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La aparicion y el incremento sostenido de los pacientes con perfiles clinicos
complejos de enfermedades cronicas, han favorecido el uso cada vez mas
extendido del término "multimorbilidad"”, por lo que es indispensable disponer de
una medicidén apropiada de esta condicion en los estudios epidemiolégicos; dado
que estas condiciones representan un reto para el manejo clinico de los pacientes,
los sistemas de salud y la investigacién epidemiolégica. Considerando lo anterior,
en este manuscrito se revisaran las propuestas conceptuales subyacentes a la
medicion de la multimorbilidad, de acuerdo con su papel epidemiolégico y se
discutiran los retos metodoldgicos derivados de su medicién. En este ensayo, se
toman como referencia las definiciones clasicas de la comorbilidad, sus diferencias
con el concepto de multimorbilidad y los papeles que ha tenido en los estudios
epidemioldgicos; asi como los distintos modelos conceptuales de los que se
derivan las definiciones operativas y las estrategias de medicion de esta variable.
La discusion de la multimorbilidad nos permite identificar una brecha importante
entre el desarrollo conceptual moderno de multimorbilidad y las definiciones
operativas existentes, a pesar de que existe un desarrollo teérico importante, que
ha progresado desde la concepcion clasica de comorbilidad hasta el concepto
moderno y multidimensional de multimorbilidad. Sin embargo, las estrategias de
medicion no han correspondido a este avance conceptual, por lo es necesario
desarrollar nuevas propuestas metodoldgicas que nos permitan obtener
informacion del verdadero impacto en la salud y sus implicaciones en la salud
publica.

Palabras clave: comorbilidad, enfermedad cronica, modelos tedricos, estudios

epidemioldgicos, sesgo (epidemiologia), envejecimiento.



The appearance of patients with complex clinical profiles related to chronic
diseases has contributed to the increasingly widespread use of the term:
“multimorbidity.” Therefore, a suitable measurement of this condition is essential to
epidemiological studies; considering that these conditions represent a challenge for
the clinical management of patients as well as for health systems and
epidemiological investigations. Thus, this manuscript will review the conceptual
proposals behind the measurement of multimorbidity, including its epidemiological
role and the methodological challenges involved in measuring it. The assay
discusses classical definitions of comorbidity, how they differ with the concept of
multimorbidity and their roles in epidemiological studies. The various conceptual
models that contribute to the operational definitions and strategies to measure this
variable are also presented. The discussion of multimorbidity enables us to identify
a significant gap between the modern conceptual development of multimorbidity
and existing operational definitions. This gap exists despite the theoretical
developments that have occurred from the classical concept of comorbidity to the
modern and multidimensional conception of multimorbidty. Meanwhile,
measurement strategies have not kept pace with this advance. Therefore, new
methodological proposals need to be developed in order to obtain information
regarding the actual impact on health and implications for public health.
Keywords: Comorbidity; chronic disease; models, theoretical; epidemiologic

studies; bias (epidemiology); aging.



Desde la perspectiva epidemioldgica, Feinstein llamo la atencion por primera vez
en el campo hasta 1970, sobre la necesidad de desarrollar una verdadera
clasificacion taxonémica de lo que entonces llamo “comorbilidad”, en miras a
evaluar el efecto y las interrelaciones, tantos clinicas (1) como epidemioldgicas (2),
de la coexistencia de multiples patologias en un mismo individuo. La aparicién y el
incremento sostenido de los pacientes con perfiles clinicos complejos de
enfermedades crénicas, como consecuencia de la transicion epidemioldgica,
vendria entonces por primera vez a representar un gran reto para el manejo clinico
de los pacientes, como también para los sistemas de salud y para la misma
investigacion epidemioldgica (3). En la actualidad, los pacientes con multiples
condiciones patolégicas crénicas son la regla mas que la excepcién, incluso en las
unidades de cuidado primario (4).

Como alternativas para entender este fenomeno, posteriormente se propuso el
término de multimorbilidad, el cual contendria conceptualmente a la comorbilidad
clasica y moderna (5). Esta propuesta tedrica, surgiria de la necesidad de
considerar los perfiles moérbidos complejos como relaciones diversas entre
entidades clinicas y no clinicas; siendo asi un concepto multidimensional, que
incluso mas recientemente ha progresado hasta incorporar también la
funcionalidad y la esfera psicosocial (6). Es principalmente en este contexto
complejo y reconociendo los multiples impactos de la multimorbilidad sobre la
salud (7); o su comportamiento como potencial modificador del efecto de las
terapias en los ensayos clinicos (8), en el que se hace tan indispensable disponer

de una medicion apropiada de esta condicion en los estudios epidemiolégicos.



Esta definicion operativa, como la de cualquier variable, deberia derivarse del
desarrollo conceptual y de los modelos teoricos existentes.

Este ensayo tiene como obijetivo principal revisar las distintas propuestas
conceptuales subyacentes a la medicion de la multimorbilidad, en consideracion
de su papel epidemioldgico y finalmente discutir los retos metodoldgicos derivados
de su medicion. Para realizar esta tarea, se efectuaron los siguiente pasos:
primero: se revisaron las definiciones clasicas de la comorbilidad y sus diferencias
con el concepto moderno de multimorbilidad, posteriormente se discuten los
diversos papeles que la multimorbilidad ha tenido en los estudios epidemioldgicos,
para luego presentar los distintos modelos conceptuales de los que se derivan las
definiciones operativas de la multimorbilidad. Lo cual finalmente provee los
elementos necesarios para revisar y discutir las distintas estrategias de medicion
de esta variable y generar recomendaciones para su uso en los estudios
epidemioldgicos.

Definicién conceptual de comorbilidad y multimorbilidad

La propuesta pionera dada por Feinstein definia la comorbilidad como: “cualquier
entidad clinica que ha existido o que podria ocurrir durante el curso clinico de un
paciente que tiene una enfermedad indice bajo estudio” (2). Dos aspecto, llaman
la atencion de esta definicion primigenia: El primero es que establece que la
comorbilidad implica no solo otras enfermedades propiamente dichas, sino que el
término entidad clinica se refiere a que se incorporan también condiciones
reproductivas tales como el embarazo o el aborto, reacciones adversas
sintomaticas, los trastornos mentales o de comportamiento, o cualquier otro

cambio de perfil clinico que sea relevante (2). El segundo aspecto, de especial



importancia, porque sera el que lo diferenciaréa de los conceptos modernos, es que
se parte de que existe una “enfermedad indice”; esto es, que todas las
comorbilidades se derivan y se definen a partir de una Unica patologia. Esta
definicion, en su forma clasica fue utilizada por décadas y sigue siendo vigente
para algunos autores (9).

Fue desde esta perspectiva, que el principal interés inicial recayé mas sobre las
implicaciones para el manejo clinico de los pacientes complejos; que sobre los
problemas epidemiolégicos. Feinstein establecié entonces criterios como la
toponimia o la cronometria, los cuales permitirian establecer respectivamente, los
criterios diagnésticos y el periodo dentro del cual, a partir de un tiempo cero (inicio
de la enfermedad indice) se podria considerar que una segunda entidad clinica
era atribuible a una enfermedad indice, para ello propuso ademas el uso de
principios que llamo “decisiones de atribuciéon” que permitian como su nombre lo
indica, establecer razonablemente qué entidades clinicas podrian ser
consideradas comorbilidades (2). El modelo empirico donde preliminarmente se
exploro esta definicién fue el de la diabetes (10). Sin embargo, tempranamente se
reconoci6 que la definicidn clasica de comorbilidad contemplaba sélo el modo en
como una enfermedad indice (como lo es la diabetes) incrementaba la aparicion
de otras entidades clinicas (las complicaciones de érgano blanco); y como a su
vez estas en conjunto afectaban el pronéstico final de la enfermedad principal,
pero no reconocia explicitamente el papel de las otras comorbilidades, que se
encontraban presentes desde el tiempo cero y que también podrian afectar el

curso clinico y el desenlace final de la enfermedad indice (10).



En resumen, la critica principal a la definicion clasica de comorbilidad se traduce
entonces en que requeria necesariamente de la existencia de una enfermedad
indice que precederia temporal y causalmente, a las demas entidades clinicas
catalogadas como comorbilidades. De manera que se excluye la posibilidad de
que las otras enfermedades también pudieran ser antecedentes unas de otras, o
que incluso pudieran ser independientes algunas entre si, 0 de un modo mas
complejo, y como se discutird mas adelante, que configuraran diversos perfiles
complejos con distinto grado de relacion etiolégica, clinica o fisiopatoldgica, que
también pudieran ser de importancia clinica y epidemiolégica (5). La identificacion
de estos perfiles complejos ha favorecido el desarrollo incluso de otros nuevos
términos, como es el caso de “pacientes pluripatolégicos” y que hace referencia a
aquellos adultos de edad avanzada, enfermedades de gran complejidad, funcion
limitada y vulnerabilidad, siendo estos especialmente Utiles para la prediccién de la
mortalidad general y la discapacidad (11). Aunque como propone este ensayo mas
adelante, estos nuevos conceptos también podrian ser abarcados dentro del
concepto moderno y amplio de multimorbilidad.

Por todo lo anterior, lleg6 a ser necesaria una definiciébn mas flexible que
permitiera reconocer mejor, todas las diferentes configuraciones posibles de la
coexistencia de patologias crénicas y otras entidades (clinicas y no clinicas),
abriendo camino asi al concepto de multimorbilidad. Aunque el concepto de
multimorbilidad fue por primera vez usado en Alemania (12), su uso permanecio
restringido a la literatura cientifica publicada en el idioma aleman hasta los
noventa cuando comenzo a usarse internacionalmente de forma extendida (6).

Mientras la comorbilidad implicaba la aparicién de otra entidad clinica en el curso



de una enfermedad indice (9); la multimorbilidad de modo mucho mas amplio, solo
implicaba la coexistencia de las enfermedades con distinto grado de relacion entre
si, en un mismo individuo (4,9).

Fue bajo esa misma perspectiva que la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
definio la multimorbilidad sencillamente como: “la presencia de dos o mas
condiciones de salud” (13). La amplitud de esta definicion permitié considerar
todas las “condiciones” concurrentes en un individuo que en conjunto pudieran
afectar globalmente su estado de salud, ya que el término “condicion” también
permite incluir no solo patologias clinicas, sino otras entidades clinicas y no
clinicas. Sin embargo, no es explicita en la consideracion o no, de la esfera
psicosocial. Por lo anterior, en un esfuerzo muy reciente por mejorar la definicion
de multimorbilidad de la OMS y las propuestas de otros autores, la European
General Practice Research Network, realiz6 un consenso de expertos en el 2013
(6), enriquecida con una revision sistematica de literatura, que identificé 132
definiciones en 416 documentos, generando la siguiente definicion
“‘comprehensiva” de multimorbilidad:

“La multimorbilidad es definida como cualquier combinacion de una enfermedad
cronica con al menos otra enfermedad (aguda o crénica) o con un factor
psicosocial (asociado 0 no) o con un factor somatico” — Traduccion libre- (6).

Esta definicion tan amplia, permitiria tener un punto de referencia conceptual muy
distinto, de particular importancia en los adultos mayores (AM). Ya que representa
un salto conceptual desde una definicion centrada solamente en la enfermedad,
que es util para el cuidado agudo, a una vision centrada en la funcionalidad fisica y

social, que es util para el cuidado a largo plazo, por cuanto la expresion “Cualquier
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factor psicosocial o somatico” presente en la definicidn anteriormente expuesta,
necesariamente es multidimensional y considera al AM desde todas sus esferas
(6). De manera que el AM, no es visto como una suma de patologias cronicas, que
son independientes entre si, o solamente derivadas de una enfermedad indice (la
comorbilidad); sino que se reconoce la existencia de perfiles complejos que
incorporan lo psicosocial (14).
En este ensayo se hace énfasis en los AM por ser los que tienen mayor
prevalencia de multimorbilidad (4), y ya que esta condicién poco se ha estudiado
en otras poblaciones como la infantil. Sin embargo, algunos estudios en este
grupo de edad centran este concepto en patologias derivadas de una sola
enfermedad indice como la obesidad infantil (15), o en la concurrencia de
infecciones prevalentes de la infancia como sucede en el poliparasitismo intestinal
(16), con una potenciacion asociada de los efectos sobre la anemia y la
desnutricion (16) o incluso con relaciones paradojicas con otros parasitos como el
de la malaria (17). Sélo algunos trabajos mas recientes han abordado la
multimorbilidad en la infancia multidimensionalmente al incorporar dentro de estos
perfiles de enfermedades, a los aspectos psicosociales, como se ha hecho por
ejemplo en el estudio de los trastornos mentales de la infancia (18).
En resumen de lo discutido hasta aca, el término de multimorbilidad tendria las
siguientes diferencias principales con la concepcion — clasica- de comorbilidad:
- No implica necesariamente la existencia previa de una “enfermedad
indice” en el curso del cual aparecen los otros padecimientos o condiciones

de salud.
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- El grado y tipo de relacion etiolégica, clinica o fisiopatolégica de los
padecimientos involucrados es altamente variable. Esto quiere decir que el
término no solamente involucra aquellos perfiles en que un padecimiento
lleva a otro o que complica el inicial, sino diversos modelos en donde
pueden compartir o no una etiologia comun, en donde cursan con
complicaciones o no del mismo sistema; o con complicaciones fisiologicas
que pueden o no interactuar clinicamente de formas muy diversas.

- Podrian incorporar como concurrentes a la enfermedad crénica, otras
“condiciones” que no son patologias, como factores psicosociales o
somaticos. De modo que es un concepto multidimensional.

- De modo general, el término pretende ser altamente comprehensivo y
abarcaria las otras propuestas para denominar distintas relaciones entre
patologias cronicas y otras condiciones de salud.

Finalmente, al revisar la literatura reciente se puede afirmar que el término
multimorbilidad ha sido mas ampliamente extendido en las Ultimas dos décadas, y
gue cada vez existe mayor consenso, sobre la mayor pertinencia del uso de este
concepto en lugar del de comorbilidad (6). Prueba de esto, es que una busqueda
en MEDLINE, permite observar asi que el uso del término multimorbilidad se ha
incrementado mas de 10 veces en los articulos cientificos publicados en la dltima
década (19).

Importancia y papel epidemiologico de la multimorbilidad en los AM

La prevalencia de multimorbilidad, definida bajo el criterio operativo de la OMS
como la presencia de dos o mas enfermedades cronicas (que es la definicion

operativa para lo cual existe informacion epidemioldgica internacional disponible),

12



se incrementa progresivamente con la edad (20,21), llegando a ser mayor del 60%
y del 70% en los mayores de 60 y 80 afos respectivamente, lo cual es consistente
en diversos estudios realizados en AM no institucionalizados de diversos paises
(22,23). Por todo lo anterior, esta condicidon puede considerarse, un problema
emergente de salud publica global, cuya importancia obviamente se incrementaria
de modo concurrente con la prevalencia independiente de cada enfermedad
crénica, como también con el crecimiento y el envejecimiento de la poblacion. En
los Estados Unidos de América, se estima por ejemplo, que el nimero de
personas que viven con multimorbilidad pasara de 60 millones en el afio 2000 a 81
millones en el 2020 (24).

Los retos para la salud publica, los sistemas de salud y para el manejo clinico del
incremento de pacientes con multimorbilidad, son enormes (3). Los AM son un
grupo particularmente vulnerable a la existencia de multimorbilidad, como
consecuencia obviamente, de que la presencia independiente o no de muchas
patologias cronicas adquiridas a lo largo de la vida, no sélo se incrementa, sino
que se agrava clinicamente con la edad (20,21). Pero ademas se trata de un
grupo social donde la coexistencia de multiples patologias con otras entidades
clinicas y no clinicas, en un contexto familiar y social poco favorable, en especial
con poco acceso a los servicios de salud, puede favorecer la aparicion y
progresion de multiples eventos en salud asociados a los perfiles clinicos
complejos, con un deterioro asociado significativo de la calidad de vida (24).
Desde una perspectiva epidemioldgica, la multimorbilidad puede ser vista desde
distintos papeles: como variable para definir poblacién de interés, como variable

modificadora de efecto, como variable confusora, y como variable predictora de
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multiples eventos en salud (8). En cualquiera de los papeles, en los que esta
variable sea considerada la medicion apropiada del constructo es relevante;

aunque en algunos casos podria plantear retos especificos.

La primera, es la consideracion de la no multimorbilidad como criterio de inclusion
en los estudios, la cual es muy relevante especialmente en el contexto de los
ensayos clinicos aleatorizados controlados (ECAC). Se ha sefalado, que la
mayoria de los ECAC y los meta-analisis derivados se realizan en personas con
pocas 0 con una sola patologia cronica, lo cual tiene como consecuencia
limitaciones en la validez externa de la eficacia obtenida, ya que los estudios
orientados bajo este paradigma de la enfermedad Unica no aplicarian a los perfiles
complejos de multimorbilidad encontrados hoy con frecuencia en la practica clinica
(8).

Adicionalmente, es razonable y ya hay evidencia empirica que lo respalda, que
muchas terapias podria tener una modificacion de efecto sobre los resultados en
salud, por la presencia de multimorbilidad (8). Al respecto, diversas metodologias
de analisis epidemiolégico para la deteccion de la heterogeneidad del efecto de las
terapias por la presencia de multimorbilidad han sido desarrolladas,
principalmente: el analisis estratificado por comorbilidades, analisis de resultados
bidimensional de acuerdo a la multimorbilidad y el bienestar subjetivo, el ajuste por
indices multidimensionales, los modelos de prediccion de riesgo (25,26) y mas
recientemente el modelo de “Fraccionamiento recursivo” (8,27). Aqui es
importante considerar que los estudios disponibles sobre modificacion del efecto,

consideran la multimorbilidad unidimensionalmente, de manera que no evaltan
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como determinadas combinaciones de patologias clinicas (mas que sélo el
namero de patologias) podrian modificar de modo distinto la eficacia de las
terapias, comparadas con otras configuraciones de multimorbilidades.

Otro papel epidemiolégico de gran importancia es el de la multimorbilidad vista por
si sola como una predictora de diversos eventos de salud, el cual es muy
relevante de modo especial en los AM (19). En distintos estudios longitudinales, la
presencia de multimorbilidad (medida de muy diferentes maneras) ha sido
consistentemente identificada como un predictor de: la baja percepcién de salud
(28), la discapacidad fisica (4,29,30), la méas baja calidad de vida (24,31- 34) y la
depresion (35,36).

También se ha estudiado el modo en que una enfermedad pudiera afectar la
ocurrencia de otra, como es el caso de la gran controversia en torno a las
asociaciones paraddjicas ya mencionadas entre geohelmintiasis y malaria (17); o
mas recientemente, la llamada "comorbilidad cancer inversa", un nuevo
paradigma en este grupo de enfermedades, derivada del hallazgo de que los
individuos con sindrome de Down, Parkinson, esquizofrenia, diabetes, anorexia,
enfermedad de Alzheimer (entre otros problemas de salud) estan protegidos
contra diversas formas de cancer, como son los tumores sélidos, tumores
relacionados con el tabaco y el cancer de prostata (37). Es esperable que existan
interacciones inesperadas y paradojicas derivadas de la cada vez mas frecuente
concurrencia de patologias, que aun no han sido descubiertas, o cambios en los
perfiles epidemiolégicos derivados de los nuevos perfiles emergentes y de las

causas competitivas de morbimortalidad.
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Adicionalmente, diversos enfoques que intentan estudiar el impacto de la
multimorbilidad sobre multiples eventos simultaneos en salud, también han sido
explorados (7), algunos de estas aproximaciones sugieren el uso de indicadores
compuestos de desenlaces en salud (38), incluida la supervivencia, para la cual la
multimorbilidad ha sido identificada como un predictor independiente muy
importante en los AM (39,40).

Como potencial variable confusora, el papel de la multimorbilidad puede ser muy
variable. Al respecto, Feinstein intuyé tempranamente que la presencia de
multiples patologias en los estudios de cohortes podria comportarse como una
variable confusora relevante, de manera que las asociaciones observadas, entre
ellas especialmente las relacionadas con el pronéstico, serian indistinguibles de
los efectos debidos a la “disparidad pronostica inicial” explicadas por la
concurrencia de varias patologias (2). Segun el tipo de disefio y la asociacion
explorada, el papel de esta condicion como confusor puede ser mas 0 menos
relevante. Otras consecuencias de la multimorbilidad de importancia en salud
publica, pero que por espacio no se desarrollan, incluyen también: el incremento la
demanda de servicios de salud (22,41), como también de la admision hospitalaria
y los gastos de atencion (41,42).

El papel epidemiologico y la importancia en salud publica de la multimorbilidad es
mucho mas extenso y complejo de lo que puede discutirse en este ensayo, pero
cualquier revision de la epidemiologia actual de las enfermedades cronicas o de
los estudios de utilizacion de servicios de salud, facilmente es convincente de la
importancia de la medicion e incorporacion de esta condicion a los estudios

actuales o a la toma de decisiones en el nivel clinico y poblacional.
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Modelos tedricos de multimorbilidad

Las diferentes definiciones de multimorbilidad discutidas hasta ahora son
conceptualmente muy amplias. Los distintos modelos presentados a continuacion,
representan diferentes perspectivas, que no son necesariamente excluyentes y
que se hizo el esfuerzo de identificar como las que son mas influyentes en la
literatura, porque ciertamente existen muchas propuestas diversas. Por apego a
los autores, se usara el término comorbilidad, cuando asi aparezca en sus textos
originales, pero ya sabemos, que en muchos casos se estan refiriendo
conceptualmente a la multimorbilidad o por lo menos podemos decir que estas
clasificaciones podrian ser aplicables genéricamente al concepto mas amplio.

De modo mas general, debe considerarse que la discriminacion realizada al
principio de este documento del término de multimorbilidad y comorbilidad, se
refiere mas al contraste de este primer término con el de la comorbilidad clasica
que era un concepto mas acotado. Sin embargo, muchos autores en las Ultimas
décadas, siguen usando el concepto de comorbilidad, para referirse a relaciones
mucho mas diversas que estarian, en nuestro juicio, mejor abarcadas por el
concepto mas amplio de multimorbilidad. Sin embargo, aunque usar este término
aqui podria confundir, consideramos que no es preciso referir con un nombre
distinto al dado por los autores, por eso cuando sea necesario se haran las
aclaraciones al respecto.

Un primer modelo, propuesto desde la salud mental, discrimina entre una

comorbilidad homotipica y otra heterotipica segun el grado de relacion etio-
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fisiopatoldgica de las comorbilidades entre si (43). La homotipia es un concepto
ambiguo, que se refiere a que la segunda comorbilidad corresponde a la
continuidad en el tiempo de un mismo trastorno o también puede referirse a la
pertenencia de ambos trastornos a un mismo complejo sindromatico. Mientras que
en la comorbilidad heterotipica, se ubicaria la coexistencia de trastornos que
aunque pueden estar relacionados entre si, no pertenecen al mismo grupo
diagndstico. En este ultimo caso, no tienen el mismo origen fisiopatoldgico, ni se
considera que un trastorno es la extension nosolégica o del curso clinico del otro.
Sin embargo, los mismos proponentes de estas definiciones, aceptan que los
limites entre ambos subtipos con frecuencia pueden ser borrosos y que la
definicién se presta para cierta ambigledad (43).

Muy relacionada con la anterior, en el contexto de las enfermedades crénicas, se
ha propuesto también una clasificacion entre comorbilidades concordantes y
discordantes, de acuerdo a si las enfermedades pertenecen al mismo “perfil de
riesgo fisio-patoloégico” (44). Son concordantes, si dos condiciones comparten un
perfil de riesgo y es posible que puedan tener el mismo plan de manejo. En
contraste, dos condiciones son discordantes, cuando no estan vinculadas
etiopatolégicamente, no comparten factores de riesgo subyacentes, y no tienen el
mismo plan de manejo, en la literatura menos reciente a este tipo de relaciones se
le conocia como “trastornos no relacionados” (45). Ademas, existe evidencia, que
las patologias discordantes podrian también afectar el cuidado médico y la
atencion de la diabetes (46). Desde el enfoque amplio de multimorbilidad descrito
en la segunda seccion de este ensayo, si existe una interrelacion entre las

patologias que afecta el bienestar del paciente, aun cuando no exista un vinculo
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etio-patoldgico, se presentaria un perfil complejo de interés clinico y
epidemioldgico. Precisamente gran parte del problema, es que la mayor parte de
los estudios epidemioldgicos disponibles, han hecho énfasis en el estudio de
comorbilidades concordantes, lo cual se ha traducido lamentablemente a que en
las guias basadas en evidencia no se contemplen estrategias de manejo ni se
discutan las diferencias en el prondstico en los pacientes con comorbilidades no
relacionadas (47).

De acuerdo con la relacion temporal, la comorbilidad también ha sido clasificada
como concurrente versus sucesiva (43). En la primera, los dos trastornos se
presentan juntos, no solo en el tiempo, sino también en su fenomenologia. En
esta categoria recaen casi todos los tipos de comorbilidad en los cuéles dos
trastornos han coexistido al menos durante un periodo, aunque los tiempos de
comienzo y finalizacion de ambos trastornos no se correspondan exactamente. En
contraste, cuando dos trastornos no se corresponden en ningin momento del
tiempo, es decir que nunca han estado presentes simultaneamente, se dice que
existe una comorbilidad sucesiva. Puede parecer extrafio al sentido comun este
ultimo subtipo de comorbilidad, esto es porque las definiciones operativas
convencionales implican que para hablar de comorbilidad (o multimorbilidad) las
patologias deben concurrir en el tiempo. Sin embargo, dos o0 mas patologias (o en
general entidades clinicas) podrian estar intimamente relacionadas entre si, sin
gue su contemporaneidad sea necesatria.

Otra propuesta de comorbilidad clasifica los perfiles de acuerdo a si la presencia
de una de las morbilidades modifica el riesgo de morir por la otra en: comorbilidad

definitoria y no definitoria (10). Sin duda es relevante, el modo en una patologia
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coexistente modifica el riesgo de morir por otra patologia, sin embargo los autores
refiere que se requiere de la existencia de una enfermedad indice “sobre la cual’ la
otra entidad clinica modifique el pronéstico. Este enfoque podria ser ampliado, al
ver la muerte como resultado de la interrelacion entre las patologias multiples,
especificamente cuando existen perfiles clinicos complejos, tal como ha sido ya
abordado en algunos estudios empiricos (29,38,39).

Una propuesta integradora de los distintos modelos de multimorbilidad (aunque los
autores les llaman de comorbilidad) ha sido desarrollada por Valderas y cols. (5).
Estos autores proponen 5 modelos segun la relacion etioldgica existente entre las
morbilidades que las configuran. Muchas de las definiciones esbozadas hasta aqui
podrian ser contempladas dentro de esta propuesta integradora. A continuacion,
se hara un contraste entre la propuesta de Valderas con las otras presentes en la
literatura, principalmente con las revisadas en este ensayo. Es importante
mencionar que todos estos modelos tienen la particularidad de ser multicausales y
de incorporar diversas interrelaciones entre los factores etioldgicos, incluyendo los
determinantes sociales de los padecimientos involucrados en la multimorbilidad.

El primer modelo llamado: “Sin asociacion etiolégica”, contempla que las
enfermedades coexistentes no tienen ninguna relacion causal entre ellas, y sus
factores de riesgo son diferentes, ademas de independientes entre si. S6lo por dar
un ejemplo sencillo: la caries y la depresion (Aunque con algun esfuerzo alguien
podria sefialar factores de riesgo comunes, esta relacion no es tan clara ni tan
fuerte). Este modelo de Valderas es probablemente equivalente a la definicion de
comorbilidad discordante (44) o de “trastornos no relacionados” (45), descrita

anteriormente. También es probable que todas las comorbilidades sin asociacion
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etiolégica, puedan ser catalogadas como heterotipicas (43), aunque en contraste
no todos las comorbilidades heterotipicas carecerian necesariamente de
asociacion etioldgica. Sin embargo, al menos en la definicidon y los ejemplos dados
por Angold y colaboradores, no se excluye que las patologias si pudieran estar
asociadas entre si, aunque no sea en un “continuo” ni teniendo el mismo origen,
no se excluye por ejemplo que perteneciera al segundo modelo.

Este segundo modelo, llamado de “causalidad directa®, contempla que siendo
diferentes e independientes los factores de riesgo, una enfermedad pueda causar
a la otra. Claramente este modelo es el que mejor corresponde con la definicion
clasica de comorbilidad propuesta por Feinstein (2). La primera enfermedad seria
la patologia indice (la diabetes) en el curso de la cual se presenta la segunda (falla
renal). La distincién clasica hecha entre enfermedad ancestral (Aquella que es
causa, 0 que se convierte, por si misma, en la enfermedad indice) y la enfermedad
sobrevenida (aquella que es causada por un nuevo proceso patolégico y que fue
predispuesto por los efectos anatdémicos —nosotros agregariamos fisiol6gicos- de
la enfermedad indice en el sitio primario) seria también equivalente a este modelo
(2). En la actualidad, otros autores usan las definiciones también equivalentes de
comorbilidades primarias versus secundarias (43), que del mismo modo
reconocen la relacion causal de una patologia con la otra.

En el tercer modelo denominado de “factores de riesgo asociados”, los factores de
riesgo de las enfermedades que configuran la comorbilidad, estan estrechamente
relacionados entre si. Por ejemplo, como el tabaco y el alcohol. Con una ligera
variaciéon del anterior, en el cuarto modelo llamado de “heterogeneidad”, los

factores de riesgo no estan como tal relacionados entre si, sino que lo que sucede
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es que los factores de riesgo de cada enfermedad, pueden a su vez causar la
otra patologia; y viceversa. Esta diferencia es sutil, pero podria cobrar importancia
en los estudios etioldgicos de la comorbilidad. Sin embargo, en ultimas, ambos
modelos se traducirian genéricamente en que las enfermedades tienen un origen
etiolégico comun o etiologias distintas pero estrechamente relacionadas entre si.
Por ejemplo, compartir como causa el cigarrillo o el alcohol, en el caso de la
enfermedad pulmonar obstructiva crénica y el cancer de pulmén, respectivamente.
La correspondencia de estos dos modelos con la propuesta de una comorbilidad
concordante (44), no es del todo directa, o por lo menos no resulta tan clara. La
razén es que compartir un origen etiolégico (para lo que basta, siguiendo la l6gica
de Valderas, compatrtir un factor de riesgo o tener factores de riesgo relacionados),
no implica que haya un vinculo etio-patolégico. El problema entonces en nuestra
opinién, es que compartir un factor de riesgo o factores de riesgo relacionados,
cuando los mecanismos causales son diferentes y afectan distintos sistemas
fisiolégicos y 6rganos blancos, como el alcohol sobre la cirrosis y sobre la
hipertension, no garantiza un plan de manejo integral. De manera que la relacion
entre ambas definiciones no es nada facil de trazar. Aunque se podria afirmar tal
vez, no sin cierta duda, que todas las comorbilidades concordantes representan
algunos de estos dos modelos (factores de riesgo asociados o heterogeneidad)
pero que en contraste no siempre estos modelos equivalen a una comorbilidad
concordante.

El ultimo modelo de “independencia” se refiere a que no hay asociacién etioldgica
real, pero una de las enfermedades presenta caracteristicas diagndsticas que se

deben realmente la influencia de las demas, pero que no existe tampoco una
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relacion causal. Este modelo ya habia sido de algin modo previsto por Feinstein
cuando hablaba de las dificultades diagndsticas que podrian presentarse por la
comorbilidad. De manera, que una patologia dificultaba, potenciaba o retrasaba el
diagndstico de la segunda (2). Este modelo tiene mayores implicaciones en la
clinica que en la epidemiologia, por lo que no se desarrollara aca con mas
profundidad.

El aporte de la propuesta de los modelos de Valderas y colaboradores, es muy
significativa teéricamente, y aunque el modelo de causalidad directa equivaldria a
la comorbilidad clasica (por la presencia de lo equivalente a una enfermedad
indice), los otros modelos dan pasos més alla considerando las interrelaciones
entre las enfermedades y contemplan la existencia de perfiles complejos. Incluso
aunque puede parecer en la representacion esquematica, que se requiere que las
enfermedades sean concurrentes, los propios autores, reconocen que las
comorbilidades podrian ser sucesivas y tener distintos grados de relacion en el
tiempo, incluso sin presentarse en el mismo periodo (5) como es el caso de la
llamada “comorbilidad sucesiva” (43). Sin embargo, no se comprende porque
Valderas y colaboradores, llaman a todos sus modelos de “comorbilidad”, cuando
ellos mismos reconocen que en el sentido clasico esta requiere de una
enfermedad indice, en contraste de la multimorbilidad, que de manera muy amplia
estos autores la definen como la presencia de multiples enfermedades en un
mismo individuo. Y de hecho, se podria afirmar como se sugeria al principio de
esta seccion, que todos menos los de causalidad directa, pueden ampliarse para

ser vistos como modelos de multimorbilidad.
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Una mencion relevante que podria hacerse para recapitular con todo lo discutido
hasta aqui, es que las comorbilidades concordantes o discordantes (44) del mismo
modo que las comorbilidades concurrentes o sucesivas (43) o las definitorias o no
definitorias (10) o varios de los modelos de Valderas (5) no son necesariamente
comorbilidades en el sentido clasico del término. Especificamente, las
comorbilidades discordantes, aunque los autores les llaman asi, implican
necesariamente que no hay un padecimiento que pudiera considerarse como una
enfermedad indice, porque de hecho el término incorpora morbilidades que “no
estan vinculadas etiopatolégicamente, no comparten factores de riesgo
subyacentes, y no tienen el mismo plan de manejo” (44), asi que estas no serian
comorbilidades en el sentido clasico del término. Incluso no todas las co-
morbilidades concordantes podrian ser comorbilidades clasicas, ya que para ser
concordante podria bastar con que compartan un perfil de riesgo o factores
comunes y no es indispensable tampoco para ello que una ocurra como
consecuencia o en el curso de la otra, y en el caso que existiera una “enfermedad
indice”, bien podria esta ser mejor considerada un subtipo de co-morbilidad
concordante. Por las mismas razones expuestas, las comorbilidades concurrentes
0 sucesivas, o las definitorias o no definitorias, asi como todos los modelos de
Valderas, excepto el de causalidad directa, son concepciones mucho mas amplias
y complejas, cercanas a la multimorbilidad, so pena de como las haya llamado el
autor.

En nuestro juicio, como ya mencionamos, la definicion de multimorbilidad es
mucho mas amplia y puede contener a todas las propuestas revisadas en

conjunto, incluyendo a la comorbilidad clasica, ya que permite la existencia de
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relaciones diversas en cantidad y calidad entre las condiciones involucradas. La
persistencia del uso del término comorbilidad en la literatura cientifica, es sin
embargo inevitable debido las tradiciones académicas y a que los consensos
recientes de definiciones alun no alcanzan aceptacion por todos los autores; asi
que mas alla de la necesaria solucién del problema nominativo, por lo pronto un
gran logro es reconocer la existencia de modelos que expresan relaciones
diferentes entre las condiciones involucradas configurando diversos perfiles de
multimorbilidad.

Una critica adicional de estos modelos, es que estan disefiados para patologias,
mientras que la definicion méas holistica de multimorbilidad, trabajada en este
ensayo, considera como parte de esta condicién los factores de riesgo
psicosociales y las entidades no clinicas (6). Sin embargo, consideramos que los
modelos de heterogeneidad y de factores de riesgo asociados, podrian ampliarse
para considerar todos estos factores, superando el enfoque centrado en las
enfermedades e incorporando lo psicosocial. Para Valderas y colaboradores, sin
embargo, estas relaciones si son importantes, es por esto que desarrollan también
el concepto de “carga de la morbilidad” definido como el impacto de distintas
enfermedades tomando en cuenta su severidad pero también sus factores de
riesgo psicosociales (5). Este concepto ha sido desarrollado de modo paralelo y se
supone que abarca un marco mas amplio que la multimorbilidad. Incluso
conteniendo a los anteriores se encontraria un macro-concepto conocido como:
“‘complejidad del paciente” que abarca todos los determinantes del bienestar del
paciente considerando “otros atributos relacionados con la salud” (48). Sin

embargo, es probable que estas otras definiciones fueran mas necesarias cuando
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el concepto de multimorbilidad era muy limitado. En nuestra opinién, los conceptos
de “carga de la morbilidad” y “complejidad del paciente” ya estan mejor abarcados
por el nuevo concepto propuesto de multimorbilidad, presentado en este ensayo,
el cual contempla de un modo integral los mismos componentes porque reconoce
la multimorbilidad como mucho mas, que la co-existencia de patologias multiples
(6).

Por encima de las amplias diferencias conceptuales, es claro que las definiciones
operativas deben contemplar y reflejar la complejidad de las interrelaciones entre
las entidades que conforman la multimorbilidad. A continuacion se revisan las
distintas propuestas de medicion de la multimorbilidad y su relacion con los
desarrollos conceptuales presentados en este ensayo.

Estrategias de medicién de la multimorbilidad: ¢Cudl es su relacion con las
definiciones operativas y los modelos conceptuales?

Las definiciones operativas de multimorbilidad disponibles en la literatura
epidemioldgica, podrian catalogarse en tres grandes grupos mostrados en la figura
1. Por definiciones operativas u operacionalizacion nos referimos a la traduccion
funcional en un proceso de medicion bien definido, consistente y reproducible,
para su incorporacion como un factor a ser considerado en los estudios
epidemiologicos. De manera que esperamos discutir en esta seccion la brecha
existente entre el concepto tedrico y la medicion de la multimorbilidad,
especificamente a través de la relacion entre los modelos conceptuales y las
estrategias de medicion disponibles.

Sin duda, la definicién operativa mas extendida en la literatura epidemiologica es

el simple conteo de patologias cronicas. Segun varias revisiones sistematicas,
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esta fue la definicién operativa, utilizada en més del 80% de los estudios
disponibles y es por esto que seré la mas discutida en esta seccion del ensayo
(6,49). Derivada de la anterior, en otros estudios, se trabaja también como una
variable dicotémica (presencia si versus no) que permite reportar prevalencias de
multimorbilidad, con el problema subsecuente que se obtienen obviamente
grandes diferencias en las estimaciones, de acuerdo al nimero de patologias
cronicas coexistentes por encima de las cuales se considera que existe
multimorbilidad, siendo los puntos de corte méas utilizados al menos 2 o 3
patologias cronicas (20,21). Algunos autores han sefialado algunas ventajas de
esta medida, sobre todo en el contexto de estudios poblacionales (19) (figura 1).
Sin embargo, son multiples las limitaciones que se pueden identificar de las
definiciones operativas de la multimorbilidad al utilizar esta estrategia las cuales se
muestran en la figura 1. Como se quiere resaltar en este ensayo, el énfasis de las
criticas de los autores, a las medidas de multimorbilidad se ha centrado en los dos
primeros aspectos de las limitaciones y mucho menos en los problemas derivados
de la poca correspondencia del desarrollo conceptual con las definiciones
operativas, que tendrian implicaciones para la validez de constructo.

Sobre el primer aspecto (la comparabilidad de los estudios) el principal problema
ademas de la heterogeneidad de las poblaciones — aspecto que no trataremos aca
pues se refiere no a problemas de medicion sino de la representatividad y la
validez externa - son las diferencias en la lista de patologias crénicas sobre las
gue se realiza el conteo. Este problema se aborda mas como de comparabilidad
de resultados, que como podria ser de validez de medicion, en razén a que hasta

hace muy recientemente, no existia una propuesta de estandar de oro de esta lista
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de patologias para realizar el conteo. Muestra de esto, es que en una revision
sistematica reciente (19), los autores encontraron que en los diversos estudios
disponibles de multimorbilidad, el nimero de enfermedades consideradas para el
conteo, oscilaba muy ampliamente desde sélo 4 hasta un estudio donde se
preguntaron por 102 enfermedades (49). En esta misma revision, se encontré una
mediana de 14 enfermedades (media de 18.5), y que el 87,2% de los estudios
incluyé entre 6 y 25 enfermedades. Es mas que obvio, que ni los conteos ni las
definiciones derivadas basadas en puntos de corte, en diversos estudios son
comparables, cuando las listas con las que se construyen contemplan diversos
nameros de condiciones (50). Para el caso particular de la estimacion de
prevalencias basadas, como el criterio de la OMS (>2 enfermedad croénicas),
obviamente la probabilidad de ser catalogado con multimorbilidad se incrementa si
el nimero de patologias en la lista es mas grande.

Otro problema muy relacionado con el anterior, es especificamente cuales son las
patologias consideradas en la lista, ya que obviamente incluso si en dos estudios
se considera el mismo nimero de patologias, las enfermedades que conforman la
lista pueden ser muy distintas. En la revision de Diederichs (49), la diabetes, el
accidente cerebrovascular, la hipertension, el cancer y la enfermedad pulmonar
obstructiva, se encontraron en mas del 80% de las listas utilizadas para hacer los
conteos (Para la diabetes fue 97,4%), pero mas alla de esas cinco enfermedades,
la variabilidad de las patologias consideradas es muy amplia. La consecuencia
obvia, desprendida de la anterior, es que al menos el 20% de los estudios,
carecen de al menos una de las 5 entidades clinicas principales. Teniendo en

cuenta que se trata de patologias muy prevalentes en casi todos los paises, la
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exclusion de una o varias de ellas, tendrian obvias consecuencias sobre la
comparabilidad o incluso la validez de la medida. A esto se le sumaria, el
problema de las diferencias en la consideracion, de otras patologias, que aunque
tengan mas baja prevalencia, pueden ser importantes en determinadas
poblaciones, y configurar complejos morbidos diferentes.

En otra revision sistemética mas reciente que corroboré todos los anteriores
hallazgos (19), los autores sugieren como una recomendacion para los estudios
epidemioldgicos que los conteos deben realizarse con una lista estandarizada de
12 patologias. Diederichs y colaboradores, por su parte, en su revision sugieren
que sean 11 (49). Estos mismos autores sugieren que la lista sobre la cual se
defina la presencia y conteo de las multimorbilidades, deberia para estandarizarse
en los estudios, considerar criterios de identificacion de enfermedades crénicas
relevantes, entre ellos: 1) tener una larga duracion, 2) requerir un tratamiento
continuo, 3) tener un impacto severo sobre las personas afectadas y 4) tener una
alta prevalencia de manera que sean relevantes para el sistema de salud y la
sociedad (49). Dichas listas podrian construirse con las estadisticas de prestacién
de servicios de salud y con las de mortalidad. Para el caso de los AM, todas las
listas deberian considerar al menos estas enfermedades: el cancer, la diabetes
mellitus, la depresion, la hipertension, el infarto de miocardio, enfermedad cardiaca
isquémica cronica, arritmias cardiacas, insuficiencia cardiaca, accidente
cerebrovascular, EPOC, y la artritis. Aunque probablemente es necesario también
incluir en esta lista otras morbilidades fisicas y enfermedades mentales que
también estan presentes en los AM y que representan una condicion de salud

relevante que interactla frecuentemente con el resto de las morbilidades (51).
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Ademas otros autores han demostrado que el uso de grandes sistemas de
informacion (51) podria permitir construir perfiles complejos que no tuvieran
necesariamente ese limite definido pequefio de patologias. Sin embargo, las
diferencias en la calidad de los sistemas de informacion en los paises en
desarrollo constituyen una potencial limitacién practica de esta perspectiva para la
generacion de estimaciones comparables. Por otro lado el reporte, de
prevalencias, una vez estandarizadas las listas, Fortin ademas sugiere que se
deberian reportar con dos puntos de corte (>2 y >3); ya que hay diferencias
sustanciales con ambas (20).

La segunda limitacién relevante de los conteos, son los problemas de validez de la
medicion. Fundamentalmente, se pueden identificar dos desventajas muy
importantes de los estudios disponibles. El primero es que son medidas basadas
en autoreporte. En la mayoria de revisiones sisteméaticas esa fue la estrategia,
especialmente porque se trataba de estudios basados en encuestas de poblacion
general (6,20,49). Se ha descrito, que cuando se emplean exdmenes médicos, se
pueden encontrar prevalencias mas altas, por lo que el autoreporte de
antecedente de diagnostico médico tenderia a subestimar las prevalencias (21).
En muy pocos estudios se intenta combinar el autoreporte, con el examen fisico y
la informacién de los registros médicos (52). Una combinacion como ésta, de
diversas fuentes de informacion para la determinacion de las comorbilidades ha
sido sugerida como preferible (20). Otro problema derivado del auto-reporte, pero
gue ademas se podria presentar con los datos de reportes clinicos, y que como
agravante podria incluso ser de tipo diferencial, es el sesgo de deteccion,

presentado porgue los sujetos con algunas patologias graves podrian consultar
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con mayor frecuencia a los sistemas de salud lo que incrementaria la probabilidad
de ser diagnosticado por otras patologias menos relevantes clinicamente (53), por
supuesto, estas diferencias incluso ademas se explicarian sélo por las diferencias
existentes en el acceso y la calidad de los servicios de salud. El auto-reporte
podria tener mayores limitaciones de medicion en los AM, en especial cuando
existen problemas de comunicacién o deterioro cognitivo.

Sin embargo, el auto-reporte de salud es una medida cada vez mas utilizada en
los estudios epidemioldgicos, debido a que se considera como un indicador valido
y multidimensional del estado de salud (54). Este indicador se encuentra muy
relacionado con la multimorbilidad, debido a que conforme se incrementa el
namero de morbilidades auto-reportadas la percepcion de salud se ve afectada, lo
que soporta que sea incorporado en los estudios epidemiolégicos sobre el tema
(55). A pesar de esto, la tendencia a notar y reportar la sensacion de percepcién
de salud difieren entre los adultos jévenes y los AM, debido a estos Ultimos son
MAas propensos a experimentar nuevos y mas graves eventos de salud con el
tiempo, lo que se refleja en cambios en las diferentes percepciones de salud
explicados por procesos de duelo alternados con otros psicologicos adaptativos,
por lo que debe emplearse con cautela, en consideracion que es una condicion
compleja de encuentro, entre la experiencia subjetiva, la salud mental y la salud
fisica (56).

La tercera limitacion de los conteos, estaria relacionada con que claramente no se
corresponden con el gran desarrollo conceptual moderno de multimorbilidad. Es

asi como, no se consideran las entidades no clinicas, los factores de riesgo
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psicosociales (soport social y afrontamiento), la gravedad clinica ni el contexto de
los sujetos con patologias mdltiples.

La mera presencia de varios patologias, como mencionamos al principio de este
ensayo es muy frecuente en los AM, y la no consideracion de los otros factores, no
permite aproximarse a una vision holistica del bienestar del paciente que
considere ampliamente los efectos de las interrelaciones entre las patologias
multiples. En conclusion, las medidas basadas en listas de enfermedades, no
superan el paradigma de la multimorbilidad basado en la enfermedad; y no
permiten progresar hacia un modelo que incorpore la funcionalidad ni los aspectos
sociales (57).

En el segundo grupo de estrategias de medicion, se encuentran aquellas basadas
en el uso o la generacion de indices que ademas del nimero de patologias
consideren la gravedad clinica y la funcionalidad, lo cual permite identificar el
impacto y no solamente la presencia de multimorbilidad. Al respecto existen
diversos desarrollos, pero sin embargo, no nos detendremos mucho en ellos,
porque estan orientados mas a pacientes hospitalizados, no son tan utiles en
poblacién general y han sido relativamente menos implementados. En términos
generales existen tres grandes perspectivas de este tipo de medidas (figura 1): en
las primeras se hace un autoreporte de la severidad de la enfermedad de acuerdo
a los sintomas presentados (58,59). El segundo grupo utiliza indices previamente
validados de severidad, en los que a partir de modelos de regresion se estimaron
pesos para 19 enfermedades, segun el estado clinico y su riesgo asociado de
muerte. El mas utilizado y ampliamente validado es el indice de Charlson que es

bien reconocido como predictor de mortalidad (60). En resumen, el indice de

32



Charlson es una escala sobre todo usada para estimar la esperanza de vida a los
diez afios, en funcion de la edad en que se evalla y de las comorbilidades
coexistentes. Ademéas de la edad, consta de 19 items cada uno con una patologia,
pero en la que se pondera segun la gravedad clinica del paciente (60). La ultima
aproximacion relacionada con la anterior, también es la construccion de pesos,
pero basados en signos o hallazgos clinicos, ejemplos de este desarrollo es la
“Escala de enfermedad crénica” (61) u otros relacionados que incorporan datos de
manejo clinico (62).

Los indices clinicos son cada vez mas utilizados en diversos estudios de
epidemiologia como variables explicativas para diferentes modelos de riesgo
predictivos de enfermedades cronicas, y son especialmente Gtiles en pacientes
con cierto grado de severidad. De modo mas especifico, Alonso y cols. refieren
que los usos indices de multimorbilidad derivados de estos modelos cada vez
muestran una mayor precision para establecer una relacion con diversos
resultados negativos en salud, como es el caso de la readmision hospitalaria, la
discapacidad y los costos de atencion médica (63), y es alli donde probablemente
radica su mayor aplicabilidad.

Las limitaciones de estas aproximaciones, ademas de no considerar lo psicosocial,
es que han sido principalmente usadas en contextos de pacientes
institucionalizados y aplicarian mas en pacientes con cierto nivel minimo de
gravedad clinica. Adicionalmente los pesos con los que se construyen dichos
indices podrian no ser aplicables a la poblacion general, la cual obviamente es
mucho mas heterogénea, que las poblaciones clinicas cautivas donde estos

indices fueron desarrollados y validados. Es por eso, que el uso de estas
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estrategias de medicion, aunque representa un avance con respecto al nUmero de
patologias, pues por lo menos considera el impacto clinico y la funcionalidad
fisica, sigue estando limitado a poblaciones muy especificas, y no considera
todavia toda la multidimensionalidad de la multimorbilidad. Adicionalmente, todas
las estrategias anteriores tienen otro problema fundamental y es que ninguna
reconoce las relaciones etiologicas que existen de las morbilidades entre si, como
lo sugieren los modelos de factores de riesgo asociados o de heterogeneidad (5)
revisadas en la seccion anterior de este ensayo. En este punto sensible, en el que
se considera que existe la mayor ruptura entre el desarrollo teérico y las
definiciones operativas existentes. El problema etiol6gicamente hablando, es que
las primeras dos familias de perspectivas (Conteos y las basadas en
severidad/funcionalidad), asumen en ultimas que las enfermedades son
independientes entre si (Primer modelo de Valderas), y aunque las segundas
consideran la potenciacion clinica, tampoco incorporan su relacién etiologica.

Si las enfermedades fueran independientes entre si, seria esperable
estadisticamente por ley multiplicativa de la probabilidad, que la probabilidad de la
coexistencia de morbilidades, fuera a igual al producto la probabilidad (la
prevalencia) de cada patologia, pero esto tempranamente se identificé que no era
asi (64). Se puede comprobar facilmente que esta probabilidad conjunta
observada es mayor que la esperada, de manera que es evidente que existe
muchas veces algun grado de relacion entre la ocurrencia de las patologias, mas
alla de la que se podria explicar por el incremento de la probabilidad de un
segundo diagndstico, en un paciente que ya tiene una enfermedad. La respuesta

posible y que abre la puerta, al dltimo grupo de estrategias de medicion, es que las
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patologias tienen causas relacionadas entre si (tercer modelo de Valderas),
comparten causas (cuarto modelo de Valderas) o incluso, aunque este si ha sido
ya abordado cldsicamente, que una patologia es causa de otra (segundo modelo
de Valderas).

Es sobre la exploracion de esta posibilidad en la que existe el desarrollo
metodoldgico mas interesante al respecto, el cual sélo ha tenido cierto auge hasta
los ultimos afios. En general este tipo de modelos recurren a diversas técnicas
estadisticas, entre las cuales pueden mencionarse: conteos condicionales,
diferentes técnicas de analisis multivariado, y particularmente el andlisis de cluster
(65,66). Las precisiones estadisticas de estos métodos, escapan al alcance de
este ensayo cuya perspectiva es epidemiolégica, pero es fundamental resaltar su
razonamiento subyacente, que consiste basicamente en analizar la estructura de
correlacién de las patologias al interior de una poblacion. Estas técnicas
estadisticas, se combinan con los criterios clinicos y epidemiolégicos, lo que
permite identificar complejos mérbidos, patrones de enfermedades o perfiles
complejos, en los cuales las enfermedades podrian estar relacionadas
etiolégicamente.

Este tipo de técnicas de analisis multivariado permite identificar los patrones mas
frecuentes de multimorbilidad que se presentan en los AM, entre los que
encontramos la combinacion de las enfermedades cardiovasculares y metabdlicas,
de las segundas con enfermedades mentales y estas ultimas con las
enfermedades musculo esqueléticas (66). Es asi como al final en cada sujeto se
determina la presencia de cada perfil del complejo morbido identificado y permite

entonces trabajar con la multimorbilidad de una forma mucho mas especifica que
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lo que un conteo o un indice permite, ya que estos pueden tener el mismo valor
numeérico para pacientes con combinaciones de patologias muy diferentes, que
tendrian consecuencias en salud potencialmente diversas.

Por otro lado, es importante resaltar que la especificacion del tipo de relacion
etiolégica entre las morbilidades que configuran un patron determinado, ameritaria
un andlisis particular y méas profundo en cada caso, en el cual se considere el
sentido de estas relaciones y sus factores de riesgo comunes asociados (5), pero
este tipo de analisis sin duda constituye un primer gran paso, que supera la
consideracion de la multimorbilidad como la solo coexistencia o suma de
patologias independientes. Sin embargo, una limitacion obvia, es que estos
patrones son construidos en general a partir del autoreporte de patologias
cronicas, de manera que heredarian sus limitaciones de medicion discutidas al
comienzo de esta seccion.

En los AM, es claro que la mayoria de patologias coexistentes no son
independientes entre si, y la naturaleza de las relaciones entre las comorbilidades
es de una enorme complejidad, lo que plantea retos teéricos y metodoldgicos para
su abordaje epidemioldgico. Estas mismas técnicas que se utilizan para identificar
patrones de enfermedades, podrian también incorporan los factores de riesgo
psicosocial y las entidades no clinicas, para construir patrones de multimorbilidad
mas cercanos a la definicion moderna del concepto.

Recomendaciones y conclusiones

Es evidente como se ha querido ilustrar en este ensayo, que no existe una total
correspondencia entre el desarrollo conceptual moderno y las definiciones

operativas existentes que son utilizadas en la vasta mayoria de estudios
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epidemiologicos. El prolijo desarrollo tedrico en las ultimas décadas, en el cual se
ha progresado desde la concepcion clasica de comorbilidad (2) hasta el concepto
moderno y multidimensional de multimorbilidad (6), no ha encontrado, con
contadas excepciones, un reflejo proporcional en el desarrollo de nuevas técnicas
de medicion de esta condicion. Es importante resaltar que de nada sirve el
desarrollo conceptual, si no permite saltar la brecha entre teoria y medida, de
manera, que los modelos tedricos y los constructos existentes, se traduzcan en
estrategias de medicidn estandarizadas, cuya validez y reproducibilidad sean
evaluadas en diversos contextos.

El conteo de las enfermedades sigue siendo la estrategia de medicion mas
utilizada de la multimorbilidad en la mayoria de estudios epidemiolégicos, tanto en
aquellos en los que esta condicién es evaluada como confusora como en los que
se estudia su papel como predictora de diversos eventos de salud, y es también la
base para la definicion del punto de corte -el nimero de patologias- por encima del
que se considera que esta presente la condicion, lo cual permite estimar las
prevalencias poblacionales de la multimorbilidad (20). En cualquier de los casos
anteriores, la definicion operativa y la estrategia de medicién utilizada, tendrian
serias implicaciones sobre la validez del resultado obtenido y en ultimas, sobre la
determinacion de la real importancia en salud publica de esta condicion.

Adicional a los problemas mencionados de los conteos, se ha querido poner en
evidencia que esta medida obedece claramente a s6lo uno de los modelos de
relacion etiologica aquella en que se asume independencia (5). Como es cada vez

mas claro, esta independencia rara vez se cumple y al contrario las enfermedades
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se encuentran organizadas en patrones complejos explicados por sus relaciones
etiologicas.

Es por esto que la identificacion de los patrones de morbilidades usando técnicas
de andlisis multivariado es muy prometedora y probablemente constituye el
desarrollo mas importante de la Gltima década en este tema de estudio. Aunque
no se trata mas que de la aplicacion de técnicas estadisticas bien conocidas a
este contexto particular, la premisa subyacente reconoce que existen relaciones
etiolégicas que configuran complejos de patologias interrelacionadas, lo cual
permitiria explorar en un principio la existencia de los diversos modelos etiol6gicos
gue han sido previamente propuestos (5).

Pero incluso la anterior propuesta, podria quedarse corta para el propésito para el
gue son utilizados, ya que es probable que el estudio de determinadas
multimorbilidades especificas requiera del desarrollo de nuevos modelos teéricos
particulares. Pero sin duda, la identificacion de los patrones y la documentacion de
estos, constituye ya un primer paso muy importante y permite tener una
perspectiva epidemiolégica mas compleja de la multimorbildiad. Un rezago
persistente sin embargo, es que no se considera adn con la misma atencion, la
multimorbilidad entre enfermedades cronicas con las patologias agudas, de la que
existen muchos ejemplos de relevancia en salud publica, por ejemplo en el curso
del VIH (67). El énfasis actual de la mayor parte de los modelos contintia estando
lamentablemente en las entidades clinicas cronicas.

Adicionalmente, cada complejo moérbido merece ser abordado por estudios
particulares, que exploren no s6lo como las patologias que la constituyen estan

relacionadas entre si etiologicamente, como ya lo mencionamos, sino también
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como interactuan, independiente de su origen o relacion fisiopatoldgica, para
modificar el curso clinico, la eficacia de los tratamientos, la progresion de las
enfermedades y la supervivencia. En este camino, el desarrollo de indices que
consideran la severidad de la enfermedad, es muy relevante, aunque podrian
tener poca aplicabilidad en la poblacion general (19). La identificacion en estudios
longitudinales de perfiles mérbidos donde las terapias podrian tener eficacia
distinta o el prondstico clinico fuera muy diferente, es un campo de investigacion
de gran importancia la epidemiologia clinica (8).

Pese a todas las limitaciones mencionadas de las estrategias de medicion
discutidas en este ensayo, otras consideraciones técnicas que contemplen su
factibilidad y costo-efectividad en el contexto de estudios poblacionales, también
deberian ser tenidas en cuenta. Es probable que un argumento a favor del conteo,
sea que son de relativamente facil aplicacién a un muy bajo costo, especialmente
en las encuestas nacionales de salud (20) y sin duda siguen teniendo todavia un
gran valor informativo epidemiolégico. Aunque para su mayor aplicabilidad como
se discutié en la seccién anterior, deben establecerse puntos de corte y listas de
patologias estandarizadas.

De modo general, las criticas aqui planteadas deben so6lo hacernos conscientes
de sus limitaciones y de la necesidad de desarrollar otras propuestas de
medicion, pero no pueden traducirse en el total desuso de una definicién operativa
que puede y debe seguir siendo utilizada.

Finalmente, este ensayo no se detiene a contemplar los aspectos psicosociales de
la multimorbilidad, pero es claro que no existe lamentablemente un esfuerzo

metodoldgico tan grande en considerar estas dimensiones en la medicion de esta
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condicion. Todas las estrategias de medicion exploradas en este ensayo, incluso
los perfiles complejos que incorporan los factores de riesgo, estan basados en
modelos centrados en la enfermedad. Aunque cierto progreso, ya existe con los
indices que contemplan la funcionalidad y la severidad clinica e incluso con
algunos pocos que incorporan la autopercepcion de salud, lo cierto es que los
factores psicosociales siguen siendo los grandes ausentes en la medicion, y los
pocos desarrollos existentes han sido poco extendidos y estandarizados. En este
camino, hace menos de un mes, se ha propuesto, un nuevo modelo que permite
abordar la multimorbilidad en los paises en transicion epidemioldgica, en el cual se
contemplan tres grandes dimensiones: la complejidad del tratamiento, la
interaccion bioldgica de las enfermedades y un “modelo de la experiencia del
paciente”. Este ultimo estaria constituido a su vez por la adherencia al tratamiento,
el uso de servicios y los desenlaces en salud (68). Sin embargo, no existe aun,
una propuesta metodoldgica para la medicion multidimensional de este modelo.
También es importante considerar que las condiciones socio-econdmicas y los
factores psicosociales pueden definir diversos perfiles de distribucién de
multimorbilidad, en esta perspectiva, deben utilizarse nuevos analisis desde el
modelo de los determinantes sociales que consideren el impacto del nivel socio-
econdmico sobre la configuracion de los perfiles (69). Las diferencias de los
perfiles incluso podrian constituir nuevos indicadores de inequidad en salud,
constituyendo este un campo emergente de estudio.

Es en este ultimo aspecto en el que consideramos que existe la mayor brecha
entre el concepto actual y las definiciones operativas. Probablemente sea

necesario desarrollar nuevas propuestas metodolégicas que permitan medir la
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multimorbilidad multidimensionalmente. Dentro de todas las tareas que existen en
la investigacion en la multimorbilidad, el desarrollo y validacién de mejores
estrategias de medicion, que se correspondan mejor con los modelos
conceptuales, sigue siendo una necesidad mas que imperiosa. Una mejor
estrategia de medicion, no solo permitiria una mayor validez de constructo, sino
nos permitiria obtener mejor informacion epidemioldgica del verdadero impacto en
salud publica de la multimorbilidad.
La puerta ya ha sido abierta.
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Figura 1. Estrategias de medicion de la multimorbilidad
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