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OBJETIVOS

Objetivo General

Validar los instrumentos DSMQ y MMAS-8 para la evaluacién de la adherencia al

tratamiento en individuos con diabetes de Hermosillo, Sonora.

Objetivos Especificos

1. Evaluar la estructura interna de los instrumentos de adherencia al tratamiento.
2. Evaluar la validez convergente de los instrumentos relacionandolos con los niveles de
HbAlc, percepcion de apoyo social, satisfaccion con el tratamiento y sintomas

depresivos.

3. Comparar la especificidad y sensibilidad de DSMQ y MMAS-8 con medidas de

adherencia al tratamiento de un solo reactivo.

4. Evaluar la relacion que las medidas de adherencia al tratamiento tienen con la

deseabilidad social.

vi



RESUMEN

La diabetes es un problema de salud prioritario en México. Aunque existen tratamientos
efectivos, la baja adherencia al tratamiento impide que estos tengan 6ptimos resultados.
Los cuestionarios de auto-reporte han sido utilizados para evaluar la adherencia al
tratamiento de forma rutinaria en la practica clinica. Para utilizar medidas desarrolladas
en otras poblaciones, dichas medidas deben validarse. Objetivo: Validar los
cuestionarios MMAS-8 y DSMQ de adherencia al tratamiento en individuos con
diabetes de Hermosillo, Sonora. Materiales y Método: El disefio es el transversal
correlacional. Se seleccionaron a 267 individuos con diabetes tipo 2 de un hospital
publico. El cuestionario se valido mediante los niveles de HbAlc y auto-reportes de
sintomas depresivos y satisfaccién con el tratamiento, evaluados con los cuestionarios
CESD-7 y DTSQ respectivamente. Resultados y discusion: MMAS-8 obtuvo un ajuste
bueno en el andlisis factorial, mientras que DSMQ no. MMAS-8 se asocid
significativamente con la HbAlc, CESD-7 y DTSQ, por lo que el uso del cuestionario

en  pacientes  Hermosillenses  con  diabetes tipo 2 es  valido.
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INTRODUCCION

Diabetes

La diabetes mellitus o diabetes es una enfermedad cronico degenerativa que se
caracteriza por la produccién insuficiente de insulina y/o la resistencia a la insulina. Sin
esta hormona la glucosa de los alimentos no puede ser metabolizada apropiadamente.
Aunque esta enfermedad se ha identificado desde hace aproximadamente 3,500 afios,
fue hasta el 1921 que se aisld la insulina para tratar la condicion (Instituto Nacional de
Estadistica y Geografia, 2013). La enfermedad ha sobresalido en tiempos recientes. La
prevalencia global ha aumentado en las ultimas décadas debido al envejecimiento de la
poblacion e incremento del sobrepeso. En Sonora la prevalencia de diabetes en personas
de 20 o mas es de 7.7%, mas especificamente, de 7.1% en hombres y de 8.2% en
mujeres. La enfermedad es mas comun en adultos mayores, ya que la prevalencia es de
2.1% en personas de 20 a 39, de 10% en personas de 40 a 59 y de 22.1% en personas de
60 o mas (Instituto Nacional de Salud Publica. 2012). En un hospital al norte de México
se encontrd que la prevalencia de diabetes tipo 2 en poblacion geriatrica era de 44.4%.
Se considera que estas prevalencias son mayores de las que se esperaban hace una
década, hecho preocupante al agregar que esta cifra solo corresponde a los casos
diagnosticados (Gutiérrez y col., 2012). En contraparte, en niflos y adolescentes del
norte del pais las prevalencias son de 3.6 casos por cada 100,000 (Enriquez-Leal y col.,
2010). La diabetes es la segunda causa de mortalidad a nivel nacional y la tercera en
Sonora (Instituto Nacional de Estadistica y Geografia, 2015). En México la tasa de
mortalidad paso6 de 42.5 defunciones por cada 100 mil habitantes en el afio1998 a 75 por
cada 100 mil en el afio 2012 (Secretaria de Salud, 2012). En el 2008 en mujeres la
diabetes contribuyé un 16.8% a la mortalidad total, equivalente a una tasa de 73.6 por
cada cien mil habitantes, mientras que en hombres contribuy6é un 11.1%, equivalente a
una tasa de 63.4 por cada cien mil habitantes (Reyes, 2013). Es por lo tanto un problema
de salud prioritario en el pais. El tratamiento para la diabetes suele estar conformado por

un régimen de dieta, de actividad fisica y de la medicacion con hipoglucemiantes. Este
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tratamiento suele ser efectivo para controlar la diabetes, sin embargo, suele haber

problemas debido a la baja adherencia al tratamiento (Saucedo y col., 2006).

Adherencia al Tratamiento

La adherencia al tratamiento ha sido definido como el grado en el que paciente se ve
implicado o involucrado en el tratamiento de su enfermedad (Pifia, 2013), o bien, la
persistencia en las practicas que conforman el tratamiento (Aronson, 2007).
Historicamente, el término reemplaza al del cumplimiento con el tratamiento, el cual
implica que el equipo de salud toma las decisiones respecto al régimen de tratamiento, es
decir, implica un rol pasivo para el paciente en los procesos de toma de decisiones y
elaboracion de un plan de tratamiento. Contiguamente, el término incumplimiento
caracteriza al paciente como el culpable de la no adherencia sin considerar a la conducta del
paciente como un resultado de la interaccion paciente-médico (Vargas, 2014). Debido a
esto, el término adherencia fue adoptado, principalmente debido a un esfuerzo para mejorar
la perspectiva que se tiene de la relacion terapéutica, reemplazando al término cumplimiento
como el termino mas utilizado (Chakrabarti, 2014; Vrijens y col., 2012). El término
adherencia al tratamiento suele connotar que el plan de tratamiento se define con base en un
diadlogo y acuerdo entre el paciente y el equipo de salud, que el paciente no esta obligado a
aceptar cualquier plan y no es de su sola responsabilidad la adherencia o no adherencia
(Chakrabarti, 2014). Sin embargo, el término adherencia al tratamiento también puede ser
criticado debido a los significados literales de la palabra adherencia y la pertinencia y/o la
utilidad de evaluar grados de implicacion del paciente (Pifia, 2013), considerando que el
proposito y utilidad del término ha girado en torno a estimar la frecuencia con la que se
realizan los comportamiento de salud y no el grado en que un paciente se implica en el
tratamiento (Pifia, 2013). Por ejemplo, se ha propuesto el término apego al tratamiento
definido como la frecuencia con la que el usuario de los servicios de salud practica una
diversidad de comportamientos para cumplir con las instrucciones del equipo de salud (Pifia,
2013). Sin embargo, el término adherencia al tratamiento, asi como el de cumplimiento,

perseverancia y otros términos similares, es operacionalmente flexible y se ha considerado
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que la realizacion y frecuencia de los comportamientos de salud constituye la base del
estudio de la adherencia (Vrijens y col., 2012). Dado esto, el término de adherencia al
tratamiento se ha adoptado como un estandar (Vrijens y col.,, 2012) y, a pesar de las
diferentes connotaciones en los diferentes términos respecto al tipo de relacion terapéutica o
significado literal, la evaluacion de la adherencia y cumplimiento se orienta a la
cuantificacion o calificacion de la frecuencia con la que se realizan los comportamientos de
salud (Cramer, 2004; Lam y Fresco, 2015; Nguyen y col., 2014). Profundizando mas puede
decirse que la adherencia al tratamiento también existe como competencia cuando se tiene el
conocimiento adecuado de lo que se debe realizar o cuando las acciones han cumplido un
criterio de logro. En otras palabras, la frecuencia puede no ser suficiente para asesar la
adherencia considerando que no refleja si el tratamiento se realiza adecuadamente, por
ejemplo, si las dosis de medicacion son de la cantidad necesaria o si se consumen segun las

circunstancias prescritas (Pifia, 2013).

La adherencia al tratamiento es uno de los problemas prioritarios en el control de la
diabetes y otras enfermedades cronicas. En paises desarrollados se encuentra que
aproximadamente el 50% de los individuos con enfermedades cronicas se adhieren al
tratamiento. En México se ha encontrado que de un 50% a un 80% de los diabéticos no se
adhieren a su tratamiento (Duradn-Varela y col., 2008; Zuart-Alvarado y col., 2010). La
no adherencia al tratamiento es una de las razones principales por las cuales la efectividad
de tratamientos en campo es menor que la efectividad en pruebas clinicas. La no adherencia
también puede tener efectos negativos especificos seglin la condicién y medicamento, como
puede ser el incremento de resistencia a la terapia antirretroviral, el riesgo de adiccion a
medicamentos para trastornos psiquiatricos, las recaidas y la intoxicacion por sobredosis
(De Geest y Sabaté, 2003). Segun una revision en el caso de la diabetes, la no adherencia
lleva a un aumento de complicaciones microvasculares y macrovasculares, mayor
probabilidad de hospitalizacion y la adicion de medicamentos al régimen de tratamiento
(Asche y col., 2011). De forma general, la no adherencia resulta en el fracaso terapéutico,
mayores tasas de hospitalizacion, mortalidad y en mayores costos para las instituciones de
salud. Las inversiones realizadas para mejorar la adherencia al tratamiento suelen tener
beneficios en la mejora de salud, la menor utilizaciéon de servicios de salud y la
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minimizacion de costos sanitarios. Por lo tanto, se considera que la existencia de
tratamientos efectivos y el acceso a estos no son suficientes cuando los pacientes no se
adhieren al tratamiento y, en ocasiones, la mejora en la adherencia puede tener mayores
beneficios en la salud que la mejora de tratamientos especificos. Por estos motivos se
considera a la baja adherencia como un problema mundial de salud de alta prioridad (De

Geest y Sabaté, 2003).

A pesar de la importancia de la adherencia al tratamiento existen problemas
respecto a su evaluacion. Comunmente se considera que en la evaluacion de la
adherencia al tratamiento no hay un estandar de oro debido a que todos los métodos
asumen ciertos supuestos y estan propensos a diferentes tipos de errores y sesgos
(Williams y col., 2013), . En el caso de los auto-reportes se asume que los individuos
pueden responder cudndo y en qué cantidades se tomaron las dosis con poco sesgo de
memoria o deseabilidad social. Se asume que el individuo no percibe consecuencias
negativas por reportar la no adherencia y que los cuestionarios son validos y
culturalmente pertinentes. Algunas medidas recomendadas para mejorar a los
instrumentos de auto-reporte es evitar reactivos que utilicen palabras calificativas, por
ejemplo, preguntar si se comen verduras en lugar de preguntar si se come sano. Es
necesario evitar juicios implicitos y si es posible comunicar permisividad, por ejemplo,
explicar que la adherencia siempre es dificil para muchos sujetos. El conteo de pildoras
asume que los individuos no tiraron las pastillas, no las perdieron, escondieron,
vendieron o consiguieron, al igual que asume que se contaron correctamente. También
asume que los patrones de ingesta fueron constantes a través del tiempo. El método no
siempre es viable debido a que en muchas circunstancias no existe un control de
medicamentos por lo que los individuos pueden conseguirlos facilmente sin requerir de
aquellos controlados por el equipo de salud. Se recomienda que el conteo se realice por
medio de llamadas y visitas al paciente y no solo durante visitas al médico o a
farmacias. Por ultimo, las técnicas mas modernas como el monitoreo electronico asumen
que cada vez que se abre la botella de medicamentos se debe a una medicacion, es decir,

que no se tiraron las pastillas o que solo se abrid la botella para ver cuantas quedaban
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dentro, ademés de los supuestos encontrados en el conteo de pildoras. Multiples
registros en un solo momento se consideran como fallas del dispositivo y la falta de
registros se consideran como falta de ingesta cuando los pacientes pueden tomar
pastillas para momentos posteriores. Por ultimo, la novedad de utilizar un dispositivo de
monitoreo electronico implica que la adherencia durante el estudio puede no ser
representativa de la adherencia previa al estudio (Williams y col., 2013). Cabe decir que
esto es solo referente a la ingesta de pildoras y tabletas sin considerar el régimen de

dieta y ejercicio o uso de insulina.

Agregando a esto, existen consideraciones referentes a costos, rapidez y
practicidad. Por esto se encuentra que las diferentes medidas son utiles para diferentes
situaciones, con el monitoreo electrénico siendo util para una sola medicacion durante
ensayos clinicos, el conteo de pildoras pudiendo estimar la adherencia cuando se
requiere control en pacientes y enfermedades especificas y el auto-reporte siendo el mas
practico y recomendado para la evaluacion rutinaria en la practica clinica (Garfield y
col., 2011). A pesar de que se considera que las evaluaciones subjetivas como los auto-
reportes y las entrevistas son los métodos menos confiables de todos, con sensibilidad y
especificidad baja asi como vulnerabilidad a mayores sesgos, las ventajas como el bajo
costo, facil aplicacion y utilidad para identificar variables relacionadas a la baja
adherencia en los pacientes han contribuido a su popularidad en la practica clinica (Lam
y Fresco, 2015). Esta tltima ventaja, cual incluye la evaluacion de si la adherencia es
intencional (Garfield y col., 2011). y de las actitudes, creencias y barreras para la
medicacion es comun en una gran variedad de escalas y en ocasiones de mayor interés
que la adherencia per se. Por ejemplo, en una revision de escalas de adherencia se
encontrd que 11 de las escalas incluidas en la revision evaluaban solo las conductas de
adherencia, 19 evaluaban la adherencia y variables relacionadas y 13 evaluaban
solamente variables relacionadas (Nguyen y col., 2014). Cabe decir que, a pesar de que
esta informacion puede obtenerse mediante entrevistas, la validacion de medidas se

considera importante debido a que de esta forma se especifican y estandarizan las



evaluaciones, facilitando la repeticion y minimizando la ambigiiedad de los hallazgos

(Mowbray y col., 2003).

En psicometria la validacion es un concepto que hace referencia al grado en que
un instrumento evaltia lo que debe evaluar. De forma mas especifica, es cuando la
evidencia y teoria apoyan las interpretaciones de los instrumentos segin un uso
especifico. Esto se define a partir de la validez de contenido, la estructura interna del
instrumento y la validez convergente. La validez del contenido se caracteriza por incluir
contenido relevante y excluir contenido irrelevante. La estructura interna de un
instrumento hace referencia a la identificacién de los factores subyacentes que resultan
en agrupaciones de reactivos. Por lo tanto, la validez implica que un instrumento pueda
interpretarse en términos de su estructura tedrica debido a que esta tiene
correspondencia con la estructura que se presenta empiricamente. Esto puede estudiarse
mediante el analisis factorial (Furr y Bacharach, 2014). Cabe decir que en el ambito de
salud es comun utilizar mediciones de un solo reactivo (Zimmerman y col., 2006), sin
embargo, generalmente esto no es recomendado ya que se considera que los
instrumentos de multiples reactivos son mas estables y confiables ya que producen
respuestas mas consistentes y son menos propensos a sesgos. También son mas
sensibles y precisos para detectar diferencias mas pequeias en cambios a través del
tiempo, ademés de ser utiles cuando se busca perfilar por medio de constructos
multidimensionales (Bowling, 2005). La validacion convergente se refiere a la veracidad
de las predicciones respecto a las variables que deberian correlacionarse con el
instrumento a validar. Para la validacion convergente pueden considerarse a las
variables méas comunmente asociadas con la adherencia al tratamiento (Furr y
Bacharach, 2014). Haciendo a un lado causas de la adherencia al tratamiento como la
autoeficacia, creencias o conocimiento, resaltan el apoyo social (DiMatteo, 2004), la
satisfaccion con el tratamiento (Barbosa y col., 2012) y la depresion (Gonzalez y col.,
2008) como algunas de las variables mas comunmente asociadas con la adherencia al
tratamiento. El apoyo social puede definirse como la existencia o disponibilidad de

personas quienes cuidan o valoran a un individuo (Frias y col., 2011). Puede estudiarse
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como real o percibido y se ha clasificado de diferentes formas como el apoyo
emocional, donde hay interaccion social, expresion de sentimientos y confianza, apoyo
informativo donde hay consejos y sugerencias y el apoyo instrumental, donde hay
asistencia como ayuda financiera o transporte (Poblete y col., 2015). Segun un meta-
analisis, el apoyo social, particularmente el de tipo instrumental, se asocia con mayor
adherencia al tratamiento (DiMatteo, 2004). La satisfaccién con el tratamiento puede
definirse como la evaluacion que el individuo da acerca de los procesos y resultados del
tratamiento. A diferencia de las evaluaciones del tratamiento por medio de aspectos
bioldgicos y de funcionamiento, esta medida es relativa a las preferencias y expectativas
de los pacientes. La satisfaccion depende tanto de la disminucion de los sintomas como
de la presencia de efectos secundarios, la historia de tratamientos pasados, el tiempo con
la enfermedad, los costos, complejidad, conveniencia y flexibilidad del régimen. Esta
medida, aunque relacionada con la satisfaccion con la consulta/médico y la calidad de
vida relacionada a la salud, se centra en las prescripciones del tratamiento (Revicki,
2004). De acuerdo con una revision, se espera que la satisfaccion con el tratamiento
incremente con mayor adherencia debido a que se presentan menos sintomas
hipoglucémicos (Barbosa y col., 2012). La depresion es un trastorno caracterizado por
estados de dnimo de tristeza y la disminucion o pérdida del placer y/o interés (American
Psychiatric Association, 2000). Un meta-analisis encontr6 que la depresion se asocia
negativamente con la adherencia al tratamiento en individuos con diabetes (Gonzalez y

col., 2008).

Se ha encontrado que en la validacion de cuestionares de auto-reporte de
adherencia al tratamiento suelen utilizarse otras medidas de auto-reporte para establecer
validez convergente. Sin embargo, la utilizacion de una medida objetiva, ya sea el uso
del monitoreo electronico o resultados clinicos, se ha considerado ser un requerimiento
minimo (Nguyen y col., 2014). En el caso de la diabetes los estudios que relacionan
adherencia al tratamiento con resultados clinicos utilizan los niveles de hemoglobina
glicada (HbA1c) de los pacientes (Asche y col., 2011). Por esto se han validado escalas

de adherencia al tratamiento para la diabetes utilizando los niveles de HbAlc (Gonzalez
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y col., 2013). Por otro lado se considera que la validacién de una medida de auto-reporte
por medio de una medicidon directa del comportamiento es preferible dado a que la
adherencia al tratamiento es por definicion el comportamiento de salud, mientras que el
resultado clinico es una variable relacionada pero independiente y por lo tanto afectada
por otras variables (Nguyen y col., 2014). Por estos motivos existe mayor correlaciéon
entre los auto-reportes y los registros objetivos de adherencia al tratamiento que entre
cualquier medida de adherencia y los niveles de HbAlc (Gonzalez y col., 2013).
Aunque la validacion mediante el monitoreo electrénico de la adherencia resultaria en
mayor correspondencia con el constructo que se pretende medir, esto suele ser
relativamente costoso o poco viable en comparacion con los resultados clinicos por lo
que una gran cantidad de escalas suelen ser validadas por medio de resultados clinicos
(Nguyen y col., 2014). Por otro lado, al evaluar la HbAlc se pueden calcular la
sensibilidad y especificidad (Al-Qazaz y col., 2010; Lee y col., 2013) de la escala de
adherencia al tratamiento, estableciendo qué tan util es la escala para identificar a

individuos en control glucémico.

Por ultimo, pueden hacerse varias consideraciones respecto a los procedimientos
de validacion. Una de las practicas mas valoradas es la del andlisis multirasgo-
multimétodo. El andlisis multirasgo-multimétodo implica realizar la validacion
convergente midiendo dos o més variables mediante dos o mas métodos cada una. Esto
permite generar una matriz de correlaciones que asesa la varianza que es
sistematicamente introducida por un método de evaluacion, como puede ser el auto-
reporte. Por lo tanto se puede identificar si existe mayor correlacion intra-método inter-
rasgo que inter-método intra-rasgo, lo que describe las diferencias y similitudes de los
métodos al evaluar una misma variable (Campbell y Fiske, 1959). Agregandose a esto,
es posible utilizar el andlisis factorial confirmatorio para reemplazar la matriz (Ferketich
y col., 1991). Al realizar analisis multirasgo-multimétodo se han utilizado reportes de
distintos individuos, como pueden ser nifios, padres y un experto, respondiendo respecto
a la conducta de un solo sujeto, e.g., el nifio (Langer y col., 2010). En el caso de las

escalas de adherencia al tratamiento existen pocos ejemplos y suelen utilizarse las
8



respuestas de un familiar/cuidador y el paciente, ambos respondiendo en referencia al
paciente (Thompson y col., 2000). Otro aspecto a tomar en cuenta es la posible relacion
con la deseabilidad social. La deseabilidad social puede definirse como la tendencia a
dar una imagen positiva sobre si mismo. Siendo mas comuin en temas valorados
socialmente (Krumpal, 2013), se ha considerado ser relevante en la medicién de la

adherencia al tratamiento (Williams y col., 2013).



ANTECEDENTES

Existe una gran variedad de escalas para evaluar la adherencia al tratamiento, algunas
cuales se encuentran entre las mas utilizadas se describen a continuacion. El
cuestionario Morisky-Green de 31 reactivos fue disefiado originalmente para usarse en
pacientes con hipertension, donde su sensibilidad y especificidad fue de 93% y 53%
respectivamente (Morisky y col., 1986). Fue validado en Espaiia y ha sido utilizado en
el sur de México en poblacion diabética donde se encontré6 que los individuos con
glucemia basal superior a 125 mg/dL tenian 4.4 veces mas probabilidad de no haber sido
adherentes (Zuart-Alvarado y col., 2010). Es posiblemente el instrumento de adherencia
al tratamiento mas utilizado y ha sido validado para una gran cantidad de condiciones,
sin embargo, se ha encontrado tener confiabilidad pobre en una gran cantidad de
estudios (Garfield y col., 2011). Se han hecho varias reducciones de este instrumento
cuales se conocen como Medication Adherence Questionnaire, 0o MAQ, en su version de
4 reactivos y Eight-Item Morisky Medication Adherence Scale, o MMAS-8, en su
version de 8 reactivos (Lam y Fresco, 2015). La escala MAQ es de facil aplicacion e
interpretacion por lo cual es de las mas utilizadas, sin embargo, se consideraba
insuficiente al solo evaluar las conductas de adherencia (Lavsa y col., 2011) por lo que
se desarrollé la MMAS-8 de 8 reactivos que hace ciertas modificaciones y agrega cuatro
reactivos nuevos que abordan circunstancias relacionadas a la adherencia (Morisky y
col., 2008). A pesar de que se considera que evaltia barreras (Lam y Fresco, 2015) la
MMAS-8 se ha encontrado ser unifactorial (Pérez-Escamilla y col., 2015). Las medidas
Morisky han sido utilizadas en varias ocasiones para estudiar la relacion entre la Hb1Ac
y la adherencia al tratamiento encontrando asociacion la mayoria de las veces (Doggrell
y Warot, 2014). Cabe decir que el instrumento no toma en cuenta aspectos como la dieta

y ejercicio sino la sola ingesta de medicamentos.

El instrumento Brief Medication Questionnaire o BMQ es también uno de los
instrumentos mas utilizados. Consta de una escala de régimen de 7 reactivos, de

creencias de 2 reactivos y de recuerdo de 2 reactivos. Fue construido considerando la
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diferencia entre la no adherencia esporadica, definida como adherencia en 81% a 119%
y la no adherencia repetida, definida como <81% o >119%. Al validarse mediante el
monitoreo electronico de adherencia se encontrd que la subescala de régimen tenia una
sensibilidad de 80% y especificidad de 100% para detectar la adherencia repetida. La
subescala de creencias obtuvo una sensibilidad de 100% y especificidad de 80% para
detectar adherencia repetida. Ambas escalas fueron pobres para detectar la no
adherencia esporadica, con sensibilidad de 0% y 10% respectivamente. En contraste la
subescala de recuerdo tuvo sensibilidad de 90% y especificidad de 80% para detectar la
no adherencia esporadica, pero sensibilidad de 40% para la no adherencia repetida
(Svarstad y col., 1999). A pesar de la ventaja de validarse con el monitoreo electronico,
no se presentan resultados de un analisis factorial. Este instrumento no ha sido validado

en México y de forma similar a MMAS-8, se limita a la ingesta de medicamentos.

En Meéxico se disefio y valido el instrumento de Escala de Adherencia
Terapéutica, o EAT, con 200 pacientes con diversas enfermedades cronicas. Se obtuvo
un alfa de Cronbach de 0.883 con reactivos agrupados y el andlisis factorial exploratorio
resultd en tres categorias que son la ingesta de medicamentos y alimentos (a = 0.872), el
seguimiento médico conductual (a = 0.798) y la autoeficacia (a = 0.850). El instrumento
consta de 21 reactivos, con cada factor conformado de 7 reactivos (Soria-Trujano y col.,
2009). La subescala de ingesta de medicamentos y alimentos incluye una pregunta
respecto al ejercicio, dos respecto a alimentacién, una respecto a la ingesta de
medicamentos y dos respecto a la disposicion a seguir las instrucciones del médico. En
cambio, la subescala de autoeficacia hace referencia a la intencién de continuar con el

tratamiento en variadas situaciones de dificultad.

Los instrumentos mencionados anteriormente se orientan a la evaluacion de la
adherencia al tratamiento en enfermedades cronicas sin estar dirigidos a una condicion
especifica. Esto permite evaluar la adherencia general de un individuo con multiples
condiciones y tratamientos (Garfield y col., 2011) asi como hacer comparaciones de

adherencia entre grupos con diferentes enfermedades (Soria-Trujano y col., 2009), sin
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embargo, aporta menos informacion especifica del tratamiento de la diabetes. En
particular, el contenido respecto a la dieta y el ejercicio no suele estar representado
explicitamente, en particular en el caso de MMAS-8 y BMQ donde las preguntas son
especificamente respecto a medicamentos. El instrumento Diabetes Self-Management
Questionnaire, 0 DSMQ, de 16 reactivos evalua la adherencia al tratamiento en diabetes
tipo 1 y 2. Se divide en las dimensiones de manejo de la glucosa (a = 0.77), control
dietario (a = 0.77), actividad fisica (a = 0.77) y uso de servicios médicos (a = 0.60). No
incluye subescalas para evaluar actitudes, creencias o barreras. Este instrumento no ha

sido validado en México (Schmitt y col., 2013).

Justificacion

La adherencia al tratamiento representa un problema prioritario en el control de la
diabetes. Los instrumentos de auto-reporte han sido utilizados como una de las medidas
principales para evaluar la adherencia al tratamiento de forma rutinaria en la practica
clinica. Pueden ser administrados con facilidad por personal que requiere minima
capacitacion a una gran cantidad de individuos por un bajo costo. Sin embargo, no
existen instrumentos que hayan sido validados en poblacion Sonorense con diabetes
mediante el uso de los niveles de HbAlc. La validacion de un instrumento de adherencia
al tratamiento permitiria identificar a individuos con control glucémico pobre en
situaciones donde el uso de biomarcadores es inviable o innecesario. Por otro lado, la
validacion de un instrumento multidimensional permitiria identificar areas problema en
tratamientos complejos y causas de la baja adherencia para el disefio de intervenciones

mas efectivas.
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MATERIALES Y METODOS

Preguntas de Investigacion

(Los instrumentos DSMQ y MMAS-8 son validos para evaluar la adherencia al
tratamiento? ;La estructura factorial de los instrumentos se mantiene en individuos con
diabetes de Hermosillo Sonora? ;Los puntajes de los instrumentos de adherencia al
tratamiento se relacionan con la HbAlc? ;Como se compara la sensibilidad y
especificidad de medidas de un solo reactivo, DSMQ y MMAS-8 para detectar el
control glucémico pobre? ;Cual es la relacion que el sesgo por deseabilidad social tiene

con las distintas medidas de adherencia al tratamiento?

Hipdtesis

1. Hi = La estructura interna de DSMQ y MMAS-8 se mantiene en la muestra del
estudio.

2. Hz = El puntaje de los instrumentos de adherencia al tratamiento se asocian
positivamente con la satisfaccion con el tratamiento y la percepcion de apoyo
social y negativamente con los niveles de HbAlc los y sintomas de depresion.

3. Hsz = Los instrumentos de adherencia al tratamiento DSMQ y MMAS-8 tienen
mayor sensibilidad y especificidad para detectar a individuos en descontrol
glucémico que las medidas de adherencia de un solo reactivo.

4. H4 = Las medidas de adherencia al tratamiento se relacionan con el sesgo por

deseabilidad social.

Diseiio de Investigacion

El disefio propuesto para el presente estudio es el no experimental del tipo transversal
correlacional (Herndndez y col.,, 2010). Se realizaron dos mediciones de HbAlc,
adherencia al tratamiento y variables psicologicas asociadas de los sujetos con
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aproximadamente tres meses de intervalo. Los participantes respondieron los

cuestionarios en la sala de espera antes de entrar a consulta con el médico en un centro

de salud.

Participantes

Debido a que la HbAlc es evaluada en todos los pacientes que se atienden por diabetes
en el Hospital Dr. Ignacio Chavez, la poblacion se conformé de sujetos que atiendan a
dicha institucion. El tamafio de la muestra puede ser calculado en funcion de los analisis
estadisticos a realizar. Para el anélisis factorial exploratorio es comun utilizar una razéon
reactivo-persona de 10:1 (Costello y Osborne, 2005), con MMAS-8 requiriendo
aproximadamente 80 sujetos y DSMQ requiriendo aproximadamente 160 sujetos. Para
realizar correlaciones se ha recomendado utilizar la regla general de 50 + v10, donde v
es la cantidad de variables a incluir. Dado que se considera una matriz de correlaciones
con 17 variables (cuatro medidas de adherencia de un reactivo, DSMQ, las cuatro sub-
escalas de DSMQ, la medida de un reactivo de DSMQ, MMAS-8, apoyo social
instrumental, emocional, sintomas depresivos, satisfaccion con el tratamiento,
deseabilidad social de autoengafio y de manejo de la impresion) se calculan 220 sujetos
(VanVoorhis y Morgan, 2007). Para el analisis factorial confirmatorio suele

recomendarse como minimo a 200 sujetos (VanVoorhis y Morgan, 2007).

En cuanto a criterios de inclusion se considera que es necesario que el individuo
esté atendiéndose en el Hospital Dr. Ignacio Chavez por diabetes tipo 1 o0 2 y que deba
estar sujeto a cualquier tipo de régimen para controlar la glucosa, ya sea dieta y ejercicio
con o sin hipoglucemiantes orales y con o sin insulina. Los individuos pueden ser
clasificados como no insulino-dependientes cuando su tratamiento consiste en dieta y/o
agentes antidiabéticos, los insulino-dependientes para control cuando requirieron
insulina al menos un afio después de haber sido diagnosticados y como insulino-
dependientes para supervivencia cuando requirieron insulina antes de un afio después de
haber sido diagnosticados (Lindholm y col., 2001). Dado que DSMQ se disefio y valido
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originalmente en pacientes con diabetes tipo 1 y 2, se contempld la inclusiéon de ambos
tipos de diabetes con la posibilidad de controlar por la diferencia en los analisis, realizar
analisis separados tras aumentar el tamafio de muestra o en su defecto remover los casos

de diabetes tipo 1 de los analisis.

Consideraciones Bioéticas

Se utilizd un formato de consentimiento informado (véase anexo 2) cual incluia el
proposito de la investigacion, los procedimientos y la duracion de la participacion, como
se prescribe en la declaracion de derechos humanos de Helsinki (World Medical
Association, 2013). Se explicaron los riesgos y beneficios por participar en la
investigacion. Se recalcé a los participantes que los datos obtenidos serian manejados
con total confidencialidad, que la participacion seria completamente voluntaria y que
podrian abandonar el estudio en cualquier momento sin consecuencia negativa alguna.
El estudio no se realiz6 con completa anonimidad debido a que las multiples mediciones
de Hb1Ac realizadas en meses posteriores requieren el seguimiento de los pacientes. Se
le proporciond a los participantes informacion para que estos puedan acudir ante alguien
en caso de preguntas o inconvenientes relacionados a la investigacion. En cuanto a los
riesgos, la contestacion del instrumento puede considerarse mayor que los riesgos

minimos debido al estrés que ciertos instrumentos pueden inducir.

Instrumentos

Para la validacion se eligieron la escala DSMQ, MMAS-8 y cuatro medidas de un solo
reactivo (véase anexo 4 y 5) con la intencion de ofrecer multiples opciones con distinta
especificacion y extension, siendo DSMQ la escala més larga y con informacion mas
especifica para diabetes, MMAS-8 siendo utilizada en mayor grado, con antecedentes de
utilidad al evaluar la HbAlc y como un punto intermedio en extension y cuatro medidas

de un solo reactivo para situaciones donde los equipos de salud prefieran la brevedad de
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las medidas. La escala MMAS-8 fue validada en Espana. La confiabilidad ha variado en
diferentes poblaciones como son pacientes psiquiatricos ambulatorios (a = 0.77) (de las
Cuevas y Penate, 2015) o en hipertensos (a = 0.68) (Pareja y col., 2015). En revisiones
se ha encontrado ser de las mas utilizadas al evaluar la relacion entre la adherencia al
tratamiento en diabéticos y los niveles de HbAlc (Doggrell y Warot, 2014). En
Malaysia se encontrd que la sensibilidad y especificidad eran de 77.61% y 45.37% al
detectar a individuos con HbAlc de 7.0% o mas (Al-Qazaz y col., 2010). El instrumento
Diabetes Self-Management Questionnaire, 0o DSMQ, evallia la adherencia al tratamiento
en las dimensiones de manejo de la glucosa (a = 0.77), control dietario (a = 0.77),
actividad fisica (a = 0.77) y uso de servicios médicos (a = 0.60). Adicionalmente, se
incluye un reactivo mas para evaluar la adherencia global resultando en 16 reactivos
(Schmitt y col., 2013). Las medidas de adherencia al tratamiento de un solo reactivo que
se utilizaron se basan en las utilizadas por en un estudio anterior (Gonzalez y col.,
2013). La pregunta “en promedio /jcomo calificaria su habilidad para seguir su
tratamiento para diabetes como se lo prescribio su doctor?” es respondida con una
escala del tipo Likert con 7 opciones de respuesta. La pregunta “;qué porcentaje del
tiempo tomo todos sus medicamentos para la diabetes como el doctor lo prescribio?” es
respondida usando 11 opciones de respuesta que son, 0%, 10%, 20%... 100%. Ambas
preguntas se plantean en referencia al ultimo mes y tltima semana, dando un total de 4
medidas de un solo reactivo. Estas medidas encontraron tener la mayor asociacion con la
HblAc y el monitoreo electronico en comparacion con otras medidas de un solo

reactivo utilizadas en el estudio (Gonzalez y col., 2013).

Para evaluar la satisfaccion con el tratamiento puede utilizarse el cuestionario
Diabetes Treatment Satisfaction Questionnaire, o DTQS, cual fue disenado
especificamente para su uso en pacientes con diabetes y ha sido adoptado extensamente
(Bradley y col., 2007), incluyendo una validacion en Espafia (Gomis y col., 2013).
Aunque no se ha validado en México se ha utilizado en el pais anteriormente.(Franco,
2015) El instrumento existe en dos versiones ligeramente diferentes con una

enfocandose en la evaluacion del tratamiento en el momento (a = 0.79) y la otra en la
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evaluacion de un cambio (a = 0.85). Cuenta con 8 reactivos y dado que se presenta el
alfa de Cronbach para los reactivos agrupados puede asumirse que los autores asumieron
a la escala ser unidimensional (Gomis y col., 2013). La satisfaccioén con el tratamiento
también puede evaluarse mediante el Treatment Satisfaction Questionnaire for
Medication, o TSQM (Atkinson y col., 2004). Ha sido aplicado en México (Fanghénel y
col., 2012) y fue validado con una muestra internacional. Este instrumento cuenta con
las dimensiones de efectividad con 3 reactivos (a = 0.87), efectos secundarios con 5
reactivos (a = 0.87), conveniencia con 3 reactivos (a = 0.88) y satisfaccion global con 3
reactivos (a = 0.86), dando en total 14 reactivos. En su validacidon se encontr6 que en
diabéticos las subescalas de efectividad, efectos secundarios y conveniencia explicaban
el 67% de la varianza en el resultado de la satisfaccion global. También se encontr6 que
el instrumento explicaba el 60% de la varianza en las respuestas a una pregunta respecto

al deseo por cambiar de tratamiento (Regnault y col., 2012).

El apoyo social puede evaluarse mediante la Escala de Apoyo Social Percibido
MOS, derivada del estudio Medical Outcomes Study Social Support Survey donde se
desarroll6 el instrumento para su uso en contextos clinicos (Moser y col., 2012). Fue
validada en Chile en poblacion con diabetes e hipertension (Poblete y col., 2015) y en
México con pacientes con VIH (Basurto y col., 2014), sin embargo solo la versiones
espafiola (Gallegos-Carrillo y col., 2009) y argentina (Palacio, 2014) ha sido utilizada en
México en pacientes con diabetes. La version validada en México consta dos factores
que son el de apoyo social emocional con 14 reactivos (a = 0.97) y el de apoyo social

instrumental de 5 reactivos (a = 0.85) (Basurto y col., 2014).

Para evaluar los sintomas depresivos puede utilizarse la Escala de Depresion del
Centro de Estudios Epidemiologicos, o CESD-7. Esta escala fue validada en México y
debido a su brevedad es util para el tamizaje para detectar probables casos o individuos
en riesgo de presentar depresion, asi como para estimar prevalencias en estudios

poblacionales. Consta de 7 reactivos (a = 0.83) y al utilizar al DSM-IV como estandar,
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el punto de corte de 5 muestra una sensibilidad de 85% y especificidad de 83%

(Salinas-Rodriguez y col., 2014).

La deseabilidad social puede ser evaluada por medio del Instrumento
Balanceado de Deseabilidad Social, o IBDS. Fue validado en México y consta de 4
factores que son autoengafio directo con 10 reactivos (a = 0.76), manejo de la impresion
directo con 10 reactivos (a = 0.71), autoengafio inverso con 10 reactivos (a = 0.68) y
manejo de la impresion inverso con 10 reactivos (a = 0.61). Aunque los factores directos
e inversos pretendian evaluar el mismo constructo, se encontrd que la atribucion y
negacion resultan en patrones de respuesta diferenciados que generan inconsistencia por

lo que se recomienda utilizar solo los factores directos (Moral y col., 2012).

El nivel de hemoglobina glicada (HbAlc) es formalmente recomendado para
monitorear el metabolismo de la glucosa debido a que refleja un promedio de dos a tres
meses de glucosa y resulta en menor variabilidad dia a dia al repetir medidas, aportando
informacion mas valiosa que la glucosa en ayunas. Se conoce que el nivel de 6.5% de
HbA1c marca el punto en el que la prevalencia de retinopatia es mayor que en pacientes
sin diabetes por lo que se ha recomendado como criterio diagnostico (Balatbat, 2010).
Por esto muchas instituciones utilizan el nivel de 6.5% para evaluar el control glicémico
durante el seguimiento (Feld, 2002). Mientras que la meta en el control glucémico es de
6.5% segun la Federacion Internacional de Diabetes y el Colegio Americano de
Endocrinologia, la Asociacion Americana de Diabetes (Campuzano y Latorre, 2010) y
la Norma Oficial Mexicana NOM-015-SSA2-2010 (Diario Oficial de la Federacion,
2010) marcan el criterio de 7.0%. Por otro lado, se ha encontrado que, en individuos
jovenes, en buena salud y/o con un diagndstico reciente, un régimen intensivo con meta
de 6.5% resulta en reduccion de complicaciones micro y macrovasculares. Sin embargo,
en sujetos con mayor tiempo de evolucion de la diabetes y problemas cardiovasculares
previos, los regimenes intensivos pueden resultar en un pequefio incremento en el riesgo
de muerte. Dado esto se utiliz6 el criterio de 8.0% para ciertos individuos seglin la

decision del equipo de salud (Teoh y col., 2011). Por ultimo, considerando que
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individuos con prediabetes pueden ser prescritos con un régimen (Organizacion Mundial
de la Salud, 2013), es posible definir a individuos sin diagnostico previo como pre-
diabéticos en riesgo si hay niveles de 5.6% a 5.9% y como pre-diabéticos con posible

diabetes si hay niveles de 6.0% a 6.4% (Seino y col., 2010).

Agregandose a esto se incluyeron variables demograficas como edad, sexo,
escolaridad, estado civil y ocupacién. También se incluyeron variables clinicas como el
tiempo de evolucion de la diabetes, uso de medicamento y tipo, i.e., sulfonilureas,
biguanidas, inhibidores de la a-glucosidasa, tiazolidinedionas u otros, uso de insulina y
tipo, i.e., de accion ultra corta, rapida, de accion intermedia o prolongada (Alfaro y col.,
2000), tiempo con el régimen actual, la clasificacion por indice de masa corporal,
comorbilidades y la presencia de complicaciones microvasculares y macrovasculares.
Por otro lado, puede ser necesario incluir variables confusoras como son el uso cronico
de aspirinas, tratamiento antirretroviral, embarazo, abuso de alcohol y opidceos ya que
estos pueden afectar las mediciones de HbA1c (Campuzano y Latorre, 2010). El formato

del cuestionario de variables demogréficas y clinicas puede encontrarse en el anexo 3.

Analisis Estadisticos

Para realizar el andlisis de datos se utilizaron los paquetes de andlisis estadisticos SPSS
version 23 y Mplus version 7 (Muthén L y Muthén B, 2007). Las comparaciones de las
medidas de adherencia se realizaron mediante la sensibilidad y especificidad, asi como
sus relaciones con la HbAlc. La sensibilidad y especificidad del instrumento se calculo
mediante el uso de la curva caracteristica operativa del receptor, o ROC (Hajian-Tilaki,
2013). El analisis factorial puede emplearse para estudiar la estructura de los
instrumentos estimando variables latentes basandose en las covarianzas de los reactivos.
El andlisis factorial sirve para estudiar la agrupacion de una serie de variables, como
pueden ser reactivos en un cuestionario y asume que las relaciones que un grupo de
variables presentan pueden ser explicadas por medio de factores no observados. Se le

llama exploratorio cuando se busca explorar la estructura de una serie de variables y no
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se especifica la configuraciéon de las variables que pertenecen a cada factor.
Generalmente se exploran soluciones de diferente cantidad de factores y se permite que
las variables se relacionen con todos los factores. Se le llama confirmatorio debido a
que, basandose en teoria y estudios previos, se forma un modelo hipotético y se
especifica la cantidad de factores a modelar, asi como la configuracion de las variables
que pertenecen a cada factor. Generalmente se busca que un indicador cargue a un solo
factor. Por lo tanto, el analisis factorial permite verificar si un grupo de preguntas fueron
respondidas de forma consistente entre si por los participantes del estudio, justificando
que un grupo de preguntas evalla un mismo constructo, o en su defecto, que una
variable no es un indicador de dicho constructo. El analisis factorial confirmatorio puede
utilizarse en instrumentos cuya validacién original presentd estructura factorial o en
donde los fundamentos tedricos estan explicitamente delimitados, e.g., DSMQ (Schmitt
y col., 2013). En instrumentos cuyas validaciones no presentaron andlisis factorial o
marco teorico explicito, puede utilizarse el analisis factorial exploratorio para identificar
posibles estructuras. Para esto, se toman los criterios de cargas factoriales de >.3 para la
inclusion de reactivos y valores propios de >1.0 para mantener factores (Costello y
Osborne, 2005). Finalmente, para establecer la validez convergente es necesario
encontrar una asociacion significativa entre las variables que se predicen asociarse por
medio de analisis de correlacion y/o regresion, preferiblemente, esperando magnitudes

similares a las encontradas en la literatura (Westen y Rosenthal, 2003).

Para la evaluacion multirrasgo-multimétodo se puede utilizar una matriz de
correlaciones y el analisis factorial confirmatorio (Hox y Bechger, 1995). Existen
diferentes modelos de medicion que han sido propuestos para realizar analisis
multirrasgo-multimétodo mediante el andlisis factorial confirmatorio. En la figura 1
puede observarse un diagrama que ejemplifica un modelo correlated traits- correlated
methods, o CTCM, ejemplificado con dos subescalas de DSMQ. Con base en las
respuestas en el auto-reporte y el reporte del familiar/cuidador se conforman factores
comunes de método y rasgo. Los factores de rasgo y método se conforman de la

varianza comun de ambos reportes.
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Figura 1. Diagrama de modelo CTCM.

Fuente: Hox y Bechger, 1995, modificado.
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Existen varias limitaciones con este modelo. Primero, debido a que los factores
de rasgo se conforman de varianza comun entre métodos, el factor no considera como
estandar a un método que se asume ser mas preciso. El segundo problema es que esta
estructura esta propensa a problemas de identificacion y estimacion (Pohl y Steyer,
2010), e.g., varianza residual negativa en las variables latentes o falta de convergencia.
En particular, es comun que colapsen factores de método dando una falsa impresion de
que no existen diferencias entre estos (Geiser y col., 2015). Dado que sus fallas son

tanto tedricas como técnicas el uso de este modelo no es recomendado.

Un modelo alternativo es el correlated traits- correlated methods-1, o CTCM-1
(véase figura 2), en el cual un método se elige para que sea usado de referencia y no se
modela un factor para este. Fijando las cargas a 1, el método de referencia se toma como
puntuacion verdadera y los factores de rasgo se determinan por dicho método. De esta
forma se pueden comparar los métodos contemplando la mayor precision de uno.
Agregandose a eso, los factores de método son variables residuales que se conforman de
la varianza no explicada en el factor de rasgo; por definicion tienen media de 0 y no se
correlacionan con factores de los cuales son residuales. Dado esto, en lugar de utilizar
un factor de método comun se utiliza un factor de método especifico para cada rasgo por
lo que se pueden estimar residuales para cada rasgo particular. Por ultimo, el modelo

tiene menos problemas de identificacion que el modelo CTCM (Geiser y col., 2015).
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Figura 2. Diagrama de modelo CTCM-1.

Fuente: Geiser y col., 2015, modificado.
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Las limitaciones de un modelo CTCM-1 giran en torno a su uso de variables
residuales, practica realizada para evitar problemas de estimaciéon mas que debido a
motivos tedricos. Dado a que no existe un factor de método comun no es posible
estudiar el efecto global del método en relacion a variables externas, como es el caso de
la deseabilidad social. Por otro lado, en un factor de método definido como residual, la
ausencia de residuales no implica que no existe una diferencia entre los reportes, sino
que el puntaje obtenido de un reporte no difiere del esperado segun el otro reporte. En
un ejemplo artificial, si todos los familiares sistematicamente reportaran la adherencia
del paciente con un 1 punto menos que el paciente, la ecuacién resultaria en error
residual de 0 a pesar de la existencia de una diferencia en magnitud debido a los

distintos métodos (Pohl y Steyer, 2010).

El modelo de Method Effects, o ME, busca solucionar estos problemas
modelando un factor de método comun en términos de efectos. En la figura 3 puede
observarse un ejemplo del modelo ME con la satisfaccion con el tratamiento, la
depresion, el apoyo social y la adherencia al tratamiento. En dicha figura todas las
cargas que no se fijan a -1 se fijan a 1. Para estimar el factor de método se fijan las
cargas del reporte familiar a -1 y las cargas del auto-reporte a 1. Por lo tanto, el factor de
método se define como la diferencia entre las puntuaciones del familiar y el paciente.
Esto resulta en un factor de método comun que describe un efecto global en términos de
diferencias y no de residuales, por lo que puede covariar con todos los factores de rasgo

o con otras variables adicionales (Pohl y Steyer, 2010).

Por ultimo, para realizar andlisis de poder estadistico es posible realizar una
simulacion Montecarlo (Muthén L y Muthén B, 2009) empleando las estimaciones

obtenidas en los analisis con los datos reales (Muthén B y Curran, 1997).

24



Satisfac.

tratam.

y

Depresio

V¥

2>

y1

y2

y3

¥ yd

Apoyo Adherencia
Social

-1 ; _‘1

\ | 8
y6 y7 y8

Figura 3. Diagrama de modelo ME. Nota: Las cargas no especificadas se fijan a 1.

Fuente: Pohl y Steyer, 2010, modificado.
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RESULTADOS Y DISCUSION

Una vez comenzado el levantamiento de datos se elimind el componente multi-método
debido a que no se contaron con suficientes sujetos acompafiados por un
familiar/cuidador. Por lo tanto, los analisis y resultados se basan en los auto-reportes de
los pacientes. Similarmente, se contaron con 4 pacientes con diabetes tipo 1 por lo que
se eliminaron del estudio y no se contaron con pacientes con pre-diabetes. Las

instrucciones para Mplus utilizadas para realizar los analisis se encuentran en el anexo 7.

Manejo de Datos Perdidos

Para los analisis que utilizaban los indices de los cuestionarios se calcularon las medias
de los cuestionarios sin reemplazar datos perdidos y utilizando como divisor la cantidad
de reactivos disponibles por sujeto. Esto debido a que es un método para lidiar con datos
perdidos que puede ser utilizado rapidamente al analizar cuestionarios individuales
como seria el caso en la practica clinica y que los resultados obtenidos de dichos analisis
son conservadores por no introducir informacion adicional a la proporcionada por los
sujetos (Acock, 2005). Para el manejo de datos perdidos en los andlisis factoriales y
modelos de ecuaciones estructurales, donde los valores perdidos pueden tener un efecto
severo en la estimacion de los modelos, se decidi6 reemplazar datos perdidos en los
instrumentos psicométricos, pero no en las variables clinicas debido a que los
instrumentos constan de escalas con multiples indicadores para una misma dimension
reflejando consistencia entre si mientras que las variables clinicas no. Para remplazar los
datos perdidos en los instrumentos psicométricos se utilizo la imputacion multiple. En
este método, segun el porcentaje de informacion perdida vy, se duplica la base de datos y
remplazan los perdidos un nimero m de veces con valores posibles y aceptables
representando una distribucion de posibilidades. Los datos son reemplazados solo si se
da la convergencia de un modelo restringido a base de cadenas de Markov Monte Carlo

(Asparouhov y Muthén B, 2010a). Posteriormente se realizan los analisis estadisticos a

26



los multiples juegos para combinar los resultados. La imputacion multiple se considera
un método apropiado y conservador que resulta en inferencias estadisticas validas. La
imputacion multiple se prefiere a los métodos de imputacion sencilla, e.g., remplazar
valores perdidos por la media, cuales se recomiendan evitar dado que implican imputar
la media atenuando la varianza de la variable, por ende, agregando valores sin error,
analizandolos como si no fuesen reemplazados y resultando en subestimacion de los
errores estandar y la sobrestimacion en los analisis estadisticos (Soley-bori, 2013). En
este caso, se encontrd que en la base de datos el porcentaje de valores perdidos en los
instrumentos psicométricos fue de 11.59%; cabe decir que en estudios anteriores se ha
encontrado que el estimador a utilizar (WLSMV) es eficiente con hasta un 26% de
valores perdidos (Asparouhov y Muthén B, 2010b). En la mayoria de las situaciones,
particularmente donde no hay correlacion entre las variables, y equivale al porcentaje de
datos perdidos; en situaciones donde hay correlacion entre las variables, y es menor que
el porcentaje datos perdidos. Tomando esto en cuenta y que con y = 10% se requiere una
m = 20 se considera que m = 20 es suficiente para manejar los datos perdidos (Graham y

col., 2007).

Caracteristicas de la Muestra

El tamafio de muestra final fue de n = 267. La edad media fue de 51.89 afios (D.E.=
11.2), el 44.7% fueron hombres, el 53.8% de la muestra se encuentra empleada y un
55.8% tiene un grado universitario o mayor. El IMC promedio fue de 32.6 (D.E. = 6.3)
y solo un 7.3% se clasific6 en normo-peso. La HbA1lc media fue de 7.6% (D.E. = 1.9%),
un 57.6% tuvieron el valor igual o mayor a 7% y un 55.6% tuvieron un valor mayor a su

meta de control glucémico, i.e., 7% u 8%.
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Objetivo 1: Analisis Factorial

Para el andlisis factorial confirmatorio se utilizaron respuestas latentes con umbrales
para modelar las opciones de respuesta tipo Likert de los reactivos, la matriz de
covarianzas utilizd correlaciones policoricas, el modelo utilizd regresiones probit
ordinales y se utilizé el estimador de minimos cuadrados ponderados ajustado en la
media y varianza, o WLSMYV, por sus siglas en inglés (Muthén L y Muthén B, 2007).
Este método es tedricamente apropiado y recomendado para el manejo de variables
dicotomicas y politdbmicas ya que modela la no-equidistancia de las opciones de
respuesta y no asume ni requiere reactivos del tipo continuos con distribucion normal
(Kappenburg -ten Holt, 2014; Li, 2016; Muthén B y col., 1997). Para evaluar los
modelos se utilizaron los indices de ajuste de X2, RMSEA, CFIy TLI, considerando que
estos son los indices mas utilizados (Hooper y col., 2008; Jackson y col., 2009). Para
modelos con indicadores de escala ordinal y estimados con WLSMV, se recomiendan
los criterios de RMSEA < 0.06 y TLI y CFI de >.95, los cuales se han encontrado tener
buen desempefio, i.e., error Tipo 1 de 7.5%, inflacion del 50% del valor alfa nominal de
5%, en tamafios de muestra de 200 sujetos con ratio de sujetos a parametros libres de 2:1

(Zhao, 2015).

Para establecer la métrica de los modelos se fij6 la varianza de los factores a 1 y
el resto de los parametros se estimaron libremente, es decir, los resultados se presentan
estandarizados. En las siguientes tablas la columna de lambda A muestra la carga o peso
factorial, i.e., coeficiente de regresion probit, la columna de E.E. muestra el error
estandar, la columna z muestra la estimacion dividida entre el error estandar y la

columna p muestra el valor alfa segtin su valor dos colas.
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MMAS-8

Para MMAS-8 se asume una estructura unifactorial (Pérez-Escamilla y col., 2015) y se
removio el reactivo nimero 5 (A =-0.155, z =-1.029, p = 0.304) cual hacia referencia a
si el individuo consumi6 su medicamento el dia anterior. El modelo de analisis factorial
confirmatorio alcanzé un buen ajuste en todos los indices (X2 = 18.886, gl = 14, p =
0.169, RMSEA = 0.036, CFI = 0.984, TLI = 0.977) por lo que el modelo puede

considerarse aceptable (véase tabla I).

DSM

En el caso de DSMQ se evaluoé un modelo basado en la propuesta de los autores con una
modificacién, i.e., la de separar la subescala de manejo de la glucosa cual incluye
preguntas respecto al monitoreo de la glucosa y la adherencia a los medicamentos en dos
subescalas de ingesta de medicamentos y monitoreo de la glucosa (véase tabla II). Esto
debido a que en la muestra del estudio aproximadamente la mitad de los sujetos no
utilizan insulina, a que en la publicacion original de DSMQ un 91% la utilizaban
(Schmitt y col., 2013) y a que el monitoreo de la glucosa no ha sido consistentemente
prescrito en el tratamiento para los no-insulino-dependientes (Malanda y col., 2012). El
modelo no tuvo un ajuste aceptable (X2 = 156.412, gl = 80, p = 0.000, RMSEA = 0.076,
CFI1=0.880, TLI = 0.842).
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Tabla I. Anaélisis factorial confirmatorio de MMAS-8.

Reactivo A E.E. z p

1. Olvida tomar medicina a veces. 0.841 0063 13367 <0001
2. Dejo de tomar sus medicinas algun dia. 0.728 0069 10.621 <0.001
3.Dejo de tomar porque le hacian sentir mal 0.642 0.089 7949  <0.00]
4. Al viajar suele olvidar sus medicinas. 0.619 0.091 6774  <0.00]
6. Al sentirse bien deja de tomar sus medicinas 0.725 0036 838  <0.00]
7. Es un fastidio lidiar con el tratamiento. 0.423 0093 4566 <0.00]
8. Le es dificil recordar tomar sus medicinas. 0.667 0.091 7300 <0.00]
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Tabla II. Analisis factorial confirmatorio de DSMQ.

Reactivo Carga E.E. Z P
Monitoreo de Glucosa
1. Revisa niveles de aziicar con cuidado 0.784 0.087  8.990 <0.001
2. Mide azlicar en sangre regularmente 0.901 0.097  9.322 <0.001
3. No revisa azlicar en sangre seguido 0. 266 0.058  4.591 <0.001
Control Dietario
4. Elije comida para controlar el azticar 0. 360 0.075  4.828 <0.001
5. Come dulces y muchos carbohidratos 0.470 0.069  6.817 <0.001
6. Sigue la dieta que le dio el doctor 0. 685 0.054 12.714 <0.001
7. Tiene fuertes antojos de comida 0.416 0.072  5.745 <0.001
Uso de Servicios
8. Se apega a las citas con el doctor 1. 246 0.462  2.697 0.007
9. Evita ir al doctor por la diabetes 0. 244 0.116  2.110 0.035
10. Deberia ver al doctor mas seguido 0. 152 0.094  1.622 0.105
Actividad Fisica
11. Hace actividad fisica regularmente 0. 608 0.077  7.869 <0.001
12. Evita hacer actividad fisica 0. 827 0.098  8.454 <0.001
13. Omite sus planes para hacer ejercicio 0.355 0.078  4.564 <0.001
Ingesta de Medicamentos

14. Toma sus medicamentos como indicado 0. 802 0.106  7.589 <0.001
15. Salta u olvida tomarse las medicinas 0. 442 0.078  5.638 <0.001
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Al incluir los reactivos de ingesta de medicamentos en el control dietario y
eliminar la subescala de uso de servicios, cuyos reactivos no fueron significativos, el
ajuste del modelo continta siendo no aceptable (X 2 = 126.499, gl = 51, p < 0.001,
RMSEA = 0.094, CFI = 0.873, TLI = 0.835). Estos resultados contrastan con los
presentados en la publicacion original de DSMQ donde hubo un ajuste apropiado en el
analisis factorial confirmatorio. Posteriores modificaciones al modelo no resultaron en
un ajuste adecuado y el andlisis factorial exploratorio no resultd en estructuras
coherentes con el contenido de los reactivos. Esto implica que las respuestas de las
subescalas no se relacionan de forma consistente entre si. Probando un modelo
unifactorial, el ajuste resultd ser pobre (X2 = 547.817, gl = 90, p < 0.001, RMSEA =
0.142, CFI = 0.623, TLI = 0.561), indicando que las relaciones entre los reactivos
tampoco se explican asumiendo un patrén de respuesta unidimensional. Por lo tanto, la
estructura de este cuestionario no se mantuvo en la muestra del estudio y no fue posible

encontrar otra estructura que describiera confiabilidad.

Variables Psicologicas

Por ultimo, se analizaron los cuestionarios CESD-7 de sintomas de depresion, DTSQ de
satisfaccion con el tratamiento, MOS-SS de apoyo social percibido y BIDR de sesgo por
deseabilidad social. Solo CESD-7 y DTSQ tuvieron un ajuste aceptable segin los
criterios de X 2 no significativo, RMSEA < 0.06 y TLI y CFI de >.95 (Hooper y col.,
2008). BIDR obtuvo valores aceptables de RMSEA, CFI y TLI, sin embargo, el valor de
X?es considerablemente mayor al de los grados de libertad por lo que la prueba de X?
fue significativa. En el caso de MOS-SS, el valor de RMSEA y la prueba X? indican que
el modelo no tiene un ajuste adecuado (véase tabla III). Por lo tanto, subsecuentes
analisis factoriales no incluyeron los cuestionarios MOS de apoyo social y BIDR de
deseabilidad social y se debe tomar en cuenta la limitacion del ajuste inadecuado al

interpretar subsecuentes analisis que incluyan a estas variables.
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Tabla III. Resultados de los cuestionarios CESD-7, DTSQ, MOS y BIDR.
Modelo Y el p RMSEA  CFI TLI
CESD-7 22.878 14 p=0.062 0.050 0.997 0.996
DTSQ 10.701 9 p=0.297 0.028 0.990 0.984
MOS 42,667 19  p=0.001 0.074 0.996 0.994
BIDR 104.012 64  p=0.001 0.051 0.980 0.975
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Invarianza de Medicion

Posteriormente se probo la invarianza de medicion entre pacientes que utilizan insulina
y los que no con el método de analisis factorial confirmatorio de multiples grupos. La
invarianza de medicion establece que las propiedades de medicion son equivalentes
entre grupos, lo que hace razonable la comparacion de parametros estructurales entre
grupos. Los diferentes niveles de invarianza de medicion son la invarianza
configuracional, donde se prueba si los reactivos que conforman el factor son los
mismos en ambos grupos, la invariancia métrica, donde las cargas factoriales se
constrifien a ser iguales entre grupos y se establece que la variable latente que se esta
evaluando es la misma en ambos grupos por lo que se pueden comparar relaciones
estructurales como correlaciones con la variable latente, y la invarianza escalar, donde
las cargas y los interceptos/umbrales se constrifien a ser iguales entre grupos y se
establece que la media y varianza de las variables latentes estan en la misma escala por
lo que se puede estudiar la homogeneidad/heterogeneidad de los grupos. Debido a que
estos modelos estan anidados, es posible realizar una prueba de diferencia de chi-
cuadrado para identificar si las diferencias en las propiedades de medicion son diferentes
al grado de empeorar del ajuste de forma significativa al imponer constrefiimientos de
equivalencia (Asparouhov y Muthén B, 2014; Dimitrov, 2006; Elosua, 2011; Muthen B
y Asparouhov, 2014; van de Schoot y col., 2012). Por lo tanto, los cuestionarios fueron
sometidos al andlisis factorial de grupos divididos por tratamiento con insulina y sin
insulina, con invarianza configuracional y subsecuentemente con invarianza escalar
buscando una prueba de diferencia de chi-cuadrado no significativa. El ajuste fue
aceptable en todos los modelos por lo que se considera que el cuestionario MMAS-8
permite comparar varianzas, medias y otras relaciones estructurales de las variables
latentes entre los pacientes que no utilizan insulina y los si. Los resultados fueron
similares para las escalas DTSQ y CESD-7. Posteriormente, se repitieron los analisis
dividiendo a la muestra en pacientes con menos de 5 afios de duracion de la diabetes y 5
aflos 0 mas de duracion de la diabetes. Los modelos tuvieron un ajuste aceptable (véanse

tablas IV y V).
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Tabla IV. Pruebas de invarianza de medicion entre grupos de uso de insulina.

Modelo X gl p AX? RMSEA CFI TLI

MMAS-8, Config. 29816 28 p=0.37 0.022  0.994 0.991

MMAS-8, Escalar 39512 34 p=024 p=0.15 0035 0982 0.978

CESD-7, Config. 24326 18 p=0.14 0.054 0998 0.997
CESD-7, Escalar 40927 35 p=023 p=032 0.037 0998 0.998
DTSQ, Config. 24738 18 p=0.13 0.055 0963 0.938
DTSQ, Escalar 32226 29 p=031 p=082 0.030 0982 0.982

Tabla V. Pruebas de invarianza de medicion entre grupos de duracion de diabetes.

Modelo X gl p AX? RMSEA CFI  TLI

MMAS-8, Config. 33.440 28 p=0.50 0.000 1.000 1.003
MMAS-8, Escalar 27309 34 p=049 p=035 0.000 1.000 1.002
CESD-7, Config. 25.899 18 p=0.10 0.062  0.998 0.996
CESD-7, Escalar 49517 35 p=0.08 p=0.21 0.060  0.995 0.996
DTSQ, Config. 26.174 18 p=0.10 0.061 0.954 0.924

DTSQ, Escalar 35117 35 p=046 p=087 0.005 0.999 0.999
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Por lo tanto, puede concluirse que los instrumentos evaluan el mismo constructo
en la misma métrica en los diferentes grupos. Esto no implica que las puntuaciones o
niveles de adherencia, sintomas de depresion y satisfaccion con el tratamiento son
iguales en los grupos, sino que las propiedades de medicion son iguales y las

puntuaciones pueden utilizarse para hacer comparaciones razonables.

Objetivo 2: Validacion Convergente

Puntuaciones de Cuestionarios

Para calcular los indices de los cuestionarios se utilizaron medias de los reactivos sin
reemplazar datos perdidos, utilizando como divisor la cantidad de reactivos disponibles
por sujeto. Esto debido a que es un método para lidiar con reactivos sin responder que
puede ser utilizado rdpidamente al analizar cuestionarios individuales. Previo a realizar
analisis se estudi6é la distribucion de los indices para justificar el uso de pruebas
paramétricas o no paramétricas. Al asesar la normalidad de los indices de las escalas
psicométricas mediante la prueba Shapiro-Wilk se encuentra que la mayoria de los
resultados son significativos, i.e., las variables tienen distribucion no normal (véase
tabla VI). Algunos autores consideran que el uso de estas pruebas es apropiado para
muestras de N < 300 (Kim, 2013), sin embargo, se considera que al utilizarse en
muestras de N > 50 los resultados pueden ser significativos por desviaciones triviales de
la normalidad (Ghasemi y Zahediasl, 2012). Se incluye la media del cuestionario
MMAS-8 completo y la media del cuestionario sin el reactivo 5 como resultd en andlisis

factorial confirmatorio (MMAS-8-1I).

36



Tabla VI. Pruebas de normalidad de indices de los cuestionarios.

Kolmogorov-Smirnov Shapiro-Wilk

Escala Estadistico gl p Estadistico gl p

MMAS-8 187 100 .000 .848 100 .000
MMAS-8-II 246 100 .000 797 100 .000
DSMQ .091 100 .040 971 100 .027
DTSQ 127 100 .000 .893 100 .000
CESD-7 191 100 .000 .837 100 .000
MOS-I 209 100 .000 .844 100 .000
MOS-E 188 100 .000 .846 100 .000
BIDR-M 078 100 137 .980 100 122
BIDR-A 118 100 .002 .949 100 .001
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En la tabla VII pueden observarse los valores de asimetria y kurtosis, donde 0
indica normalidad perfecta, estadisticos de 1 o -1 se consideran desviaciones
considerables de la normalidad y un valor z mayor a 1.96 o menor a -1.96 indica que el
estadistico es significativamente diferente a 0 (Ghasemi y Zahediasl, 2012). Puede
notarse que multiples indices cuentan asimetria y kurtosis fuera del rango de -1 a 1. En
particular, MMAS-8 presenta un efecto cielo, asi como DTSQ y MOS-SS, mientras que
CESD-7 presenta un efecto suelo. De acuerdo con estos resultados, se considera que es

necesario utilizar analisis no paramétricos para estudiar la asociacion entre las variables.

Asociaciéon con variables psicolégicas asociadas. En la tabla VIII se muestran
las correlaciones Spearman de DSMQ, la escala MMAS-8 completa y sin el reactivo
nimero 5 (MMAS-8-II) con las variables psicoldgicas asociadas. En la tabla IX se
muestran las correlaciones Spearman de las medidas de adherencia de un solo reactivo
con las variables psicoldgicas asociadas. La pregunta “en promedio ;jcomo calificaria su
habilidad para seguir su tratamiento para diabetes como se lo prescribio su doctor?” es
respondida con una escala del tipo Likert con 7 opciones de respuesta. La pregunta
“;qué porcentaje del tiempo tomo todos sus medicamentos para la diabetes como el
doctor lo prescribio?” es respondida usando 11 opciones de respuesta que son, 0%,
10%, 20%... 100%. Ambas preguntas se plantean en referencia al ultimo mes y ultima

semana (Gonzalez y col., 2013).

Las medidas MMAS-8 de adherencia a la medicacion y DSMQ de adherencia al
tratamiento se relacionan como esperado con la satisfaccion con el tratamiento, los
sintomas de depresion y el apoyo social. En el caso de las medidas de adherencia de un
solo reactivo, los sintomas de depresion solo tienen relacion con las medidas referentes a
la Gltima semana, lo que podria deberse a que las instrucciones de la escala CESD-7
especifican que se responda en funcion de la ultima semana. La relacion con las medidas

de apoyo social fue mas inconsistente (véase tabla IX).
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Tabla VII. Asimetria y kurtosis de indices de los cuestionarios.

Asimetria Kurtosis

Escala Estadistico E.E. z Estadistico E.E. z

MMAS-8 -1.133 150 -7.573 816 298 2.736
MMAS-8-1I  -1.043 150 -6.968 376 298 1.261
DSMQ -1.414 153 -9.236 6.688 305 21.925
DTSQ -1.026 154 -6.651 1.472 307 4.788
CESD7 1.512 156 9.680 2.061 311 6.623
MOS-I -.588 156 -3.771 -1.080 310 -3.478
MOS-E -1.017 156 -6.528 -.002 310 -0.006
BIDR-A -.564 157 -3.580 963 314 3.069
BIDR-M -.641 157 -4.069 011 314 0.034
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Tabla VIII. Correlaciones de DSMQ y MMAS-8 para validacion convergente.

Correlacion DSMQ MMAS-8  MMAS-8-11
Satisfaccion con el tratamiento (DTSQ) 2717 2107 2227
Sintomas de depresion (CESD-7) -172* -2177 =212
Apoyo Social Instrumental (MOS-SS) 1217 717 158"
Apoyo Social Emocional (MOS-SS) 1317 235" 225"

** = Correlacion significativa al nivel 0.01 (I cola)
* = Correlacion significativa al nivel 0.05 (1 cola)

Tabla IX. Correlaciones de medidas de un reactivo para validacion convergente.

Correlacion Mes Semana Mes Semana
% % Likert ~ Cikert
Satisfaccion con el tratamiento (DTSQ) 188" 215 163" 1147
Sintomas de depresion (CESD-7) -.075 -.139° -.097 -165™
Apoyo Social Instrumental (MOS-SS) 105 .087 .036 .066
Apoyo Social Emocional (MOS-SS) 173" .169™ .103 158™

** = Correlacion significativa al nivel 0.01 (1 cola)
* = Correlacion significativa al nivel 0.05 (1 cola)
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Es necesario tomar en cuenta que las escalas DSMQ y MOS-SS no alcanzaron
un ajuste aceptable en andlisis factorial, por lo que las respuestas a los reactivos en
dichos cuestionarios no se correlacionan entre si de forma consistente con la estructura

factorial propuesta originalmente por sus autores.

Respecto a la relacion que existe entre los sintomas de depresion y la adherencia
pueden hacerse varios comentarios. En primera instancia, los antecedentes demuestran
que esta relacion es claramente observable en muestras donde los sujetos no alcanzan el
umbral para ser clasificados con depresion clinica (Gonzalez y col., 2013). Por otro
lado, se ha considerado que la relaciéon puede ser un artificio del auto-reporte de
adherencia debido a sesgos de memoria caracteristicos de la depresion, mientras que
otros han encontrado que al utilizar variables objetivas de adherencia en lugar del auto-
reporte también se observa la relacion (Gonzalez y col., 2013). Adicionalmente, los
auto-reportes de sintomas depresivos pueden no discriminar adecuadamente dichos
sintomas de la ansiedad o distrés general, eso es, agonia o sufrimiento sub-clinico, en
comparacion con entrevistas estructuradas (Fisher y col., 2007; Lustman y col., 2000).
De igual manera, los sintomas depresivos o depresion clinica pueden ser definiciones
muy amplias, siendo afectadas por una gran cantidad de variables, por lo que la relacion
entre adherencia y sintomas de depresion se ha visto desaparecer al controlar por distrés
por diabetes (Aikens, 2012; Gonzalez y col., 2015), es decir, la carga emocional
especificamente relacionada al régimen de autocuidado de la diabetes (Fisher y col.,

2007).

A pesar de que se ha encontrado una relacion entre la adherencia al tratamiento y
los sintomas de depresion de forma consistente y sistematica, existen pocos estudios que
exploren esta relacion de manera causal. Una explicacion general de la relacion suele ser
que los sintomas depresivos afectan el funcionamiento cognitivo-conductual del
paciente resultando en menor autocuidado (Gonzalez y col., 2008), por ejemplo,
afectando las creencias relacionadas a la salud, disminuyendo el control percibido y la

autoeficacia y deteriorando el proceso de autorregulacion (Chao y col., 2005; Gonzalez
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y col., 2015), particularmente en el caso de actividades de auto-cuidado que resultan
dificiles de mantener (Lin y col., 2004). Adicionalmente, los sintomas depresivos
pueden resultar en aislamiento social y llevar al paciente a recibir o percibir menor
apoyo social (Dimatteo, Lepper, y Croghan, 2016; Kim y col., 2015). Sin embargo, se
ha considerado que la baja adherencia puede preceder, resultando en un deterioro de la
salud y sintomas de depresion subsecuentes (Gonzalez y col., 2008) debido a que se ha
encontrado que la depresion se asocia con las complicaciones (de Groot y col., 2001) y
con la hiperglucemia (Lustman y col., 2000). Por ejemplo, en un estudio longitudinal se
encontré que el control glucémico pobre predecia sintomas depresivos en pacientes con
tratamiento con insulina (Aikens y col., 2009). Similarmente, en estudios prospectivos la
depresion se ha vinculado como predictor y resultado con la obesidad (Lupino y col.,
2010) y el sindrome metabodlico (Pan y col., 2012), de los cuales ambos estan altamente
relacionados a la diabetes (Ginsberg y MacCallum, 2009). Sin embargo, las
recomendaciones que se hacen son similares a las propuestas por otros autores, €so es,
que los equipos de salud deben realizar tamizajes y atender casos donde se den los

sintomas de depresion.

Asociacion con la HbAlc. En las correlaciones Spearman de la HbAlc con las
medidas de adherencia al tratamiento se encontré6 que DSMQ, MMAS-8, MMAS-8-11
cual no incluye el reactivo 5 y las preguntas en escala Likert respecto a la adherencia al
tratamiento tuvieron una correlacion negativa y significativa con la HbAlc. Al aumentar
la adherencia al tratamiento, disminuyen los niveles de HbAlc. Similarmente, se
realizaron correlaciones con la glicemia capilar evaluada mediante el método Dextrostix
(Rock y Gerende, 1966). Como en el caso de la HbAlc, las medidas de adherencia

tuvieron una correlacion negativa y significativa (véase tabla X).
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Tabla X. Correlaciones Spearman entre HbAlc, IMC y medidas de adherencia.

Medida de Adherencia HbAlc DxTx
DSMQ ~1927 21947
MMAS-8 -263% -.245%
MMAS-8-I1 -296™ =247
Porcentaje de medicamentos tomados en el ultimo mes -.183" -.205™
Porcentaje de medicamentos tomados en la Gltima semana -137° -.185™
Respuesta en escala Likert en el Gltimo mes 223" -.254™
Respuesta en escala Likert en la ultima semana -.149" -216™

** = significativo al nivel 0.01 (I cola).
* = significativo al nivel 0.05 (1 cola)
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Puede notarse que remover el reactivo 5 de MMAS-8 resulté en una correlacion
ligeramente mayor. Esto indica que, ademas de no tener asociacion con los otros

reactivos, el reactivo 5 tampoco parece asociarse con la HbAlc.

Por ultimo, respecto a la fuerza de las correlaciones puede mencionarse que en la
investigacion psicoldgica se considera que el criterio de tamafio de efecto para
considerar a una variable como relevante en préctica y campo es el de >0.2 (Ferguson,
2009). En una revision de estudios que buscan la asociacion entre la adherencia al
tratamiento y la HbAlc, Doggrell encontré que los tamafos de efecto variaban de -0.25
a -0.43 al utilizar cuestionarios y -0.25 a -0.29 al utilizar registros de prescripciones
(Doggrell y Warot, 2014). En su evaluacion de medidas de adherencia de un reactivo,
Gonzalez encontr6 que las correlaciones variaban de -0.211 a -0.282 (Gonzalez y col.,
2013). También evalu6 la relacion entre la adherencia al tratamiento evaluada con el
monitoreo electronico, a veces considerado el estdndar de oro imperfecto (Shi y col.,
2010) y la HbAlc, encontrando un tamaiio de efecto de -0.246 (Gonzalez y col., 2013).
Se considera que aunque, a simple vista podria pensarse que el bajo tamafio de efecto
puede indicar poca confiabilidad, las bajas correlaciones se deben a que la HbAlc
depende de una multitud de factores ademés de la sola adherencia (Gonzalez y col.,

2013).

Modelo de Ecuaciones Estructurales

Tomando en cuenta las relaciones encontradas anteriormente se realizd6 un modelo de
ecuaciones estructurales en donde el cuestionario MMAS-8 de adherencia al tratamiento
tiene un efecto en la HbAlc (Doggrell y Warot, 2014). Se hipotetiz6é un efecto de la
HbAlc en DTSQ debido a que se espera que a consecuencia de un tratamiento efectivo
y menor hiperglucemia se dé como resultado una mayor satisfaccion con el tratamiento;
de igual manera, se espera que la satisfaccion con el tratamiento y la adherencia
mantengan una relacion directa, independientemente del resultado clinico, debido a las

caracteristicas del régimen de tratamiento como su flexibilidad y complejidad (Revicki,
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2004). Como mencionado anteriormente, se hipotetiz6 que DTSQ podria tener una
relaciéon con CESD-7, es decir, que la insatisfaccion con el tratamiento podria resultar en
mayores sintomas depresivos (Gonzalez y col., 2008). Sin embargo, CESD-7 no tuvo
una relacion significativa con DTSQ (B = -0.013, z = -0.154, p = 0.439) por lo que se

esta relacion.

Los resultados finales del modelo se presentan en la figura 4. Como puede
observarse, se eliminaron reactivos de las escalas CESD-7 y DTSQ debido a que no
fueron significativos. Todas las relaciones tanto de medicion como estructurales se
presentan de forma estandarizada. Las relaciones representadas con lineas punteadas son
no significativas. Los sintomas depresivos tuvieron un efecto significativo sobre la
adherencia al tratamiento y la adherencia sobre la HbAlc. En este caso, la satisfaccion
con el tratamiento no tuvo una relacion significativa con la HbAlc; esto indica que la
satisfaccion con el tratamiento, evaluada por DTSQ varia en funcion de la adherencia al
tratamiento, por lo que puede decirse que depende més de las caracteristicas como la
flexibilidad y complejidad del tratamiento que del efecto del tratamiento sobre la
HbAlc. Consistentemente con las correlaciones presentadas en el apartado anterior, el
modelo confirma las relaciones que se describen en la literatura. El ajuste del modelo
fue bueno (X? = 174.502, gl = 167, p = 0.3297, RMSEA = 0.013, CFI = 0.997, TLI =
0.997).

Se calculd el poder estadistico en los pardmetros estructurales utilizando las
estimaciones obtenidas y se encontr6 que para la estimacion de la pendiente de la
HbA1lc sobre MMAS-8 se obtuvo un valor de 0.93%, de MMAS-8 sobre CESD-7 se
obtuvo un 0.53%, de DTSQ sobre la HbAlc un 0.52% y de la correlacion entre MMAS-
8 y DTSQ se obtuvo un valor de 0.73%. Esto indica que, de no haber asociacion
significativa entre la HbAlc y MMAS-8, seria posible concluir que un falso negativo
seria poco probable. Para el Uinico parametro estructural no significativo, no se cuenta

con un tamano de muestra para descartar la posibilidad de un falso negativo.
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Figura 4. Modelo de depresion, adherencia, HbAlc y satisfaccion con el tratamiento.

(X 2=174.502, gl = 167, p = 0.3297, RMSEA = 0.013, CFI = 0.997, TLI = 0.997).



Modelos de Multiples Grupos

Posteriormente, se dividio la muestra en pacientes con menos de 5 y 5 o mas afos de
duraciéon de diabetes. Se compararon las medias de HbAlc, adherencia al tratamiento,
sintomas de depresion y satisfaccion con el tratamiento entre los grupos (véase tabla
XI). Para comparar la adherencia al tratamiento, los sintomas de depresion y la
satisfaccion con el tratamiento, se utilizaron las medias de las variables latentes, donde
un grupo de referencia tiene una media de 0 y un grupo de comparacion tiene una media
estimada libremente que se compara con una prueba z (Dimitrov, 2006; Yuan y Bentler,
2004). Solo las diferencias entre la HbAlc fueron estadisticamente significativas. Las
diferencias también pueden ser expresadas por medio de la d de Cohen, cual describe la

diferencia en términos de la desviacion estandar entre dos medias (Choi y col., 2009).

Es importante notar que, aunque se pueden observar diferencias en las variables
entre grupos, la tabla XI no describe las relaciones entre las variables en cada grupo con
la duracion de diabetes como variable moderadora. Por lo tanto, se realizé un modelo de
multiples grupos con invariancia de medicion escalar donde las cargas factoriales y
umbrales se constrifieron a ser iguales entre grupos para establecer que las variables
latentes que se evallian son las mismas en ambos grupos y se expresan en la misma
métrica; los parametros estructurales se estiman libremente por lo que las diferencias en
puntuaciones permiten describir distintas relaciones entre variables en cada grupo, es
decir, se analiza el efecto de la duracion de la diabetes como variable moderadora de
cada parametro estructural (MacKinnon y col., 2007). Debido a la estandarizacién de los
parametros con base en la varianza de las variables latentes, los parametros de medicion
aparentan no ser iguales; sin embargo, se utiliza dicha estandarizacion para facilitar la

interpretacion de los parametros estructurales (véase figura 5).
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Tabla XI. Diferencias en medias de HbAlc y MMAS-8 y CESD-7 por 5 afios.

Grupo HbAlc MMAS-8 CESD-7 DTSQ
Menos de 5 afios de x=17.29% x=10.000 x=0.000 x=0.000
duracion Med — 6 9()%

Igual a 5 0 mas afios x="7.70% x=-0.030* x=0.212* x=0.085
de duracion Med — 7 430

Diferencia entre d=0.773 d=0.041 d=-0.248 d=0.061

grupos (d de Cohen)

* = prueba z significativa a nivel p < 0.05.
t= U de Mann-Whintey significativa a nivel p <0.05.
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Figura 5. Modelo de depresion, adherencia, HbAlc y satisfaccion con el tratamiento.

(X?=374.644, gl = 365, p = 0.3525, RMSEA = 0.014, CFI = 0.996, TLI = 0.996).
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Como se puede observar, el efecto de la adherencia al tratamiento sobre la
HbAlc es mayor en pacientes con 5 0 mas afios de duracion de diabetes (5 =-0.401, z =
-5.5722, p < 0.001) que en pacientes con menos de 5 afios (f = -0.256, z=-1.891, p =
0.029). También puede observarse que en pacientes con menos de 5 afios de duracion de
diabetes no hay efecto de los sintomas de depresion sobre la adherencia al tratamiento (f
=-0.127,z=-0.887, p = 0. 0.188), mientras que en el grupo de 5 o mas afos si lo hay (S
=-0.228, z = -2.159, p = 0.015). No hay relacioén entre la adherencia y la satisfaccion
con el tratamiento en pacientes con menos de 5 afios ( =-0.095, z = -0.525, p = 0.300),
pero si en pacientes con 5 o afios o mas (» = 0.360, z = 2.692, p = 0.004). Esto indica
que la duracion de la diabetes es un moderador de relaciones psicologicas, ya que las

variables se asocian entre si de manera distinta en grupos con diferente duracion.

Mediacion entre la adherencia y sintomas de depresion por la HbAle. A
pesar de que se ha encontrado una relacion entre la adherencia al tratamiento y los
sintomas de depresion de forma consistente, existen pocos estudios que exploren esta
relacién de manera causal. Aunque una explicacion general de la relacion suele ser que
los sintomas depresivos afectan el funcionamiento cognitivo-conductual del paciente
resultando en menor autocuidado (Chao y col., 2005; Dimatteo y col., 2016; Gonzalez y
col., 2008, 2015; Kim y col., 2015; Lin y col., 2004). Se ha considerado que la baja
adherencia puede preceder, resultando en un deterioro de la salud y sintomas de
depresion subsecuentes (Gonzalez y col., 2008; Lustman y col., 2000), e.g., un meta-
analisis encontrd que la HbAlc se asocia a los sintomas de depresion (Lustman y col.,
2000) y en un estudio longitudinal se encontré que el control glucémico pobre predecia
sintomas depresivos en pacientes con tratamiento con insulina (Aikens y col.,
2009).Para investigar el efecto mediador de la HbAlc de la relacion entre la adherencia
y los sintomas depresivos, asi como el efecto moderador del tratamiento con insulina, se
probé un modelo donde la adherencia al tratamiento y los sintomas de depresion
covarian, con un efecto de la adherencia a la HbAlc y de la HbAlc a los sintomas de
depresion. Se ajustan los sintomas depresivos por el estado civil, sexo y el IMC (véase

figura 6).
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Como se puede ver en la figura 6, la relacion entre la adherencia al tratamiento y
los sintomas de depresion es mayor en pacientes que no utilizan insulina (r = -0.373, z =
-2.936, p = 0.015) que en pacientes que si utilizan insulina (» = -0.012, z = -0.084, p =
0.933). Sin embargo, en pacientes que no utilizan insulina no hay un efecto significativo
de la HbAlc a los sintomas de depresion (S = -0.047, z = -0.508, p = 0.611) mientras
que en pacientes que utilizan insulina si lo hay (f = -0.178, z = 1.667, p = 0.043). Este
hallazgo es consistente con el estudio antes mencionado en donde la HbAlc se relaciono
con la adherencia solo en pacientes que utilizan insulina (Aikens y col., 2009), sin
embargo, este analisis no permite aseverar causalidad debido al disefio transversal del

estudio.

Las diferencias entre grupos describen que el tratamiento con insulina es una
forma disimilar de auto-cuidado, tiene un efecto moderador y las variables psicoldgicas
interactuan de distinta forma con su presencia. Esto puede deberse a la relacion entre el
tratamiento con insulina y variables que tienen un rol mediador entre la adherencia al
tratamiento y los sintomas de depresion, por ejemplo, la vulnerabilidad, el riesgo y
control percibidos, la auto-eficacia, creencias de salud y apoyo social (Chao y col.,
2005; Dimatteo y col., 2016; Gonzalez y col., 2008, 2015; Kim y col., 2015; Lin y col.,
2004). Estudios futuros deben indagar si la enfermedad es percibida como mas peligrosa
por pacientes que utilizan insulina, si las creencias respecto al tratamiento y diabetes son
distintas y si el apoyo social que se brinda o requiere es cualitativa y/o cuantitativamente

distinto para estos pacientes.

Posteriormente se compararon las medias de HbA 1c, adherencia al tratamiento y
sintomas de depresion entre los grupos de pacientes con y sin tratamiento de insulina
(véase tabla XII). Similarmente, se utilizaron las medias de las variables latentes, donde
un grupo de referencia tiene una media de 0 y un grupo de comparacion tiene una media
estimada libremente que se compara con una prueba z (Dimitrov, 2006; Yuan y Bentler,
2004). Al observar las diferencias en HbAlc, adherencia al tratamiento y sintomas de

depresion se encuentra que el grupo con tratamiento de insulina tiene en promedio
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mayor HbAlc y sintomas de depresion, asi como menor adherencia al tratamiento, sin
embargo, la figura 6 demuestra que en este grupo no hay relacion entre adherencia al
tratamiento y sintomas de depresion. Las diferencias son estadisticamente significativas.
Como en el caso anterior, se presentan las diferencias segun la d de Cohen, cual describe

la diferencia estandarizada entre dos medias (Choi y col., 2009).
Objetivo 3: Comparacion de MMAS-8 y Medidas de Un Reactivo.

Regresion a HbAlc

Para comparar la relacion que la variable latente MMAS-8, la media de MMAS-8 y las
medidas de adherencia de un reactivo tienen con la HbAlc, se realizaron regresiones
simples con un estimador robusto de méaxima verosimilitud cual ajusta los errores
estandar en funcion de la kurtosis en situaciones de distribucion no-normal (Yuan y
Bentler, 2000). Como se puede ver en la tabla XIII, la regresiéon de la HbAlc sobre la
variable latente de MMAS-8 como result6 del andlisis factorial es mayor. Le siguen las
regresiones de la HbAlc sobre la pregunta tipo Likert referente a un mes y la media

MMAS-8 sin el reactivo 5.

Posteriormente, se evaluo si estos parametros eran significativamente diferentes
entre si. Se estandarizaron las variables restando la media a cada valor y dividiéndolos
por la desviacion estandar para igualar la métrica de los coeficientes y se realizaron
pruebas Wald, donde un valor de p < 0.05 indica que los parametros son
significativamente diferentes. Como se puede ver en la tabla XIV, la utilizacion de la
variable latente resulta en un coeficiente de regresion significativamente mayor a la que
se obtiene al utilizar la media de MMAS-8 (p = 0.0289). También se observa que la
pregunta tipo Likert respecto a la adherencia en el Gltimo mes resulta en un coeficiente

de regresion no diferente a la variable latente de MMAS-8 (p = 0.6164).
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Tabla XII. Diferencias en medias de HbAlc, MMAS-8 y CESD-7 por

insulina.

Grupo HbAlc MMAS-8 CESD-7

Tratamiento sin insulina x=6.94% x=0.000 x=0.000
Med — 6 70%

Tratamiento con insulina X =8.09%" x=-0.266* x=0.345*%
Med — 7 949,

Diferencia entre grupos (d de d=0.773 d=0.372 d=-0.402

Cohen)

* = prueba z significativa a nivel p < 0.05.

T= U de Mann-Whitney significativa a nivel p <0.05.
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Tabla XIII. Regresiones de la HbAlc sobre MMAS-8 y medidas de un reactivo.

Medida de adherencia

B E.E. z p
MMAS-8 (variable latente) -0.343 0.68 -5.016 0.000
MMAS-8 (media) -0.294 0.059 -4.982 0.000
% de medicamentos en mes -0.160 0.070 -2.290 0.022
% de medicamentos en semana -0.138 0.072 -1.910 0.056
Likert - mes -0.313 0.061 -5.123 0.000
Likert - semana -0.226 0.067 -3.387 0.001

Nota: los coeficientes de regresion se presentan estandarizados. El valor p es el de dos colas.

Tabla XIV. Valor p de pruebas Wald test de diferencia entre pardmetros.

Medida de adherencia P )4 p )4 p
1. 2. 3. 4. 5.
1. MMAS-8 — variable latente - - - - -
2. MMAS-8 — Media 0.0289 - - - -
3. % de medicamentos en mes 0.0121  0.0693 - - -
4. % de medicamentos en semana 0.0062  0.0358  0.4614 - -
5. Likert - mes 0.6164 0.7589  0.0390  0.0184 -
6. Likert - semana 0.0662  0.2909  0.3658  0.1833  0.0435
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Analisis de Curva ROC

Se utilizé el andlisis de la Curva Caracteristica Operativa del Receptor (ROC) para
calcular la sensibilidad y especificidad de los distintos puntos de corte (Hajian-Tilaki,
2013) de la media de MMAS-8 y de la medida de adherencia de un solo reactivo con
escala Likert referente a un mes. Los andlisis se realizaron en primera instancia en todo
el grupo y posteriormente por separado en pacientes con tratamiento con insulina y sin
insulina. En las tablas XV y XVI pueden observarse la sensibilidad y especificidad del
punto de corte con mayor sensibilidad y el punto de corte con indice J de Youden

mayor, es decir que maximiza ambas la sensibilidad y especificidad.

Los puntos de corte se basan en la media de MMAS-8 y no la sumatoria de los
reactivos, ya que de esta forma se pueden incluir casos con datos perdidos en los
analisis. Para ambas medidas de adherencia la primera opcion de respuesta es
representada por el valor 1. Para MMAS-8 el valor maximo es 2 y para la medida de un
reactivo el valor maximo es de 6. La sensibilidad y especificidad de los demds puntos de
corte se encuentran en el anexo 8. Estos resultados pueden compararse con estudios
anteriores de la escala MMAS-8. En su estudio original con pacientes hipertensos,
Morisky encontré una sensibilidad de 93% y especificidad de 53% (Morisky y col.,
1986). En pacientes con diabetes, Tan y col. encontraron una sensibilidad de 81% y
especificidad de 44% (Tan y col., 2014). Tandon y col. encontraron una sensibilidad de
75% vy especificidad de 48% (Tandon y col., 2015). Lee y col. encontraron una
sensibilidad de 74% y especificidad de 38% (Lee y col., 2013). Al-Qazaz y col.
encontraron una sensibilidad de 74% y especificidad de 38% (Al-Qazaz y col., 2010).
Los resultados descritos en las tablas XV y XVI son similares a los hallazgos de
Tandon, Lee y Al-Qazaz, y dichos autores concluyeron que el desempefio de la escala

era aceptable.
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Tabla XV. Analisis de curva ROC de MMAS-8, con criterio de 7%.

Area bajo

Punto de corte Sensibilidad  Especificidad
la curva

Pacientes agrupados
de mayor sensibilidad = 1.93 0.70 0.46
de mayor J de Youden = 1.73 0.49 0.74

0.63 p=0.001

Con insulina
de mayor sensibilidad = 1.93 0.73 0.47
de mayor J de Youden = 1.78 0.48 0.77

0.65 p=0.009

Sin insulina
de mayor sensibilidad = 1.93 0.64 0.47

de mayor J de Youden = 1.73 0.55 0.72

0.70 p<0.001

Tabla XVI. Analisis de curva ROC de reactivo Likert-mes, con criterio de 7%.

Area bajo

Punto de corte Sensibilidad Especificidad
la curva

Pacientes agrupados
de mayor sensibilidad = 5.5 0.70 0.46

de mayor J de Youden = 4.5 0.49 0.74

0.63 p=0.001

Con insulina
de mayor sensibilidad = 5.5 0.73 0.47

de mayor J de Youden = 4.5 0.48 0.77

0.65 p=0.009

Sin insulina
de mayor sensibilidad = 5.5 0.64 0.47

de mayor J de Youden =4.5 0.55 0.72

0.70 p<0.001
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Dados los resultados de los andlisis de regresion y analisis ROC, se puede
concluir que MMAS-8 y la medida de adherencia de un solo reactivo con escala Likert
referente a un mes mantienen una relacion similar con la HbAlc. Por lo tanto, MMAS-8
es preferible solo en situaciones donde se busca sensibilidad para detectar la relacion
entre la adherencia al tratamiento y variables psicologicas asociadas, pero la medida de
un solo reactivo puede utilizarse si el interés de la evaluacion de la adherencia gira en
torno al control glucémico. Adicionalmente, debe considerarse si existe necesidad de
evaluar la adherencia con una medida cuantitativa ya que MMAS-8 puede ser incluida

en una mayor cantidad de analisis estadisticos.

Objetivo 4: Sesgo por Deseabilidad Social

La relacion entre las medias de los cuestionarios de sesgo por deseabilidad social y de
adherencia al tratamiento se encuentran en la tabla XVII. Como se puede observar, todas
las medidas tuvieron una correlacion estadisticamente significativa con la subescala de
manejo de la impresion pero no con la subescala de autoengario. Debe tomarse en
cuenta el ajuste inadecuado entre de los cuestionarios DSMQ y BIDR de sesgo por
deseabilidad social. Respecto a estos resultados, el autor de la escala BIDR indica que la
subescala de autoengario busca identificar la exageracion de caracteristicas socialmente
deseables debido a una percepcion distorsionada de la auto-imagen, mientras que al
contestar la subescala de manejo de la impresion el individuo reconoce la exageracion y
la realiza deliberadamente (Paulhus, 2002). Puede decirse que los individuos propensos
a exagerar caracteristicas socialmente deseables tienden a reportar mayor adherencia al
tratamiento. Se considera que los procedimientos de levantamiento de datos estan
minimizando el sesgo por deseabilidad social ya que la administracion de los
cuestionarios no fue realizada por el equipo de salud ni en entrevista cara a cara,
aspectos que suelen aumentar la magnitud del sesgo (Leeuw, 2005; Stirratt y col., 2015).
Sin embargo, no se realizdé una comparacion con grupo control para identificar el grado

en cual el sesgo por deseabilidad social variaria sin estos procedimientos.
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Tabla XVII. Correlaciones entre adherencia y sesgo por deseabilidad social.

Medida de adherencia al tratamiento Autoengano  Manejo de la
Impresion

DSMQ .038 182"
MMAS-8 .099 1677
MMAS-8-I1 102 177
Porcentaje de medicamentos tomados en el Gltimo mes. .040 163"
Porcentaje de medicamentos tomados en la ultima .065 162"
semana.

Respuesta en escala Likert en el Gltimo mes. .106 1617
Respuesta en escala Likert en la ultima semana. 148" 181

** = Correlacion significativa al nivel 0.01 (1 cola)
* = Correlacion significativa al nivel 0.05 (1 cola)
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Aunque la tabla XVII describe la relacion entre la adherencia al tratamiento y el
sesgo por deseabilidad social, no describe el efecto que este sesgo podria tener en la
evaluacion de la HbAlc. Por lo tanto, se realizéo un modelo en el cual se estudia el efecto
moderador del sesgo por deseabilidad social en la relacion entre la adherencia y la
HbAlc, es decir, donde se busca identificar si mayores puntuaciones en el cuestionario
BIDR atentian la relacion entre el auto-reporte de adherencia y la HbAlc. En dicho
modelo se especifica un efecto de la adherencia al tratamiento en la HbAlc de pendiente
aleatoria, i.e., se asume que la pendiente varia por sujeto. Como variable latente
adicional, la pendiente puede ser una variable dependiente y ser explicada por los
puntajes de autoengaiio y manejo de la impresion, con los residuales de la HbAlc y la
pendiente covariando para indicar que la varianza residual de la HbAlc varia con la
adherencia, i.e., heteroscedasticamente (Muthén B y col., 2015) y controlando por la
relacion entre la adherencia y el sesgo por deseabilidad social (Clark y Linzer, 2012). Se
deben hacer algunas observaciones de este modelo. Primero, en modelos de efectos
aleatorios la varianza de las variables varia por cada sujeto por lo que no es posible
estandarizar los pardmetros; debido a esto, previo a la estimacion se estandarizaron la
HbAlc y las medias de las medidas de sesgo por deseabilidad social para que estas
tuvieran media de 0 y varianza de 1. Por otro lado, el modelo de medicion de MMAS-8
se identifico estimando las cargas libremente y fijando la varianza del factor a 1. Las
cargas factoriales no se presentan estandarizadas. Por ultimo, los modelos de efecto
aleatorio no permiten el calculo de la prueba de X? e indices de ajuste derivados. En la
siguiente figura, la variable latente denominada p representa la pendiente aleatoria de la

HbA1c sobre MMAS-8 (véase figura 7).
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Figura 7. Modelo de adherencia, HbAlc y sesgo por deseabilidad social.

Nota: bidr_m = manejo de la impresion; bidr a = autoengaio; p = pendiente aleatoria.
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Como en la tabla XVIII, la figura 7 describe una correlacion estadisticamente
significativa entre la adherencia al tratamiento y la subescala de manejo de la impresion,
pero no con la subescala de autoengaio. Por lo tanto, al utilizar la variable latente, no se
elimina dicho sesgo por deseabilidad social como error de medicion. Sin embargo, las
escalas de autoengafio y manejo de la impresion no tuvieron un efecto significativo
sobre la pendiente, indicando que los sesgos, como evaluados por las escalas, no parecen
moderar la relacion entre la adherencia y la HbAlc. En otras palabras, el auto-reporte de
adherencia no tiene mayor valor predictivo de la HbAlc en pacientes con menores
puntuaciones en el cuestionario de sesgo por deseabilidad social. Se desconoce si el
efecto moderador por el sesgo por deseabilidad social podria ser detectable utilizando
otra medida de sesgo por deseabilidad social, o si deba buscarse explicar la exageracion

de la adherencia utilizando una variable distinta.

A grandes rasgos, estos resultados son consistentes con lo recomendado por otros
autores, i.e., que el auto-reporte de adherencia se relaciona con el sesgo por deseabilidad
social y deben realizarse esfuerzos para minimizar dicho sesgo.(Williams y col., 2013)
Aunque no esta claro si la sensibilidad de los cuestionarios de sesgo por deseabilidad
social sea suficiente para detectar adecuadamente la sobrestimacion de adherencia,
resulta un método accesible y conveniente en comparacion con el monitoreo electronico
el cual ha sido utilizado como estandar imperfecto para evaluar la sobrestimacion de las
medidas de auto-reporte. Por ejemplo, un metandlisis que buscaba comparar los
cuestionarios de auto-reporte con el monitoreo electronico encontrdé que los
cuestionarios suelen dar una buena estimacion de la adherencia, pero sobrestimaron la
adherencia promedio en un 9% (Shi y col., 2010). Resultados similares se han visto al
comparar el monitoreo electronico con otras medidas clasificadas como auto-reporte,
1.e., las entrevistas y diarios de auto-registro (Farmer, 1999; Lam y Fresco, 2015). En
una revision que buscaba recolectar publicaciones donde se comparaban diferentes
métodos de adherencia se encontré que los auto-registros en diarios y los cuestionarios
tuvieron concordancia de moderada a alta en 12 de 16 comparaciones con el monitoreo

electronico, mientras que la entrevista solo tuvo concordancias bajas (Garber y col.,
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2004). Un estudio que compar6 el monitoreo electronico con el auto-registro en diarios
encontr6 una diferencia de tazas de adherencia de 16%, con un 67% de los pacientes
sobrestimando en algun grado su adherencia en los auto-registros (Straka y col., 1997).
Aunque los auto-registros no se consideran similarmente vulnerables a sesgos de
memoria, pueden presentarse problemas cuando se contestan retrospectivamente o no se
entregan (Neilson y col., 2009). Otro método cuantitativo cominmente utilizado para
comparacion es el conteo de pildoras pero, considerando que mediante el monitoreo
electronico se ha detectado que los pacientes eliminan medicamentos horas antes de la
visita a la clinica en situaciones en los que los pacientes sabian que se realizaria el
conteo de estos (Farmer, 1999), se ha llegado a considerar al monitoreo electronico
como el estandar de oro imperfecto (Shi y col., 2010). Sin embargo, al ser costoso y no
ser cubierto por el seguro sigue siendo utilizado en pocas situaciones (Shi y col., 2010).
A pesar de esto, las dificultades y costos asociados a las evaluaciones directas como la
observacion directa de la ingesta de medicamentos y el uso de fluidos bioldgicos para
detectar concentraciones de medicamentos (Farmer, 1999; Lam y Fresco, 2015) recalcan
la importancia minimizar la sobrestimacion de la adherencia en las evaluaciones

indirectas.

Aunque se considera que es poco realista eliminar dicho sesgo de los auto-
reportes referentes a cualquier situacion socialmente valorada, las mediciones del sesgo
y los esfuerzos deben dirigirse a minimizarlo (Mékiniemi, 2016). Por lo tanto, los
futuros estudios deben enfocarse a mejorar los diferentes métodos de evaluacion de la
adherencia, por ejemplo, mediante el desarrollo de nuevas tecnologias de monitoreo
electronico y la reduccion de costos de las tecnologias ya existentes, el uso del auto-
registro por medio de aplicaciones en teléfonos celulares, el disefio y construccion de
cuestionarios eliminando reactivos vulnerables a sesgos por deseabilidad social y la
comparacion de condiciones de evaluacion como la administracion de cuestionarios

mediante dispositivos electronicos.
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CONCLUSIONES

Aunque la estructura original de MMAS-8 no se mantuvo en la muestra del estudio,
remover un reactivo dio como resultado un buen ajuste en el andlisis factorial
confirmatorio. Los andlisis de invarianza de medicion indican que pacientes con
tratamiento con y sin insulina, asi como pacientes con diferentes duraciones de su
diabetes, interacttian de la misma manera con el cuestionario a pesar de presentar mayor
o menor adherencia, es decir, las propiedades de medicion son iguales y las
puntuaciones son comparables. Sin embargo, el ajuste de DSMQ indica que las
respuestas de los individuos no son consistentes con la estructura supuesta del

cuestionario.

Las relaciones de los cuestionarios DSMQ y MMAS-8 con la HbAlc y las
variables psicologicas asociadas fueron significativas y en las direcciones esperadas. La
adherencia al tratamiento se asocia positivamente con la satisfaccion con el tratamiento
y negativamente con la HbAlc y los sintomas de depresion. Esto apunta a que los

cuestionarios son indicadores de adherencia al tratamiento.

Adicionalmente, se encontr6 que la satisfaccion con el tratamiento covaria en
funcion de la adherencia al tratamiento y no a la HbAlc, resaltando la importancia de la
flexibilidad y complejidad del tratamiento para los pacientes. También se encontrd que
los sintomas de depresion covarian con la adherencia al tratamiento en pacientes que no
utilizan insulina y en pacientes con mayor duracion de diabetes. Similarmente a otros
estudios que indican que la duracion de la diabetes y el tratamiento con insulina
conforman experiencias disimilares para los pacientes (Aikens y col., 2009; Almeida y
col., 2016), se encontr6 que la modalidad de tratamiento puede moderar la relacion entre
la adherencia y variables psicoldgicas asociadas. Las recomendaciones son similares a
las propuestas por otros autores, eso es, que deben generarse relaciones de trabajo entre
los profesionales de la salud mental, del comportamiento y los equipos de salud que

atienden diabetes y otras enfermedades cronicas. Se deben realizar tamizajes y atender
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los sintomas de depresion para aportar al bienestar global de los pacientes (Gonzalez y

col., 2008; Kalsekar y col., 2006; Lin y col., 2004).

Aunque los reactivos de una sola medida no fueron similarmente sensibles en las
asociaciones con las variables psicologicas asociadas, la pregunta en escala Likert
referente al Ultimo mes presentd una relacion con la HbAlc comparable con la de
MMAS-8 y puede ser utilizada cuando la evaluacion de la adherencia gire en torno al

control glucémico.

Respecto al cuestionario para evaluar sesgo por deseabilidad social, debe
recordarse que el ajuste en el analisis factorial fue rechazado por la prueba de X 2. Se
observé una correlacion estadisticamente significativa entre la adherencia al tratamiento
y la subescala de manejo de la impresion, pero no con la subescala de autoengano. Sin
embargo, las escalas de autoengafio y manejo de la impresion no parecen moderar la
relacion entre la adherencia y la HbAlc. Se desconoce si dicho efecto moderador podria
ser inexistente, trivial o indetectable con el cuestionario utilizado. Se recomienda que se
realicen esfuerzos para evaluar y minimizar dicho sesgo mejorando las medidas de
adherencia, asi como las vias y condiciones de su administracion (Williams y col.,

2013).
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ANEXO 1. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

Cronograma de actividades

Agostoa  Enero a Junio Agosto a Enero a
Diciembr 2016 Diciembre Junio 2017
e 2015 2016
Actividad
Revision de Literatura X X X X
Escritura de protocolo X X X X
Seleccion/construccion de X
instrumentos
Revision por comité de bioética X
Captura de datos X X
Analisis de datos e interpretacion X X
Difusioén de resultados X
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ANEXO 2. FORMATO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo del estudio: Validacion de escalas de adherencia al tratamiento en pacientes con diabetes mediante niveles de HbAlc y
variables psicologicas asociadas en Hermosillo, Sonora.

Investigador principal: Dr. José Gaxiola Romero,

correo electronico: jgaxiola@psicom.uson.mx

Propésito del estudio

El objetivo de este estudio es la validacion y comparacion de varios cuestionarios de adherencia al tratamiento para su uso en
pacientes con diabetes.

Procedimientos que se llevaran a cabo

Si acepta participar, usted (y si es posible, también un familiar/cuidador) contestara una serie de cuestionarios respecto a la
adherencia al tratamiento, apoyo social, sintomas de depresion, satisfaccion con su tratamiento y su personalidad. En su siguiente
consulta se contestaran de nuevo los cuestionarios. Contestar los cuestionarios tomard aproximadamente de 15 a 30 minutos. El
personal de la clinica dara a los investigadores informacion de su expediente respecto a sus medicamentos, complicaciones y niveles
de HbAlc.

Riegos, incomodidades y beneficios

Al contestar las encuestas no se corren riesgos fisicos mayores a los que se corren en la vida cotidiana. Algunos cuestionarios pueden
generar estrés. La participacion en el estudio no resulta en beneficios inmediatos para usted, pero serviran a futuro para la
investigacion y la mejora de la atencion a los pacientes con diabetes. La participacion es voluntaria y puede negarse a participar
o retirarse de la investigacion en el momento que lo considere. Esta decision no tendra efecto o penalidad alguna.

Confidencialidad de la informacion

Toda la informacion obtenida durante el estudio es completamente confidencial y solo sera manipulada por un equipo de capturistas
para introducir los datos en computadora. Los médicos y enfermeros no tendran acceso a los cuestionarios y el equipo de
capturistas no tendra acceso a informacion respecto a su identidad. Los resultados de los analisis estadisticos seran publicados
en revistas de divulgacion cientifica. Las respuestas personales no seran divulgadas o utilizadas para otros propoésitos ademas de los
establecidos aqui.

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Declaro que se me ha explicado y he comprendido la informacion sobre el objeto del estudio, los riesgos, beneficios y
manejo de la confidencialidad; he tenido la oportunidad de hacer preguntas al respecto. También he sido informado que mi
participacion es confidencial y voluntaria y que al negarme a participar no implica ninguna penalidad. Autorizo mi participacion en
este estudio y que los resultados de este estudio sean publicados en revistas cientificas.

Participante:

Nombre Completo Firma

Responsables:

Investigador Firma
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ANEXO 3. DATOS CLINICOS Y DEMOGRAFICOS

Fecha

Edad: Ocupacion: Estado civil:
O Desempleado(a) O Soltero(a) O Casado(a)
O Empleado(a) O Divorciado(a) O Unién libre
O Jubilado(a) O Viudo(a)
O Pensionado(a)

Sexo:

oM OF

Escolaridad (ultimo nivel terminado):

Consumo alcohol en los Ultimos 12 meses:
Otodos los dias [J5 a 6 dias por semana 03 a 4 dias por semana 02 veces a la semana 01 vez a la semana
02 o 3 veces por mes 01 vez al mes 3 a 11 veces al afio 002 veces o menos al afio o nada

¢ Recibe terapia antirretroviral para VIH? ~ OSi ONo
¢ Estd embarazada? osi ONo

¢ Consume aspirinas frecuentemente? Osi ONo
¢ Consume marihuana? osi ONo

Diabetes tipo: Tiempo que ha transcurrido desde el diagnéstico de su diabetes (especificar nimero aprox. de afios y
OTipo 1 CiTipo 2 meses):
¢ Toma pildoras/pastillas para la Tiempo que transcurrié desde el diagnéstico de la Complicaciones y Comorbilidades:
(é‘a'\ll)etes? diabetes hasta la prescripcion de la insulina (especificar O Tromboembolia
? . numero aprox. de afios y meses): O Sufrié infarto agudo de miocardio
O Si (1 tipo) . -
Osi 2t O Hipertension
i (2 tipos) O Dislipidernia
O Si (3 tipos)

O Retinopatia diabética
O Enfermedad del riién

O Dialisis

O Neuropatia
¢Usainsulina? Tiempo que transcurri6 desde que se le agregd un O Pie diabético
ONo medicamento adicional (por ejemplo, insulina 0 un nuevo
asi tipo de pastillas/pildoras) a su tratamiento (especificar

ndmero aprox. de afios y meses):
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ANEXO 4. BATERIA DE INSTRUMENTOS PARA PACIENTE

Las siguieres preguntas son respecto a su tratamiento de la diabetes.

1. En el ultimo mes, ¢ qué porcentaje del tiempo tomé todos sus medicamentos para la diabetes como el doctor lo
prescribi6? Encierre con un circulo su respuesta:
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%
2. En la dltima semana, ¢qué porcentaje del tiempo tomé todos sus medicamentos para la diabetes como el doctor lo
prescribio? Encierre con un circulo su respuesta:
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%
3. En promedio ¢como calificaria su habilidad para seguir su tratamiento para diabetes como se lo prescribié su doctor en
el ultimo mes? Encierre con un circulo su respuesta:
a) Muy pobre  b) pobre  ¢) promedio  d) Bueno  e) muy Bueno f) excelente
4. En promedio ¢como calificaria su habilidad para seguir su tratamiento para diabetes como se lo prescribié su doctor en
la Gltima semana? Encierre con un circulo su respuesta:
a) Muy pobre  b) pobre  c) promedio  d) Bueno e) muy Bueno f) excelente
Durante la ultima semana usted: Si No
5. ¢ Se le olvida tomar su medicina algunas veces?
6. Algunas veces las personas no se toman su medicina por razones diferentes al olvido. Piense en las
dos semanas pasadas ¢,dejé de tomar su medicina algun dia?
7. ¢Alguna vez ha tomado menos pastillas, o ha dejado de tomarlas sin decirselo al doctor porque se
sentia peor cuando las tomaba?
8. Cuando viaja o sale de casa ¢ olvida llevar sus medicinas algunas veces?
9. ¢ Se tomé sus medicinas ayer?
10. Cuando siente que sus sintomas estan bajo control ¢ deja de tomar su medicina algunas veces?
11. Tomar las medicinas todos los dias es realmente incbmodo para algunas personas, ¢ siente usted que
es un fastidio lidiar con su plan de tratamiento?
12. ¢,Con frecuencia le es dificil recordar que debe tomar todas sus medicinas?
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Los siguientes enunciados describen actividades de auto-cuidado de su
diabetes. Pensando en su auto-cuidado en los ultimos dos meses, especifique el
grado en que cada enunciado aplica a usted. Marque con una X la columna de su
respuesta.

Nunca

Pocas veces

Algunas veces

La mayoria de las

veces

Siempre

13. Reviso mis niveles de azucar en la sangre con cuidado y atencion.
[OLa medicién de azucar en mi sangre no es parte de mi tratamiento.

14. La comida que elijo comer hace facil alcanzar niveles 6ptimos de azucar en la sangre.

15. Me apego a las citas con el doctor para atender mi diabetes.

16. Tomo mis medicaciones para la diabetes (p. e. insulina, pildoras) como fueron
prescritos.
OEI medicamento / insulina para diabetes no es parte de mi tratamiento.

17. Ocasionalmente como muchos dulces u otras comidas ricas en carbohidratos.

18. Mido los niveles de azucar en mi sangre regularmente (o analizo una tabla de valores
con mi medidor de glucosa).
[OLa mediciéon de azucar en mi sangre no es parte de mi tratamiento.

19. Suelo evitar ir con el doctor por mi diabetes.

20. Hago actividad fisica regularmente para alcanzar niveles 6ptimos de azucar en la
sangre.

21. Sigo de forma estricta las recomendaciones de dieta que me dio el doctor o
especialista en diabetes.

22. No reviso mis niveles de azlcar en la sangre tan frecuentemente como se requiere
para alcanzar un buen control de glucosa en la sangre.
OLa medicién de azucar en mi sangre no es parte de mi tratamiento.

23. Tiendo a evitar la actividad fisica, aunque eso mejoraria mi diabetes.

24, Suelo saltarme u olvidar tomar mi medicamento para la diabetes (p. e. insulina,
pildoras).
OEI medicamento / insulina para diabetes no es parte de mi tratamiento.

25. A veces tengo fuertes antojos de comida (no generados por hipoglucemia).

26. Respecto al cuidado de mi diabetes, deberia ver al doctor mas seguido.

27. Tiendo a omitir mis planes para hacer actividad fisica.

28. El cuidado que le doy a mi diabetes es pobre.
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CUESTIONARIO DE SATISFACCION CON EL TRATAMIENTO.

Las siguientes preguntas estan relacionadas con el tratamiento de su
diabetes mellitus (incluyendo insulina, pildoras y/o dieta) y su experiencia en N < ©
estas ultimas semanas. Por favor, conteste a cada pregunta, marcando con una
X en la columna de su respuesta segun la escala de cada pregunta.

2 ¢En qué medida esta Ud. satisfecho/a con su tratamiento actual? (1 = muy
9.  insatisfecho. 7 = muy satisfecho)
3 Ultimamente, ¢ con qué frecuencia ha considerado que su nivel de azticar era
0. inaceptablemente alto? (1 = nunca. 7 = la mayoria del tiempo)
3 Ultimamente, ¢,con qué frecuencia ha considerado que su nivel de aztcar era
1. | inaceptablemente bajo? (1 = nunca. 7 = la mayoria del tiempo)
3 Ultimamente, ¢ en qué medida considera Ud. que su tratamiento resulta
2. practico/comodo? (1 = muy impractico/incémodo. 7 = muy practico/cémodo)
3 Ultimamente, ¢en qué medida considera Ud. que su tratamiento es flexible? (1 = muy
3. inflexible. 7 = muy flexible)
3 ¢ En qué medida esta satisfecho/a con su grado de conocimiento acerca de su
4. diabetes? (1 = muy insatisfecho. 7 = muy satisfecho)
3 ¢ Recomendaria esta forma de tratamiento a alguien con una diabetes similar a la
5.  suya? (1 = no lo recomendaria. 7= si lo recomendaria)
3 ¢ Hasta qué punto estaria satisfecho/a de continuar con su tratamiento actual? (1 =
6. muy insatisfecho. 7 = muy satisfecho)
CUESTIONARIO DE SINTOMAS DEPRESIVOS Menos de 1a2 3a4 5a7
un dia dias dias dias
Durante la ultima semana usted:
37. ‘ ¢ Sentia como si no pudiera quitarse de encima la tristeza?
38. ¢ Le costaba concentrarse en lo que estaba haciendo?
39. ‘ ¢ Se sinti6 deprimido/a?
40. ¢ Le parecia que todo lo que hacia era un esfuerzo?
41. ‘ ¢No durmio bien?
42, ¢ Disfruté de la vida?
43. ¢ Se sintié triste?
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CUESTIONATIO DE APOYO SOCIAL

La gente busca a otras personas para encontrar compaiiia, asistencia,
u otros tipos de ayuda. ¢ Con qué frecuencia dispone usted de cada uno
de los siguientes tipos de apoyo cuando lo necesita?

Nunca

Pocas veces

Algunas veces

La mayoria de
las veces

Siempre

44. ‘ Alguien que le ayude cuando tenga que estar enfermo en la cama.

45. Alguien con quien pueda contar cuando necesita hablar.

46. ‘ Alguien que le aconseje cuando tenga problemas.

47. Alguien que le lleve al médico cuando lo necesita.

48. ‘ Alguien que le muestre amor y afecto.

49. Alguien con quién pasar un buen rato.

50. ‘ Alguien que le informe y le ayude a entender una situacion.

51. Alguien en_quien confiar o con quien hablar de usted mismo y sus
preocupaciones.

52. ‘ Alguien que le abrace.

53. Alguien con quien pueda relajarse.

54. ‘ Alguien que le prepare la comida si no puede hacerlo.

55. Alguien cuyo consejo realmente desee.

56. ‘ Alguien con quien hacer cosas que le sirvan para olvidar sus problemas.

57. Alguien que le ayude en sus tareas domésticas si estd enfermo.

58. ‘ Alguien con quien compartir sus temores y problemas mas intimos.

59. Alguien que le aconseje cdmo resolver sus problemas personales.

60. ‘ Alguien con quién divertirse.

61. Alguien que comprenda sus problemas.

62. ‘ Alguien a quién amar y hacerle sentirse querido.

63. Aproximadamente, ¢ cuantos amigos intimos y familiares cercanos tiene usted?
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CUESTIONARIO DE PERSONALIDAD

Indique qué tan de acuerdo esta con cada frase.

Nada de acuerdo

Poco de acuerdo

Ni de acuerdo ni

desacuerdo

Bastante de acuerdo

Totalmente de

acuerdo

64. Mi primera impresion de la gente usualmente resulta cierta.

65. No me importa saber lo que los demas realmente piensan de mi.

66. Siempre sé por qué me gusta algo.

67. Cuando ya me hice una idea de algo, rara vez alguien puede cambiar mi opinion.

68. Estoy en completo control de mi propio destino.

69. Nunca me arrepiento de mis decisiones.

70. La razén por la cual yo voto es porque mi voto puede hacer la diferencia.

7. Soy una persona completamente racional.

72. Tengo confianza en mi juicio.

73. Por mi no hay problema si a algunas personas les caigo mal.

74. Nunca encubro mis errores.

75. Nunca digo malas palabras.

76. Siempre obedezco las leyes, aun cuando es poco probable que me atrapen si las
violo.

77. Cuando oigo a gente hablando en privado, evito escuchar.

78. Siempre declaro todo en la aduana.

79. Nunca he tirado basura en la calle.

80. Nunca leo revistas o libros pornograficos.

81. Nunca tomo cosas que no me pertenecen.

82. Nunca he dafiado un libro de la biblioteca o algun producto de la tienda sin
reportarlo.

83. No chismeo sobre los asuntos de las demas personas.

91




ANEXO 5. BATERIA DE INSTRUMENTOS PARA FAMILIAR O CUIDADOR

Las siguieres preguntas son respecto al tratamiento de la diabetes de su familiar.

En el Gltimo mes, (qué porcentaje del tiempo tomd todos sus medicamentos para la diabetes como el doctor lo prescribi6? Encierre con
un circulo su respuesta.

0% 10%  20%  30%  40%  50%  60%  70%  80%  90% 100%

En la ultima semana, ;qué porcentaje del tiempo tomé todos sus medicamentos para la diabetes como el doctor lo prescribié? Encierre
con un circulo su respuesta.

0% 10%  20%  30% 40% 50% 60%  70%  80%  90% 100%

En promedio ;como calificaria su habilidad para seguir su tratamiento para diabetes como se lo prescribio su doctor en el Gltimo mes?
Encierre con un circulo su respuesta.

a) Muy pobre  b) pobre  ¢) promedio  d) Bueno  e) muy Bueno  f) excelente

En promedio jcomo calificaria su habilidad para seguir su tratamiento para diabetes como se lo prescribi6 su doctor en la Gltima
semana? Encierre con un circulo su respuesta.

a) Muy pobre  b) pobre  c) promedio  d) Bueno  e) muy Bueno  f) excelente

MMAS-8 Si No

Responda las siguientes preguntas respecto a su familiar con diabetes. Durante la iiltima semana a él o ella:

(A éloellasele olvida alguna vez tomar su medicina algunas veces?

Algunas veces las personas no se toman su medicina por razones diferentes al olvido. Piense en las dos semanas
pasadas ;dejo de tomar su medicina algin dia?

(Alguna vez ha tomado menos pastillas, o ha dejado de tomarlas sin decirselo al doctor porque se sentia peor
cuando las tomaba?

Cuando viaja o sale de casa jolvida llevar sus medicinas algunas veces?
(El o ella se tom6 sus medicinas ayer?
Cuando siente que sus sintomas estan bajo control ;deja de tomar su medicina algunas veces?

Tomar las medicinas todos los dias es realmente incomodo para algunas personas, (¢l o ella siente que es un
fastidio lidiar con su plan de tratamiento?

(Con frecuencia le es dificil recordar que debe tomar todas sus medicinas?
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1.G

2.D

3.8

4.G

5.D

6.G

7.8

8.F

9.D

10. G

11.F

12.G

13.D

14.S

15.F

16

(DSMQ) Los siguientes enunciados describen el auto-cuidado de la diabetes de su familiar.
Pensando en el auto-cuidado que su familiar tuvo en los ultimos dos meses, especifique el
grado en que cada enunciado aplica a él/ella.

Revisa sus niveles de azticar en su sangre con cuidado y atencion.
[OLa medicion de azlcar en su sangre no es parte de su tratamiento.

La comida que elije comer hace facil alcanzar niveles Optimos de azlcar en su sangre.
Se apega a las citas con el doctor para atender su diabetes.
Toma sus medicaciones para la diabetes (p. e. insulina, pildoras) como fueron prescritos.

OEl medicamente / insulina para diabetes no es parte de su tratamiento.

Ocasionalmente come muchos dulces u otras comidas ricas en carbohidratos.

Mide los niveles de azucar en su sangre regularmente (o analiza una tabla de valores con su
medidor de glucosa).

[OLa medicion de azticar en su sangre no es parte de su tratamiento.

Suele evitar ir con el doctor por su diabetes.
Hace actividad fisica regularmente para alcanzar niveles Optimos de aziicar en la sangre.

Sigue de forma estricta las recomendaciones de dieta que le dio el doctor o el especialista en
diabetes.

No revisa sus niveles de azlicar en la sangre tan frecuentemente como se requiere para alcanzar un
buen control de glucosa en la sangre.

[La medicion de azticar en su sangre no es parte de su tratamiento.

Tiende a evitar la actividad fisica, aunque eso mejoraria su diabetes.

Suele saltarse u olvidar tomar su medicamento para la diabetes (p. e. insulina, pildoras).
OEl medicamente / insulina para diabetes no es parte de su tratamiento.

A veces tiene fuertes antojos de comida (no generados por hipoglicemia).
Respecto al cuidado de su diabetes, deberia ver al doctor més seguido.
Tiende a cancelar sus planes para hacer actividad fisica.

El cuidado que le da a su diabetes es pobre.
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(DTSQ). Las siguientes preguntas estin relacionadas con el tratamiento de la
diabetes mellitus del paciente del que usted es familiar o cuidador (tratamiento
incluyendo insulina, comprimidos y/o dieta) y su experiencia en estas tltimas
semanas. Por favor, conteste a cada pregunta, haciendo un circulo en un
numero de cada una de las escalas

(En qué medida esta ¢l o ella satisfecho/a con su tratamiento actual?

Ultimamente, ;con qué frecuencia €l o ella considerd que su nivel de azucar era
inaceptablemente alto?

Ultimamente, /con qué frecuencia ¢l o ella considerd que su nivel de azicar era
inaceptablemente bajo?

Ultimamente, jen qué medida ¢l o ella considerd que su tratamiento resulta
practico/comodo?

Ultimamente, jen qué medida él o ella considerd que su tratamiento es flexible?
(En qué medida esta ¢l o ella satisfecho/a con su grado de conocimiento acerca de
su diabetes?

(El o ella recomendaria esta forma de tratamiento a alguien con una diabetes similar
ala suya?

(Hasta qué punto estaria ¢l o ella satisfecho/a de continuar con su tratamiento
actual?

CESD-7

Durante la tltima semana €l o ella:

(Sentia como si no pudiera quitarse de encima la tristeza?
(Le costaba concentrarse en lo que estaba haciendo?

(Se sinti6 deprimido/a?

(Le parecia que todo lo que hacia era un esfuerzo?

(No durmi6 bien?

(Disfruté de la vida?

(Se sinti6 triste?
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Ni acuerdo ni desacuerdo

Si

De acuerdo

Muy de acuerdo



10. E

11. In

12.E

13.E

14. In

15.E

16.E

17.E

18.E

19.E

20.

(MOS) La gente busca a otras personas para encontrar compaiiia, asistencia, u
otros tipos de ayuda. ;Con qué frecuencia dispone su familiar de cada uno de los
siguientes tipos de apoyo cuando él o ella lo necesita?

Alguien que le ayude cuando tenga que estar enfermo en la cama.
Alguien con quien pueda contar cuando necesita hablar.

Alguien que le aconseje cuando tenga problemas.

Alguien que le lleve al médico cuando lo necesita.

Alguien que le muestre amor y afecto.

Alguien con quién pasar un buen rato.

Alguien que le informe y le ayude a entender una situacion.

Alguien en quien confiar o con quien hablar de si mismo(a) y sus preocupaciones.
Alguien que le abrace.

Alguien con quien pueda relajarse.

Alguien que le prepare la comida si no puede hacerlo.

Alguien cuyo consejo realmente desee.

Alguien con quien hacer cosas que le sirvan para olvidar sus problemas.
Alguien que le ayude en sus tareas domésticas si esta enfermo.

Alguien con quien compartir sus temores y problemas mas intimos.
Alguien que le aconseje como resolver sus problemas personales.
Alguien con quién divertirse.

Alguien que comprenda sus problemas.

Alguien a quién amar y hacerle sentirse querido.

Aproximadamente, ;cuantos amigos intimos o familiares cercanos tiene ¢l o ella?
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Pocas veces

Algunas

veces

Casi
siempre

Siempre



11. A

12. A

13. A

14. A

15. A

16. A

17. A

18. A

19. A

20. A

(IBRSD) Indique que tan de acuerdo esta con cada frase.

Mi primera impresion de la gente usualmente resulta cierta.
No me importa saber lo que los demas realmente piensan de mi.

Siempre sé€ por qué me gusta algo.

Cuando ya me hice una idea de algo, rara vez alguien puede cambiar mi opinion.

Estoy en completo control de mi propio destino.

Nunca me arrepiento de mis decisiones.

La razon por la cual yo voto es porque mi voto puede hacer la diferencia.
Soy una persona completamente racional.

Tengo confianza en mi juicio.

Por mi no hay problema si a algunas personas les caigo mal.

Nunca encubro mis errores.

Nunca digo malas palabras.

Siempre obedezco las leyes, atin cuando es poco probable que me atrapen si las
violo.

Cuando oigo a gente hablando en privado, evito escuchar.
Siempre declaro todo en la aduana.

Nunca he tirado basura en la calle.

Nunca leo revistas o libros pornograficos.

Nunca tomo cosas que no me pertenecen.

Nunca he dafiado un libro de la biblioteca o algun producto de la tienda sin
reportarlo.

No chismeo sobre los asuntos de las demas personas.
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Nada de acuerdo

Poco de acuerdo

Ni de acuerdo ni

desacuerdo

Bastante de acuerdo

Totalmente de

acuerdo



ANEXO 7. INSTRUCCIONES PARA MPLUS

En el lenguaje de Mplus, los caracteres introducidos después de un signo de
exclamacion tienen un color de fuente verde, no son leidos por el programa y se utilizan
para insertar comentarios o instrucciones para realizar analisis alternos posteriormente,
e.g., para estimar modelo configuracional o escalar, dividiendo la muestra por duracion

de diabetes o uso de insulina.

Analisis Factorial de MMAS-8:

DATA:

FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”; 'archivo con datos
crudos

'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”; 'archivos con datos
imputados

VARIABLE:
NAMES = ml m2 m3 m4 m5 m6é m7 m8;

CATEGORICAL = ml m2 m3 m4 m5 mé m7 m8; ! para utilizar indicadores
'ordinales, calculando respuestas latentes y umbrales, y calculando
el 'anadlisis factorial con correlaciones policéricas y regresiones
probit

MISSING = *;
ANALYSIS:

ESTIMATOR = WLSMV; !minimos cuadrados ponderados ajustad en media y
var.

'ESTIMATOR = BAYES; !Para estimar un modelo y, combinado con DATA
!IMPUTATION y SAVEDATA, imputar datos perdidos con base en el
modelo !restringido

MODEL:

MMAS8 BY ml m2 m3 m4d m5 m6é m7 m8; ! modelo de analisis factorial
'DATA IMPUTATION: ! para imputar datos perdidos

'IMPUTE = ml-m8 (c); ! para imputar datos del tipo ordinal
INDATASETS = 20; ! para solicitar 20 bases de datos

OUTPUT: STDYX; ! para solicitar resultados estandarizados

! SAVEDATA:

!SAVE:
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'FILE = Multiple.Imputation.*.dat; ! nombre de bases con datos
imputados

Analisis Factorial de MMASS8 con invarianza de medicion:

DATA:

FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”;
'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”;
VARIABLE:

NAMES = ml m2 m3 m4 m5 m6 m7 m8;

CATEGORICAL = ml m2 m3 m4 m5 mé m7 m8;
MISSING = *;

GROUPING = Insul p (0 = nodep 1 = dep); ! dividir muestra por
insulina

'GROUPING = Evolu (1 = evol0 0 = evol5); 'o por duracién de
diabetes

ANALYSIS:

ESTIMATOR = WLSMV;

'ESTIMATOR = BAYES;

DIFFTEST = Configural.dat; !'para hacer prueba de diferencia de chi
cuadrada

MODEL:

111 Instrucciones para invarianza configuracional
'MODEL:

'MMAS8 BY

'ml1Q@1;

'm2 m3 m4d mé m7 m8; ! cargas no iguales
'[m1$1-m8$1]; ! umbrales no iguales
'MODEL DEP:

'MMAS8 BY

'm1Q1;

'm2 m3 m4d mé m7 m8;

' [m1$1-m8S51];

'{ml-m8@1l}; ! escala de factor iguales para identificacién
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11 1'Instrucciones para invarianza escalar
MODEL:

MMAS8 BY

ml@l

m2 m3 m4d mé m7 m8 (L2-L7); ! cargas iguales
[mM1$1-m8$1] (T1-T7); ! umbrales iguales
MMAS8 (vl); ! varianza de factor igual para contraste de medias
MODEL dep:

MMAS8 BY

ml@l

m2 m3 m4d m6 m7 m8 (L2-L7) ;

[M1$1-m8S$1] (T1-T7);

MMAS8 (vl) ;

'DATA IMPUTATION:
'IMPUTE = ml-m8 (c);
INDATASETS = 20;
OUTPUT: STDYX;

!SAVEDATA: DIFFTEST = Configural.dat; ! para guardar resultados del
modelo !configuracional para utilizar en la estimacion del modelo
escalar y hacer !'prueba de diferencia de chi cuadrada.

! SAVEDATA:
! SAVE:
'FILE = Multiple.Imputation.*.dat;

Analisis Factorial de DSMQ:

DATA:

FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”;
'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”;
VARIABLE:

NAMES =

ml6 m24

gl3 gl8 g22
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dl4 d17 d21 d25

£20 £23 £27

sl5 s19 s26;
CATEGORICAL = ALL;
MISSING = *;

ANALYSTIS:

ESTIMATOR = WLSMV;
'ESTIMATOR = BAYES;
MODEL:

DG BY gl3 gl8 g22;

DD BY dl4 d17 d21 d25;
DS BY sl15 sl19 s26;

DF BY £20 £23 f£27;

DM BY ml6 m24;

'DATA IMPUTATION:
'IMPUTE = ml6-s27 (c);
INDATASETS = 20;
OUTPUT: STDYX;

! SAVEDATA:

! SAVE:

'FILE = Multiple.Imputation.*.dat;

Analisis Factorial de CESD7:

DATA:
FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”;
'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”;
VARIABLE:
NAMES = cl c2 c3 c4 c5 c6 c7;
CATEGORICAL = ALL;
MISSING = *;
ANALYSIS:
ESTIMATOR = WLSMV;
'ESTIMATOR = BAYES;
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MODEL:

CESD7 BY cl c2 c3 c4 c5 c7;
'DATA IMPUTATION:

'IMPUTE = cl-c7 (c);
INDATASETS = 20;

OUTPUT: STDYX;

! SAVEDATA:

! SAVE:

'FILE = Multiple.Imputation.*.dat;

Analisis Factorial de CESD7 con invarianza de medicion:
DATA:

FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”;
'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”;
VARIABLE:

NAMES = cl c2 c3 c4 c5 c6 c7;

CATEGORICAL = ALL;

MISSING = *;

GROUPING = Insul p (0 = nodep 1 = dep);

! GROUPING

Evolu (1 = evol0 0 = evol)) ;
ANALYSIS:

ESTIMATOR = WLSMV;

'ESTIMATOR = BAYES;

MODEL:

11! Modelo Configuracional

'CESD7 BY cl@l!*

'c2 ¢c3 c4 c5 ¢7 (L2-L6);
'[c1$1-c7$1] (T1-T6);

'[cl$2-c7$2] (T7-T12);

1 [c1$3-c7$3] (T13-T18);

'MODEL Dep:

'CESD7 BY cl@1!~*

'c2 c3 c4 c5 c7;
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'[c181-c781];
'[c1$2-c782];
'[c183-c783];
'{cl-c7@1l};

'1! Modelo Escalar
CESD7 BY cl@1l

c2 c3 c4 c5 ¢7 (L2-L6);
[c1$1-c7$1] (T1-T6);
[c1$2-c7$2] (T7-T12);
[c1$3-c7$3] (T13-T18);
CESD7 (vl);

MODEL Dep:

CESD7 BY cl@1l

c2 c3 c4 c5 ¢7 (L2-L6);
[e1$1-c7$1] (T1-Te) ;
[c1$2-c7$2] (T7-T12);
[c1$3-c7$3] (T13-T18);
CESD7 (v1);

'DATA IMPUTATION:

'IMPUTE = cl-c7 (c);

INDATASETS = 20;

OUTPUT: STDYX;

! SAVEDATA:

!SAVE:

'FILE = Multiple.Imputation.*.dat;

Analisis Factorial de DTSQ:

DATA:
FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”;
'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”;

VARIABLE:
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NAMES = dl d2 d3 d4 d5 d6 d7 d8;
MISSING = *;

GROUPING = Insul p (0 = nodep 1 = dep);

!GROUPING = Evolu (1 = evol0 0 = evol5);
ANALYSIS:
ESTIMATOR = WLSMV;

'ESTIMATOR = BAYES;

MODEL:

DTQS BY dl d2 d3 d4 d5 d6 d7 d8;
'DATA IMPUTATION:

'IMPUTE = d1-d8 ;
INDATASETS = 20;
OUTPUT: STDYX;

! SAVEDATA:

! SAVE:

'FILE = Multiple.Imputation.*.dat;

Analisis Factorial de DTSQ con invarianza de medicion:

DATA:

FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”;
'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”;
VARIABLE:

NAMES = dl d2 d3 d4 d5 d6 d7 d8;
IMISSING = *;

ANALYSIS:

ESTIMATOR = WLSMV;

'ESTIMATOR = BAYES;

MODEL:

!'11Configuracional
'DTSQ BY
'dl* (L1)
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'd4 d5 d6 d7 d8 (L2-L6) ;
' [d1-d8] (T1-T6);
'DTSQ@1;

! [DTSQRO] ;

'MODEL Evol5:

'DTSQ BY

1dl*

'd4 d5 d6 d7 d8;
1[d1-d8];

'DTSQ@1;

' 1Residual

DTSQ BY

dl* (L1)

d4 d5 d6 d7 d8 (L2-L6);
[d1-d8] (T1-T6);

dl-d8 (E1-E6); 'Residuales iguales
DTSQQ1;

MODEL dep:

DTSQ BY

dl* (L1)

d4 d5 d6 d7 d8 (L2-L6);
[d1-d8] (T1-T6);

dl-d8 (El1-E6);

DTSQ@1;

'DATA IMPUTATION:
'IMPUTE = d1-d8 ;
INDATASETS = 20;
OUTPUT: STDYX;

! SAVEDATA:

!'SAVE:

'FILE = Multiple.Imputation.*.dat;
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Modelo de adherencia, sintomas de depresion, satisfaccion con

HbAlc:

DATA:

FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”;

'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”;
VARIABLE:
NAMES = HbAlc

ml m2 m3 m4d mé m7 m8 ! MMASS.
cl c2 c3 c4 c5 ¢7 ! CESD7.
dl d4 d5 d6 d7 dS8; ! DTSQ.

MISSING = *;

'GROUPING = Insul p (0 = nodep 1 = dep);
!GROUPING = Evolu (1 = evol0 0 = evol5);
ANALYSTIS:

ESTIMATOR = WLSMV;

'ESTIMATOR = BAYES;

MODEL:

MMAS8 BY ml m2 m3 m4 mé m7 m8;

CESD7 BY cl c2 c3 c4 c5 c7;

DTSQ BY dl d4 d5 d6 d7 d8;

el tratamiento y

MMAS8 ON CESD7; 'regresién de adherencia sobre depresién

HbAlc ON MMAS8; !regresién de HbAlc sobre adherencia

MMAS8 WITH DTSQ; !covarianza de adherencia y satisfaccién

DTSQ ON HbAlc; !'regresidén de satisfaccidén sobre HbAlc

'DATA IMPUTATION:

!IMPUTE = HbAlc dl1-d8 ml-m8 (c) cl-c7 (c);
INDATASETS = 20;

OUTPUT: STDYX;

! SAVEDATA:

! SAVE:

'FILE = Multiple.Imputation.*.dat;
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Modelo de la relacion adherencia - sintomas de depresion mediados por HbAlc:

DATA:

FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”;
'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”;
VARIABLE:

NAMES = HbAlc

ml m2 m3 m4 m6é m7 m8 ! MMASS.

cl c2 c3 c4 c5 c7; ! CESD7.

MISSING = *;

'GROUPING = Insul p (0 = nodep 1 = dep);
ANALYSIS:

ESTIMATOR = WLSMV;

'ESTIMATOR = BAYES;

MODEL:

MMAS8 BY ml m2 m3 m4 m6é m7 m8;

CESD7 BY cl c2 c3 c4 c5 c7;

CESD7 ON HBA1C;
HbAlc ON MMASS;
CESD7 WITH MMASS;

'DATA IMPUTATION:

!IMPUTE = HbAlc ml-m8 (c) cl-c7 (c);
INDATASETS = 20;

OUTPUT: STDYX;

! SAVEDATA:

! SAVE:

'FILE = Multiple.Imputation.*.dat;

Comparacion entre medidas de un reactivo y MMAS en su relacion con la HbAlIc:

DATA:
FILE = “Validacion de DSMQ y MMAS8 all.csv”;
'FILE = “Multiple.Imputation.list.dat”;
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VARIABLE:

NAMES =

vyl y2 y3 y4 ! Medidas de un reactivo
MMAS8 M ! Media de MMASS

ml m2 m3 m4d mé m7 m8 ! Reactivos de MMASS
HbAlc

HbAlcb ! variables identicas a HbAlc
HbAlcc

HbAlcd

HbAlce

HbAlcE;

MISSING = *;

DEFINE: ! para transformar variables
HbAlcb = HbAlc + 0; ! se generan variables idénticas a la HbAlc
HbAlcc = HbAlc + O;

HbAlcd = HbAlc + O;

HbAlce = HbAlc + O;

HbAlcf = HbAlc + 0O;

STANDARDIZE yl y2 y3 y4 MMAS8R HbAlc
HbAlcb

HbAlcc

HbAlcd

HbAlce

HbAlcf; !se estandarizan las variables como lo requiere la prueba
Wald

ANALYSIS:

ESTIMATOR = MLR; ! madxima verosimilitud con ajuste de Yuan-Bentler-
T2

MODEL:
MMAS8 BY ml* m2 m3 m4 m6 m7 m8;
MMAS8Q1;

! Cada medida de adherencia tiene relacidén con una variable HbAlc

HbAlc ON MMAS8 (pl);
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HBAlcb ON MMAS8R (p2) ;
HbAlcc ON yl (p3):;
HbAlcd ON y2 (p4);
HbAlce ON y3 (p5):
HbAlcf ON y4 (p6):;

! Las variables de HbAlc no se relacionan entre si
HbAlc WITH HBAlcb-HbAlcf@O0;

HBAlcb WITH HbAlcc-HbAlcfQ@O;

HbAlcc WITH HbAlcd-HbAlcf@O;

HbAlcd WITH HbAlce-HbAlcf@O;

HbAlce WITH HbAlcfQO;

! Las variables de adherencia no se relacionan entre si
yl WITH y2@0 y3@0 y4@0 MMAS8S8REO MMAS8@O;

y2 WITH y3@0 y4Q0 MMAS8RQRO MMAS8@O;

y3 WITH y4Q0 MMASS8RER0 MMAS8@O;

y4 WITH MMASS8RQ0O MMASS8QO;

MMAS8R WITH MMASS8@O;

MODELT TEST: ! para realizar pruebas Wald de diferencias de
parametros

pl=p2;! prueba de equivalencia de “HbAlc ON MMAS8” y “HBAlcb ON
MMAS8R”

'pl=p3;
'pl=p4;
'pl=p5;
'pl=p6;

'p2=p3;
'p2=p4;
'p2=p5;
'p2=p6;
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'p3=p4;
'p3=p5;
'p3=p6;

'pd=p5;
'p4d=p6;

'p5=p6;

'DATA IMPUTATION:

!IMPUTE = HbAlc ml-m8 (c) cl-c7 (c);
INDATASETS = 20;

OUTPUT: STDYX;

! SAVEDATA:

! SAVE:

'FILE = Multiple.Imputation.*.dat;
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Tablas completas de sensibilidad y especificidad para MMAS-8.

ANEXO 8. ANALISIS DE CURVA ROC

Analisis de Curva ROC de MMAS-8 con pacientes agrupados con criterio de HbAlc de 7%.

Positivo si es Sensibilidad 1- Especificidad Especificidad - Sensibilidad +
igual o Especificidad 1 Especificidad -1
mayor a (J de Youden)
0.0000 0.000 0.000 1.000 0.000 0.000
1.0714 .007 0.000 1.000 0.000 0.007
1.1548 .036 0.000 1.000 0.000 0.036
1.1833 .043 0.000 1.000 0.000 0.043
1.2429 .051 0.000 1.000 0.000 0.051
1.3095 .109 .020 0.980 -0.02 0.089
1.3667 123 .030 0.970 -0.03 0.093
1.4143 130 .030 0.970 -0.03 0.100
1.4643 .196 .051 0.949 -0.051 0.145
1.5357 210 .061 0.939 -0.061 0.149
1.5857 304 131 0.869 -0.131 0.173
1.6333 312 141 0.859 -0.141 0.171
1.6905 341 162 0.838 -0.162 0.179
1.7321 493 263 0.737 -0.263 0.230
1.7750 .500 273 0.727 -0.273 0.227
1.8167 .507 293 0.707 -0.293 0.214
1.8452 536 343 0.657 -0.343 0.193
1.9286 .703 .545 0.455 -0.545 0.158
3.0000 1.000 1.000 0.000 -1 0.000

Analisis de Curva ROC de MMAS-8 con pacientes que utilizan insulina con criterio de HbAlc de 7%.

Positivo si es Sensibilidad 1- Especificidad Especificidad - Sensibilidad +
igual o Especificidad 1 Especificidad -1

mayor a (J de Youden)
0.0000 0.000 0.000 1.000 0.000 0.000
1.0714 .010 0.000 1.000 0.000 0.010
1.1548 .042 0.000 1.000 0.000 0.042
1.1833 .052 0.000 1.000 0.000 0.052
1.2429 .063 0.000 1.000 0.000 0.063
1.3095 125 .029 0.971 -0.029 0.096
1.3810 135 .029 0.971 -0.029 0.106
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1.4643 219 .059 0.941 -0.059 0.160
1.5357 229 .059 0.941 -0.059 0.170
1.5857 292 118 0.882 -0.118 0.174
1.6333 302 118 0.882 -0.118 0.184
1.6905 323 .147 0.853 -0.147 0.176
1.7321 469 235 0.765 -0.235 0.234
1.7750 A79 235 0.765 -0.235 0.244
1.8167 490 .265 0.735 -0.265 0.225
1.8452 531 294 0.706 -0.294 0.237
1.9286 729 .529 0.471 -0.529 0.200
3.0000 1.000 1.000 0.000 -1.000 0.000
Analisis de Curva ROC de MMAS-8 con pacientes que no utilizan insulina con criterio de HbAlc de 7%.
Positivo si es Sensibilidad 1- Especificidad Especificidad - Sensibilidad +
igual o Especificidad 1 Especificidad -1
mayor a (J de Youden)

.1429 0.000 0.000 1.000 0.000 0.000
1.2143 .024 0.000 1.000 0.000 0.024
1.3095 .071 .015 0.985 -0.015 0.056
1.3667 .095 .031 0.969 -0.031 0.064
1.4143 119 .031 0.969 -0.031 0.088
1.4643 .143 .046 0.954 -0.046 0.097
1.5357 167 .062 0.938 -0.062 0.105
1.5857 333 138 0.862 -0.138 0.195
1.6333 333 154 0.846 -0.154 0.179
1.6905 381 .169 0.831 -0.169 0.212
1.7321 .548 271 0.723 -0.277 0.271
1.7750 .548 292 0.708 -0.292 0.256
1.8167 .548 308 0.692 -0.308 0.240
1.8452 .548 369 0.631 -0.369 0.179
1.9286 .643 .554 0.446 -0.554 0.089
3.0000 1.000 1.000 0.000 -1000 0.000
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Tablas completas de sensibilidad y especificidad para medida de un solo reactivo

con escala Likert referente al ultimo mes.

Analisis de Curva ROC de pregunta Likert-mes con pacientes agrupados con criterio de HbAlc de 7%.

Positivo si | Sensibilidad 1- Especificidad | Especificidad - | Sensibilidad +
es igual o Especificidad 1 Especificidad -
mayor a 1
(J de Youden)
Escala 0.00 0.000 0.000 1.000 0.000 0.000
(Ldﬂgel“é 6 1.50 .007 0.000 1.000 0.000 0.007
2.50 .030 0.000 1.000 0.000 0.030
3.50 .045 .021 0.979 -0.021 0.024
4.50 396 .168 0.832 -0.168 0.228
5.50 754 .621 0.379 -0.621 0.133
7.00 1.000 1.000 0.000 -1.000 0.000

Analisis de Curva ROC de pregunta Likert-mes con pacientes que utilizan insulina con criterio de HbAlc de 7%.

Positivo si | Sensibilidad 1- Especificidad Especificidad | Sensibilidad +
es igual o Especificidad -1 Especificidad -

mayor a 1
(J de Youden)
Escala 1.00 0.000 0.000 1.000 0.000 0.000
L(;kelrt. 6 2.50 .032 0.000 1.000 0.000 0.032
(dela6) 3.50 053 0.000 1.000 0.000 0.053
4.50 372 156 0.844 -0.156 0.216
5.50 755 .594 0.406 -0.594 0.161
7.00 1.000 1.000 0.000 -1.000 0.000

Analisis de Curva ROC de pregunta Likert-mes con pacientes que no utilizan insulina con criterio de HbAlc de

7%.
Positivo si | Sensibilidad 1- Especificidad Especificidad - | Sensibilidad +
esigual o Especificidad 1 Especificidad -
mayor a 1
(J de Youden)
Escala 0.00 0.000 0.000 1.000 0.000 0.000
Likert.
((;eelra 6 2.00 025 0.000 1.000 0.000 0.025
3.50 .025 .032 0.968 -0.032 -0.007
4.50 450 175 0.825 -0.175 0.275
5.50 750 .635 0.365 -0.635 0.115
7.00 1.000 1.000 0.000 -1.000 0.000

112




ANEXO 9. ARTICULO ORIGINAL

International Journal of Diabetes in Developing Countries

Relationship between medication adherence, depressive symptoms, and glycemic
control moderated by insulin treatment.

--Manuscript Draft--
Manuscript Number:
Full Title: Relationship between medication adherence, depressive symptoms, and glycemic
control moderated by insulin treatment.
Article Type: Manuscript
Keywords: Treatment Adherence; Depressive Symptoms; Glycemic Control; Insulin Treatment
Corresponding Author: Antonio Pineda Dominguez, B.Sc.

Universidad de Sonora
Hermosillo, Sonora MEXICO

113



Abstract

Aims: To explore the relation between treatment adherence, depressive
symptoms, and HbA1C levels in groups of insulin users versus non-insulin
users. Low treatment adherence continues to hinder treatment outcomes in
patients with diabetes; depressive symptoms have been found to correlate with
treatment adherence and insulin could be a moderator of this relationship.
Methods: The study’s design is cross-sectional. A sample of 267 subjects with
type 2 diabetes was selected from a Mexican public hospital. Depressive
symptoms and adherence questionnaires were administered in pen-and-paper
format. The analysis of data was carried out using structural equation modeling.
Results: A significant correlation was demonstrated between treatment
adherence and depressive symptoms in the group of non-insulin users, as
opposed to the insulin users group. Conclusions: Depressive symptoms were
found to be an indicator of lower treatment adherence only in non-insulin users.
Therefore, insulin treatment results in a dissimilar experience for patients with
diabetes, and psychological variables interact differently in these patients.
Further studies should seek to explain the moderating properties of insulin
treatment considering possible mediators of the adherence-depressive
symptoms relation. Health teams must screen for depressive symptoms and

address these issues to ensure a successful diabetes treatment.

Keywords: Treatment Adherence; Depressive Symptoms; Glycemic

Control; Insulin Treatment
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Introduction

Diabetes is a chronic disease that can be characterized by an insulin
defect and/or insulin resistance [1], and is the second leading cause of mortality
in Mexico [2]. Treatments based on diet, exercise, and hypoglycemic drugs tend
to be effective in the management of diabetes, however, low treatment
adherence can hinder positive outcomes [3]. Treatment adherence is one of the
major obstacles in the management of diabetes and other major chronic
diseases [4-6]; it is also one of the reasons treatment effectiveness can be
lower in common clinical practice when compared with clinical trial results [7].
Low treatment adherence is related to negative outcomes like the increase in
microvascular and macrovascular complications, probability of hospitalization,
and the addition of drugs to the treatment regime [3] Low treatment adherence

is thereby considered a high priority public health problem [7].

Depression has been considered a risk factor for low adherence given
that studies have consistently demonstrated an association between treatment
adherence and depressive symptoms, as seen in multiple chronic diseases [8]
and diabetes [9]. A general explanation is that depressive symptoms might
affect the cognitive-behavioral functioning leading to a lesser self-care [9,10],
e.g., lowering the patient’s perceived control and self-efficacy, and affecting the
self-regulation process [11,12], particularly with self-care activities that are
difficult to maintain [13]. Moreover, depressive symptoms might also lead to
disengagement and social withdrawal, leading to lesser exposure to social
support [8,14].

Another aspect that could contribute to the relationship between
depressive symptoms and treatment adherence is glycemic control, which has
also been found to correlate with depressive symptoms [15]. Though depressive
symptoms could be thought to lead to low treatment adherence and

subsequently to poor glycemic control [9,10], a longitudinal study found that
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baseline HbA1c predicted depressive symptoms. However, this was only
observed in insulin users and not in non-insulin users, groups which did not
significantly differ in depressive symptom severity (P = 0.060) and the mean
difference in HbA1c was 0.52% (P = 0.015). Treatment adherence was not
measured in said study [16]. This points to a pathway leading from poor
glycemic control to depressive symptoms that could be discerned in certain
groups. This also indicates that insulin treatment comprises a dissimilar form of
self-care and that it might act as a moderator variable, i.e., that psychosocial
variables might correlate differently in insulin users compared to non insulin

users.

The purpose of this study was to explore the relationship between
depressive symptoms and treatment adherence with possible mediation by the

HbA1C levels in a group of insulin users and a group on non-insulin users.
Materials and Methods

The sample consisted of patients from a public hospital in Hermosillo,
Sonora, northeastern Mexico. Convenience sampling was used, seeking to
invite participants with longer waiting times in order to avoid interruptions in the
consultation procedures. The target sample size was n = 200 which is regarded
as a fair size for factor analysis [17]. Regarding the inclusion criteria, patients
that were attending the public hospital for type 2 diabetes and had been under
treatment for at least 6 months were eligible to be included. The study was
reviewed and accepted by the hospital’'s bioethics committee, patients were
briefed on the study, and they signed a consent form as required by the Helsinki

declaration of human rights [18].

The study’s design is cross-sectional. The measures chosen to evaluate
treatment adherence were the 8 item Morisky Medication Adherence Scale
(MMAS 8) and the Diabetes Self-Management Questionnaire (DSMQ). The
MMAS-8 has demonstrated utility in evaluating the relationship between
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hyperglycemia and medication adherence [19]. The DMSQ includes additional
dimensions beyond medication adherence such as physical activity and dietary
control [20]. The Center for Epidemiological Studies Depression Scale 7 (CESD
7) consisting of 7 items [21] was used to assess depressive symptoms. The
MMAS-8 [22] and CESD 7 [21] had been previously translated to Spanish,
however, DSMQ was translated for this particular study. The questionnaires
were administered in paper-and-pen format by psychology students that were
not part of the health service team. Studies have demonstrated greater
influence of social desirability bias when questionnaires are administered by
members of the health team and/or through face to face interviews [23,24].
Glycated hemoglobin (HbA1C) levels, a standard measure, were used to
evaluate glycemic control [3,19]. The questionnaires were analyzed with
confirmatory factor analysis and multivariate analysis were carried out using
latent variable modeling to enhance the sensitivity of the psychometric

measures [25]. The data was analyzed in the SPSS v23 and Mplus v7 software.
Results

The final sample size was n = 267. The mean age was 54.05 with S.D. =
10.37, 40% were male, 51% were employed, and a 44% had a college
education or higher. The mean BMI was 32.51 with S.D. = 6.48, and only a
10.3% were classified as having normal weight. The mean HbA1C was 7.6%
(59 mmol/mol) with S.D. = 1.9%. On the other hand, 72.4% of the participants
had a HbA1C of = 6.5% (47.5 mmol/mol), and 57.6% had a HbA1C of = 7.0%
(53 mmol/mol), the standard established by the Official Mexican Norm for the

prevention and treatment of diabetes [26].

As a first step, all psychometric measures were evaluated independently
with confirmatory factor analysis. Muthén’s limited information method was used
and the chosen estimator was the weighted least squares with diagonal weight

matrix with mean and variance adjusted chi-square statistic, since this method
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can be considered to be theoretically adequate for its use in dichotomous and
ordinal questionnaire items [27—-29]. The goodness of fit criteria to deem factor
models as acceptable were a P-value of >0.05 in the X2 test of model fit, a
RMSEA value of <0.06., and CFl and TLI values of 20.95, given that these
indices and cut-off values have been shown to perform well with the chosen
estimator in sample sizes similar to that of this study [28]. In these analysis the
MMAS-8 structure was assumed to be unifactorial [30] and item number 5 which
asks if the patient took their medication a day before was removed due to a low
loading and non-significant P-value (A = -0.155, z = -1.029, P = 0.304). The
same occurred for item number 6 from CESD-7, which asks if the patient
enjoyed life (A = -0.165, z = -1.817, P = 0.069). The model fit for MMAS-8 and
CESD-7 was good, but not for the DSMQ scale (see table 1). Further
modifications to DSMQ did not result in acceptable fit, and further analysis did

not include this questionnaire.
(Table 1)

To assess if the questionnaires are unbiased in group comparisons,
measurement invariance was tested with the multiple group confirmatory factor
analysis approach. Measurement invariance establishes that the measurement
properties of the questionnaires are equivalent across groups, which allows for
the comparison of structural parameters and latent means [31]. The
comparisons were across insulin-users and non-insulin-users; the non-insulin
user group consisted of 126 patients while 141 were insulin users. As a first
step, configural measurement invariance was tested, i.e., loadings and
thresholds were allowed to vary across groups. Subsequently, scalar
measurement invariance was tested, i.e., loadings and thresholds were
constrained to be equal across groups. A chi-square difference test was carried
out to test if the differences in loadings and thresholds when freed across

groups were meaningful as to significantly worsen the model fit when applying
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equality restrictions. In all models the resulting fit was acceptable and the chi-

square difference testing was not significant (see table 2).
(Table 2)

These results indicate that the fit in the models doesn’t significantly
worsen as a result of assuming equal measurement properties across
comparison groups. However, these results should be interpreted while taking
into consideration several aspects. First, the chosen estimator has been shown
to produce reliable estimates and fit indices in sample sizes of 200 [27-29].
Second, prior studies have shown that testing for measurement invariance with
small sample sizes, e.g., n = 200, results in low statistical power for chi-square
difference tests [32]. Third, strict measurement invariance might not always be
required, and a general degree of measurement invariance as established by
small/medium sample sizes and forgiving test conditions might be acceptable
[33].

The means of latent variables were used for the comparison of treatment
adherence and depressive symptoms across groups. Here, a reference group
has a mean of 0 and the comparison group has a free mean that is tested
against the reference group via z test [34]. As seen in table 3, the depressive
symptoms mean was significantly higher and the medication adherence mean
was significantly lower in patients with insulin treatment. Cohen’s d was
calculated to describe the difference between group means in terms of a
standard deviation. The difference between the medication adherence latent
means was d = 0.372, and the difference between the depressive symptoms
latent means was d = -0.402. HbA1C levels were significantly higher in patients

with insulin treatment.

(Table 3)
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Though table 3 describes the differences across groups, it does not
adequately describe the relationship among variables with insulin treatment as a

moderator.

In figure 1 a model is shown where medication adherence has a direct
effect on the HbA1C. HbA1c affects depressive symptoms while medication
adherence and depressive symptoms correlate. As before, the model was
estimated with the robust weighted least squares estimator and scalar
measurement invariance in the multi-group approach. With loadings and
thresholds constrained to be equal across groups, structural parameters are
estimated freely and describe the variables’ relationships in insulin users and in

non-insulin users. The parameters are presented in standardized form.
(Figure 1)

In insulin users there is a small effect of the HbA1C levels on depressive
symptoms (B = 0.177, z = 1.667, P = 0.048), but in non-insulin users this effect
is non-significant (B = -0.047, z = -0.514, P = 0.304). In insulin users there is
virtually no correlation between medication adherence and depressive
symptoms (r = -0.011, z = -0.084, P = 0.467), but in non-insulin users there is a
contrastingly different effect size (r = -0.361, z = -2.934, P = 0.002).

Discussion

The results indicate that insulin treatment might be an important
moderator of the relationship between medication adherence and depressive
symptoms. Insulin users do not seem equally susceptible to presenting lower
medication adherence as a correlate of depressive symptoms. In contrast, non-
insulin users are a group in which a significant association between medication
adherence and depressive symptoms was observed. This is not to say that
adherence or depressive symptoms must be higher or lower in a particular
group, rather, that insulin treatment results in a dissimilar experience for patients

with diabetes and that psychological variables correlate differently in this group.
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Researchers and health organizations should consider how psychosocial
variables might have different roles in patients with insulin treatment versus
patients without insulin treatment. Researchers should look to replicate these
findings with varying populations and methods. Further studies are also required
to explain the moderating properties of insulin treatment (e.g., insulin therapy
being affected differently by health beliefs, perceived control and vulnerability,
self-efficacy, social support, and other variables that have been shown to
mediate the relationship between depression and treatment adherence
[11,12,14]) considering the impact of cultural, economic, and geographic

context.

The results of this study could be of consideration for future depression-
adherence studies. The information could guide the efforts in decreasing the
vulnerability of patients to depressive symptoms. Additionally, recent studies
have focused on treating diabetes patients’ depression to assess changes in
diabetes self-care and/or glycemic control, and though this hasn’t been shown

to be effective, little attention has been given to insulin treatment’s role [35].

An important aspect to consider is the effect of insulin use on depressive
symptoms. Although in this study depressive symptoms were higher in insulin
users, one study that measured depressive symptoms before and after insulin
treatment initiation found that depressive symptoms were overall lower 24
weeks after initiating insulin treatment [36]. These findings might be non-
contradictory given time intervals, i.e., insulin therapy initiation might result in a
sudden increase in health and wellbeing, but patients with prolonged insulin use
might become accustomed over time and/or suffer from further insulin
resistance, e.g., in this study the median duration of insulin use was 5 years. It
is also well known that patients with different diabetes duration experience
different clinical pictures, e.g., depression has been found to be more common

in patients with < 10 and = 30 years of diabetes duration [37]. Higher depressive
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symptoms before the diagnosis of diabetes have also been shown to predict
poor glycemic control in the early stages of treatment [10]. For those reasons,
the duration of diabetes and other variables relating to the psychological stage
of the patient might be of relevance, i.e., the patient’'s psychological stage (for
example, as defined by the Stages of Change model which has been useful to
frame the patient’'s diabetes self-care [38]) might be another moderator of

relations between health behaviors and related psychological variables.

In this study results suggest that HbA1C levels might not be the principal
mediator between medication adherence and depressive symptoms. However,
a small but significant effect from the HbA1C to CESD 7 was found in insulin
users, but no significant effect was found on non-insulin users. This is consistent
with a longitudinal study which found that poor glycemic control predicted
depressive symptoms in insulin users but not in non-insulin users [16]. The
relation between depression and hyperglycemia has been said to be
inconsistent in recent years [11,15,39—41]. Other variables and/or analyses that
were not included in the study could still contribute to a depression-adherence
relation by means of hyperglycemia or related physiological states. For instance,
the development of diabetes complications is related to depressive symptoms,
and in this case depression is usually thought of as the outcome [42]. Similarly,
in longitudinal studies depression has been identified as both a predictor and an
outcome of obesity [43] and metabolic syndrome [44], both of which are highly
related to diabetes [45].

Regarding the methods used in this study, it's worth noting that the
association between depressive symptoms and treatment adherence has been
widely observed to occur in samples well below the threshold of clinical
depression [9]. On the other hand, self-report measures of depressive
symptoms might not adequately discriminate said symptoms from anxiety or

general emotional distress when compared with structured interviews
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[11,15,46]. In actuality, HbA1c might be more closely related to general
emotional distress than to clinical depression [41,46]. Similarly, depressive
symptoms or clinical depression might be too broadly defined, being affected by
a wide variety of external factors and relating to adherence and glycemic control
less consistently when adjusting for diabetes-specific distress [11,40,41,46]. As
such, the consideration of diabetes distress might ease the understanding and
clarification of how the self-regulation process may deteriorate leading to poorer
treatment adherence and glycemic control [41]. Therefore, further studies could
explore if insulin treatment could moderate the adherence and diabetes distress
relation. Additionally, many studies that employ psychometric measures utilize
the questionnaires’ means or sum-scores in across-group or across-time
comparisons [9,11,14,15,36,37,40,46]. It isn't always explained whether
group/time measurement invariance was tested or assumed, but measurement
invariance is required to establish that multiple measurements describe the
same construct in the same metric, allowing researchers to make reasonable
comparisons [31]. Similarly, multivariate analysis with latent variables should be

furtherly employed to enhance the sensitivity of the questionnaires [25].

A limitation of this study is that the design was cross-sectional.
Additionally, only medication adherence as measured by MMAS-8 was studied
given the poor fit of DSMQ in the confirmatory factor analysis model. Finally, the
method by which adherence is assessed might affect results and conclusions.
Questionnaires, pill counts, prescription refill records, adherence diaries, and
electronic monitoring are based on different assumptions and are prone to
different types of error [47]. Future studies should examine multiple methods of
adherence assessment in order to identify if certain methods are less sensible
than others, ideally with electronic monitoring as reference [47].
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Conclusions

The objective of this study was to explore the relationship between
depressive symptoms and treatment adherence with possible mediation by the
HbA1C levels in a sample divided by insulin use. The results indicate that insulin
treatment might be an important moderator of the relationship between
medication adherence and depressive symptoms. Insulin users do not seem
equally susceptible to presenting lower medication adherence as a correlate of
depressive symptoms. In contrast, non-insulin users are a group in which a
significant association between medication adherence and depressive
symptoms was observed. This is not to say that adherence or depressive
symptoms are higher or lower in a particular group. This implies that insulin
treatment results in a dissimilar experience for patients with diabetes, and that
psychological variables interact differently in this group. Researchers and
clinical practitioners should consider how psychosocial variables might have
different roles, either as correlates or explanatory or response variables, in

patients with insulin treatment versus patients without insulin treatment.

Overall, these results are consistent with recommendations suggested by
previous research. A working relationship must be created among mental health
professionals and diabetes healthcare providers. A unified view of health should
be promoted and health providers must screen for depressive symptoms and
distress in order to address these issues and contribute to the overall wellbeing
of patients [9,10,13].
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Tables and Figures

Table 1.

Summary of the model fit results for the confirmatory factor analysis models.

2

Model X df  P-value RMSEA CFI TLI

Medication adherence (MMAS-8) 18.886 14 P =0.169 0.036 0.984 0.977
Treatment adherence (DSMQ) 233.193 80 p<0.001 0.087 0.874 0.835
Depressive symptoms (CESD-7) 22878 14 P =0.062 0.050 0.997 0.996
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Table 2.

Model fit results for the confirmatory factor analysis with measurement invariance models.

Model X df  P-value Diff. test RMSEA CFlI TLI

MMAS-8, Configural 29816 28 P=0.37 0.022 0.994 0.991
MMAS-8, Scalar 39512 34 P=024 P=0.15 0.035 0.982 0.978
CESD-7, Configural 24326 18 P=0.14 0.054 0.998 0.997
CESD-7, Scalar 40927 35 P=023 P=0.32 0.037 0.998 0.998
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Table 3. Differences in sample HbA1C, BMI, diabetes duration, medication adherence and depressive

symptoms across groups.

HbA1C BMI Diabetes duration MMAS-8 CESD-7
Group .
% (mmol/mol) In years
Pooled X=7.3% (56 X = 32.51 x=9.83 - -
mmol/mol)
ox=0.42 ox= 0.44
ox=0.20%
Med = 31.48 Med = 8.0
Med = 6.9% (52
mmol/mol)
Non-insulin ~ x =6.9% (52 X = 32.01 X=7.64 X = 0.000 X = 0.000
users mmol/mol)
ox=0.57 ox=0.57
ox=0.12%
Med = 31.75 Med = 6.6
Med = 6.7% (50
mmol/mol)
Insulin users x =8.1% (65 X =132.93 X=1168 X = -0.266 % = 0.345
mmol/mol 7 =-
ox=0.14% ' _
° Med = 31.31 Med = 11 P= 0034) P= 0030)
Med = 7.9% (63 B _
mmol/mol) (U=6742, (U = 4999,
(U = 3861, P=0.277)t p < 0.001)t
p <0.001)t

Note: x = mean. ox =standard error of mean. Med = median. 1 = Mann-Whitney’s U test.
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