020; Soto-Anari
et al., 2018). Instruments suitable for administration
to participants with low educational attainment were
prioritized in order to minimize educational biasin the
interpretation of the results.
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The Montreal Cognitive Assessment (MoCA) cognitive
screening test was selected because of its widespread
use for detecting cognitive impairment, its score ad-
justment for individuals with fewer than 12 years of
education, its validation in the Colombian population,
and its reported reliability of Cronbach's a = .75 and
convergent validity of r = .72 with the MmsE (Pedraza
etal., 2016; Pereira-Manrique & Reyes, 2013).

The MoCA comprises eight cognitive domains
(abstraction, attention, naming, visuospatial/executi-
ve skills, language, memory, orientation, and delayed
recall) distributed across19items (Delgadoetal., 2019;
Rossetti et al., 2011). Total scores range from o to 30
points. The generally accepted cutoff score for mild
cognitive impairment (Mcl) is 25 points, whereas a
score of17 indicates dementia. Forindividuals with low
educational attainment, a cutoff score of 21 points has
been recommended for the detection of mcl, based on
a validation study conducted in adults from the city
of Bogota (Pedraza et al., 2016). Test—retest reliability
was moderate, with a Lin's concordance correlation
coefficient of 0.62, an internal consistency of 0.85,
criterion validity of 0.66, and an acceptable ROC curve
performance (AUC=0.76 formciand 0.81 fordementia)
(Pedrazaetal., 2016).

Regarding the neuropsychological tests, fourinstru-
ments were administered:

(@) The sTrooP Color and Word Test (Colden, 2020),
which has normative data for the Colombian
population (Arango-Lasprilla et al., 2022) and is
used to assess inhibitory control and processing
speed. Specifically, the test consists of three
sheets, each containing100 stimuliarrangedin five
columns of 20 stimuli each. The first sheet is com-
posed of the words RED, GREEN, and BLUE, randomly
ordered and printed in blackinkonan 8.5x13-inch
sheetof paper. Noword appears twice consecutively
withinthe same column. The second sheet contains
100 stimuli consisting of Xs (XXX) printed in blue,
green, orredink. The third sheet contains the words
from the first sheet printed in the colors used on
the second sheet, with the ink color never matching
the color name.

(b) The Trail Making Test, Part B (TMT-B) (Reitan, 1958),
which has psychometric normative data for the
Colombian population (Arango-Lasprilla et al.,
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2022), was used to assess attention and processing
speed.

() The Hopkins Verbal Learning Test (HVLT-R)
(Brandt,1991), which has Colombian normative data
(Arango-Lasprilla et al., 2022), is a brief test that
assesses verbal learning and memory based on
a list of 12 words divided into three semantic ca-
tegories and presented across three consecutive
learningtrials. Aftera 20-minute delay, the exami-
neeisasked torecall all the words from the original
list (Benedictetal.,1998; Brandt, 1991).

(d) The Digit Span subtest of the Wechsler Adult
Intelligence Scale (WAls-1v) (Wechsler, 2014) was
included as a measure of working memory becau-
se it is one of the most widely used measures for
assessing this cognitive domain, is easy to adminis-
ter, and places relatively low demands on formal
education (Rosas et al., 2014; Wechsler, 2014).

All tests used to assess cognitive functioning have
normative data for the Colombian adult population,
generated using multiple regression models, with
norms adjusted for age and educational attainment
(Arango-Lasprillaetal., 2022).

Procedure

This study was reviewed by the Ethics and Research
Committee of the Pontificia Universidad Javeriana
Cali (Minutes No. FHCs 57 of 2023). Following receipt
of this approval, authorization was requested from
public hospitalsin both urban and rural areas of Valle
del Cauca that offered nephroprotection programs in
order to identify, through this service, patients who
met the study's inclusion and exclusion criteria and
invite them to participate. Those who gave verbal
consent were scheduled for an assessment session
during which the purpose of the study was explained,
eligibility criteria were confirmed, and those who
agreedto participatesignedaninformed consentform.
Aninitial interview was then conducted to collect the
patients’ sociodemographic information, followed
by the neuropsychological assessment, which
was administered by two master's students in
clinical neuropsychology who had received prior
training in the administration of the tests selected
for this study.

Participantsinthe healthy control group were recrui-
ted through word-of-mouth among family members
of the patient group and through secondary education
institutions offering primary education programs for
adultsin rural areas.

All tests were administered individually in quiet,
well-litrooms. Patients and their family members were
evaluated at a public hospital, whereas the remaining
participants in the control group were assessed at
educational institutions that granted the researchers
access to their facilities. Half of the participants com-
pleted the tests individually in the following sequence:
(1) the MoCA cognitive screening test; (2) the TMT-8; (3)
the sTRooP Colorand Word Test; (4) the Hopkins Verbal
Learning Test (HVLT-R); and (5) Digit Span Forward and
Backward subtests of the wAlIs-Iv. The remaining parti-
cipants completed the testsin the reverse order. Assess-
ment sessions lasted approximately 45 to 60 minutes.

Ethical Considerations

According to Article 11 of Resolution 8430 of 1993
issued by the Colombian Ministry of Health (Ministerio
de Salud de Colombia, 1993), this study was classified
as minimal risk because it involved the administration
of neuropsychological tests during a single assessment
session. As previously mentioned, the study received
approval from the corresponding institutional ethics
committee, and all participants signed an informed
consent prior to their inclusion in the study.

The researchers ensured the protection of the parti-
cipants' rights and interests in order to safeguard their
well-being and the confidentiality of their data. To this
end, the data were coded and stored on password-
protected devices, with access restricted to the research
team, thereby ensuring their confidentiality and exclusi-
ve use forthe purposes of the present study. In addition,
no data were transferred or disclosed to third parties.

Participants took part in the study voluntarily and
were free to withdraw from the study at any time.
Accordingly, the study complied with the ethical prin-
ciples of the World Medical Association’s Declaration of
Helsinki (Manzini, 2000), which establish that partici-
pants may take partin research provided that the study
has ajustified preventive or diagnostic value and does
not adversely affect their mental health.
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Data Analysis

Descriptive statistics were calculated to characteri-
ze the level of cognitive functioning of the participant
groups on the neuropsychological tests administered.
Subsequently, the Shapiro-Wilk test was used to assess
the normality of the continuous variables. Based on the
results, either Student’s t test or the Mann-Whitney U
test forindependent samples was used to compare the
performance of the patient and healthy control groups
onthe neuropsychological battery administered in this
study. Finally, a binary logistic regression model was

Results

With respect to the sociodemographic charac-
teristics, the mean age of both groups was 51 years
(SD = 7.00); 70% were female, 96.7% lived in Valle
del Cauca, 78.3%resided in rural areas, and 70% of all
participants reported belonging to socioeconomic
stratum 1. Regarding educational attainment, 26%
had completed up to the second year of schooling,
and 56.7% reported having completed five years of
education. Although the groups were matched forage,

calculated to determine the probability that patients
with stage 1 or stage 2 ckb would exhibit cognitive im-
pairment, based on the tests administered.

The linear relationship between the independent
variables and the logit of the dependent variable was
assessed using the Box-Tidwell test (Box & Tidwell,
1962), and model fit was estimated using the Nage-
Ikerke statistic (Thompson et al., 2003). The specificity
and sensitivity of each test were calculated using rROC
curve analysis. All analyses were performed using spss
Statistics, version 25 (1BM, 2017), with a p value of .05.

sex, and educational attainment, greater heteroge-
neity was observed in the socioeconomic stratum of
the control group, which included participants from
strata 3 and 5, categories that were not represented
in the patient group. This aspect was taken into
consideration in the subsequent interpretation of
the results. Table 1 presents the sociodemographic
characteristics of both participant groups in greater
detail.

Table 1. Sociodemographic Characteristics of the Two Participant Groups

Characteristic

CKD Patients

Control Group

n

Sex Female 18 60.0 24 80.0
Male 12 40.0 6 20.0
1 21 70.0 23 76.7
Socioeconomic 2 4 13.3 7 23.3
stratum 3 3 10.0 0 0.0
5 2 6.7 0 0.0
Residence Rural 19 63.3 28 93.3
Urban 11 36.7 2 6.7
None 1 33 2 6.7
1 4 13.3 1 3.3
Years of 2 2 6.7 5 16.7
education 3 5 16.7 5 16.7
4 1 3.3 0 0.0
5 17 56.7 17 56.7

» Table1. (continued)



» Table1. (continued)

Characteristic

Control Group CKD Patients

Married 11
Cohabiting 14
Marital status Single 3
Widowed 0
Divorced 2

36.7 9 30.0
46.7 14 46.7
10.0 4 13.3
0.0 1 3.3
6.7 2 6.7

Note. Source: Prepared by the authors.

Regarding participants’ performance on the
neuropsychological tests administered, their profile
was similar to that of the control group (see Table 2). As
expected, the overall MoCA score suggested possible
cognitive impairmentin most participants, specifically

in 29 patientsand 20 controls. On the remaining tests,
between 10% and 50% of participants scored below
the expected range according to the scoring and in-
terpretation guidelines based on normative data for
the Colombian population.

Table 2. Neuropsychological Tests Administered

Characteristic Control Group CKZ:::::em
M (SD) M (SD)

MoCA total 21.67 (5.45) 20.30 (3.74) 192 -0.20
Visuospatial/Executive 3.33(1.32) 2.77 (1.28) .077 -0.26
Naming 2.60(.724) 2.77 (.679) 219 0.13
Attention 3.77 (1.81 3.47 (1.59) 448 -0.11
Language 1.43 (1.04) 1.27 (.980) .533 -0.09
Abstraction 1.77 (.568) 1.50 (.572) .025 -0.27
Delayed recall 2.17 (1.68) 1.67 (1.35) .180 -0.20
Orientation 5.60 (1.19) 5.87 (.571) 371 0.07
TMT correct responses 9.17 (5.80) 7.27 (5.69) 228 -0.18
TMT completion time 105.23 (37.18) 148.97 (80.43) .002* -0.70
STROOP interference 1.27 (13.69) -5.29 (9.59) .079 -0.27
Hopkins total recall 13.63 (3.97) 13.50 (3.33) 716 -0.05
Hopkins retained recall (%) 61.08 (40.43) 80.70 (46.30)  .445* -0.45
WAIS-Iv digit span total 16.50 (4.32) 16.33 (3.65) .953 -0.01

Note.? Independent-samples ¢ test. For all other comparisons, the Mann-Whitney U test was used. Source: Prepared by the authors
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As shown in Table 2, the two participant groups
differed significantly on two measures: the MoCA abs-
traction subtest (p=.025,d=—27) and TMT-B completion
time (p=.002,d=-70). Inboth cases, the patient group
performed more poorly than the control group. The
effectsize forthe abstraction subtest was small, whereas
the effect size for TMT-B completion time was moderate
tolarge, indicating clinically relevant cognitive slowing
in the patient group.

No statistically significant differences were obser-
ved for the remaining measures; however, the effect
sizes suggested trends toward poorer performance in
visuospatial/executive functioning (d=-0.26), delayed
memory (d =—0.20), and the sTROOP interference task
(d=-0.27). All other comparisons yielded trivial effect
sizes (d < .20), indicating similar performance between
groups. Overall, these findings suggest a mild pattern
of impairmentin processing speed and abstract reaso-
ning among patients with early-stage ckD, which was
more evident on tasks requiring executive control and
cognitive flexibility.

The two measures that showed significant diffe-
rences between the groups (abstraction and TMT-B
completion time), togetherwith age and the total scores
on the remaining tests administered, were entered as
independent variables into a binary logistic regression
model to evaluate their ability to predict cognitive im-
pairment among patients with stage 1 or stage 2 ckD.

Tothisend, the linearity of the continuous variables

with respect to the logit of the dependent variable was
assessed using the Box-Tidwell procedure (Box & Tidwe-
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[,1962). Inaddition, a Bonferroni correctionwas applied
using the four termsincluded in the model, resultingin
an accepted level of statistical significance of p <.0125
(Tabachnick & Fidell, 2014). Based on this assessment,
all continuous independent variables were found to be
linearly related to the logit of the dependentvariable. It
should be noted that several models were calculated to
evaluate the neuropsychological tests used in this study
according to the cognitive domains that the interna-
tional literature has reported to be commonly affected
during the early stages of ckD.

The final logistic regression model, consisting
of three predictor variables—the MoCA abstrac-
tion subtest, TMT-B completion time, and sTROOP
interference—was statistically significant, y2(4) = 18,
p =.01. The model explained 34.6% of the variance in
cognitive impairment (Nagelkerke R2) and correctly
classified 68.3% of the cases.

In addition, sensitivity was 63.3%, specificity was
73.3%, the positive predictive value was 70.4%, and
the negative predictive value was 66.7% (see Figure 1).
Given the sample size, this regression model should be
considered exploratory in nature.

Overall, the model preliminarily suggests thatlonger
TMT-B completion times were associated with a greater
probability of cognitive impairment among patients
with stage 1 or stage 2 CkD (1.02). Meanwhile, lower
scores on the MOCA abstraction subtest (3.18), as well as
lower STROOP interference scores (1.06), were associa-
ted with a greater probability of cognitive impairment
among patients with stage1orstage 2 ckD (see Table 3).



Figure 1. RoC Curve

Note.Source: Prepared by the authors.

As shown in Figure 1, the area under the rROC curve
was 0.787 (95% Cl: 0.674—0.899), indicating acceptable

discriminative ability in this specific sample (Hosmer
etal., 2013).

Table 3. Binary Logistic Regression

Characteristic

95 % c1

Exp(B)

MoCA abstraction -1.16 0.58 4.03 1 .045 0.31 .102 .97
TMT-8 completion 0.02  0.01 580 1 015  1.02  1.00  1.03
time
STROOP interference -0.06 0.03 4.88 1 .027 0.94 .89 .99
Age -0.06 0.04 1.85 1 174 0.94 .87 1.03
Constant 2.86 2.60 1.21 1 272 17.44
Note.Prepared by the authors
Discussion

The main contribution of this study was to explore,
in a sample of patients with early-stage ckp and low
educational attainment, which brief and easily admi-
nistered neuropsychological tests showed the greatest
discriminative ability in this population, thereby pro-
viding preliminary evidence regarding their potential
utility as screening tools. This finding suggests that

these patients may exhibit subtle cognitive differences
that are not always evident in routine clinical practice
and may require more sensitive assessment procedures
for their detection.

Specifically, the findings indicate that, during the
early stages of cKD, patients’ cognitive performance did
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not differ significantly from that of the control group
across most cognitive domains, although trends toward
poorer performance were observed on tasks assessing
cognitive flexibility and processing speed. Given the
limited sample size and the cross-sectional nature of
the study, these differences should be interpreted as
trends observed in this sample rather than as conclusive
evidence of incipient cognitive impairment. Neverthe-
less, this observed trend is consistent with the findings
of the systematic reviews conducted by Berger et al.
(2016), Brodskietal. (2018), and Tian et al. (2019), which
found that patientsinthe early-stage ckD tend to expe-
rience difficulties in processing speed.

The poorer performance on the two tests that
showed significant differences between the patient
and control groups may indicate alterations in white
matterintegrity and reductions in the volume of frontal-
predominant cortico-subcortical brain structures, as
these are the neural networks that must be activated
to regulate attention and processing speed during the
TMT-B and to facilitate verbal reasoning processes (Bos
etal.,2018; Carboneetal., 2023; Soto-Afnari et al., 2018).
These are also the neural networks that have been asso-
ciated with inhibitory performance on the sTRoOOP test, a
measure that, althoughitdid notreach the predetermi-
ned level of statistical significance in the between-group
comparisons, was significant in the prediction model.

On the other hand, no significant differences were
found in this study in attention or short-term memory,
as reported in the aforementioned systematic reviews
of patients with early-stage ckp. One possible expla-
nation is that the tests used activate cortical brain
networks in posterior associative areas, such as the
temporoparieto-occipital region, which may exhibit
some degree of compensation during the early stages
of the disease, thereby providing patients with a grea-
ter capacity to withstand neurological alterations than
fronto-subcortical regions, where the earliest signs of
ckD-related neuropsychologicalimpairment have been
suggested to occur. However, this hypothesis requires
empirical verification.

Indeed, greater frontal cortico-subcortical involve-
ment would be consistent with findings on one of the
most common causes of mild cognitive impairmentin
middle-aged and older adults (Jia et al., 2014). These
findings are consistent with studies indicating greater
vulnerability of frontal networks to various sources of
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neurological damage, includingmetabolicdiseases such
as ckb, which does not usually directly affect the central
nervous system. The findings also suggest that indivi-
duals with low educational attainment tend to obtain
lower scores on neuropsychological tests, particularly
when these tests rely on knowledge acquired through
formal schooling.

On the other hand, it should also be noted that the
groups differed to some extent in their socioeconomic
stratum distribution. Although most participants belon-
ged to socioeconomic strata 1 and 2, the control group
included several individuals from higher socioeconomic
strata. Previous studies (Jia et al., 2014; Larnyo et al.,
2022) have shown that socioeconomic status may be
associated with educational opportunities, cognitive
stimulation, and access to healthcare resources, all of
which may influence cognitive performance indepen-
dently of the presence of ckp. Consequently, it cannot
be ruled out that some of the observed differences
reflect the combined influence of socioeconomic and
educational factors.

According to some authors, both livinginrural areas
and engagingin unskilled occupations have been asso-
ciated with poorer cognitive performance, particularlyin
samples of olderadults in whom cognitive impairment
is suspected to affect quality of life (Feger et al., 2020;
Jia et al., 2014; Soto-Anari et al., 2018). In this regard, a
similar pattern was observed in the present study, as
more than half of the participants scored below the ex-
pected range on the MoCA screening test, and between
30% and 50% obtained scores at or below the 25th
percentile on the remaining tests administered. These
findings may suggest that, in contexts of low educatio-
nal attainment, performance on neuropsychological
tests may be influenced by educational factors; however,
this is not sufficient to attribute such performance to
neurological damage. Likewise, the findings suggest
that low educational attainment and a rural context
may affect performance on screening tests, even when
they include adjustments for educational attainment.
To confirmthis, studies such as the presentone, in which
educational attainment and age are controlled for, are
needed to determine whether participants exhibit a
performance profile different from that expected.

Finally, it is worth noting that two tests assessing
processing speed (TMT-B completion time and STROOP
interference) and one assessing verbal reasoning (the
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MoCA abstraction subtest) showed the greatest discri-
minative ability in this sample of patients with stage
1 or stage 2 ckD and low educational attainment. The
model correctly classified 68.3% of the cases in this
sample, suggesting moderate discriminative ability
that warrants validation in future studies.

Furthermore, this model explained 34.6% of the
variance, which is generally considered a reasonable
level of explanatory power for studies involving cog-
nitive measures. Nevertheless, this finding should
be interpreted as preliminary given the sample size,
particularly considering that patients have a metabolic
disease that does not directly affect the central nervous
system but rather is a systemic condition that affects
the entire body, including neurological functioning.

In conclusion, the findings suggest thata brief bat-
tery composed of these tests may be useful for guiding
cognitive screening in patients with early-stage ckb

and low educational attainment. This hypothesis should
be confirmed in future studies.

Lastly, itisimportantto acknowledge that this study
has several limitations, including the sample size, the
absence of longitudinal follow-up, and the limited con-
trol of certain clinical variables. Furthermore, although
the tests used are supported by Colombian normative
dataadjusted foreducational attainment, these norms
may not fully reflect the sociocultural characteristics of
rural populations with very low educational attainment.
This limitation is further compounded by the fact that
the groups were not fully equivalent with respect to
socioeconomic stratum and rural residence. Future
studies should replicate these findings using larger
samples and longitudinal designs, while incorporating
clinicalindicators of ckp and greater sociodemographic
diversity to enhance the generalizability of the results
and support the development of more sensitive and
culturally appropriate screening protocols.
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