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RESUMEN 

Se estudinron 60 pacientes: 28 hombrea ( 4~ ) Y 32 mujeres ---

63'16 ) referidos al servicio de Endocrinolog1a del Hospital General 

" Dr. Darlo Ferndndez Fierro 11 I.S.5.S,T.E. porta.doren de Dlabeteo -

Mellitue lnaulino y no Insulinorlepcndicntc. 

En 15 { 25~ } oe cotahleci6 diagno5otlco cllnico de Neuropat!a -

Diabética Pcrifó"ricn ( v;ilorac!Sn cl!nicr... y prutJboo de funci6n auto

némica cardiovaaculnr Paroaimp~ticn ). 

Se trnt6 de 9 hombrea ( 6ü:b ) y 6 mUJtn·cs ( 40;& } proporci6n --

3 : 2 con edadce comprcndldn!J entre 30 - 65 añoo y pr·omcdio rle edad 

de 52 níloo. 

En este grupo oc decidi6 entudiar el efecto tcrnpe1"ltico de loo 

nntidepreoivoa triclclicoo del tipo de ln 1mi¡•ramino t•n ]a J;f:!uropn-

tla diabética perifer1cu. 

El estudio tuvo una duración de ·~ !lf't:iannn, d11ranti. lao cualeo -

se adminiutrnron <lonin l111icuo p~·o¡;l'l'Div;:ui tlt: lmi¡>l'a111lr1<i ( ~O 1:ic,n. 7r¡ 

mera. 75 mgru. catl:i. 24 hr:-:. 

Se cvalu<'i la rPo)''lC'stn cl.'.:nic;1 t!e¡-¡p11<~s Út' ]r1 1~~ •• 3u.. y .1.-i :::n:mi! 

nQa de trata::1ientc, mediante examen neurol~¡;rico ( que inclula : pa-

ree cra.ncales, vibración, posición, llensibilidad, reflejos ) y valo

ración global y autocvaluac16n de elnto:naa neuropr,ttcos. 

En todo a loa cat:;ou ne de tcrr.ünaron valore:1 de frct·ncnc ia cardl!! 

ca. Y tensión arterial con cambios de poaicl6n oupinu - du p!P prp y 

postrntamicnto. 

Loo valores s~rlcoa de glucosa fueron detcrmtnadoa per16dicrune!!. 



te dut•anti;: todo el P.st•ldio, 

Los resultntl<:iu mootrarou i:1cJorla de sintomatolog1ti. en 14 de lQO 

15 cuso:s, lo r:ual equivale ul 94~ en las don cscal11.s de evaluación -

valo1•0.ctOn gloLr..l y autoc•1c.:.l•1a~iOn ), L~ mejor1a fue total en oolo 

4 de ellos 27.ii ) y moderoda ci; el reo t.(¡ ( 67,"~ ) • 

En 12 do )oi:; 14 canoa con l:espucata aatiofu.ctoria, ~ata fue evj, 

dente Ucadc el final de ln 1a. !.lemana l 7o. dla } y o6lo cti 2 ca.ano 

ha.oto. la ',5a. acmnna de tratamiento. 

La yreoencin de efcctoo colateraleo fue dctcctnila en 10 cuaos -

( 61)(, ) ain que au ucvcridad condicionara abri.ndono del t:t•ata,.icnto; 

aiendo loo mao frecuenten : sequedad de boca, cefalea y marco, 

La frecuencia cardíaca flur,tuó a loo cambioo de posición en 12 

eaooa ( io - 20 latido o x.' ) , Lao cifraa promedio pre y ¡.ioatrntnm1-

ento fueron 7tl :! 16 y 81 ! i2 reopectivo..'r.entc. 

Ln tcni: iflfl artci-Lcl r,nfrio varincionen en lou cambio u de por:i-

ci6n en tJ<°>1n ') ':1f'oi:, con f1u<:l'.Htcionea de 1( - ·~e 1:11:,!'t'. •¡ clfr.'\1.1 Dl::E 

t6litJ11n rlc 90 - 1':°>0 r..r.1H¡;. 

pro::ilHlJo 1a.;. ! ·¡•; prctrat(lP.lit·iitco y 110 - 39Gm¡;1·~; promedio 1a·~ ! 12 

vonti·;itamicnto. !lut•.:i dcocon'.L'Cil nt:'tuhl'llico ( glu~cr:iln r.iayor de 150.!rc 

\'6 ) pre y poatrat•L-:iientíl en 7 (':1:-ic.11, 

Se corro\.loró que el tr.:1t<11;iicnto con u11tldc.preoivo1J tric!clicos 

del tipo de lu ii~.i¡it•n."!lina tnc,,!o:·.:i. el dolor y otrc..o aintomaa oubjeti-

voa inherentea a la prcGcncia. de ncuroput!a diab'.'.Ctlca pcrlfi;rica. en 

el 94% de 100 cnoos, 
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Eataa oboervacionea eugic1•en quo éstos r5.mo.con pueden ser de -

gran utilidad en el tratamiento de la neuropatla oam5.tico. ainto~dti

ca que complica la Diabetes Mellitus. 
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I N T n o D u e e I o N 

JlEUROPATIA PERIFERICA : GENERALIDADES 

El Slatcma Herviono Peri.férico en ti!rminoa unnt.Smicoa conota de 

aquella.:J parten en 11.111 cua]cu Jan neuronas o sus procc1:1os est:.n rel!! 

cionadoo n la célula oat~lile periférica ( célula de ochwann ). 

J,n dcCinici6n de ncuropat!a periférica eo por conuiruiente arb.! 

traria en t6rminou topográ.ficoo. 

Muchoo paciente o con DJabc tea Melll tuu o lnouricicncia Renal -

Cr6nicn ncurol6gicamente anintom<'iticon, exhiben anormalidades en lau 

velocidadcn de contlucci6n ncrviooa ( Lawrcnco 19G1; Prcuwick 1964;

Thomao 1973 ) , cuto o cuuoo J1rm nido cataloeadoo como ncuropat!u nu!J

cllnica. 

CATEGDRIAS CLif/ICAS DE llEUROPATIA 

A.- Poliucuropat!n 

D.- Mononcuropat!u 

e,- Mononcuropat!a Mt~ltJp11~ 

A.- Polincuropnt!a : }~o un proceso que rcllulta de un trnstorno 

bilnternl y nim&'t1·ico dt.! la runci.Sn. Tiende a cotar noociado con a-

gen ten que nctuan dif\warr.cntc en el slutema nervioso perii"~rlco, ta

les como uabutanciau t.Sxicns ( aro~nlco, plomo, birnnuto, man¡;arieao, 

alcohol ), eatndoo carencialcn ( deficiencia de vitnminn n 12 ) y -
cierton cjcmploa de rencci.Sn inmune ( Polinrtcritio Nodona, Artrltio 

Reumatoidc ). 

B.- Mononeuropat!n : Comprende lenioneo aialndno de nervios pe

ri!'~rieoo ( mononcuropat!ao o lesiones mt'iltipleo aiolndas .v Mononc!!. 
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ropnt!a M6ltiple o Mononeuritia M6ltiple ). 

DISTRIBUCIOJI DE LAS LESIOllES : 

En polineul'opat!uo airnltricau :;;everao, puede ocurrir una p~rdi

du eeneralizaila de la funci6n del nervio periférico, La polineuropa

t!a motora y oenaorio.l de d1atribuc16n dlu'tal, condiciona debilidad 

locali~llda en forma m11xima en lari porcioneo !!l.10 pcrif{ricno de bro-

zoa y picrnuo y pt5rdida de reDeJoo tcndinooon predominantemente ~\el 

tobillo an tea que la r6tula e 19 ) . 

DETERIORO DE LA MlCROClRCULACIO!: El/ DlABE1'ES MELLITUS : 

Eatudioo de la rnicrocirculaci6n en Diabctco Mellituo en loo 61-

timoo 15 nfl.oa, han concentrado las nnormalidndeo anot6micao y bioqu,! 

micas de lo membrana basal capilar. Se han revioado la hlotorin, va

riedad del 6rr;ano involucrado, patr6n de dniio circulatorio v hallaz

gos nnnt6micoa, fiaiol6gicoa y bioqu!micoo aoocindoo y recientemente 

loa mccanJumoo potencialea de deaarrollo de lu microangiopnt!a. 

Se deocribcn 7 pouiblcr. cutceorfaa de cambioo dJab~ticon de da

íl.o a ln microcirculnci6n 

1.- Al tcracionco de ln memlirana baaal 

2.- Al terne iones de ln funci6n celular 

;.- Cnmbioo en el metabolismo celular 

4.- Al te racione a de lao propiedadea del flujo oangu!nco 

5.- Al terncioneo de l• hcmootaoio 

G.- Al tcracioneo en el trrmoportc de ox!gcno 

7.- Al teracioneo en ln producci6n de hormonaa 

1.- Al teracioneo de la membrana basal ' Eatn cntegor!n de cam--



ic 

bloa ha nido el punto dL' nayor in ter&~ en estudioo reeientei:;, E;} c11-

grooamitlnto de la membrana b< ... oal no oot~ llr.iilailo a ]og paredon de -

loa vaooo sangu!ncon. El papcl actubl de (~ta al ternc16u en lci. pato

(!~ne111s de la microang10¡1:1t!a diatJt!ticn no eo cloro. 

Piper¡¡tt!in, et al. p1.tt.licaron ur. e¡¡tudio dcmontran:io qwc ln me!!! 

branu basal cnc;roua con la edad, tanto cu nif\os norm~les co:,~::i diaLt

tlcoa. Muchoo c11tudiou upoyru1 el concepto de qu<J (at:.i alteruci6n er, 

el reaul tado del dcoarrollo del catndo ¡liabG'tico. 

Williamoon y col•!boradorcn cncontrarou q1w cutc cnr,rooamicnto -

oe lncrcmcn ta con el tiempo de durllc i6n de 1 a. di abe tco ¡ v que ca mn

yor en diabtlticoo con rctinopHt!a. 

La base del engrooamiento de la mcmbrtmu l1aual en dial;etea no -

ha oido establecida; oin embarGo 'lracko au¡;:;icrc que cu el resultado 

de )a muortP prematura de pericitoa y rer;cneracl.Sn de la membrana h~ 

sol. 

Spiro ha dcunrrollu<lo unrl hiptitr.niu :-;ofloticntlrl que intenta ex

plicar la cxiutcncin de 1iu::i o.l t~·racitn de l:i componie16n qu!mic<l dt.> 

la mumUru11a llaoal ¡_;lomf:rulc1r. i«'l r~unciou;¡ uu c~m\Jlo cn el p::itr6n de 

afnteuia prote!ca de la n1em\Jrana buonl, en ln cual ocr,muntoa prccur

ooreo con alto contenido de carbohidratoa oon ointcti~ado!l rn:is extc.!l 

aumente que aquelloa con ba,io contenido do loo miar.ion. 

2.- Al ternciones de 1.:1 :!'ur.c:i6:1 cclul:-i.r : 1,:i. evidencia dircct11. -

do ;,i.lteracionell en ln funcién c\•)ular en dial10tL•:J uu poco clnrn; unJ:. 

car.iente puede ner pres~n-iadc un cuudro ll[.el'o U.e nu pape) en la rni-

croangiopatfa. 

Un ejemplo de la naturale::a obocurn de loo cambioa funcionales 
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celulnrea en ln Diabeteo Mellitus, cot& relncionndo con el envejeci

miento celular. Otra1J cla.ne¿; de 1\efectoCJ d& ln runcidn celular est¡Ín 

mda directamente involucrndoo El deflc1cncia de tnaulinn o nlterncio

neo en el mctabolinmo de lou carbohidrat.oo.-

El de.ilo de ln qu.im1.otuxifl de leucoclt.on y ta¡;::ocitouin viotoa en 

dinbctee pobrcmcntQ controlada, oon rc'lcrtldoa medlantc tratamiento 

insul!nico adecundo. 

Hny cvldenctn ÚQ o.ltcrnc.ioneo f,n lu .funci6n linooornnl, trnduci

dno IJ-Ol' el incremento de 14 nctivid<i<l u.~r.ica de L1Jtn i::;lucuronidru:in y 

ll - ncotil !Jeta c:lucounminida.1i:.1.. r;ntc incremento cot~ d1rectamcntf! -

relacionado con ln Of!verldlul dl.i lu hiperclucemia. Ot.t·o c,1ernplo de di 

choe crunbiotl funclorwlco puede oer 1;.>l inct·cmcntc del •Hic•l<JC? trunocn

pilnr de nlb~minn. 

4,- Altcruclonl:!H d.e 1-1u proplPtl111\c~n t!el flu,in nr1n['u'.!:n!:!o : En -

loo dltimon nñon, vnriou vntuUioo hun ct.::¡¡ovu•;:;(\o c¡ue ln \•jucoui\lud -

oangu!neu cot:'i: clcvtida l·n paci!.!l\tt>H dJ;¡b'itlcuu; y cn 1.Jn<1 proporc16n 

mnyol' en a.qucillv:; coti 1~.icronttc~o¡;1t!:,. ¡,;xjtJ:,,. toi:~ld~b 1111 inc1·cmcnto 

en ln formac16n de ll!_'.l'('(:t<loo nritL'Cr:ft.toof; 111 ·:1tro ~· in vivo. Arnl.lao 

altcrac.ioneo non cnut;nil~:.i J•ºl' u11 c;imt1Ju ('ll 1:1 {:onpo11i(.'il;n ¡1lnnrn.1tica 

di? protc!nao ( diuminuciJn dv a1l)1~1r.ln:\ t•.5rlc<i u 111c1'<~r:wnto e11 el nfi

m1?1·0 de pro te !nuu ¡1r ineipa1 mcn tl' aqtwJ 1 ~iv d•!no1;1in[Hi:1~: " rt·qr:: tan te D -

de fase ne;udu " ( nlfa 2 !..cidc r;ltwoprolcfnr1, c<,'mplr:!:.cnto, fibrin6gg_ 

no, ccruloplai:;rninu, hnp~ol".lol.l!né1, ¡irote!nn. e rca<.:ti•1a ). 

El fibrin&reno es el de mavor }t~.¡.or·~:\J:<"l'l en 1'1 inr.r,.,mcnto de -

la o.grcFaCi6n crltToc!ti~n. 

J,as propicdndea hemorreo16¿¡icus nl tero.das ( incremento en la ~.!?. 
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oistenc1a y dicrni1111ci611 ª"' lü entabilitlud del flujo Dangu!neo ) pro

bablemente contrih;ycn al dett,rioro tic la microc1rculnci6n cn l!labc-

tes. 

5.- AlterncioncB de la lwr:iontnain : Lu adhuoi(l' plaquctarla se 

refiere nl Jiroccoo en el cHa1 lac p1:1quc':.ao ce ndhic!·cn a lu. purcd -

del v1100, prob:1t1lcrnentc c:r. el u!tio Jc daí'.io c:1rtotelinl, 

Una proti?!na plac;:ntí.tica que .-:o dL· cr.:in itr,¡;...J.!'tancin pnrr1 cota --

rcacci6n co el Factor Von WUlcLr11ntl Fac toi• '.'111; WP ) , 

Varioo eotudioo toan cotablecido que lou nivclco plnomtí.ticoo ele 

Vlll R; WF y VIII: AG n a::J!,o:::;, eut5.11 clc•1.:i.dori cri uu~ctoo diat~ticoo. 

La agrcc;aci6n plaqtmlaria ¡nicl.!e ocurrir nccundarlnmente a la u!! 

herencia de plaquetas en tí.rcau de daño cndotclinl; en cote pr"occoo -

oe formn una. eran muan de plnquctau ( trombo lilunco ) concomitante-

mente con la liberaci6n de mntcrialcu plaquetnrioa intrucclulnrca, -

Entre loo cotwtl tuyuntuo plnqtw tnriori 1 ill<-'radoti o activndou tJt! en--

cucntrnn L . .1 foL,_folipaua ''•~· "n~ima 11ber;-,r!or3 de <'ici<.lo ar<HJ111d6ni,~o, 

prnuto.rlnnoli1ia ( PG ) y prec·.;runr1.:o de trcr~boxanoi¡, 

La rcucc16n de ) ilicr~.H; ir'::1 pl :i1JlH"l tar i '~, e¡¡ t!; ;1nr><.: lada con ] a ''P!l 

ric16n tJe un factor quo coti1~ula la rn1¡:-rucl6n y prolifcraci6n de lau 

eélulus mm:iculnrco en cl .':r•.:,, dn 1ntcr:.i.cci6u c.!luln - enUotelio 

plnquctns. E!1ta oc¡_:;1ndci fa::11.: pw:(Je ::c1· inh!l•id:i. ¡:or inhibldorcs de -

PG uintetn:-:a. 

Eotc tema etJ un Ü:r~a ele inteirnfl inYcstic:.tc!.5:; en el in·ei.iente. -

musculares en pacientes con Diabeteo Mellit.UD. 
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Eetudioa in vivo de plaque to.e y fibrin~gcno en ll1abetcu han mo.!l 

trado que amboa dcoaparccen de ln circulaci6n r.i.in r<'l:pidamente que -

en aujctoa sanos. 

La hemoetasia alterada contt•ibuyc al cle::::nrt·01lc d"' mi<:roangiop!! 

t!n mediante la oclua16n niCl'Dlomb&lica de cll.pilar<.:t~. 

6.- Alteraciones en el trnn:iportc de ox!t;enu : Loo tc,lidou lo--

calC'o en dJabt!'ticoo ticncr. dct('rioro en el tra11c;:.ortc de ox!rcno. De 

acuerdo a lo anteriDl', ·111 d1lat:ic16n :1ll<:l'0Ynueula1· representa una 

reapucata °'utorogulndora local de la hipoxié\ tloulnr¡ coto oc apoya 

en el hecho de que la hiper,clucemlu en la di::il1et<!:J, •!O el rc::;ultadc 

de una clevac.io~n de hcr~oi.;loloina J. 1; r.il'leculo. que i•cuulta de la ¡;luc2 

uilnci6n no flnzim.1tlca de la h..:-moi:;lobJna, 

Un componente munor de la t1cmoglobi1m; lu lic¡;¡Q¡~loliina A 1c ac i!?_ 

crementa n mSa de 2 vecc1J rrn valor normal en diub~tlcoa ( 10:.\ del t..Q 

tal de hemo¡;loliina ) • 

Oponit!ndooc al da110 l.'ll la Jiberaci(,:i de oxft·cno, exinte una el,!! 

vaci6n de 2,?· difoofoL:liccrato ( prodncto de'. rr.et:~Lol\1imo i!ltraeri-

t.rocitnrio ) que diu:nin•.1ye Ja n!'inidad dl·l C•XÍ¡·e•!o n l:i lier:o1·lol>ina 

A. Loa nivcleo de hcmor:Iol.:lna ;, 1c non lon r.1ii>:noi.; <'ll rrcr;eucin o nu-

aCnciu de microan¡'.dopatfn. 

Tnrnbit!n oc ha ene.entrado q1w loo diub~ticou cia·:inn con hip.1foa

fatemia absoluta o rc·latiY.>l Jo cual inn:rfil're l)'~ J:t rorr.mci~n du -

HEC 2,3 dirosfoglicerato J en le.. co.p;:i.-::ldold 1:ar:1 cor.ti·;ff1•t•at~r lou e-

1'ccton hip6xicou de la !:<'1r.cr,lct1iJ:n A1 • 

Loa niveles ::it!ricoo de l!pidoa ae encuentran elevados; esto ·--



rmet!e inducir duíio fluctu<u1t1t df.l lau dt::acu1·!}'l!l de oY.!¡_:1:110 de lou er..! 

troci toa. 

1.- Alter1:tcion«u en lh produccci~u de hormonas : Los niveleo de 

hormona dol crecimiento uc Jian encflntrado elcvadoti C\l diubctcn juve

nil. Loa di:~b~ticou dc lurr.a evo111cJ611 coii retlliopi.t!a pro:lif<:rutivu 

ticncn niveleu mt;,a elevadou de horrnonu de:J crecl:111i::11to dt?11p11.!s del!:. 

Jcrcicio que aquellos no diati6°l1cori Q dlaL~ticos de 1<.irca f~voluclón 

ain rctinopat!a. Estudioo mán i•ecientca mootrarori r¡ue ln ndminint.ra

ci6n de una prepnrnci&n de hormona del cr.:)c1m1cnto incrementa ln fr1.1 

gilidad capilar c~tnneu. 

La importanc.da de lu Cl'-'Vnci6n de ¡;ltH:'-l¡;on '-'!1 la pt·oducci6n de 

hipcrglucemin, ha nido cotablecid.a rLn~cmcnte. Ge hu. encontrndo que 

el ¡;luca¡lOn junto con el incremento en la n;llida de c;lucou<l del h!¡~ 

do, eatimulnn ln produce16n de prote.lnan df' faoe ac11dn. El gluca¡;on 

tambit!n nctiva loo liooaomno hi·p~t,icou y puctlc por cono1eu1ente ju-

gar un pnpf'] f'fl Pl l1ir·rc·111••ntcJ tl<• la actlv1dad en::jr:i~tiPa lJoouomnl -

en •}l plaoma diat,.!tieo. 

r.:1 1 llierr1<:i6n ¡lt; /,<>r:.nr1.i kl ,·~·,.cir.1i<_'~llfl y ¡;11;,·:\¡"0ll e:: bloqw:a

d::i pcr un u;cnte nc11rohur:ioral r•!eirntenicn te deucuhi1!1'to lla:11:11lo LJom,il 

toatatina ( 1~, 4 ) , 

La variedad de 11w.nifest<-1cio1wtJ cl!111c:in en J>inh<;>tcn Mellitus de 

larra evoluci&n rclnc~ionndno con la prenencL• di" m1cro<'ln¡:-:iopat!11, P!! 

roce ser debida a ln comhinnciún vari::it;l1• d•- i:a:nbloa y 11 la P.apaci-

dnd de los teJidoo corpornleo purn adaptnrH•~ a la Clf~cucucla de cnm-

bios circulatorioo ( 15 ). 

HEUROPATIA DIABETICA PERIFEHICA 
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Lu proacncin de Ueuropatfa Diab(ticn Pc:rlf~rica ha sido re.cono

cida desde tiempos inmernoru!Jlcti por Mnrchal de Calvl en 1864; qulcn 

describe la pr-eaencia de cambioo neuro16eicos t:ccundarioa u Diabútell 

f.lellitua. Poateriormcntc en 1690, Auch(. <lcmue::;tra la prcocncia de d!!. 

fio en norvioo perif~ricon por Iliabet1HJ M<.-llitun. En 1929 Woltmnn y -

Wildet• detallan patolo¡::!a del nervio f)t:ri1·(rico en Diabete~1 Mellitun 

~'inalmcntc en 1945 Rundlcu rcp~rtn el prir~er art!culo comprenoible -

de caeoo de neuropat!<.t.11Uton61aica. 

Eatudioo aulrnec:uenteo han mootl•ado 

1,- La l:curopat!u /1uton6r~ica ocurre frecuentemente en pncicntco 

diabt!ticoa ( Dyrtcrg, w. 19fJ1 ). 

2.- Ciertas anormnlidadco cl!nicau en pacient.L'o \liUIJ~ticou ;me

den oer debiduo a <lisfunci6n auton6mJca ( J.ugen1le1.1, O. 1963; Ellcn-

berg, M. 1976 ) • 

3.- Ln lleuropat!u Aut.on6'm1é'n cst.".i noociad;1 con una mortalidad,!;. 

levada ( Ewing, DJ. 1')76) ( 11 ). 

La preval~ncin de la 1leuru¡;:1tfa I!iatA'..icu Fei·if•~rlca 110 h:-i oido 

reconocida acertadcl::i<0nt·~¡ ne eotim<. •!n fortn!i. t:onn<'rvadcra que l;.i mi-

t?d de pacienteo diab.!ticou inoulinocl.·~pendientes y m.5.n de un m1116n 

de individuos en E.U.A. tienen neuropatf¡¡ somt'i.tica, 

Exioten 3 s!ndromeu rwurop.'Íticoo mayaren 

1,- Polineurcp:-1t!a Si::.~tricu Diot<il 

2.- Neuropatfa Motcr« Proxir~al 

3.- Neuropat!a Focal 

Ninguno de eatos o!ndromen ea único, pueden oer encontrados dos 
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o máa fot'mflt.l en t::l rninmo pacientt•, 

PIJLlliEURO?ATIAS ; 

Su prevalencia t'luctita f.:Utn• O - 93% ( :Srt.1yn 1 GW. 1970; Thoman, 

PK. 1975 ). Eotn am;•l.ia variación eu occu:tdarin a lb cclccci&n rlf!' P.!! 

cienttl'a, criterio~; dhi1~n6.:iticoa ( hiutoria cl!nicu, e:x:timcn neurolJr.J. 

CO COl!l[llCto, f,ruct,S:J •.'luctrof1uio16gj(•B.n, prucbU.t.l n:orfom¿'tt'.lc.a::q 

Dick, P. 1980 ), y m~to<los rie cletccc16n de r;unnibilidad, 

Pira.rt en 197B, ericontr& evidcnc:ia de ncuropatía medi~ntf.: exa-

men c.linico r,n cerca del ~ de dlabJtic.oa al tiempo del di;:ir;n6ot.J.co, 

incrementándo:zc al ~w; dcvp1 .. h~u Uc 25 1uloll'. 

En la mo.yorio de loa ctuicu do l'ol.inuuropat!a D.1abd'tlca, .':ata 1.!!. 

volucra una comh!nnci\5n de anorma11duJcu acnvorJaleu, motoras ,V nttt,2 

n&micna. 

CLASIFICACION TOroGRAI-'lCA DB LA !IE;UROPATlA DI/.EETICA 

1,- PolJu~uropat!e Si111~tricn Diutal : 

A.- !leuroput!a Kixt<i : Scnn!tivu - motor.1 - autan~~m1..:n 

D.- 1/eut'o¡1atfq predc rJ ir.an tcml!ntec oc11111 ti\'U : 

n.- De fibl:'af' ¡n·P1l,•min1111tem~ntc rrnnrlc:J ( at~xic~1 ) 

b.- Mixt.ü 

e,- !m !ºibrn.u predomirdl.ntement'<! ftl'<Jueflar;i ( h1p('ra1¿;.-,r:1-

on 

C.- Ut.>uropat!a pr-edor.d.11antcr.,t1nle 1:1otoro 

D.- ?leuropnt!!'.-1 preilor.iinantl'l'mentc <1Uton.Smicu 

2.- Neurop:it!a Aoimo!tric<l :-:otor:i. Proximal { Amiotrofia D1nbt::ti

on ) 



3.- lleuropat!a Focal y Multif'ocal i 

A.- Ueuropat!a naimé"trica motot•a proximal 

B.- Neuropat!a craneal 

C,- Mononcuropat!a int~rcootnl y otraa 

u.- Inicio a,o:.udo 

b.- Inicio uubngudo 

D.- llcuroput!<:l 

COUSIDERACIOUES PATOLOGIC,lS 

17 

La rolineuropat!a Dinh~tica en mejor clao1.f1cnda como una ncur.!l 

pat!a nxonul, en lr..1 cual el i·u.~go ncurop~tico int'i.a importante eo lo -

pé'rdit.!n de fibrao nervlou~o ( Rchae, !". 1377; Grcenbutun, M, 1964; -

Chodra, J. 1']69; Drown, M. 1979 ). Lou c<1mbioo de deoncrvuci6n evi-

dcntco en aeccionco hiotol6e1cno de rm'iuculoo diatulco, rcl'le.lnn ¡..X!"r

dida de In longitud de 1·1braa nervjoDao ( 2 ) , 

La Pollncuropat!a Diab~tic;::i puc(le eotur car.:ictcri::ada por : 

1.- Dc11r.i1(,•11ni::ac1~n m~gr..e11 t::irlrt .Y C.et:"n¡,1·11ciln r;xo:lal ( 'l'l1omun 

y Laocel]eu 196G ). 

2.- 1'oblnc1oneLJ funcionaleti r!e n<>uronatr .in\•o]ucr<uian ( wotor1tLJ 

alfa y goma), e.ferentt: prim<J.!'in ( alfa, beta y dr e ) y m1ton&m1---

caa. 

3, .. El lli\•[!l DL'B1r.entarlo de ln m{dul:.t espinu.l. 

4 .- El componente del r;ervlo ptlrjft!"!co ;i,f.:._·tudo 

a.- neurona ~omrl·~ ~a ( r.<'uronc,1 o nuuropat!a 

b.- ra!ceo ( radlculoneuropat!H 

c.- nervio1;1 peri.f.!ricoa ( neuropatln perif.!rica o uxonopu-

t!a ). 



del n1;11•vio per1 l't~r1co uon desconocJd<.>o. Por la divoraidaJ del cur1J<.> 

cl!nico y :i!ndromea lll'Urol6tt1cou, va.x.·ioa factorcn ¡iucd•~n flf::r 1n~·olu

crados. Eutqdiou cl!nJcoa y l'XfH!rimcntuleu sugterer: que la poliri•iut"E: 

pat!u diab·~t1c;.. r::¡t!, ·11101"!:1<.ln <t unon::alid:.:den l:"ietab~l!en!l ( ) J. 

La poliucurop:!~!:. dill.b~t1c:-.. ·''" u::iocla a cambios patol6gicou en 

laa porcioncu di:Jtalea de 1013 ncr-.·tos p<a•if~ricos, ccnoiotcntea en : 

¡11~rdida. de flbrao ncr·Jionan m1cl1n1~adtts y no miclinizadó!:;, dC'omlclj_ 

nizac16n acgmentaria, pr•olif<Jraci~n de c~lulua de nchwann y un incr~ 

mento en loo elern•Jntoa de tc,iido conectivo dentro del ncr\•Jo pcr1f,1'

rico. llo ca claro cJ lnicialmcnte c;e ;;,fcetan 11.1~ c•!lulon dEJ od1wnrm 

o ambot1 elemento o ( c•!lula.o Y axonc:1 ) , o ui la <lenmJcl 1nizac16n un.i; 

mentarla ca unn conaccuencia accun<l;:;riu al <laño uxonal. 

En luu cr:lulaa ncrvioaau luo pr-otc!naa non oinlcti:o:cidaa c11 el -

rct!culo cudopl!.omico rugoso, y el daiío en l!l tranllporte axon~c1l <le -

\!atas prote!nuu condur:e a nlteraclo11cn c11 la nutri<!i0n y funci6n dl• 

lafl porcionc13 dist;.ilen <h.: lrw ;¡xoneu • 1'i1>t~·chnnol:y et al. han rt.•por

tndo <lirnn.lnucl..'iu del ti-:-,u::puct•· <•X'lll<ll .i,• a.c·<ctl1~ol1'1!• - c,1'..·~rat:c1 :.' 

colin:1 - acetilrwa en el 11t!rv;-1 cL~t!co de ratetG con c\Jttbctt•o inr:!uc.! 

da experlmentalr.1r:ntc con catrcptoi'lotocin<~ ( 21 ) • 

En años pasa•:lou LJe ha cstudi:ido la relaci~n principal entre la 

concentración de ¡;lucana en pla:ima y la enfcrmednd diabética en el 

nervio; muchDB dl' o!st:,:' !i1p<')t.,;:1s nu1:l•'no11 nl:/n •~fc•:to tlircct.o dr: -

la concentracii.':11 de [{!.tH·ou<.:. ;,;~_::J t:;;;, r:n el r.!utel:'ia dtl conduccl..'in ner--

viosa ( 19 J. 

Ln mcjor!n de la funci6n ncrvio~a obtenida ~ediantc el trntami-
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ento con hipoi::;lucemianteEJ ornl1;:0 o inau11ua, apoyan úl concl:pto de -

que la diafunc16n revcroible y temprana de.l ncrvlo puede c;(,r a1.:•.il1ul_ 

da 11 descontrol metab6lico, el cual precede a cru:illiol.l eotriicturalca 

Graff, R. 1981; Jloul ton 1982 ) ( 2 ) • 

Dcode la introrl:iccitin de la terapia iro<.iul!nlca, hucc ~·ú a:)(¡¡;, -

la cetoftc!dosio e ini·L'cci6n no ::on lon r,rolilcr.ia::-. p1·u,ci[>'.ilc:; en el -

Cllidado de pacientes diab~ticoo. Hoy en d!a el paciente dinb•~l.ico d.!:_ 

sarrolla catara tao, rutinoput!a, ncft·opat!a, neuropst!ri y P.t.:roesclf:. 

rosis gener11Iizada acelerada. 

Aunque la literntur3 cott. div1tltdn en lo que corH.:icJ•11L' nl papel 

de un buen control d1uh~tico cv::io i'actcr que red11ce la incid'"ncla de 

complicacio11eu: co claro (¡ue 111 e:xprou16r. ~l!nir.a y d1Juarrollo de 

complicacioneo eattlii en runci6r~ del tier.,po de c:voluc1án de] f!t:Hi1~cl-

m1ento ( 8 ). 

V!as ¡netab611cao r¡ue han uldo invoJucro.dao (_·n la etlop:-ito;:cn!a 

de la pol1ncuropat!a <11nh~tlc;i : 

1.- V!o. Metabólica d1:} 1'oliol : Bl dolor 1nca¡mr-itwit•· ta1 una -

conoecuencia r•er1n U" la /¡(_·urop.\'.!a diub~(tica ( 21 ) • 

Aunque •'l'Dt.'.l. v!a ha oido rPi.·cnor.ida ror mucboo 0;ñcs, uu importan 

cin clínica fue obner\'uda por ¡iri1'.1r,ra •n:;: en 1957 pcr Van Ht•yningen, 

quien reluciona lu prc~0ncia de <:at<ir::itu:i lcn'tic•ilnrco en rut:.~' y lo. 

acumulo.cián dr: oot•bitu1 der.':ro :le lo~: cr1i·tr.lir-.o~ ( 12 ). 

Lt• fruct.osr~ L'B un a::l1car poco uou~~1 er.contra.rJ(l Pr: tcjit!:J;.~ y l!

quidoo corpor~lno. 

Estu v!o. consta de 2 cn21mo.u que catulizan ln co11vc!'sJ611 de el!:_ 



co1H1. l1br•: a aol•t..itol y ¡ioot•~riol'!nur,tc IJü!"bitoJ o. fruct..,oa. ( 8 ), 

D - Glucoau + t!ADFH + 11 

Sorbi tol + liAD 

alriona 

red11ctauu 
oorbl tol 

D - Fr-uctosa + J/t,Dl-' + H 

tie encuc:ntra confinada u luc ct!lulau de uchwunri, nc::"vloo perif~t·jcon 

ra!cea nervloouo y epitelio r.rio' .. a1ino. I..:i ufinidad d'2l <:Ul!otz·<:ito ;_,, 

la enzima ea tan bu,ja que r:On!Jiciona acurJulac-16n intracelular del aJ 

cohol, el cual no pc:ietra lu r.icmUrnnlt celu.lnr .Y ¡;crui<Jte i.::n lu ct.lu-

111 no mutaboli::adc> dut·1.rntc pnrfodn11 cxtcrwnu ( 12 ). El .-n:11m1Jlo dt• 

oorliitol intrnculular c;jl•rr.c : .. w flfi:ctu n~m6tico qu<f oca:;io11<1 ·~dem.1 -

c1tot6x1co y del cop;..¡c!o cndonc•H'Ul, 

Crltt•rlou quL• determ1Jiun la prcocncl¡1 r:!.c Jn Yfu del polJol : 

La norwentracl&n extr.:rnada.":'lcnte alt;;. de í!Jllcoun, cor.dlc.101H1 la 

formac!tin de LJot·l·i tol por acc1'5ll del ;¡¡,np - l. Hcxonnto d.:uJl.idror.:!'>na-

oa y por conflir:uj,:ntl· el alnl:cnJe:1to \• c1u·a"te:·.l~u(·it.n ci1u~tica de -

nldosn - t•educlnna. 

crlut<1l.Jno, c~Juluu d~, v··!;-.,·c.1: ., 1.•:rv.:.:-i pcrii'.!t•lcu, pt1p.il11 rcu¡¡l e 1,!! 

Io-o;co de ln~1r:•'d-:cmu. 

2.- V!u :·!ctat~l!e•1 dcJ r:i·Jl~oo1tol 

Se ha t:r.con~rüd:i que el dcoarrollo de anormalidades en la velo

cidad de c:1r.ducci6'zi 1notOI'u !!n D1abct!!o MellJ tuu JnducJdn expertn-.cn--
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talmente:, eot.~ relacionada a unn. altl"racitli, en la 1•egulaci6n del 1:.12 

inooi'tol libre er1 lov nf.lrvioo. 

El mioinoaitol es un hexitol c!clico con un ¡ldDO molecul;1r de -

1ao daltons. Eo un conutiti.;yente normal deJ 1Jlnrn~a y c~lultu1 mam!n:i

raa. En humano e n~roxir.1<1damcntc 0.5 ero. del m.i.o1noai tol die tSt.icn -

er: inge1•ido por d!a. Aunque en un facto1· ecer:cial de crccimjeuto dti 

1:ª mayor!a de lnn c~lulno du mrun(I'l.!l'OO en cultivo dl' te,lidoo, el rc

querim!e:nto en humanal<. no ha o ido dcr.ioot.t·ndo. 

La rr,ayor!a <.le loo tujldoo contienen concentruc1oneo mucho r:ia--

yoreo que el plat.1llu; pero la 1mportmie1a rcl&:~iva o.le una u!ntcsiu in 

uitu o de un proccoo uctiYo r¡uc mruit.1cne J'utac. cr;idicnte11 c!e conccn

traci~n en nervloa perlf<!ricou y otroo tejidoo en deuconocido. 

Lu capacidad para i.;luteti;:ar m1o.innu.itol u paL'tlr de ln glucouu 

hn sido dernoatradu en variou te,)ldon lncl;_iyendo ner•1io perif<!rieo, -

corteza renal, crlat.aliuo y mueona intt!ut1r1n1. 

En el tejido :ieU.!;'al, el ml:Jiti(Hlltol eo Jncorpo1·;-¡¡.lo hl fooi'at.1--

dilinooitol ( i'osfol!pjJo i'llport:inte .::1: la 1J!1:t·~nin J,_. p0lJ·()¡;!ciino

aitolua ). Lou pol!fo¡_;!'o.:.r·ooité'len et:t,~:-; J!l"1centco 1•11 al ta:' ,.,,:~1:l·n-

trnclones en el nervio ¡>eri!'<!ric'ü y p1wde11 entar ncol!Jndo::: <1 11• u!n-

tasio de mic>linu. 

Stewart, et al. hru: DUGCl'ido q1.w concentrucior.e11 altua •-'ll ner-

>ion perif.';t·ico:J y otroo te;l!doo rel'l12.~:-in un eut:-o_i(' ('Cl!ltd:nr:h, r:,tr-e 

la t;Ín;;e::Jlc ir: nitU, ln salida 1L•nta •ll' :a~ C<~lula•· :: ou c~tt;,tiolj:Jmo 

El catnbollsmo cu iniciauo por nu oxhl.:1cl(;n u D - Gl\H·uronn:o ( pro

ceao que ncurre prlnu.i.rianw:1te t.'n riñón ); el D - Glucuronato es r.:ct:a 

balizado por ln v!a del ácido ur.Snico. Ln nlternc1':'in en la oxidación 



rcn¡:,.l del r,iolno&itol r~u\li>ü. eltvaci6n plnum~tic:.i. e i!,cri:rr.cn-:.<1 do :a 

excrec16u urincl'l:... ( c;;vm. urer.~ia Drl1rdc¡\ ). 

La excreci~n urhitn·l.a ne 1.ncro:::;a:ntu e11 ur:: .;::/;'.en D.!ol·éteo Melll 

tuo; ~ate incrcmer.to hú uido ;;.t.rib·..;iJo a )o:; ofectou dr) ur:n 1..·u':'l:;er.-

truci6u c1ev~d:1 rlu c11H,r,!J;:. y:' r1:-'1l:!lnrt;i<'i:, ~1..ut.lhr. 

La concentrr1<·i~n dü r::ioi¡¡oni-to1 cr. loe cri!lt:1llnos cnt1 din:::i-

nuida en par•1('r.tco dif1lH~tii.:o~ :r '-'Il 11nir.1nlco con Dint:J1..'1.c:i Mellitua i.!l 

ducido. experiiaentu1incnte; Joto. o.ltcrnci6n oc ha ntrilluiJo u 111: incrs_ 

mento en la utillzuci6n de la r.lucoaa ( 21 ), 

Ln deficiencia neural de mioinonitol flCC'..mdariamc11tc d::tñ:-t la BE. 

tividad de ATP naa oodio / ¡¡ota:iio ; pro\Jablcmunt.e por un 1necan1mr,o 

en el que inti.>rvicnell foufoino:.;ito)l:ri; inicialmente uecun•1ariC> n un 

incrllmento en la concentraci6n intraxonal de oodio¡ reducci6n dol -

voltaje de¡iendionte del influjo de uo1lio con deopolar1znci6n y 1liomJ. 

nuci6n de 1a r:onducei~1. dul 1i.1p'Jlnc ue1 .. 1iono. 

El no1•binil ( 11,!iit:Jl•lo!' •.ic; ~ldo~·a reductaoa ) pre.,•ienl) 111 dio-

ininn('i5n de1 1:o:~t•111ido r•l'\l~"o~ J., r.doinooitol. Bn e-1 40 - 1¡5•,: rPduce 

lu !\Ctivldi1(l ct~ n()(ilo / potci•iiv ATP ;1na. 

La ATl' nBn oodio / potaolo no tmicumeote cenera el potenci:.tl de 

mer.ibrnna r.ececr1rio p;.ira la ('011olur.l'i·~·1 del itn¡i;:lr,o ner\·iouo; to.nl,i'1n 

cnergl~u fi..:ncioneu cel1Jl,1re~ ·1it,:,.h-'f' c01:10 la i11f:•!f1tLL actiw1 de outo

trp.too rnet;:_,.b!i~iL'oa, re;:•.•~;-l <:il p:; in11·[:.ccl1.hu_., hldrn.t.ae16n y conct:'n

trac16n do cult:ic ¡ 1loi· ¡:01:siruicn te, \111<:1. .:i.1 ter a:: i<~l< i·e1~1c10110:.da co!• 

el mloi:'.:ollito~ <!n la :1ctiviCnJ Lle A':l' a!;<-l ¡¡odie / rotuoio puede mc-

diar no a-;lo lo acu<lo, nir.o tn.n1bi'5n lo m!io indo1cnto,., de la hlper¡:;lu

cemia en el metabolismo nUurn.1, su funci~n y eotructura. ( 1C ). 
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Lt1 iac¡,uernic. puede Dur toreloit!n fundaT.untul tlfl lr. e tiop:-.ttogen!a -

de la r.europat!n dj,uL~tjca. La arteriocuclcro.>i:J d11 ¡:randc1J art;í:r!atJ 

dt5pocito de PAS en nrtcriao pequeiiaa y engrocu.~iento dt< la l~itill L,!! 

aal capilar pe::-i11eural, ha uido deocrita en nct"tioo de pacicuteo di.[! 

b~ticoo; pü!'o la reJaci.Sr: principal d("l dmlt· e!~ l;.1 fl~,rn ne en cln.t't• 

ext'epto !!n c;;i,o(Ju de da:1o a 1'11.lraa cc11trofa1.JcJcul.-d·en y ~n la r.curop..J. 

t!a del tercer par craneal e 3 ). 

Tambi.$n han nido encontrados camoioo oclllolvoc en vasca de pc-

queño calibre, ou¡;iricndo la cxintencia de cnfe!'1~t?dall m!crovüuc1¡lar 

oclusiva. ( ':'imperlcy, W. 1976; t/illiu:r.n, E. 1~1E>O) ( 2 ). 

Ln ir1filtraci6n de ct!lulnu moucn·1clea!'C!! t:ll lDll ncrviou, puede 

sugerir ln cxintencin de un mecur.it::tno inw'Hiolf1¿:jco, 

En renume11, lao baueu ctioputoo!nJcu:..i de la 11tJ11ropnt!n diu.b!!ti

cn en humnnoo pcrmnncccn oln dllucid<1r, y l.- rc:1J i~aci.Su de eotud1011 

en animnlcc con DiuLct•!LJ ~'.cllit~u indu;:ld;:, ,-..x¡~rJ::,•.·ptnlmente puede -

oer 1'itil ai!n cuando au nplico.ci.511 u 1'< con<.li'.:j!,¡¡ !.:::·::na t~n Jnr:!Prt;:i, 

Mcmk1J ·; eoln !'",nn rt:"port;;Hlo lt.·riti:·i~·~v:.ii'::i <\t·} :.r1J~sportc nxo-

nnl nnten del decnrrollo de c<!r:bi00 e:;tt·ue~•ir·•<l•.':;, 

Se ho.n rl•portado o.ltcracio:.en en la ¡.:.~r;:-.,!¡,'.:-L"lJ b,J al potuoio y 

conducci.5n r.odnl relucio~.uda cor1 divr.d10:.icJ/i1~ de ln exci tahilld::-.d llCJ: 

viC'lsu. 

e;luc6r.eno in 't!'nxon.:d , cr,;nl'" i os ru:nnalu ~' ¡ 1·0;·¡•p::: 1 ·:c.:·, de ~enf! ~·acl(n ax.;:: 

nal diotal u¿;udu y atrofia axonal ccn ¡i::-0rren16n ct:nt1•!pett1 ( 3 ). 

CONSlDERAClOJIES UEUROFISIOLOGICAS : 



LD.!l a~icrr..iüilH,d.t•D de r:o1~d:..;ec1<S11 i.cr'lioC•• on Jl..:_htetf's M~lllt.1.n:: -

f1rnro11 d<:ucritt11J un alcunoB tJ~tud.i:Jc c!!iiicoo ncurof1slo16['.!,:02 ( Ü,!;! 

lliut, R. 1'Jf.2; !lu1Cl>l', D, 1961 ). 

Er1 pa~ient.c5 co11 DJr.i,•~t.e!l K1;ll:l~u::; •lo cor-tn d11r;,H:ii61~, l~ condu_s: 

ci6n f.(:t"IH::;a !'1·•:c1..;c.•ntc:ni..•nte l'~ 11ül':;iu: ( !'.:;-:¡:, G. 197:, ) ( 2 ). 

Hn 51do eutlmado cm1r:~r·1nciot'ame!:tc q\H~ al r.il•no1: 10:\. de todon 

loa pacienteo diabtticou t:lénen n'"l.i.ro¡;at!u. ui1:tu1:i.!.tica, y r.dlo del 

Bef.o> de loo miamos pueden mootrar l!llOl'mal idnU~n elcctrofitdoll:gicnn y 

mor1'oli5g1cuo de nerv.1ou pcri.f~ricolJ ( Klmura, J. 1979; Mulder, D. --

1961) ( 3 ), 

La velocidad de cond\n~c.1611 r.1otvra c:t !\Cl'Vie>;, de c.xtrct:iidnrleu .1.!.! 

fcriorea 1 a<? lentificll prlmcro; y la conducc16a <llotal en m!.o lcnt.u 

que la prox.1ma1 ( K1m.ura, J, 1979 ) • 

La ell'etromloeraf!n en mtin seuoible ~ crur.ldor• ncurop&ticon tcm

prnnou que lu:l m·~Uid<t!l du vcloc.l.drnl de con<:lucci<S'u, D,~\t!eta anormalJ

dru.lno ¡ior 1lL•m1c!·v;1c:l~n en raclPntc:u cliah6t1C'on ant.~·o dt• (l\11! (\Cll!'r.1 -

lentificacitn d~ ln vr.1ocld,1d <le c,'n•iuc("jriii 11101.ora ( Lar.1.Jut:1(Ilc, ,:.. 

1970; M>ll rlt.:1•, D. 1')61; !l~ll:Jtn;, .:J. 191'7 ) , 

L<t rcducC"15n t!n 1<>. rn:iplitud del p0t.en~1al ucu/Jórlrd { Lur.ioutar;

ne1 A. 1970; Hccl, 1'. 1973 ) y la ltn,t11·1cacl-1n de COJ1,11n:ci,~11 eup!-

nnl com~toncnoor.iul ( Gnrtri, r-. í9".l1 ) U('.n ti.:.¿::ir,ti t•J.ccu•ofit.Jiol6¡:;!-

corJ tcm¡n.•2:~·_;:; d"' ¡iclü¡ctn·rnntL, d.'..;:,i,.t.t.i.,'~:. 1:11 ::.cr1i.-r:ü )1u1 n:::rll~tid'~~· 

de poten;:-:.irü mnu1ori«l dl.'1-'lina:: ;-:,!tr; r:l.¡ihL>;~ ~:·.~.t' 0:1 l 0~1 nl·r\·icn Ut· --

lou pleo ~· porcio:nea d.i:JHll'-'t; (!..; ?llc"l'\'inn : ;:n::c1-l,,~,- :; ( ]:nt..') 1 }'. 

1973 ). 

Lo¡; p."lch•ntea di,ü:l1tico¡J con a .ain n1niropat!a uintom~ticn oon -



ir-.uttua}mentc renlo".cr.tc11 a lü. r..!rdidt. de ¡;<·r~Ppr:it;n a ln \•lllrtu:itn .: 

f'alla de 111 velocidttd dt:: conduccitn mor;ora y ncnu.i liva 1.Jecu11dari1t n 

iaqucmla ( Gr.::geraon, "· 1968¡ llorowi1z, S, 197') ) • 

.POLINEUROI'ATJA ll!AP..ETICA SlMETRICA 

Prcvnle:icia de oubtipoe 

do¡; y experiencia 111.: autore~ 

rcvici6:: de c11t:,1dlu:1 cl!1dcou pulolicQ._ 

brow11, M. ¡ /,¡;),ur;;, ;... 1984 ) • 

1,- nc:uropnt!a Mi.xtn ( acnu1 ti va - n,otoi·o - <iuto~l'mica 7lfi.J 

2.- Ncuropat!n prCdorninw1ternc11tc ra;on3iti\'a : 30>& 

A,- J>redomiuantcmcntc de r i bral:I t:randc a '5?l 

E.- Mixta 15% 

C.- J>redor.:ilm .. .ntm~eute d·~ f"iiT<•u pcqu.::;i~c 

3.- ?leuropat!a prcdominantemcf'.te motora 

4.- Neuropot!a predor.linnnternentn :1uton~mlcn 

R,\SGOS CLI!IICOS : 

i1 - 1o;-: 

r.ier100 1'6 

rncnon 1% 

Lao ma11ifeatacinne13 cl!nicaiJ de la polim.•u1•opat!n di;ib~tica ---

varían cono iderabJ.er.icn te nart1n, M. 19'.;>3; Grc>enbnum, D. 1'.164; ----

Maynr:, !/. 19(,f3; Thcin<.B, 1'. 1;1E:' ), El 111.ie!o ¡:iuc:11· 1:r•p a1'rupttJ o in-

aidiooo, d« p:·oc-rcsil':n rf.pida <' ll'nta; <-1 cur.;~· ptrcdc !'ªr"~"r <'/H,'ltJ 

co o de rcoolucii5n pn.rclal. l'\11:dc ser ari11:tc!:l.'Í~ic'~ o contl1cionnr in

capacidud nevern. ( 2 ) • 

Clinicamente eD din.p1coticada ct-11 r.i;";::;; f~·ec•l';r.r::!.n en di;:;l,•5tl<:on 

asl11torn&tico1J que n la cx¡i1oraci~n f!sico r.1w~1J'l'i'.!n ¡•!r,iif!:i 1!•· ]¡¡ nr,~ 

saci6n de vn·ra:'.!i6r., dl.:·.r:il:.11ci6:: <le r•.o:-J ','":; r~11~··,-,-.e:d:!,c8C•' ·: •.!" la 

ne:1011J1:i.ld;id ( eDt!mi<lc c•cn nl.f~l·~t· ). :;..: n:.:.-~:cc. cur:,•~11 que J0..i :.i!11to

rnas neuropáticon precedan n.l dc!.Hil-rollu ª" ::ii¡::t.o:.i ob,',etivou. 

En eeneral ln polineurop...'ltÍ;:1 l!iub~tlcu ~ie curur":tcrL~n por di!!, 



minuciGn llP la ct:1;;1.!.!>1litlutl, p:.irestti;i.:u:i :1 <=-1.~;;;-;et:U"oi•:1.~_(·, ;;.; ¡"Jl.u~; -

cl&.siCllll'lt'rtte coto::: ~!11:.om!Hl LICHI :i•.ÍD .:;u·;ei·o:: t:n ~a ao•:r"--' :o' p:_icui:11 ,!!<J

jorar parcinlrnc11t.c i;,.l le\·u.nta.rtw y cn,y,,\nr<!". Lar. f'll.r;c~~.t;c;ü.r:: J"~t.·Ji:1, -

ser deo.::rit.as cono 1rn doloi· lento, C'-<l;..r..1.:r<:, :;P.n:::ar?i.~n 0<' qHemadura 

piCEJ, 

Con la ¡1ror,rcoi6n de la polint•Uro¡iat!~, el tloJ or en Jao extrcmJ. 

datlea infcrioreo ne convierte en el rao¡~o tnC\n pr:onincnt1,;, 

El dolol' cu dl·uci•ito co:no un st;o..:i. 'lt.r;'.:·ic:o o 1¡;, ,!o]c:,r <Je 11 

diente " <ic Jou hucnoa d..: lau picrn'--t.u. En ciitoo ¡:.ucicr.tco le• piel 

puede acr tan ocnuiti\·a que cualq111cr :uater1~1 en couLa<:Lo <:011 cllu 

piJnmu ) no puede oer tolerado. 

:Por mnr:ho tic.m¡10, los aíntomuu y oi¡:noa mo.yoreu CJJ Jan piernas 

aon oenuitivou. l.;:i d~,\,11 id11d 1~\¡r;r:1•l<1!' no es o.preci'.i.da L'omun;:1c1~tr_. por 

el paciente o por e) mltlico ha1Jtu qi.;e lut.u ol! )ir.1J.ti\ ,, 10[J mlu..:ulrJn 

intcrtincoo dt~ )Oíl picu. 1,a F~l·tl!d¡i. n•ntot·:.. ti'!nC ¡_:r«:n: li::porL'tnciu --

po1·q11'· tro.::ac;1'11n. el Pala1Jcc t'i<él'<' (:l tn!1; ; Jt:I'.•'!' y •':.;t1·1,c:c:· w.· 1·1 -

r.n1::iculntura. del pie, cond11cicnl10 ,ü cl,~clco pi1: •:n ¡_·arr;, ( 1::111.•ntcr¡: 

M. 1976 ). 

La primero. calic::u t!letat!lruL.uH1 CIJ el nitin i:n,ictri n t!ln':or cur¡,c1 

collOccucntcment,• cu el i'.1.·E.-a r.-,1.::i c"~.t~!l th• t¡}¡·r•i''1C !f:•. Pn ''r;¡..c•¡:!a:r u1 -

un pie quP. ne tiene t:it'llG'1•!ic~n re~i·l1ni :e~: ,\'.il01• ;.,· (.:: drir;¡fr '--'l tr'111:r:, 

y atreao aootcnido no l't! r,oU'.d,:>. 

En el ple en ral'r'l, los :;:;3p::i.too ticndL•n u frotar t!!l lu nur~~l'fl

cio extonoorn de los dedon cauoando u1ce::-o.ci~n. En ro.rnn or.r1sionc:J, 
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ln debilidad muscula~ neciende e involucra loa rn~~culoo flexorea d~l 

pie cau~ando" ple ca!do ". Lu p$rdida senaitlva .Y debilidad motora 

pueden iniciar uniluteralrncn te, 

Es menos comiS:n qui:: loa mGoculoll intcróoeoo de las manca oean 1!!, 

volucrndou. Con lu p~rdidn oenoltiva cr. lae extrf.!n,idai.leo SUJif,rioreo, 

loa rnovlmiento1J de luu manos pueden tornaroe atlÚ:icct1, En loi... d~fi-

cits senDitivoo difuaou, ocurre pJ°rdida de la prorioccpcitn .v f.lt.t.xla 

senaitivn sccundnria. El oioio de romberi; ca pooltivo y ln murchn de 

bnee de auotentaci6n runplJn ( Paeudotabea diab~tica ) • Ex lote adcm~o 

dificultnU nl descender cncalo11cs y poner:.w de pie con ]oo pieo jun

tos en un cuurto obscuro o con loo ojeo cerra don. 

En 1:1 etapa final de la pol1ncuropat!a, uc deonrrolla la Jlcuro

artropat!n D1ab~tica o Articulnci6n de Charcot. El trauma repetido -

en laa artlculacionca del tobillo y pie; conduce n dcotrucci6n arti

cular ( 1 ) • 

POLIJ1El!ROPATJA MIXTA ( SE!;SlTIVA - MOTOR,', - /,l!TO:iG·IICA ) 

Ea el oubtipo cl!nico r:i.'::o com~¡; de neu::·opé1.t!11 di.::.l·(tica, Loa 

o!ntomao y DiDlOD dl' d:tfi(, ucnait.1...-0, motor :.J autonómico eat.1n preoe13 

tea en gradotJ variables. En pacientes o1ntom~t1coa, lot1 traatornoa -

aCnaitivoa non comunen. La debilidad ::; atro!'la pucuen no a1n· nota--

bleu, p:ro la conducci~r. ncrvioon ¡~atora y hD.ll;;¡:::goo c)ectrofiaiolti

gicoa f:lon ario!"l"~aleu. 

l'OL111EUH0l'/.'1'1/, SE!iSI':'!";,; SEU.:f'TI'/J, : 

Pueden existir i.:iormalidaden cr1 rn:,'!:·on ~.i¡::C>D d,~ fll1ra8¡ cf' tin -

subtipo rclatiYa::-:onte co::;.a::. E] rai;co de 1;:.o anorr::o.lidud•2a aenu1t1-

vae var!a de parcateaian levea de lu punta del pie a nneetce1n eon -
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.a1r;craa neu1·u~tlc¡,,¡¡ ;¡ artro¡.at!u. Lu w.:naaci6n co1•ueal y uu1itivh -

puetl1.:11 ustur afee t:<>.daa { Schwart.,;, D. 19 14 ¡ fr iéilmtan, S. 1975 ) • 

P.1 di!flc1t ounsitivo tier,c un p .. trCn alrtH~t.ricu ( m\!dic t,ruantc 

AlflUllOB ¡;acientc:a cou pollnuu:rupat!u uunoorinl rr.ueotran p•-'rrdida dou

proporcionada dé .fun.":to11cu df? flbro,::: ~l'audea, mr.nlfeuludu por LI] t"'rl!. 

cionell tlt:l equilibrio, ~lt;mlnta.:iCn de la pcrccpci6n de vibracionco -

diatul1:0 y ~t1t!r.iulot1 do pooJc!t;u y tlrCn de tobillou. En fomao m."io 

severas, ln p~rdlda del nentido de la poaici6n conduce u ataxia ocn

oitivu; denominada tru!lbiE!n forma " pocudotabE!tica 11 de ]a ncuropat!a 

diabE!ticn. 

Pueden existir variou tipoo de dolor en lu neuroput!n dJnbE!tica 

aenaitiva. 11uchoo pacicntun tienen pa1·cotcuina neuroptitlcuu d1ataleo 

t!picoo o diueoteaiaa. 

l'OLlllEUROPATlA MOTORA SELECTIVA : 

L<. poline111·\1pat!;-¡ motora cr6n1ea cu ¡1oco com6n uu tliabct<1u. 1,oc 

halln:~r.ou cl!nicütl Jn.:lu:1lln cuadrlpar•~oin, lP.Htitud ele ln comiucc16i. 

nc1"1ioan .\' o~ut~cr.to c11 ln co1:<.:P11traci611 cupinul fil' ¡irot1•!11au. 

L.1 ncuropat!u r.•utora o pt!rdid:i. (IL' notuu ontl!ricrco pUl'd'-' ocu--

rrir en p'l.cienteo puiquiti:tricon qw~ hnn oido trn.tri"don con inoulinn -

cx6i;ena. 

fIBURO!'J,'.:.'lJ. AU'rO:lCT•ilC.\ SELEC':"J;t,·, 

Unicam<:r1t•i llll m'irwe::"o p<1qucfin ce r·~!CÍC!llt~B diabt!ticoo ( habituu1 

mente ,16vcnc:• con D1nb~•1.P.~ lnnulinod11p•.•n.J.i•H1tc ) tienen involucrami

cnto aclccti•:c, liel ol::t<!::,n 11f.'1":ior.o autou~r;¡ico. L'lc anormalidadeo 1!!. 

cluyon r,aot:::-oparc:.;1o, diurre:..., taquicardia ,¡,~ r<'pouo, hipot·~nu15n ºl: 
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toat&tica, trastornoo de ]a uudoraci6n, vo.cinmicnto \•coical incompl_!t 

to e impotencia. 

Ea encontrada c:n m,~:::; del ?c'J: de dialJ~ticou, no cxintc .'irguno i!! 

mune a cote trantorno. I,a bnuc mor.fol.'ír:ica parece ocr ln pt~rdidn RXQ 

nal y dcsmiclinizaci611 :wor.entnria; pero éota condici6n no llu sido -

tan extensamente cutu<liaJ<• cumo en la ncuropat!a oomtitica. 

Loo hnllnzcon clcctrofi:Jiol6¡;icon caui siempre eut.:'in noocindoo 

n duño scnuitivo y motor ( 2 ). 

En algunou 6rgano¡¡ como cot•az6n, veJit'.ª y ¡mr1t! lau mnnifcatnci.2, 

neo DOn irrcveroibltHJ y Cll ot1·00 non npiulídi1:00 ( V•luoo uanc-u!ncoa, 

estl'imugo e intl'otino dclr.1do ). 

Pupilo.u : I'or p~{rdida de ln incrv.1.ci6n :iimp!..tic~n y paracdmp6.ti

cn oc encuentran mi6t.ica11 ':J rel.lpondi:n pul1rP.rr.cnte a e:it!m.ulou lumino-

oou. 

Extremidndco infcrjorc-:1 : Cu.:ir1do la 11uuropat!a auton6rr.icn nfoc

ta lal.l .fibrao olmptiti,:¡¡¡: ,¡,_ 1;1::: e;l.~11,!ula:.: uu.Jor!parau dt> lu~1 cxtrem.! 

dadeo infcriorcu, ocurz·v ;111!~ldrotiJr; y un lnert-•:ncnto compunuatorio en 

la oudoracltn del trurn:o •' Jutulcra1;ela al c;1Jo1•. 

La nfeccitn de lo:J v:1:;0:; r1a11LHfm•ni:: .-:r111dlc·io11a una rc11p1wuta -

vaocular inadecuada u 1...1 luCT.p•·r;1ti.1ra .t:r.Lilcutc. 

Siotema cartlio•1nucula1· : E1 u1vnlucrni:ilunlo dul oiott.'mn cnrdio

vnscular ca un nnpl'ct.o r.i(w :'.l~!:.:Pr::tro (le la ncuropat!a nutonfiinicu, 

La pr !mera r~an i ft!P t '-'" i fi:1 Je dt-' Bnerva<' itin card !nea parn111mp5ticn 

en ln taq11icurdin de> repo:ic> no mndifieu<ld por cnmbiou de poflJcl611, -

reupirac iiSn profunda o m:.111 iol>1·a de Vttl aal \'a ( Page, M. 1977 ) • 



Cuando ocurru dcsncrvación slmp.itica, ln frccunucia r:arcl!acn fil' 

lcntlficu Lloyd, 1975 ). Lo::i pacientcu con dcu~urv;u:i<.~n cui·dfactt -

tienen un ricac;o mayor de curaar cou 11aro cardioreupit'i1torio, cn¡iL"-

cialmente duran ti? la nncntoriia ecncral o infecci6r. clcl tracto 'rcspi-

rntorlo Pni:.'C, M. 1978 ). La dl!uncl'vación oimp¡{tica de Inu nrt.erio-

las del Jecho cupllicnico, m6oculoo y piel p..i<Jclc cr,ntr.ibuir n Ja hiP!l 

tcnoión nrlcrinl po:itural ( ca!da de prcuión ois'tÓllc11 + de 3ll mmllg 

o de dinotÓlica du + de 20 mm!Tc; en pooicJ6n de pie ). 

Sistema gautroinl!HJtinnl : 

La deuncrvaciÓn auton6micu puede afcctnr todo el true to ¡_~<lBl:·o-

intcotinal. El daílo cuol'f.Lico ne traduce por dilntaci.'in, coi;tr:iccio

nea anonnalou, vnci<imtcnto retardado y di1;m1nuc16n de] to11(J del en--

f!ntcr r;aotroeuofd¡~ico. Sin embarr,o t!otnu nnormulidndec1 uon rnr11men

te ointomdt:lc1u1, probnfllemcnte por dJr:mlnucJt'in cpnuo~1Jtantu •h' la 

producci6n dcida, au! como unu p<.~rdida de la inc!'vuc16n ::ic1i::1orLll 

del eo6fago ( Dotcvall, G. 1972 }. 

Ln deonervacit'in var,ul ücl cut6mn¡:o condic!o!l.'.l r.clortdd.i:!n .Y ¡_;n!! 

tropureo1a 1 ln cual oc 1~vidcneia por la prcucncia ele uacil~dnd tcmpr!!_ 

na, plenitud nbclominal, n!'it:nc:a y v6milo. Cuando cxi1Jte ¡:at1t1·orru·c--

eio prolongadn pueden deuarr oll<:trae be:~onrcu g1i>lricou. 

La '/CU!culu biliar tambJ~n cu invulucrnda y no oe coritrne PI! --

reopueata a coleclotoquinlun. 

Cuando el lr~tHstinc dcl¡:ndo c::i nfectndo, ocurre <litirrPn ( JHH' -

estaois con oobrccrceir.i11•1'.tG l1ncterinno, r.ialobaorci6:-i en '1t':{ ,fr lus 

cnaoa y dc.fici~~nci;:1 de vit.'llll1ua n 12 ), poro :niiu co1ounmcnt.c l'\',ieuaci.Q 

ues poco dolorouas, nguadan ain p~rdida dC' pcoo. La diarrea nocturna 
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ea acompai'lad?- frecuentemente de incontinencia feco.1, 

El involucra.miento del colon produce constipaci6n que puede pr~ 

gresa.r a impactaci6n fecal, diarrea eapfireo. y mcgacolon. 

Siatema urogenitnl ; La afecci6n es siempre univeroal, Lo. dis-

func16n veaical tiene inicio inoidiooo, c~iote p~rdido. de loo irn~ul-

sos c.rerente1J de la vejiga.¡ lo. neceoidad de vacio.micnto no es recon_2 

cido., como coneecucncio. ln frecuencia de lu micci6n está diuminuida 

y la vejiga se torna diotendlda e hipot6nicn. Eot.."l hipotonicidad ºª.!! 
oa dificultad en el inicio de la micc16n, doble vaciamiento y eoteo; 

o'\·entualmente incontinencia, La estaalo voaical conduce a infccci6n 

cr6nica del tracto urinnrio. 

La impotencia del paciente rnaoculino eu insldioua en inicio --

cua.ndo es comparada. con impotencia paicÓ16~ica. puede ocr precedida. 

por eyaculaci6n retr6grada ( 1 ). 

'IRAT.AMIEl:To : 

El tratruniento de la neuropat!a diubéticn doloroou eo un probl~ 

rna cl!nico dificil que no ha sido reouelto aatiofaL·"!.criomentc 

asio, D. 1967; '.l\J.r1'.ington, R. 198C) ( 22, 15 ). 

Dal~ 

La naturalc:::a y curso del dolor perr..anece oujcto a controversia 

Existen mecanismos neuralee loo cuales por sumac16n del estímulo con 

dicionan dolor cr6nico. Se ha propucoto qt:e un siot.cmri central eepc

ciali:::ado previene ésta aumaci6n critica por inhibici6'1 de lo. trano-

raisi6n s!r.¡';,pticn. en fibrur: r.erviosno de conducc16n ](~nta 5 ). 

El uso de neurolépticoe 1 antidcpr¿oivos tric!clieni:i y ccmpuca-

tos relacionados ( !enitoina, polivitaminao, tra.uquili~antCIJ meno--

rea ) en el tratamiento del dolor cr6nico severo hu oido materia deo 
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intei·d'a creciente en lou l1ltimo.a afio.a ( Dalesuio, D· 1967¡ Loeser, J 

1975 ). 

Varlas d.rogno han oido utlli~ad<to; nJngunn }la probado ser con-

aiatentemente efectiva ( 6 ), 

Deailc la introdiicci~n de droi:ao psicotl·6picau particularmente -

tlmoldptlcoo ( 1957 : ir:!ipramina, clorimipramlna., trimcpri:nina ) y -

neurol~pticoo ( 1951 - 1952 : levom..:proma:::inn, hnloperidol ) el pro

blema de dolor cr6nico hn mejorado en rormn importante, Loa reoultn

dos más satisfactorios han aido obtenidoo por combinaci6n de dro~as 

de amboo grupoo ( Kocher, et al. 1968, 1969, 1974 ). 

El dolor no co medible, lao cornparacioneo de los rcoultndou ob

tenidoo son por conolguicntc d!ficileu. So ha obucrvndo mcjor!n en -

el 82% de loa caoos, lo cual correuponde con otrou entudiou. 

Ln terapia combinuda uo produce pnrcentnjes de mcjor!n máo 

al tou que la terapia uola. 

Mecan1~11100 de acci6n de drognc puicotr6picnn : 

1.- Erecto cP.ntral : J..l ~er·a la JJercepci6n y ::;ensaci6n de dolor, 

conduci;,ndo !'.!. Ceupcrnona.li:.:aci<'in del dolor y otros eventos f!eicoa -

Linke, 1963; Reim1cr, 1972 ). 

2.- Efecto pcrirt!rico : Interfieren de alr:unn manera con las -

substancian que prod~ccn dolor. 

Lo.u ventaja.a c;ttncralt':J del trnta.T.iento del dolor cr6nieo severo 

i .- Ea e.fecti\'O en paeicr.ccs qth~ hnn desarrollado reaintcncia -

al tratru::iicnto analgénico eutablccido. 



2.- Aui;eucin de e1'ectoa colaterales o propiedndco aditi·1aa. 

;.- Potenciac16n del erecto analg~aico. 

4.-.Reducci6n en el uso de analc~aicon. 

5.- Prevenc16n del abuso y adicc16n ( 13 ), 

El erecto nnalglsico de loo antideprc.;l·.i;n t:::-.:.cíclicon :10 ectt'i 

relaciona.do a aue propil'dadca antldcprcol\'l\fi ( Da.l'21Jnic, D. 1967; -

Dnvin, J. 1977 ) ( 14 ). 

Turkington enconti-6 que la ad::iir.ictracit:n ilc nmitriptilina. e.!. 

mipramina alivian lou v!ntcmno LJt:!cundurion n neuropat!u diaL.!tica y 

depren16n. 

Eo uua ob~1crvnci6n com~n q11e la t!e;,relli<.':n ocurrc frecucn•.t:mcnte 

en cualquier enrcrr.iedad cr.Snicri co::io la Dial,c tes Mellitus; ('n donde 

se combinan ln prencncia de complicacioncn Y<:-tncularcn, frit1r;, pci•ni.Q 

tente, incapacidad runcional y llrnltacior.cll aociale::;, 

Eututlioo rcali:::adoo en pacie:1tL':J liüi.1:t!tJeo3 con neurop:i.:.!::i. per.1 

J~rica evide:-iclan uu p<1pel dor:ii1;a11tc a la :lep:-eei~n '! une s<.'cundario 

a la neurop¡:¡t!<1 ( 20 ). 

Para apo:;ar ln rr~·~·<':.r:ia dt cri:rc f'!'t·:::t·.; a~1ti<ier1«'c'.':n: -.1 11\-i--

cio de la ncci6n terapl•i.':"t!ca ne p!'o]o:::-:a:-!a. 3 - 6 rJer:::.:i~•at1 1.1 ). 

Pueoto que la r.-.c~or!a "1C ob"tienc r!ipida::ientc ( 1 - 2 ser.,,i.nnu 

Davio, J. 19'/7 ) y la !.'ecurrencia del dolo:" ne :rrci:cl!ta ct:<i.ndo el 

miui.Sn espont.1i1Cil de lu r.e'.J1•op.::1t!a ( 6 ) • 

l\vincvda), B. y colaboradoreu en 1984 rcalir:arcin un cntu:lio 

proopectl·:o lonpitudinal en 12 pacienten con Diabetea Mellitun y nP!J. 
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ropnt!a p!;!riflrit:a controlada con nni:idcpreoivos tric!cJ.l.coo del ti

po de la ir::dprru:ii~a: encontraron efecto bc11.1'1'ico no1:nblo en t:l ali-

vio del dolor y a!ntomns aubjetivos en el 60 - 10(,,, de loa casos ( -

13 ) • 

El eJ·ccto 1 «.~fico du lnte mudicamerito puede no eotar relacion,! 

do a crunhio!J en el t:oritrol r,luc~r .. tco. tie ha rcportuúo la exiotencia 

de int.ei·acciiSn con varioa niotemno de rcccptorcu ( al1'u adrené'rgicos 

histrun!nicoo 111 , muecar!nicoa, coliné'rgicoo y oeroton!nicos ); poro 

el efecto annlgé'oico no puodc oer expl.1cado clara:r.ente por ninrruno -

de csto:J ( 14 ). 
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P.IPOTESIS 

:SL TRATAMIENTO con ANTIDEPRESIVOS TRICICLICOS DEL TIPO DE LA I

HIPRAMIUA DISMI!11JYE EL DOLOR Y OTROS SI?ITO>IAS SUBJETIVOS EN LA 

NEUROPATIA DIABETICA PERIFERICA. 
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PLANTEAMIEUTO 

La neuropat!a dlatltica pcri!'lrica ca un deaord~t1 neural6gico -

com~n. atecta seiftn eotudion epidemiol6gicon entre el O - 93% de la 

poblaci6n diabética ( 2 ). 

Thielc y t!olzinecr en 1899 ::iinteti~aran un componente iminodi-

bencll. Ponteriormente Kuhn en 1958 argi.;ment6 que la imiprrunina es -

d:til en el tratamiento de pacientes dcprii:tidae: e 5 ). 

Varios invcotign.dorea han reportado previamente la efectividad 

de loe agentee timol(pticoe J neurol~pticoa en el control de a!ndro

mea de dolor cr6nico ( Loco:J(:r, J. 1'.:!"l5; Kochcr 1976) ( 13, 20 ). 

Kocher en 1965 en bai:m a reporteo previoD ( 1951 - 57 ) trat6 -

el dolor cr6nico con combinacionco de a:nbos, obteniendo mcjor!a en -

el 82% do loo enoca. 

En la literatura cxiDtcn vnriao reportea de e::itudioa previos en 

loa cuales la admlnistracl5n de tir.iolt!pticon en el trata1:1icnto del -

dolor occundarlo a proccoo::i r,c~trol5r;icou o ctincer ru€ efectiva en el 

67 - 9C1~ de las ca.oon. ( 13 ). 

Dalcaaio en 1967 dcnc:-.l.bc la u-:.i1idad de lo::i antidcpreolvou tr.!. 

c!cllcoa en el trata~lento de a!ndromc!l dolorasoo cr6nico!l; lnclu--

yc:".do varios casos con ncuropat!a diat(tica a¡:;arentc. Ha pontulado -

c¡ue estos agentes pueden dis::iinuir el doler ~cr al ter.ici6n de la pe.!_ 

cepci6"n de la calidad e intensidad del mim:ia en el oiote::ia ne1-1iosc 

central ( 5, 2C ). 

DaYis y cclnt:oradorea cr. 1977 rcrcrtnrcn s:.1 cxf:cricncia en pa-

cier.tes tratadco con u:-.a ccot:inaci.S:".i de ilu!er.:i.cina y ar:iit.riptilina 



con resultadoo satiafnctorioo ( 6 ). 

Xvinendal y colaboradorca en 1<J94 puntualizan el erecto bcnd.fi

co notable do loa autidc¡,reu1voH tric!clicon en el trutamiento del -

dolor y o!r1tomnu ouh,JoUvou in!:urcnt1..•a 11 ncuropat!a diabdtica perif~ 

rica ( 14 ). 

Por loo antcr.edcntco moncionudoo, uc dccid16 efectuar un eatu-

dio prospectivo eri un r,ru¡io de pucicnten con ncuropat!a diabé'tica P.:. 

ri!'i!rica, con objeto dC ew1luar el efecto tcrapel'ítico de loo nntidc

prcoivoo tric!clicoo del tipo Je la imiprumlnn on el control del pa

decimiento. 
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PAClEllTES Y METODOS 

El eotudio Ee dooarroll6 del 8 de noviembre d.e 1985 al 17 de f.2_ 

brcro de 1986, en un t.otal de 6C pacientes con Dlabctco Melll tuD vi!! 

toe en la consulta externa del oerviclo de cndocrinolor.Ia del Hoopi

tul General " Dr. Dr~rlo Fern6.ndc~ Fierro '' l.S.S.S.T.E. 

En 1? de cotoo pacicntco oc eotablcci6 dinen6etico cl!nico de -

Diabetes Mellituo y flcuropat!a Diab~tica Periférica. 

La Diabetco Mellituo tonta do 2 - 25 aiioO de evoluciOn, bajo 

control con hipogluccminntea ornleo del tipq de lno uulfonilureaa en 

10 caso o e inoul 11«.1. !IPll en 5 ( dacio do 2D - 7C IU ) • 

La tleuropat!a Diabética Pcrif~rica tenla una evoluci6n de 2 me

ses - B ai\oo¡ oc caracterizó por la presencia de olgnoo ncurol6gicoo 

( altcracioneo en lno eenoncionco de vibración, posici6n, aenoibili

dnd y reflejoo oateotendinoaoo } y olntomaa subjetivoo ( dolor, di-

oeotcnifu1, pnrf'otcoian, entumecimiento, cxuccrliuci6n noctur1111 y tríl.!! 

tornos del oueílo ). S6lo 11 pacicnteo hnbian recibido trata~iento -

previo con timol~pticoo ( ;im1tript111nu ) ; comple.io11 vitmn!nicoo y -

carbamaccpina por tiempo no eopecif!cndo, auopendido 6 meaea nntea -

del ootu<lio. 

El grupo estudiado incluy6 9 hombreo y 6 mujereo con edndca de 

30 - 65 níloe. promedio de edad 52 níloo. Todos fueron oometidoo n 

exa'!len f!aico y neurolOgico durante el J.,'Crlodo de trata.~iento, 

Ningó.n paciente exhibió aignoa o o!ntomas de depreo16n. 

El control glucémico fue valorado por determinaciones seriadas 

de glucosa snnguinca al inicio, 1n., 3a. y 4n oemanao de tratamiento 
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Se solicitaron adcmoo cxnmeneo de laboratorio complementarios Y 

electrocardiograma prctratamiento, 

Se excluyeron o.qucllos con 

1,- Edad mayor de 6? oi'loo. 

2.- Ulcerao en pico. 

3.- Cloudlcac10n intcrmltoutc. 

4 .- Ampu tac i6n • 

. 5.- DiofunciGn renal. 

6.- Dloruncllin coi•dlacn, 

7.- Ancmin ocvcra. 

6.- Adminiotro.ción de dror;ao que lntcroccionon con loo ontide

prcaivoo triclclicoo ( inhiLldoreo de lo MAO ). 

9.- ldloolncraoia mcdicamcntooa. 

10.- .'luupunoit"Jn ilt>l tratnmicnto, 

Protocolo de tratamiento : 

Todoo loo pacicntco fueron tratadoo con nntidcprctil"or. tr1clc1_! 

coo del tipo de la imipraminn durante 4 nemnnnn. En ln 1a. ocmano. oc 

odminlotraron 50 mr;ro. en una nola dardo nocturna y 7') mero. en el -

reo to del ¡icrlodo de tiempo. 1l ing1~n otro lra ln:n ien to fue ad.'!\ in J ;1 trn

do. 

EvuluaciOn cl1nicu : 

Ln evnluncit'in el lnica de olntomao ncuropi'.llicoo fue l't!nllzndu 1!!. 

mcdlala:nentc antco del lnieio <ll.'l i:>ntudio y nl finnl de cada ocmann 

de trn trunicnto. 

Se utlliz6 una csc:aln de 6 punteo que inclu!H dolor, discotc-



nina, pareotesias, untumecimiento. cxacerbac16n nocturna y tras~or-

noo del DUeiio; e· talu~ndose corno no prcsenteo "' G ; li;v1: - moderado • 

1 ; nevero • 2. 

Asl miamo 1:1e llev~ a. c;..bo una. valoracion glot:i.l de la rr.ejorla -

obtenida : C .. 1.r, efecto ; 1 • cft•cto dudo:::c. o algün efecto ; 2 • c

ree to notable. 

El examen ncurol6Bico y de efectou colnterales fue realizado -

con la misma periodicidad. 

Loe: pacienteo aceptaron participar en el eatudio en base a in-

formaciOn verbal. 
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RESULT'ADOS 

Gr41"ica No. 1 ; Mueotra la dis"tribuci~n por sexo de loa 15 pa-

cientee c:.n Diabetes Mellitus y Ueuropat!a Diabética Perif~rica; con 

predominio del padecimiento en catudio en el oexo rnaocullno : 9 ca-

BOll ( 6C% ) ; proporciOn 3: 2, 

Cundro !lo. 1 1 Mueatra lo.o caractcr!uticau cl!nicns del erupo -

de pacicnteo con neuropat!a p~rif~rico.. Olnierva~oLJ que loo rangou de 

edad estuvieron compreridldoa entre 30 - 65 níioo con ¡iromcdio de 52 Q 

ffoo. La mayor frecuencia BI;! observo durante la 5a. d~cado. de la vida 

14 de elloo cursaban con Dinbetcu Mcllituo tipo JI controlalla con h.! 

pogluceminntt?a orales en 10 cacos ( 67,;;, ) e inoulina !IPH en 4 ( lao 

dooio fluctuaron entre 20 - 70 IU diarias ) ¡ mSlo 1 cauo con Diabe-

tco Mcllitua tipo l, 

Cuadro !lo, 2 Mueotra el tiempo <le evolución de la ncuropat!a 

perif~rica; el cual fluctuó entre 2 me:icu y 8 aílou; con predominio -

en el ranco de 1 - ~ afio o en 10 caso o ( 6T>'. ) • 

Cuadro !lo. 3 : Se obocrva r¡\ie los s1ntoma:i neurop,'"l.ticos mi1a fr~ 

cuenteo .fueron : diacHtealas, paruotc::iia1:1 y exacerbación nocturna en 

el total del grupo; dolor unicamente en 12 ceooa y traotornoo del 

mieflo 1 o6lo caso, 

GrA.fica Ho. 2 : Oboervo.."llos que ln .frecuencia cardiaca suf'rc --

.fluctuaciones en posición supina pre y postratanicnto en 12 casco, -

oscilando entre 6C - 110 latidoo x'. Cifras promedio pretratamiento: 

78 :!; 16 .. Cifras promedio pootratamiento : 87 :!: 12. 

Cuadro !lo. 4 : Muestra los valoreo de exameneo de laboratorio -
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complemcr1tarlos en promedio y deaviac16n eattmdar. Todoo dentro de -

limites nonnaleo. 

Gráfica no. 3 : Muestra crJe exiatiO control metabólico en 8 pa

c!enteo; loo valorea séricoa de glucoaa prr:tratamiento fluctuaron en 

trc 105 - 150 mcrrf!IÍ y poatratruniento entre 90 - 15(' mi;rs..:. 

En 7 encontr<:unos elucemiao e1e•1adan prctruto.::iiento con valores 

fluctut.u1tos entre: 175 - 384mc;rD/. y poutrato.:nienlo 17:; - 396mgrotj. D.,!! 

rnnte el periodo de estudio ac hicieron modificacioneo al tratamien

to de base en loo 7 cn~oo con dcocontrol ~ctab6lico. 

Los valoreo promedio de glucosa pre _y pootrntamiento rueron : -

184 ! 75 y 183 ! 72 rcopccti•1amente. 

GrAficn !lo. 4 : Mueotrn que loo reoultados de la valoración Rl.Q. 

bal de alntomaa ncuropll.ticoa durante el periodo de tratamiento fue

ron notnhlcs en 14 de loa 15 pac.icnteo eotudindon ( 94% ) ; en 12 ln 

mejoría fue evidente dende el 7o. din a dos.is dC! 50 mt;ro d.inrioo, .Y 

en el reato ( 2 ) n partir de ln 3a, oomnna con doai11 de 75 mr;rs. tlo 

hubo resp1weta t1.>rapcOticn en 1 cai:io ( eotndi:.iticnmonte no s.111:nific!l 

ti vo ) • 

Gr.'.'i.ficu !lo. 5 : Muestra loa resultados de ln nutoevnluaciOn. 

E atoo evidonc1an el efecto bcnefico dt::l trntrunien to en 14 caso a ( 94 

~ ), En 4 de ellos hubo remisión total de slntomatoloein a pnrlir de 

ln 3a. semana de tratamiento a dou.ia ya mcnc.1011adae; en el reato ( -

10 ), loo sintor:w.s persist1P.ron en .for:na le•,e - mOdci·cH.11, 

Por el n~ruero pequciio de pacientes, la documentac.10n estndist.1-

ca del efecto benéfico del medicamento requerirla una C\'O.lunciOn de 
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aupcrlor!dad de por lo menee el 5°*· 

Cuadro Ho. 5 : Muestra los e.rectos colnte1·aleo mna .frecuentes 

eequedad de boca ( 7 caeos ), ce.falca y marco ( 6 caeoa ). No hubo -

ning¡ln .abandono nl tratamiento. 
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Graflca No. I 

DISTRIBUCION POR SEXO DE PACIENTES 
CON NEUROPATIA DIABETICA PERIFERICA 

No. 

o 
E 

10 

B 

e e 
A 

s 
o 4 
s 

2 

o 

60% 

40% 

' 

SEXO MASCULINO FEMENINO 



Cuadro No. I 
DATOS CLINICOS DE PACIENTES 

No. de TIPO DE 
PACIENTE NOMBRE SEXO EDAD DIABETES TRATAMIEITTO 

1 ZC M F 46 Il H.O 

2 CTD F 67 Il H,0 

3 U BM M 5g II H.O 

4 EOM F 46 n INSULINA 

~ MCA F 47 n H.O 

6 J B J M 42 n INSULINA 

7 VSE M 63 JI H.0 

8 C NA M 65 JI INSULINA 

g CPM M 60 JI H.0 

10 EDJ M 66 u H.O 

11 OFL F 30 T. INSULINA 

12 CAJ M 60 n H.O 

13 ALS F 63 JI INSULINA 

14 VOM M 46 JI H.O 

16 ABJ M 46 JI H.0 
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Cuadro No.2 
TIEMPO DE EVOLUCION DE LA NEUROPATIA 
DIABETICA PERIFERICA 

TIEMPO DE No. 
EVOLUCION CASOS % 

0-1 Of'lO :; 20 

1-5 ol'los 10 66 

6-IOoños 2 14 

TOTAL 15 100 



Cuadro No.3 
DISTRIBUCION DE SINTOMA S 
NEUROPATICOS MAS FRECUENTES 

SINTOMAS No. •/. 
NEUROPATICOS CASOS 

DISESTESIAS I& 100 

PARESTESIAS 16 100 

EXACERBACION 
NOCTURNA 

I& 100 

ENTUMECIMIETO 14 g3 

DOLOR 12 BO 

TRANSTORNO 
1 7 

SUE~O 



Groflco No. 2 
ALTERACIONES DE LA FRECUENCIA 
CARDIACA EN POSICION SUPINA PRE Y 
POST TRATAMIENTO 
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PRETRATAMIENTO POST TRATAMIENTO 

78 t 16 * 87± 12 

•Promedio± d•svlaeldn eatondar 



Cuadro No.4 
RESULTADOS DE EXAMEN ES 
COMPLEMENTARIOS PRETRATAMIENTO 

EXAMEN 4 VAl.ORES 

Hemoglobina 1&.2 :t. 1.e 

Hernatocrlto 47 '.!: 4 

0hJC090 184 :t. Ta 

Urea 21 :t T.O 

Crea tlnlna o.e ~ O.ICI 

* ¡ :t d ••• 



Graflca Na. 3 
VALORES SERICOS DE GLUCOSA 
PRE Y POST TRATAMIENTO 

PRETRATAMIENTO p0ST TRATAMIENTO 
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soo 
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184 ± 15 1as± 12 
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Grofico No. 4 
RESULTADOS DE LA VALORACION GLDBAL DE 
SINTOMAS NEUROPATICOS DURANTE EL 
PERIODO DE TRATAMIENTO 
20~~~~~~~~~~~~~~~--. 

SEMANAS 
DOSIS mg 

1 
50 

3 
75 

4 
75 

6 7 8 o 10 11 12 13 14 15 16 17 18 
efecto notable 
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Graflca No. 5 
RESULTADOS DE LA AUTOEVALUACION DE 
SINTOMAS NEUROPATICOS DURANTE EL 
PERIODO DE TRATAMIENTO 

20.-~~~~~~~~~~~~~~~~ 

12 

8 

4 

o 

S•monas 3 4 
Dosis lmg1 "º 70 70 

0111 1 2 3 4 O 6 7 8 g 10 11 12 13 14 tfl 10 17 18 con 
.intoma• L•v• Moderado Severo slntomaa 



Cuadro No.5 

EFECTOS COLATERALES MAS FRECUENTES 
DURANTE EL PERIODO DE TRATAMIETO 

EFECTOS NO. 
COLATERALES CASOS 

.,. 
SEQUEDAD 
DE BOCA 7 47 

CEFALEA e 40 

MAREO e 40 

VISION 
13 BORROSA 2 

HIPOTENSION o o 

RETENCION o o 
URINARIA 
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DISCUSIOll 

La Diubeteo Mcllitua ce un trastorr.o me"tabOlico frecuente en -

nuestra población: ocupa el primer lugar dentro de la connulta endo

crinológic:a del Hospital General" Dr. Darlo FernAndez :Fierro" I.S. 

s.s.T.E. 

El patrón de deterioro de la microcirculación en diabetea no ea 

explicado aatiafactoriamentc por ninguna cate¡;or~a i'ínicn. Una intc-

racc16n entre doo o máo catcgar!ao ea una hipOtesio razonable. La -

progreoiOn lenta de la microanr:iop::it!a diab~tic::i favorece una mezcla 

de adaptac!On .V degl:nerac!Gn en rcopuenta a vario.o curran colocndaa 

en la microcirculación por el cotado Uialletico. 

Loa crunbioa patog~nicoo pueden oer protlucidoa por el estado di.,!! 

bCtico anteo que la microangiopatla eat~ presente. !.l miBmo Liempo -

no hay evidencin oubotancial de que cualquier tratamiento o un con-

trol completo de la hipcr¿lucemia actucn como una v!a oif!nificantc -

en la prevención del desarrollo do microan;;:iopatla. 

Sin el cntondimiento auf1cientc de loo mecaniomoo rcoponoablc~ 

del desarrollo de micronngiop~tla, la aplicación de t~cnicaa actua-

les o futuras para la prevención y control de co:nplicacionca a lar:;o 

plazo en dificil. 

La ncuro_patla junto con lu rctinopatla .Y ncfropatin frecuente-

mente progreoan inexorablement(: a peour de un mru1ejo satisfactorio -

de la hipereluccmia ( 15 J. 

En nuestro estudio, l{j, iucidencia de ncuropatia diabética fue -

del 25~ en un grupo de 60 pacicnteo remitidos al servicio de endocri 

nolog1a. Segiln datos de la literatura del O - 93~ de la población -
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dial:6t1cn curon con neuropat!n diabdticn. Esta variaci6n tan nmplin 

es secundo.ria a la solecci6n de pacientes 17 ) • 

El presente trabajo ilustra algunon de los problemas mctodo16i!J.. 

oos de eetudioe cl!nicoa en loe cualco oe pone a prucl:a el eí'ecto n

nnlgéalco de droBus. 

La mcd1ci6n del dolor y otros o!ntor.HHJ oubjctivoél :; por corlfli-

glliente el efecto terapcGtico con d!ficileo de cuantificar. 

El manejo de la ncuropat!a diab~ticn ce un problema clínico d!

ficll quo ha sido materia rle intcr~o creciente en loo ~ltJmos nñoo. 

El pr6pouito fundamental del eutudio fue observar el efecto be

ndfico notable de loo antideprooi·:os tric!clicos del tipo de la imi

pramina en el tratamiento de la ncuropat!a perir~rica. 

En loo criterioo de uelecci6n de p<icicnteo, oc excluyeron u loe 

portadoreo de diufunci6n renal y card!aca, anemio. Dcvera, Úlcerao en 

pies, claudicaci6n intermitente, ru:-.putaci6n, estadoo carcncinleo, 

reaccionen inmunco, oubotanciao t6xictu.l y droc;as qu{_• tntf'ruccionaran 

con loo antidepreeivoo tric!clicoo ( inhibirlorco de ]n 1 ~r,o ) • 

En loo reaultado:; del eotu<l.io, ¡¡e confirm6 el prcdot~1inio del P.!! 

decimiento en hombrea como ya co conocido; ,nyor incidencia en la 

quinta d~cada de ln vida y a exccpci6n del paciente de 30 alloo de 

edad, la mayor parte del grupo fue homoceneo. 

Las nltcracioneo de la frecuencia card!nca pueden ser atribui-

dao a efecto medicamentoso, 

L~a examenea de laboratorio complementarios perni tieron descar

tar la coexistencia de procesos patol6gicoe que contraindicaran la -



56 

reo.liznciGn del eGtudio, 

Las valores a~rlcos de glucona pre y postratamiento estuvieron 

dentro de 1!1:1i te!l normnleo en B ( 67,':i 

ta ternpel1t1ca .fa•Jorable; ell el resto 

de loa 14 canos con respues-

6 ) pcroisticron nl terndos -

( glucosa mayor 1L. 1~0 mgrá<I, ) a pe!lnr de lan modificacicnca hechas 

al tratnm.ientc d1. baoc. 

Es importo.nte recalcar que el descontrol mctnb6lico peroistcntc 

quizdn condiciono. que la rcopucuta terapccttica no cea total o nota-

ble en todo el erupo estudiado; sin embargo en eatudioo previos se -

menciona que cate ufccto bc1.~fico de loo <.111tide¡,rc:Divoo tric!clicco 

podr!n no cotar relacionado u ca.i1bioo en el control ¡;luc~mico; ya -

que eo conocido que catas drogas intcraccion<:1n con varioi:i oiotcmao -

de receptoree; pero el efecto anal¡;t'foico no pul..'dc aer explicado cla

ramente por ninguno de eotoo mocnniamoo ( B ). 

Eote hecho corrolacionn con len renultado11 obtenicloo en otro e!! 

tudio donde oe obtuvo mcjor!a on el 60 - 10~~ de los caeoo ( 8 ). 

El renul tado de loo doo tipon de V.:!loruci~n cl!nica, corrclnci,2 

na en el 100:~ de loo caceo; un ;·u:Jboo oc ob11erv6 mejoría de ln ainto

matoloa.!a en 14 ¡ar:ientc1;1 ( 94;.-\ )¡ oientlo en 4 total al finalizar la 

tercera Demana. de tratnmiento y en el reato motlcracla n partir del i

nicio de 111 oe gunda lóCmana. 

Eo importn.nte re-::alcar que con lao dooi~ utili~ildao ea poco pr2 

bable que ne obtuviero..n efectoo psicoterape11<::1coo q>;e de alguna man!!_ 

ra explicaran la respueota notable nl trata~ientc; ac! ~iomo el pc-

r!odo do tiempo en el que ee oboerv6 ln respuesta terape~tica no co

incide con el e aperado en loa casca de depreai6n ( 3 - 6 semanas ) , 
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Aunque en reportee previos ec menciona que el e!ndromc dolorooo de -

las extremidades inferiores de la neuropat!a diab~tica es un equiva

lente de depresi6n ( 10 ) , 

Cuando se analizaron loa reoul tado.u por eexoa, ac cor~obor6 pr~ 

dominio de la respuesta notable en hombreo ( 7 caaoo ); la dooio mí

nima utilizada fue de 50 mero diarios, obteni{ndoae mcjor!a en ~1 --

67% de loe casos; y 75 m¡:;rs como doaio m.1xima. 

La hip6teeio oc c6n!'irrn6 con loo rcoultadoo obtenidoo. Lo limi

tado del grupo y del per!odo de eotudio no permiten eotablecer con-

clueioneo mayores. 

lle hubo rcopueeta oignLficativa en la remioitin dc al tero.<:ionee 

neurol6gicaa ( oenaibilidad y reflejoo ootcotcndinooos ). 

Por el diaefto del eotudio no !'uc pooible precisar vnrioa hechos 

como 

1.- La concentrnci6n plaom~tica de la droga .V la magnitud de -

la reopueata clínica. 

2.- Evaluaci6n electromiográfica pre y poatrntamiento. 

3.- Relnci6n o interrelaci6n con otroo principien de tratamien-

to neurol&pticos, cnrbrunacepina ). 



56 

COJiCLUSIDllES 

1.- El estudio puntuali~a un efecto ben.1r1co .r.otable de loe an

tldepresivoo tric!clicoa ( 1m1prnmina ) en el tratamiento de la neu

ropat!a diabética periféricú. 

2.- El efecto lerapeút!co fue observado a partir del fl~ptirno -

d!a de tratamiento. 

3.- La vuriubilldad di.! la rl.!npueota ternpe~tica pudiera cotar -

relacionada a fluctuacionco en la concentraci&n plaom~tica de la dr.2 

13a ( hecho no confirmado en el estudio ) • 

4 .- !Jueotroa da too no apoyan el punto de vio tu de que cate efe.E_ 

to analgésico sen mediado por un efecto antideprcoivo. 

5 .- Ninguno de nueotroo paciente o tcn!a da too cl!nicoo de depr~ 

ei6n. 

6,- La :lmipr1.i:nina eo un :1ntidcprcoivo tr:lc!cllr.o muy hinn tole

rado; au adminiotruci6n no produjo ninr;6n tipo de comp11co.ci6n. Loo 

efectos coluternlea uon eocnooo y bien tolerndon. Por el período de 

tratamiento tan ~orto, el cooto ~o relntivrunentc bajo en compurac16n 

con otros medicamic:ntou ( carba.m•Jcepinu, nrnitriptilina ). 

7.- En eotudioa pooterio1•eo co importante la reali:~aci6n de un 

control rneto.l>6lico adecuo.do mediante dcterminacionoo oerio.daa de he-

moglobina glucoailadn. 

8.- El control metab6lico de la Diabeten Mellitun continuo. sic!!. 

do parte fundamental en el tratamiento de la neuropat!a dio.l.l6'tica p~ 

riféricn. 

9.- La electromiograf!o. pre y poatro.tar:iiento ea de vital impar-
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tancia en la evaluaci6n terape6tica de cualquier ri.ú-oaco utilizado -

en el control de la neuropat!a diab~tica periférica. 

10.- Nucetroe reoultadoo deben oer seguidoe JlOr un eotudio poa

terior controlado con compnracicneo de ni'.'Cles ot!ricoo de la droga y 

otros principioa de tratamiento. 
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