UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA
DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO
CURSO DE ESPECIALIZACION EN MEDICINA DE REHABILITACION
INSITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE MEDICINA FiSICA Y REHABILITACION SIGLO XXI

VALOR DIAGNOSTICO DE LA RESPUESTA SIMPATICA DE LA PIEL
EN NEUROPATIA PERIFERICA DE FIBRAS DELGADAS EN
PACIENTES PORTADORES DE DIABETES MELLITUS.

TESIS DE POSGRADDO

QUE PARA OBTENER EL TiTULO DE:
ESPECIALISTA EN MEDICINA DE REHABILITACION

P R E S E N T A:

DRA. BARBARA LESLEY GUTIERREZ URIBE

TUTORDE TESIS :
DRA. MARIA DEL CARMEN MORA ROJAS
DRA. CAROLINA ESCAMILLA CHAVEZ

CIUDAD DE MEXICO AGOSTO 2017



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.






iINDICE

RESUMEN.........cceiiiiittrttieeeeeeeeearrereeeesseeesssssseeeeessesaassssseeeeesseesassnnnnennns 1
INTRODUCCION. ......ouuuuiieeeeeeieeeeeeeeeeeeeeessnaaaeeeeeeeeaeeeseeeeeeennssnnnnnnnnnnns 2
ANTECEDENTES.........uuuttiiieeeeeeeeiitnrreeeeesseeeassssseereeessseaasssssseeeesseeensnsnnns 4
JUSTIFICACION .....oeeeieiiiieeeeee e e e e eeeeeeeeeeeee e e e e e e e e e e e eeeeeeeeeeeensnnnnnnans 15
PREGUNTA DE INVESTIGACION.......cceeeeeieeeeciinnerieeeeeeeeesnnreeeeeeseeeennnnnns 16
HIPOTESIS DE TRABAUJO...........uuuuiiiieeeeeeeiiunreeeeeeseeeasssssseeesesseesasssssseens 16
(o] = ] =5 1|V o TSRO 17

A) GENERAL

B) ESPECIFICOS
VARIABLES........uuuttiiieeeeeeeiiurreeeeeesseeasassssareeesseeaaasssssreeeessesasssnssnseeesanms 18

A) VARIABLES DE INTERES
B) VARIABLES DEMOGRAFICAS
CRITERIOS DE SELECCION.........ccceeiiiiiiieeeeeeeeccc e eee e 23

A) CRITERIOS DE INCLUSION
B) CRITERIOS DE EXCLUSION
C) CRITERIOS DE ELIMINACION

TIPO Y DISENO DE ESTUDIO.....ceuieeee e eee e eeeeeeeemeseaeenaseeeeaseneeeasenneens 24
MATERIAL Y METODOS. ... ceeneeee et e e e eeeeeaeeea e e e eeaeeereas e seaeeneseneennns 25
ASPECTOS ESTADISTICOS . .. cuieieieeee et e et e e e e reareareereaseaseeseareasensnnn 28

A) MUESTREO
B) TAMANO DE LA MUESTRA

C) CALCULO DE LA MUESTRA



ANALISIS ESTADISTICO ... cuiinieeieeeee et eee e e et e et e e e e e s e ree e e e seereereernernrnn 29

RESULTADOS. ...cceiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeaeessannssnnsssssssssssssrreerrereeeeeeseeaesean: 30
DISCUSION......cooiiieitiiiiieeeeeee e e e e e e e e eeeeeeeeassan e eeeeaaeaaeeeeerernnaeeseesnnnees 34
CONCLUSION. ......coiiiiiiiiiiiceeee e e e e e e e e e e e e e et e e e ana e e e e eeeeeaeeeeeeeeessensnnnnn 35
ASPECTOS ETICOS .....coiiiiiieiiiieceeeeee e e e e e e e eeee e e ee s s e e e e e e e e e e e e ennneneens 36
RECURSOS.....coiiiiiiiiiiieieeeeeeeeeeeeeeeeee s sassssssssssssssrreeeeeeeeeseaaaaaaaaes seees 38
FACTIBILIDAD. .......ccceeeeieeeeeeeeeeecnnnasassssseee e e e eeeeeeeeeseaaeaaasaseeaneenaans 39
DIFUSION. ......ooiiiiitiiieceeee e e e e e e e e e e e e e e eeeeeeessnnnaa e eeeeeeaaeeeeeeereernssnnnnneees 39
TRASCENDENCIA. ......coeiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeseseesss i saannssnnnsssasseeereeees 39
CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES..........ccceeteeieinnnnnnnnnnnnnnnnnseeereeeeeeaanns 40
REFERENCIAS........uuuuuuuttitterreiieieeeeeeereeeeeeeeeaaaeaasaseseesseeeessseasassssnsnsssnnes 41
ANEXOS......iiiiiuuutuunnunarrrrrrr e rrerereeeeeeeaaaaaaaaaaasseseeeaaaaaaaaannnreaaaaasaens 44
Anexo 1. Carta de consentimiento informado................cccooiiiiiiiii e, 45

Anexo 2. Hoja de recoleccion de datos .........oovviiiiiiiii 46






RESUMEN

“VALOR DIAGNOSTICO DE LA RESPUESTA SIMPATICA DE LA PIEL EN NEUROPATIA
PERIFERICA DE FIBRAS DELGADAS EN PACIENTES PORTADORES DE DIABETES
MELLITUS”

Gutiérrez-Uribe Barbara Lesley', Mora Rojas Maria del Carmen?, Escamilla-Chavez
Carolina G°.

' Consulta Externa UMFRSXXI, ? Ensefianza UMFRSXXI, ® Consulta Externa UMFRSXXI.
Introduccion: La diabetes mellitus es una enfermedad de alta prevalencia en México afectando
hasta el 8% de la poblacion. La neuropatia diabética afecta hasta el 30% de estos pacientes
siendo de mayor prevalencia en la tipo 2 y se detecta hasta en el 6% se pacientes con
diagnéstico inicial, incrementando hasta el 30% de acuerdo con el tiempo de evolucion, sobre
todo a partir de los 10 afios.”

Pregunta de investigacion: ;Cual es el valor diagndstico de la respuesta simpatica de la piel
en la neuropatia periférica de fibras delgadas en pacientes con diabetes mellitus?

Hipotesis de trabajo: No aplica

Objetivos: Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo para el diagnodstico de neuropatia periférica en pacientes con diabetes mellitus.
Material y Métodos. Diseno: Estudio prospectivo, transversal, observacional. Lugar: Consulta
externa, UMFR SXXI, IMSS. Sujetos: 60 pacientes entre 20 y 80 afos, portadores de DM, que
aceptaron participar mediante consentimiento informado. Y un grupo control de 30 pacientes

sanos. Procedimientos: Se realizo prueba respuesta simpatica de la piel en 60 sujetos enfermos,

neuroconducciones y test monofilamento y caracteristicas demograficas comparando contra
el grupo control.

Andlisis Estadistico: Determinar sensibilidad, especificada, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo. Mediante el andlisis estadistico EPI INFO 7.1

Resultados: Con un intervalo de confianza (IC) del 95%, obteniendo una sensibilidad del 100%,
especificidad del 40%, valor predictivo positivo del 65% y valor predictivo negativo del 100% de
la Respuesta simpatica de la Piel con un valor de p<0.05.

Conclusion: La respuesta simpatica de la piel es un estudio con un valor diagndstico confiable
ya que sus valores son altamente sensibles y predictivos para la detecciéon de neuropatia de
fibras delgadas, asi como un indicador temprano dentro de los primeros 5 afios de evolucion.
Infraestructura y experiencia de grupo: La unidad tiene estructura necesaria y el personal
participante es experto en el area.

PALABRAS CLAVE: Respuesta simpatica de la piel, Diabetes Mellitus, Neuropatia Diabética,

Neuropatia de fibras delgadas.



INTRODUCCION

La diabetes mellitus es una enfermedad de alta prevalencia en la poblacién
mexicana y se calcula que hasta el 8% puede estar afectado, lo que provoca un alto
impacto en la morbilidad y la mortalidad en la poblacién, pues ademas de ser la
principal causa de muerte en la poblacion mexicana (se calcula que mas del 60%
de las enfermedades cardiovasculares son causadas directa o indirectamente por
la diabetes mellitus), la diabetes mellitus (DM)es una enfermedad crénica que
provoca diversos grados de incapacidad parcial o total en los enfermos afectados.
La neuropatia periférica dolorosa es una forma de dolor crénico que afecta a los
enfermos con diabetes mellitus y puede manifestarse como mononeuropatia o
polineuropatia. Sus consecuencias van desde el dolor que llega a ser incapacitante,
hasta estar directamente involucrada con el desarrollo de amputaciones de
extremidades inferiores, que son una de las consecuencias mas graves de la

enfermedad. '

La neuropatia diabética dolorosa (NDD) afecta hasta el 30% de pacientes con
diabetes mellitus (1, 2, 3, 5, 6). Los datos epidemioldgicos indican que la prevalencia
de NDD es mayor en diabetes mellitus tipo 2 que en diabetes mellitus tipo 1 (1) y se
detecta hasta en el 6% de pacientes con diagnéstico inicial de diabetes mellitus
(1,6), con una prevalencia que se incrementa hasta el 30% sefialado, de acuerdo
con el tiempo de evolucién de la diabetes mellitus, sobre todo a partir de los 10 afios

de evolucion .’

La neuropatia diabética se puede categorizar basado en funcién las fibras
involucradas o en su didmetro y velocidad de conduccién. Fibras gruesas, fibras
medianas y las fibras delgadas a su vez se dividen en mielinicas A-delta y
amielinicas C que llevan la sensibilidad del dolor y funciones autonémicas, dichas
fibras estan involucradas en el proceso de neuropatia diabética, los estudios de
electrodiagnéstico de rutina, evaluan las fibras gruesas y por lo general son

normales en este tipo de pacientes, aun sigue siendo enigma la prueba gold



estandar para la deteccion temprana de neuropatia diabética, es por ello que aun
los expertos siguen haciendo diagndsticos en base a la historia clinica, examen
fisico, resultados de laboratorio y juicio clinico. La respuesta simpatica de la piel es
una prueba antigua, simple, disponible y de bajo costo para la evaluacion de las
funciones de las fibras delgadas y su mayor ventaja es que se puede realizar en un

estudio electromiografico convencional.



ANTECEDENTES

La Encuesta Nacional de Salud y Nutricion de Medio Camino 2016 exploré el
estado de diversas enfermedades crdénicas en México. Entre ellas, la diabetes en la
poblacién mexicana mayor de 20 afios de edad.

Se encontré que la prevalencia de diabetes en el pais pas6 de 9.2% en 2012 a2 9.4%

en 2016, esto en base a un diagndstico previo de la enfermedad. Entre esta

poblacion:

» Las mujeres reportan mayores valores de diabetes (10.3%) que los hombres
(8.4%). Esta tendencia se observa tanto en localidades urbanas (10.5% en
mujeres y 8.2% en hombres) como en rurales (9.5% en mujeres, 8.9% en
hombres).

* La mayor prevalencia de diabetes se observa entre los hombres de 60 a 69 afos
(27.7%), y las mujeres de este mismo rango de edad (32.7%) y de 70 a 79
anos (29.8%).

De los adultos que reportaron un diagnéstico médico previo de diabetes, se encontré

lo siguiente:

* El 87.7% de los adultos con diabetes recibe un tratamiento para controlar la

diabetes, cifra que aumento ligeramente de la cifra de 85% en 2012.

El uso de insulina como tratamiento aumenté de 6.5% en 2012 a 11.1% en 2016,
asi como el uso conjunto de insulina y pastillas (6.6% en 2012 a 8.8% en
2016).

Sélo 2 de cada 10 adultos con diabetes se realizé una revision de pies en el ultimo

ano (20.9%), esto es, en 21.1% de las mujeres y 20.5% de los hombres.

La medicién de hemoglobina glicosilada, que aporta informaciéon acerca del
control de la glucosa de los ultimos 3 meses, se realizé en 15.2% de los

pacientes (12.1% de los hombres y 17.5% de las mujeres) en el afo previo.

Las complicaciones reportadas por los adultos diabéticos fueron: vision
disminuida (54.5%), dafio en la retina (11.2%), pérdida de la vista (9.9%) y
ulceras (9.1%) en una de cada 10 personas diagnosticadas. Las

amputaciones se observaron en 5.5%.



» Como complicaciones adicionales se reporté ardor, dolor o pérdida de sensibilidad
en la planta de los pies en 4 de cada 10 diabéticos (41.2%), mientras que 2
de cada 10 no pueden caminar mas de 6 minutos sin sentir fatiga (20.4%).

 Por ultimo, 46.4% de los adultos con diabetes no realiza alguna medida preventiva

para retrasar o evitar complicaciones. %°
NEUROPATIA DIABETICA

La definicién actualmente aceptada de neuropatia diabética (CIE IV: enfermedades
endocrinas, nutricionales y metabdlicas. Neuropatia diabética periférica dolorosa,
esta dada por la presencia de sintomas y/o signos de disfuncion del nervio periférico
en pacientes con diabetes mellitus después de la exclusion de otras causas, en
términos practicos, suele considerarse este diagndstico ante la presencia de dos o

mas signos anormales en la funcién del sistema nervioso periférico."

La neuropatia diabética puede ser predominantemente somatica o autonémica. La
primera, a su vez, puede ser sensitiva 0 motora. La neuropatia diabética dolorosa

es una forma clinica de neuropatia sensitiva.’

La neuropatia diabética comprende varios sindromes, cada uno con un patrén
distintivo de compromiso de los nervios periféricos. Es comun que coexistan varios
sindromes al mismo tiempo en el momento del diagndstico, o sobre todo que éstos
se sucedan a lo largo del tiempo, uno tras otro, en un mismo paciente, siendo
comun, para la variante sensitiva, la secuencia: hiperestesia, hipoestesia y
anestesia. Asi mismo, suele ocurrir que los sintomas y signos muestren una
“‘marcha” ascendente: primero distal y luego con afeccidén agregada cada vez mas
proximal. La NDD puede manifestarse como dolor con los matices: quemante,
cortante, con sensaciones eléctricas anormales (“calambres”), con sensacion de
frio, de compresion, o hiperalgesia, predominantemente con un horario nocturno de

presentacion.’

La neuropatia autonémica diabética. 2



Bajo el término neuropatia diabética (ND) se incluye un grupo diverso de sindromes
de alta prevalencia en pacientes diabéticos. Para definir ND se pueden aludir
conceptos clinicos, bioquimicos y patolégicos. ElI sindrome mas comun es la
polineuropatia simétrica distal, que es una neuropatia sensitiva y motora de
distribucion “en guante y calcetin® con manifestaciones sensitiva como
adormecimiento y disestesia pero también con manifestaciones dolorosas o
“positivas”. El padecimiento supone un importante problema de salud publica puesto
que es la complicacion microvascular mas frecuente de la diabetes mellitus. En la
literatura las prevalencias reportadas oscilan del 10- 90%, mientras que la ND se ha
implicado como directamente causante del 50-70% de las amputaciones no
traumaticas. Con la evolucion de la enfermedad suele estar presente un
componente autondmico que provoca hipotension postural, desérdenes de la

motilidad intestinal o disfuncion eréctil.™

CLASIFICACION
La ADA propone la siguiente clasificacion para ND:
(1) Neuropatia subclinica.

(2) Neuropatia clinica difusa con sindromes sensitivomotores y autondémicos
simétricos distales.

(3) Sindromes focales.

El diagndstico de neuropatia subclinica se establece por alteraciones de velocidad
de conduccién nerviosa (o alteraciones de amplitud de impulsos) detectadas por
pruebas electrodiagndsticas anormales, por pruebas sensoriales cuantitativas
anormales para vibracion, sensibilidad tactil, de frio y calor y por alteraciones
autondmicas como disminucion de la variabilidad de la frecuencia cardiaca con
inspiracion profunda, maniobra de valsalva y pruebas posturales acompafiadas de

funcién sudomotoras disminuida y latencia pupilar incrementada. 13



Neuropatia de fibras delgadas

El dolor de inicio subito es una manifestacion prominente en algunos pacientes, que
también refieren parestesias. En ocasiones estos sintomas son descritos luego de
haber iniciado tratamiento con insulina (“neuritis por insulina”). El término neuropatia
aguda de fibras delgadas alude a que el sintoma principal (dolor) ha estado presente
por menos de 6 meses. Tipicamente los pacientes describen exacerbaciéon de las
molestias durante la noche y tras un cuidadoso interrogatorio, es posible que el
sujeto afectado refiera que el dolor es mas intenso en los pies. En cuanto al caracter
del dolor este se ha descrito “quemante”, lancinante, o punzante. Las parestesias o
variedades distorsionadas de sensacion referidas como hormigueo, sensacién de
frio, adormecimiento o ardor pueden estar presentes. En ocasiones el tacto puede
provocar dolor exquisito (hiperalgesia) al grado de limitar notablemente la actividad
fisica. En ocasiones el inicio del tratamiento con insulina o sulfonilureas puede
exacerbar los sintomas. Se ha asociado NFP con la asi llamada “caquexia
diabética”, que ocurre por igual en pacientes con diabetes tipo 1y 2, y que consiste
en pérdida ponderal asociada o no a depresion. Este sindrome afecta sobre todo a
varones. Afortunadamente suele ser autolimitado y responde a medidas

sintomaticas. ™

Los estudios electrofisiologicos para el diagndstico y seguimiento de la ND no han
cambiado de manera sustancial en las ultimas 2 décadas. Sin embargo, existe un
progreso considerable en la estandarizacién de las mediciones entre los diferentes
centros y en la interpretacién de los resultados. Estos estudios permiten determinar
la velocidad de conduccion distal, amplitudes de respuesta, latencias de asa larga
y en algunos nervios la determinacion del gradiente distal-proximal. Los estudios
electrofisioldégicos son altamente confiables y se correlacionan fuertemente con las

manifestaciones clinicas en pacientes con diabetes.

Soliven et al. en 1987 realizé un estudio en pacientes diabéticos para valorar
neuropatia mediante la respuesta simpatica de la piel, su justificacion era que los

estudios convencionales de electrofisiologia no evaluan de manera adecuada el



grado de involucro del sistema nervioso autonédmo, por lo cual incluy6 47 pacientes
diabéticos con la presencia de sintomas y signos clinicos de neuropatia periférica y
24 sujetos normales. La respuesta simpatica de la piel estuvo presente en todos los
sujetos control y hubo una ausencia del 66% en el pie y del 27.7% en la mano de
los pacientes diabéticos. Relacionandose con la presencia de sintomas
autondmicos, con una P<0.05. La respuesta simpatica de la piel puede ser una
herramienta adjunta en el involucro de neuropatia diabética, pero su sensibilidad

requiere una evaluacion futura.*

En el afno 1988 Niakan y Harati en Houston, Texas, realizaron un estudio en 72
pacientes diabéticos con evidencia clinica sensoriomotora de neuropatia periférica
para determinar la sensibilidad de la respuesta simpatica de la piel para la deteccion
de disfunciéon sudomotora y su correlacién con otras pruebas y el grado de
neuropatia periférica. Las velocidades de conduccion fueron anormales en todos los
pacientes, la respuesta simpatica de la piel estuvo ausente en 60 de los 72
pacientes (83%) con una estadistica significativa con el grado de neuropatia
periférica. Sugiriendo que la actividad subdomotora se detecta mediando la
respuesta simpatica de la piel y que es una herramienta valiosa para la investigacion

de disautonomia en el paciente con neuropatia diabética periférica.’

En el afio 1996 en Marburg, Alemania, Braune y Horter realizaron un estudio clinico
y neurofisioldgico prospectivo en 100 pacientes en pacientes con neuropatia
diabética al realizar la respuesta simpatica de la piel, con un registro en la piel de
mano y pie con electrodos de superficie. En el 37% de los pacientes diabéticos no
se obtuvo respuesta y el 39% mostré una disminucién de la respuesta de la amplitud
y/o latencia prolongada. Reportando un total del 76% con alteracion. Concluyendo
que la respuesta simpatica de la piel puede detectar a aquellos sujetos con

desdrdenes disautondmicos en estadios iniciales. °

En el afio 2002 Nazhel y cols., decidieron realizar un estudio para demostrar la

neuropatia diabética debido a que los estudios electrofisiolégicos convencionales



con evaluan el sistema nervioso autondmo. El objetivo fue realizar la estimulacién
simpatica de la piel en pacientes diabéticos para saber si este método podria ser
utilizado como un método electrofisiolégico para el diagndstico y confirmacion de
neuropatia diabética autondmica. Se incluyeron 20 pacientes con diagnéstico de
polineuropatia confirmado por electrodiagndstico que no mostraran clinicamente
signos o sintomas de disfuncién autonémica. El 70% mostré una alteracién en la
prueba, observandose dos patrones anormales, la ausencia de la respuesta en al
menos una de las dos extremidades inferiores (50%) y prolongacion de la latencia
en el pie con latencia normal en mano (20%), el 30% de los sujetos evaluados no
mostré anormalidades. No se encontré correlacion con el tiempo de evolucién, edad
y valor de HbA1c. Los autores concluyen que la medicion de la latencia puede
detectar involucro del sistema simpatico nervioso en diabéticos que no manifiestan

signos o sintomas con respecto a una disfuncion del sistema nervioso autonémo. ’

En el afo 2004 en China, Huang y col., realizaron un estudio en 80 pacientes
diabéticos y 30 pacientes sanos, aplicaron la prueba simpatica de la piel para medir
las latencias y amplitudes con el objetivo de encontrar la correlacién con el
desarrollo de neuropatia diabética y explorar el uso de la respuesta simpatica de la
piel para el diagndstico temprano de neuropatia diabética. Los resultados mostraron
que las latencias iniciales estuvieron prolongadas con una p significativa (P<0.001)
en pacientes diabéticos con respecto a los controles, no se encontré diferencia en
las amplitudes (P>0.05). El 97.5% de los pacientes mostré anormalidades, se
concluye que la respuesta simpatica de la piel detecta de manera temprana
disfuncion de las fibras delgadas simpaticas en personas con diabetes mellitus y

que es Util en el estudio electrofisiolgico para un diagnéstico oportuno.®

En el 2004 en Bratislava, Eslovaquia, Kucera y Cols., realizaron una revisién del
método de la respuesta simpatica de la piel y su utilidad clinica. Los autores
concluyen que, en sujetos sanos menores de 60 afios, la respuesta siempre estara
presente en todas las extremidades asi mismo, estandarizaron las latencias y

amplitudes para extremidades superiores en 1.48+-0.93 seg y 444+-167 mV y en



extremidades inferiores en 2.06+-0.93 seg y 203+-87.4mV respectivamente. La
ausencia o alteracion de estos valores sugiere diagndstico de disfuncion de las

fibras simpaticas sudomotoras en neuropatias periféricas.’’

En el afo 2006, Chroni y cols., en Grecia, realizaron un estudio sobre el efecto de
la técnica de la estimulacion simpatica de la piel en sujetos sanos, el objetivo de la
investigacion fue recolectar informacién de la respuesta simpatica de la piel
aplicada en ambas manos, en forma ipsilateral y contralateral, se incluyeron 40
voluntarios clinicamente sanos, la latencia pico e inicial, la amplitud y el area fueron
recolectadas.Se reporté una prolongacion de las latencias cuando el estimulo

eléctrico se aplico en el lado contralateral con una P<0.001. '

Wang y cols, en el afio 2008, realizaron un estudio con la finalidad de encontrar la
significancia de la respuesta simpatica de la piel en pacientes con neuropatia de
fibras pequenas en diabéticos, se incluyeron 38 diabéticos, dichos pacientes
presentaron pruebas de neuroconduccion normales y 30 sujetos sanos control
sometidos a la prueba en las 4 extremidades. Se analizaron las latencias iniciales,
encontrandose prolongadas en 37 pacientes de los 38 incluidos, con ausencia de
respuesta en 21 extremidades. La prolongacion de la latencia fue significativa al
compararse con el grupo control (P<0.05). Las alteraciones referidas, fueron mas
frecuentes en extremidades inferiores que en las superiores (51% y 38%
respectivamente), Los autores concluyen que la respuesta simpatica de la piel es
util en el diagndstico temprano de la alteracion de fibras pequefas en neuropatia
diabética, sobre todo en aquellos sujetos diabéticos con estudios de

neuroconduccién normales .°

Gerawarapong y cols., en el ano 2015, realizaron un estudio para investigar la
asociacion de la neuropatia periférica sintomatica con la respuesta simpatica de la
piel en pacientes con polineuropatia diabética en pacientes tailandeses. Se
incluyeron 68 pacientes con polineuropatia diabética, se dividieron en dos grupos

48 anormales y 20 controles, se analizé la informacion clinica, caracteristicas

10



demograficas asi como sintomas. No se encontré una diferencia significativa con
respecto a la edad, genéro, indice de masa corporal y comorbilidades como
hipertension o dislipidemia, evolucién de la enfermedad, signos neuroldgicos de
sensibilidad al tacto fino, atrofia o disminucién de fuerza (P>0.05). La relacién de los
sintomas como anhidrosis, hipohidrosis e hiporemia mostro correlacion significativa,
con una P= 0.003. Se llevé a cabo un seguimiento de 6 meses posteriores a la
aplicacion de la prueba, se reportd la presencia de ulcera plantar a los 3 meses,
alteracion de sensibilidad pin-prick, alteracién de propiocepcién, disminucién de
reflejo osteotendinoso, parestesias y disminuciéon de la sensibilidad térmica
asociada con la anormalidad de la respuesta simpatica de la piel (p<0.05). Se
concluye que existe una asociacion entre los sintomas y las anormalidades de la
prueba en pacientes portadores de polineuropatia diabética y que se requiere de

mayor investigacion para la utilidad clinica. ™
Respuesta simpatica de la Piel

La respuesta simpatica de la piel es un reflejo somato-simpatico con un componente

espinal, bulbar y suprabulbar, la via aun no se ha precisado en humanos. 14

Esta respuesta es mediada por las fibras simpaticas amielinicas posganglionares
de la via sudomotora, las cuales son anatomicamente distintas de las fibras

simpaticas vasoconstrictoras.'®

Se puede definir como el momento del cambio de potencial eléctrico de la piel en la
palma de la mano o en la planta del pie, evocado por un estimulo, el cual puede ser

tos, inspiracion profunda, dolor o impulsos eléctricos aplicados a nervios periféricos.
16
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La via eferente final de la respuesta simpatica de la piel se origina en la medula
toraco-lumbar la cual pasa a través de las fibras simpaticas amielinicas
posganglionares, se conoce poco acerca de la via aferente y las vias centrales de
este reflejo. Es por ello que la ausencia de la respuesta no necesariamente es por

alteracion las fibras eferentes solamente. '°

El método de obtencidn se puede registrar utilizando un electromiégrafo
convencional de 4 canales, el registro se puede realizar tanto en la mano como en
el pie. Se utilizan electrodos de copa o discos a las superficies ventral y dorsal de la
mano y pie con gel transductor. La temperatura del consultorio se debe mantener
entre 22-24 grados con el sujeto en decubito supino y relajado, manteniendo la
temperatura de la piel >32-36 grados.'

La banda de paso se establece de los 10Hz a 2KHz y el barrido a 5s, el estimulo
incluye: pulso cuadrado unico de 0.2ms de duracion a una intensidad de 20 a 40mA,
lo suficiente para generar una sensacion de dolor, aplicada al nervio mediano en la
mufieca o cualquier otro nervio."” El estimulo también se puede dar en el lado
opuesto al sitio de registro y también a nivel de la glabela. **

El estimulo se repite en intervalos de al menos 5 segundos para evitar el fenémeno
de habituacion y se debe documentar al menos 5 a 10 veces, para evitar perder la
respuesta mas grande, se analiza con una sensitivida de 0.1mV a 1.0mV. A la

respuesta se le estudia la reproducibilidad, latencia, amplitud, distribucion. "
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La morfologia usualmente muestra una fase negativa y positiva, la fase negativa
expresa la glandula sudoripara y depende directamente de su inervacion neuronal.
El componente positivo aun no esta esclarecido. La respuesta bifasica es mas
comun en los pies y trifasica en las manos, en ocasiones puede ser monofasica. La
amplitud esta en relacion con la edad, normalmente se presenta en ambas manos
y ambos pies en sujetos sanos menores de los 60 anos, pero en sujetos mayores
de 60 afios solo se encuentra en el 50% en pies y 73% en las manos. '
o
Aplicacion clinica es para evaluar vy
cuantificar la funcién del sistema nervioso
autébnomo, es una prueba simple, rapida, de
bajo costo que se puede realizar en
cualquier equipo de electrofisiologia, pero
puede ser dificil de reproducir. Aun existe controversia en las mediciones de
latencia ya que tiene poco valor, las fibras eferentes amielinicas son las que
reproducen la mayor parte de la latencia, sin embargo una disminucién de la
conduccion de las aferentes del arco reflejo o retraso central pueden causar
cambios relevantes. Los laboratorios de electrodiagnéstico deben contar con
valores normales estandarizados de amplitudes y latencias de la respuesta

simpatica de la piel tanto en mano como pie, pero la consideracion clinica mas

importante aun es la presencia o ausencia de la respuesta. 14

El test de monofilamento de Semmes Weinstein es una herramienta portatil. no
invasiva, rapida y facil de usar que ayuda a indentificar a los pacientes con alto
riesgo de ulceracion o amputacion. Los monofilamentos son fibras de Nailon
calibradas de forma que su aplicacion sobre la piel corresponde a una fuerza
previamente determinada, la cual es independiente de la curvatura generada por la
presion. De esta manera, pequenas vibraciones o movimientos de la mano del
examinador no influyen sobre la cantidad de fuerza ejercida. Algunos investigadores

convierten los valores de fuerza del monofilamento en tension (g/cm) o presién
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(g/cm?), debido a que la superficie de contacto con la fibra de nailon puede variar
dependiendo del angulo que forme con la piel. %

Estos monofilamentos se indentifican con numeros asignados por sus fabricante en
un rango que va de 1.65 a 6.65. Los numeros derivan de la aplicacion de la siguiente

féormula.®
Valor nominal= Log10 [fuerza (mg) x 10]

La longitud de los monofilamentos SW es constante (38mm), mientras que el
diametro varia entre 0.635 y 1.143mm.*

La investigacidn desarrollada por Jayaprakash demostré que el monofilamento de
10g y el diapasoén de 128 Hz permiten una adecuada identificacion de la alteracion
sensorial, con una sensibilidad entre 62.8 y 62.5% una especificidad entre 92.9 y
95.3% y una precision entre 77.9 y 78.9%, respectivamente, asi como una
correlacion significativa (p<0.001) entre monofilamento y el Diabetic Neuropathy
Symptom Score (DNS). %
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JUSTIFICACION

La Diabetes Mellitus es una enfermedad de alta prevalencia en nuestro medio, la
cual a la larga lleva a complicaciones como la neuropatia diabética, dicha
enfermedad predominantemente afecta las fibras pequefas en las cuales llevan

informacion de dolor.

Aun no se cuenta con una prueba cuantitativa como parte del protocolo de deteccién
temprana en el diagnostico de neuropatia diabética ya que los estudios
convencionales de neuroconduccién unicamente evaluan alteraciones de fibras
gruesas que son afectadas en estadios avanzados de la enfermedad por lo cual no

detectan alteracion de las fibras pequenas.

La respuesta simpatica de la piel es una prueba sencilla, de bajo costo, reproducible
y de facil acceso en nuestra unidad la cual es muy util para obtener informacion
cuantitativa en el diagndstico temprano de la neuropatia diabética, ya que evalua la
respuesta de las fibras pequefias a un estimulo eléctrico. En nuestro pais
actualmente no existen estudios relacionados con esta prueba, sin embargo existe
informacion valiosa de ello en otros paises como, Estados Unidos, Grecia, China y
Tailanda quienes afirman que la prueba tiene un alto valor para el diagndstico de

estadios subclinicos.

De esta manera podriamos intervenir a través de un tratamiento preventivo con la
finalidad de evitar otras complicaciones como podria ser el dolor crénico,
alteraciones de la sensibilidad, ulceras y/o amputaciones, disminuyendo los costos

en tratamientos mas especializados.

Por lo tanto se propone realizar este estudio para comprobar que la respuesta
simpatica de la piel es una prueba util en el diagndstico de la neuropatia diabética,
la diferencia que justifica la realizacion de este trabajo es la aplicacion del

monofilamento.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cual es el valor diagndéstico de la respuesta simpatica de la piel en neuropatia

periférica de fibras delgadas en pacientes con diabetes mellitus?

HIPOTESIS DE TRABAJO

No aplica
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OBJETIVO

Objetivo general:
Establecer el valor diagndstico de la respuesta simpatica de la piel en el diagndstico

de neuropatia periférica de fibras delgadas en pacientes con diabetes mellitus.

Objetivos especificos:

1. Medir la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo
negativo de la respuesta simpatica de la piel en el diagndstico de neuropatia
periférica de fibras delgadas en pacientes con diabetes mellitus.

2. Comparar los resultados del monofilamento, estudio de neuroconduccion y la
respuesta simpatica de la piel.

3. Evaluar las caracteristicas demograficas de la poblaciéon portadora de diabetes
mellitus en los derechohabientes de la UMFR SXX, IMSS.

17



VARIABLES

Variables de interés:

RESPUESTA SIMPATICA DE LA PIEL

Definiciéon conceptual: También llamada respuesta cutaneo galvanica, se basa en
aplicar un estimulo generalmente eléctrico (pero también magnético, sonoro,
doloroso o una inspiracién profunda) obteniéndose como respuesta la activacion de
las glandulas sudoriparas. El sudor producido induce un cambio de la resistencia

galvanica en la superficie cutanea.?’

Definiciéon operacional: Es una prueba electrofisiolégica que se realiza mediante
un equipo de electromiografia convencional. Se utilizan electrodos de superficie
colocados en palmas o plantas (electrodo activo) y en dorso de pie 0 mano
(electrodo de referencia). A continuacion se estimula eléctricamente el nervio
mediano o tibial ipsilateral (30-50 mA durante 0.2 ms). Se pueden realizar estimulos
repetidos a intervalos superiores a un minuto y la duracién de cada estudio no debe
superar los 15 minutos para evitar el fenémeno de habituacion (vide infra)." La
respuesta es procesada por un aparato de electromiografia standard, siendo ésta la
mayor ventaja de la técnica (no precisa de un aparataje complejo). Debe realizarse
en condiciones de temperatura cutanea por encima de los 30° con el paciente

relajado y en decubito supino.?

Indicadores: La respuesta simpaticocutanea suele tener morfologia trifasica o
bifasica en las manos y bifasica en los pies con variaciones inter e intraindividuales
en morfologia, latencia y amplitud. La latencia es el intervalo entre el artefacto de
estimulo y la primera deflexién. La amplitud se determina entre la primera y segunda
deflexién. Existen datos normativos de latencia y amplitud en sujetos sanos (manos:
latencia 1.5seg, amplitud 0.5-1.3 mV. Pies: latencia 1.9-2.1seg, amplitud 0.15-0.8
mV), que actualmente aun no han sido estandarizados por lo cual unicamente se

establece si se registra la presencia o ausencia de dicho potencial.?’
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Escala de Medicion: Cuantitativa, discontinua.

MONOFILAMENTO DE SEMMES WEINSTEIN

Definicion conceptual: Es una herramienta portatil, no invasiva, rapida y facil de
usar que ayuda a indentificar a los pacientes con alto riesgo de ulceracién o
amputacion. Los monofilamentos son fibras de Nailon calibradas de forma que su
aplicacion sobre la piel corresponde a una fuerza previamente determinada, la cual

es independiente de la curvatura generada por la presion. 20

Definicion operacional: La sensibilidad a la presion se explora con el
monofilamento de 10 g de Siemens-Weinstein en 10 puntos en la planta del pie
previamente establecidos. Los puntos a valorar en ambos pies son: Falange distal
del primer, tercer y quinto dedo, cabeza del primer, tercer y quinto metatarsiano, do
en medio del pie a nivel de la base de tercer y quinto metatarsiano y en el talén.
Evitando zonas de hiperqueratosis. EI monofilamento se situa perpendicularmente
a la piel del sujeto y se aumenta la presién hasta que muestre incurvacién con una

duracion aproximada de 1.5 segundos. Respondiendo “si” cuando perciba la

sensacion y “no” en el caso contrario.

Indicadores: Se realiza la prueba en 10 puntos sobre el pie. La no deteccion de
cualquiera de los puntos indica que tiene riesgo de lesiones, la falta de sensibilidad

en 4 de los 10 puntos tiene test de 97% de sensibilidad y 83% de especificidad.

Escala de medicion: Cualitativa, ordinal

DIABETES MELLITUS

Definicion conceptual: Es un conjunto de trastornos metabdlicos, cuya
caracteristica comun principal es la presencia de concentraciones elevadas
de glucosa en la sangre de manera persistente o crénica, debido ya sea a un defecto

en la producciéon de insulina, a una resistencia a la accion de ella para utilizar la
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glucosa, a un aumento en la produccién de glucosa o a una combinacion de estas

causas.?®

Definiciéon operacional: Se considerara para este estudio el diagndstico de envio

referido por ser portador de Diabetes Mellitus.

Indicadores: Diagnéstico referido por el Médico Rehabilitador y tiempo de evolucion

de la misma.

Escala de medicion: Cualitativa, ordinal

NEUROPATIA DIABETICA

Definicion conceptual: Bajo el término neuropatia diabética (ND) se incluye un
grupo diverso de sindromes de alta prevalencia en pacientes diabéticos. Para definir
ND se pueden aludir conceptos clinicos, bioquimicos y patolégicos. El sindrome
mas comun es la polineuropatia simétrica distal, que es una neuropatia sensorial y
motora de distribucidn “en guante y calcetin” con manifestaciones sensoriales como
adormecimiento y disestesia pero también con manifestaciones dolorosas o

“positivas”.’

Definicion operacional: Se considerara para este estudio una valoracion previa

por el médico rehabilitador mediante el test de Michigan para Neuropatia Diabética.

Indicadores: Test de Michigan de Neuropatia Diabética positivo.

Escala de Medicion: Cualitativa, ordinal

VARIABLES DEMOGRAFICAS

Variables Demograficas:
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Edad

Definicion conceptual: Tiempo que ha vivido una persona o ciertos animales o
vegetales. %

Definicion Operacional: se considerara para este estudio la edad que refiere el
paciente medida en afos.

Indicadores: la edad referida por el paciente o la obtenida del expediente clinico
Escala de medicion: cuantitativa, de razon.
Sexo

Definiciéon conceptual: Condicion organica, masculina o femenina, de los animales
y las plantas. %

Definicion operacional: se considerara en este estudio lo referido por el paciente
o escrito en el expediente clinico.

Indicadores: lo referido por el paciente o en el expediente clinico.
Mujer
Hombre

Escala de medicion: Cualitativa, nominal, dicotémica.

Peso

Definiciéon conceptual: Fuerza con la que la tierra atrae a un cuerpo, por accién de
la gravedad.

Definicion operacional: se considerara en este estudio lo que pese el paciente en
una bascula previamente calibrada.

Indicadores: La medida sera en kilogramos

Escala de medicion: Cuantitativa, de razén.

Talla
Definicién conceptual: Instrumento para medir la estatura de las personas. %

Definicion operacional: se considerara en este estudio lo que mida el paciente con
cinta métrica.

Indicadores: La medida sera en centimetros
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Escala de medicion: Cuantitativa, de razén.

indice de masa corporal:

Definiciéon conceptual: Es una razén matematica que asocia la masa y la talla de
un individuo, ideada por el estadistico belga Adolphe Quetelet. %

Definicion operacional: Se considerara en este estudio el calculo entre la divisidon
de los kilogramos de peso por el cuadrado de la estatura en metros.

Indicadores: La medida sera en porcentaje.

Escala de medicion: Cuantitativa, de razén.
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CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:

Pacientes entre los 18 a 80 afos de edad

Pacientes derechohabientes de la Unidad de Medicina Fisica vy
Rehabilitacion Siglo XXI, IMSS con diagnéstico de Diabetes Mellitus sin
importar tiempo de evolucion

Ambos géneros

Que acepten participar en el estudio mediante consentimiento informado

Grupo de 30 sujetos sanos (Grupo control)

Criterios de exclusion:

(o]

@]

0O O O o©°

Pacientes con datos clinicos de hipo o hiperglicemia tres dias previos al
estudio

Pacientes con historia de alcoholismo crénico

Pacientes con otra causa de neuropatia periférica

Pacientes que tomen medicamentos neuromoduladores como Gapentina o
Pregabalina

Pacientes con alteraciones cognitivas o enfermedad psiquiatrica

Pacientes con lesiones de la piel o infecciones activas, ulceras

Pacientes con lesiones de nervio periférico

Pacientes con amputaciones

Criterios de eliminacion:
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Pacientes que no toleren el estudio y se tenga que suspender



TIPO Y DISENO DEL ESTUDIO
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Tipo de estudio:

Aplicacion de prueba diagndstica

Diseino del estudio

Prospectivo, transversal, observacional, analitico



MATERIAL Y METODOS

Poblaciéon (Universo de trabajo)
Derechoabientes de la UMFR SXXI

Ambito geografico
Unidad de Medicina Fisica y Rehabilitacion Siglo XXI. Instituto Mexicano del Seguro
Social Delegacion 4. Calzada del Hueso S/N. Colonia Ex Hacienda Coapa,

Delegacion Coyoacan.

Limites en el tiempo

Ninguno

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se realizd la aplicacion de una prueba diagnéstica a un grupo de pacientes
diabéticos para la deteccidn de neuropatia diabética, sin importar tiempo de
evolucion de la enfermedad. Se captaron pacientes de la Unidad de Medicina Fisica
y Rehabilitacion Siglo XXI que aceptaron participar del estudio y firmaron la hoja de
consentimiento informado, se rrealiz la prueba diagnéstica respuesta simpatica de
la piel. La informacion de los pacientes se concentrd en la hoja de recolecciéon de
datos descrita en el anexo 2. La prueba se aplicd asi mismo a un grupo control de

30 sujetos sanos.

Procedimiento

Los pacientes diabéticos fueron evaluados con el monofilamento de Semmes-
Weinstein de 10g sobre la planta de ambos pies en 10 puntos, solicitando que el
sujeto mantener los ojos cerrados los puntos a valorar en ambos pies fueron:
Falange distal del primer, tercer y quinto dedo, cabeza del primer, tercer y quinto
metatarsiano, dos en medio del pie a nivel de la base de tercer y quinto metatarsiano
y en el talén. Evitando zonas de hiperqueratosis y lesiones. El monofilamento se

situé perpendicularmente a la piel del sujeto y se aumentd la presion hasta que
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mostro incurvacién con una duracién aproximada de 1.5 segundos. Respondiendo

“si” cuando percibia la sensacién y “no” en el caso contrario o disminuido.

Los sujetos fueron citados al consultorio de electrodiagnéstico de manera aleatoria
para la realizacion de la prueba de Respuesta simpatica de la piel.

Las indicaciones fueron:

o0 Previo al dia del estudio evitar tomar café y fumar

0 No colocarse ningun tipo de crema o aerosoles en el cuerpo

Se realizé como protocolo inicial las neuroconducciones convencionales de nervio
cubital sensitivo y motor, sural y tibial de manera bilateral para hacerlo comparativo,
posteriormente se realizé la prueba de respuesta simpatica de la piel en ambas
extremidades inferiores en Nervio Tibial y superiores en Nervio Mediano de la
siguiente manera:

Las especificaciones que se utilizaron en equipo son las siguientes: sensibilidad
200-500 mcv, barrido 500 ms para Nervio mediano y a 1seg para nervio tibial, filtros
de altas frecuencias a 2KHz, filtros de bajas frecuencias 1Hz.

Se utilizaron electrodos de superficie (copa) colocados en palmas o plantas
(electrodo activo) y en dorso de pie o mano (electrodo de referencia)
respectivamente. A continuacion, se estimuld eléctricamente el nervio mediano y
tibial de manera ipsilateral con intensidad en un rango de 20-50 mA con un ancho
de pulso de 0.2 ms respectivamente. Con estimulos repetidos a intervalos
superiores a un minuto para obtener 4 respuestas. La prueba se realizd en
condiciones de temperatura cutanea por encima de los 34°, por lo cual se utiliz6 el

termometro digital a distancia, con el paciente relajado y en decubito supino.
Una vez obtenidos los registros de las diferentes pruebas se guardaron los

resultados para ser evaluados posteriormente. Unicamente se tomé en cuenta la

presencia del potencial de la respuesta simpatica de la piel como normal (sano) o
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ausencia de la respuesta como anormal (indicador de neuropatia diabética) para

dichos resultados.

Los datos analizados fueron: los valores de neuroconduccion (latencias, amplitudes
y velocidades de conduccion) para determinar si habia polineuropatia de fibras
gruesas a nivel de extremidades superiores e inferiores, la presencia o ausencia de
la respuesta simpatica de la piel para deteccidon de neuropatia de fibras delgadas,
datos generales del paciente, asi como toma de talla con uso de cinta métrica, peso
con uso de bascula previamente calibrada, se calculo el IMC a través de la férmula

IMC=peso/talla® los cuales fueron sometidos a un analisis estadistico.

Este estudio no se necesité financiamento ya que participaron pacientes de unidad

de medicina fisica y rehabilitacion de manera voluntaria.
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ASPECTOS ESTADISTICOS

Muestreo

No probabilistico de casos consecutivos

Tamano de la muestra:

60 sujetos portadores de diabetes mellitus

Calculo de la muestra

.  CALCULO DE LA MUESTRA

Férmula para Variable categoérica
finita

N*zZ*p*q

n= d2*(N_1)+ZZ*p*q

n= tamano muestra

N=poblacién 305
Z= nivel de confianza (95%) 1.96
p=prevalencia enfermedad 0.05
d= precision, grado de error 0.05
g= 1-p (diferencia para el 1) 0.95
Z%= 3.8416
d’= 0.0025
N-1= 304

55.65518

0.942476

n= 59.1

Con el 95% de Intervalo de confianza.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé una base de datos en Excel que contiene las variables: género, edad,
tiempo de evolucion de la enfermedad, peso, talla, IMC, resultados de la respuesta
simpatica de la piel, neuroconducciones y monofilamento las cuales fueron
capturadas al momento de la consulta con el paciente, en el periodo de junio a
agosto de 2017.

Se realizo el calculé en el paquete estadistico EPI INFO 7.1. para obtencion de
resultados, sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo

negativo, con un Intervalo de Confianza del 95%.
Se calcul6 el promedio para la variable edad, estratificada por género, se obtuvieron

medidas de frecuencia para las siguientes variables: genero, edad y evolucién en

anos de la Diabetes Mellitus.
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RESULTADOS

Mediante analisis de datos en el programa EPI INFO 7.1 se obtuvieron los siguientes
resultados.
El promedio de edad de los pacientes estudiados fue de 57 afios con un rango de

20 a 79 anos. Predominando el género femenino con un 70%. (Grafica 1)

Neuroconduccion
Monofilamento Positivo Negativo
POSITIVO 32 14 46
NEGATIVO 0 14 14
32 28 60
Sensibilidad A/(A+C) 100
Especificidad D(D+B) 50
VPP A/(A+B) 69.56521739
VPN D/(C+D) 100

Tabla. 1 Comparacién de prueba de Monofilamento contra la

Neuroconduccion

Neuroconduccion
Respuesta simpatica Pacientes No
Enfermos enfermos
POSITIVO 32 17 49
NEGATIVO 0 11 11
32 28 60
Sensibilidad  A/(A+C) 100
Especificidad D(D+B) 39.28571429
VPP A/(A+B) 65.30612245
VPN D/(C+D) 100

Tabla 2. Comparacion de la Respuesta Simpatica de la Piel contra la

Neuroconduccion
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PACIENTES PACIENTES

SANOS ENFERMOS

MONOFILAMENTO PIE DERECHO 20 (33.3%) 40(66.6%)
MONOFILAMENTO PIE IZQUIERDO 22(36.6%) 38(63.33%)
NEUROCONDUCCIONES 28 (46.6%) 32(53.3%)
EXTREMIDADES INFERIORES

NEUROCONDUCCIONES EXTREMIDADES 42 (70%) 18 (30%)
SUPERIORES

*RSP MEDIANO DERECHO 27 (45%) 33 (55%)
RSP MEDIANO IZQUIERDO 27(45%) 33 (55%)
RSP TIBIAL DERECHO 11 (18.3%) 49(81.6%)
RSP TIBIAL IZQUIERDO 11(18.3%) 49(81.6%)

Tabla 3. Resultados en la aplicacion de las diferentes pruebas diagnésticas
en el grupo de pacientes portadores de Diabetes Mellitus. *Respuesta

Simpatica de la Piel.

La respuesta simpatica de la piel estuvo presente en todos los sujetos control y hubo
una ausencia del 81.6 % en extremidades inferiores y del 55 % en extremidades

superiores de los pacientes diabéticos.

La sensibilidad de la respuesta simpatica de la piel se establece de un 100%, con
una especificidad de 40%, con un valor predictivo positivo de 65% y un valor

predictivo negativo de 100% con un valor de p<0.05.

Comparando contra el monofilamento el cual obtuvo una sensibilidad de 100% y
especificidad del 50%, con un valor predictivo positivo del 69% y un valor predictivo

negativo del 100%.

Se observa que hay una correlacidon entre la presencia simpatica de la piel y la
evolucion los primeros 5 afnos de evolucion de la enfermedad en 10 pacientes, sélo
en un paciente con una evolucién de 17 afos se mantiene presente en las cuatro
extremidades. Sin embargo hay 20 pacientes con evolucion dentro de estos

primeros 5 afos que muestran ausente la respuesta simpatica de la piel.

31




Por lo cual 30 pacientes muestran ausencia de la respuesta simpatica de la piel
posterior a los 5 afos de evolucion de la enfermedad, preservandose en 14
pacientes para nervio mediano con una evolucion hasta los 10 anos.

Por lo que establecemos que 33 pacientes tiene un afeccion de las 4 extremidades
de los cuales 18 pacientes se encuentran posterior a los 5 afios de evolucién de la
enfermedad.

12 pacientes tienen afeccién de las cuatro extremidades durante los primeros 5 afios

de la enfermedad.

PORCENTAJE DE HOMBRES Y MUJERES

m1 @m2

30%

70%

Grafica 1. Porcentaje de Hombres y Mujeres

Un total de 60 pacientes en el estudio de los cuales fueron 18 hombres (30%) y 42

mujeres (70%).
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Edades en anos
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Grafica 2. Numero de pacientes por grupos de edades en afos

En la década de los 20 a los 30 un total: 4 pacientes, 31 a 40: 4 pacientes, 41 a 50:

10 pacientes, 51 a 60: 14 pacientes, 61 a 70: 17 pacientes y 71 a 80: 11 pacientes.

EVOLUCION EN ANOS DE
DIABETES MELLITUS
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Un total de 45 pacientes se encuentran en un periodo de evolucién de los primeros

10 anos.
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DISCUSION

La respuesta simpatica de la piel es una prueba diagndstico dentro del laboratorio
de electrofisiologia la cual sirve para deteccion de neuropatia de fibras delgadas en

los pacientes portadores de Diabetes Mellitus.

Nuestro estudio obtuvo una mayor frecuencia del género femenino sobre el
masculino, lo cual indica que la poblacion con mayor afeccion dentro de nuestro

medio son las mujeres

Se puede establecer que los pacientes tiene mayor probabilidad de tener neuropatia
de fibras delgadas en extremidades inferiores posterior a 5 afios de evolucion y con

extension a extremidades superiores posterior a los 10 afios de evolucion.

En este estudio obtuvimos una sensibilidad del 100% y una especificidad de la
prueba del 40% con un valor de p <0.05, porlo que el valor diagndstico de la prueba
es util para deteccion de neuropatia de fibras delgadas, las ventajas de la aplicaciéon
es que es una prueba sencilla de realizar asi como de interpretar y requiere menos
tiempo que lo estudios convencionales de neuroconducciones y que dichos estudios
unicamente evaluan la afeccidon de las fibras gruesas, de tal manera que ante
sospecha de neuropatia en un paciente diabético con neuroconducciones normales
es importante realizar la respuesta simpatica de la piel, de esta manera se puede
llevar una evaluacion del curso de la enfermedad y establecer estrategias para
prevencion de complicaciones como infecciones y/o amputaciones.

Comparando con el estudio de monofilamento también es una prueba altamente
sensible la cual muestra en nuestro estudio un 100% de sensibilidad y 50% de
especificidad sin embargo aun sigue siendo una prueba cualitativa en la cual
depende del explorador y asi mismo de la respuesta del paciente, la cual es muchas

de la ocasiones no es tan confiable.
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CONCLUSION

La respuesta simpatica de la piel es un estudio con un valor diagnéstico confiable
ya que sus valores son altamente sensibles y predictivos para la deteccién de
neuropatia de fibras delgadas, asi como un indicador temprano dentro de los
primeros 5 afios de evolucion para establecer programas para evitar complicaciones

futuras en los pacientes diabéticos.

Sin embargo el estandar de oro aun sigue siendo las neuroconducciones las cuales
pueden ser alteradas una vez que hay afeccién de las fibras gruesas por lo cual ya

existe un proceso mas avanzado de la enfermedad, no en las etapas iniciales.
Por lo cual se propone implementar como manera rutinaria realizar el estudio de

respuesta simpatica de la piel en los laboratorios de electrodiagndstico con la

finalidad de detectar afeccidon al nervio desde estadios iniciales.
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ASPECTOS ETICOS

En el presente estudio se tomd en cuenta las consideraciones éticas establecidas y

normas que rigen la investigacion. Sometido a comité local de investigacion.

En virtud del decreto por el que se adiciono el articulo 4°. Constitucional, publicado
en el Diario Oficial de la Federacion de fecha 3 de Febrero de 1983, se consagré
como garantia social el Derecho a la Proteccién de la salud; el 7 de febrero de 1984
fue publicado en el Diario Oficial de la Federacion la Ley General de Salud ,
reglamentaria del parrafo tercero del articulo 4° de la Constitucion Politica de los

estados Unidos Mexicanos , iniciando su vigencia el 1° de Julio del mismo afo.

En la mencionada Ley se establecieron y definieron las bases y modalidades para
el acceso a los servicios de salud, asi como la distribucién de competencias entre
la Federacion y las Entidades Federativas en materia de Salubridad general, por lo
gue resulta pertinente disponer de los instrumentos reglamentarios necesarios para
el ejercicio eficaz de sus atribuciones; que dentro de los programas que previene el
Plan Nacional de Desarrollo 1983-1988, se encuentra el de Salud, el cual como
lineamientos de estrategias completa cinco grandes areas de politica, siendo la
ultima la “Formacién, Capacitacion e Investigacion” dirigida fundamentalmente al
impulso de las areas biomédicas , medico-social y de los servicios de salud, de ahi
que el Programa Nacional de Salud 1984-1988 desarrolla el programa de
Investigacion para la salud, entre otros, como de apoyo a la consolidacion del
sistema nacional de salud en aspectos sustanciales, teniendo como objetivo
especifico el coadyuvar el desarrollo cientifico y tecnolégico nacional tendiente a la
busqueda de soluciones practicas para prevenir , atender y controlar los problemas
prioritarios de salud, incrementar la productividad y eficiencia tecnolégica del

extranjero.

La Ley General de salud ha establecido lineamientos y principios a los cuales

debera someterse la investigacion cientifica y tecnolégica destinada a la salud,
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correspondientes a la Secretaria de Salud orientar su desarrollo; la investigacion
para la salud es un factor determinante para mejorar las acciones encaminadas a

proteger, promover y restaurar la salud del individuo y de la sociedad en general.

El desarrollo de la investigacion para la salud debe atender aspectos éticos que
garanticen la dignidad y el bienestar de la persona sujeta a investigacion, el
desarrollo de la investigacidon para la salud requiere del establecimiento de criterios
técnicos para regular la aplicacion de los procedimientos relativos a la correcta

utilizacion de los recursos destinados a ella.

De acuerdo con el Reglamento De la Ley General de Salud en Materia para la
Investigacion en Salud en su Titulo Segundo, Capitulo I, Art 13, 14, 15, 16, 21y 22.
Esta investigaciéon es clasificada como sin riesgo de acuerdo al articulo 17 antes
mencionado. A los participantes en el estudio se les explica en forma verbal la
naturaleza y origen de la investigacion. En ningun momento se obligara a los
pacientes para que accedan a participar en dichos cuestionarios, ni se afectara la

integridad fisica ni moral de los mismos.

Considerando el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de

Investigacion para la Salud.

ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad de
que el sujeto de investigacion sufra algun dafio como consecuencia inmediata o
tardia del estudio. Para efectos de este Reglamento, las investigaciones se

clasifican en las siguientes categorias;

l.- Investigaciéon sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna
intervencién o modificacién intencionada en las variables fisioldgicas, psicologicas
y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que se consideran:
cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se

le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su conducta.
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RECURSOS

Recursos humanos

1. Médico Residente de 4to afio de Medicina de Rehabilitacion
2. Un asesor con maestria en ciencias médicas

Recursos materiales

1. Equipo de electromiografia

2. Electrodos de superficie (Copa)

3. Gel conductor

4. Tela adhesiva

5. Gasas

6. Torundas con alcohol

7. Monofilamento No. 10

8. Termometro digital clinico infrarrojo
9. Bascula

10.Cinta métrica

Recursos econémicos

Este trabajo no requiere inversion extra a la que normalmente se invierte en la
evaluacion o tratamiento de este tipo de pacientes. La unidad cuenta con el equipo
y material necesario. Los consumibles seran aportados por el alumno.

FINANCIAMIENTO

El presente trabajo no recibe financiamiento por parte de ninguna institucion,
asociacioén o industria.
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FACTIBILIDAD

El presente anteproyecto se considera factible debido a que la Unidad de Medicina

Fisica y Rehabilitacién cuenta con la infraestructura necesaria para llevarlo a cabo.

Contamos con consultorios para estudios de electromiografia que cuentan con todo

el equipo necesario.

Los recursos materiales (consumibles) seran aportados por el médico residente de

4to afo.

Contamos con los recursos humanos mas que capacitados

DIFUSION

Mediante la presentacion de resultados en sesion general dentro de la Unidad de

Medicina Fisica y Rehabilitacién Siglo XXI.

TRASCENDENCIA

Demostrar que una prueba sencilla y no invasiva como la respuesta simpatica de la
piel es un indicador temprano de neuropatia diabética, para un manejo oportuno y

de esta manera evitar complicaciones posteriores en nuestros pacientes.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Grafica de Gantt —cronograma de actividades

Mes de inicio: 1 = Marzo 2017

2017 2018
Mes ™1 |2 |3 |4 |5 |6 |7 |8 |9 [(10]11 |12
Redaccién y correcciones del P* | X
proyecto. R* | X
Correcciones al anteproyecto y P* X
envio al comité de investigacion R* X
Aceptacion del P* X
Trabajo de investigacién R* X
Obtencion de expedientes de P* X [ X |X
pacientes y captura de informacion R* X [ X |X
Analisis e interpretacion P* X
de resultados R* X
Elaboracion del P* X
informe final R* X

T* =Tiempo P*=Programado R* = Real
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Anexo 1. Carta de consentimiento informado

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio: “VALOR DIAGNOSTICO DE LA RESPUESTA SIMPATICA DE LA PIEL EN NEUROPATIA

PERIFERICA DE FIBRAS DELGADAS EN PACIENTES PORTADORES DE DIABETES MELLITUS”

Patrocinador externo (si aplica): No aplica

Unidad de Medicina Fisica y Rehabilitacion Siglo XXI, IMSS, Ciudad de México a del 2017.

Lugar y fecha:

Numero de registro: Pendiente

Justificacion y objetivo del estudio: El investigador me ha informado que el presente estudio es necesario para obtener el valor
diagnéstico de la respuesta simpatica de la piel en neuropatia periférica de fibras delgadas en
pacientes portadores de diabetes mellitus”

Procedimientos: Estoy enterado que se me realizara una prueba de estimulacién electrica en la piel en la mano y el pie.

Posibles riesgos y molestias: El responsable del trabajo me ha explicado que derivado de la realizacion del estudio de estimulacion

eléctrica podré sentir dolor leve que es tolerable.

Posibles beneficios que recibira al participar Entiendo que en este momento yo no obtendré un beneficio especifico, solamente que contribuiré a

en el estudio: obtener conocimientos que puedan ayudar en el futuro a personas con mi enfermedad.
Informacion sobre resultados y alternativas Se me ha explicado que sobre mi enfermedad hay informacién que deberé recibir de mi médico
de tratamiento: tratante, pero derivado de este estudio no hay alguna alternativa, pues solo tomaran datos de mi

expediente y se me realizara una prueba electrofisiologica.

Participacion o retiro: Sé que mi participacion es voluntaria, por lo que podré retirarme del estudio en el momento en el que
yo lo desee, sin que esto afecte la atencion que recibo por parte del instituto.

Privacidad y confidencialidad: Se me ha asegurado que no se mencionara mi nombre, ni se me identificara de otras formas, en este
trabajo o cualquier otro derivado del mismo.

En caso de coleccion de material bioldgico (si aplica):

o
No autoriza que se tome la muestra.
o

o Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.
Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica): No aplica

Beneficios al término del estudio: Debido a que se trata solamente de realizarme una prueba
electrofisiolégica, entiendo que los beneficios se tendran para un futuro.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable: Carolina Escamilla Chavez Medico Rehabilitador. Matricula: 9810533
Tel: 5535753040. Ext: 28345 Direccion: Calzada de Hueso s/n Col. Exhacienda Coapa Correo:
carolinadfmx@yahoo.com.mx

Colaboradores: Barbara Lesley Gutiérrez Uribe Residente de la especialidad de Medicina de Rehabilitaciéon
Matricula:98386563 Tel: 56 77 85 99. Ext: 28351 Cel:5529127219, Direccidén: Calzada de Hueso s/n Col.
Exhacienda Coapa Correo: barbaritag13@hotmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacién de la CNIC
del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Blogue “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono
(55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx
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Nombre y firma del sujeto

Testigo 1

Nombre, direccion, relacion y firma

Barbara Lesley Gutiérrez Uribe
Nombre y firma de quien acepta el consentimiento

Testigo 2

Nombre, direccion, relacién y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion,
sin omitir informacién relevante del estudio
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Anexo 2. Hoja de recoleccién de datos

“VALOR DIAGNOSTICO DE LA RESPUESTA SIMPATICA DE LA PIEL EN NEUROPATIA PERIFERICA DE FIBRAS
DELGADAS EN PACIENTES PORTADORES DE DIABETES MELLITUS”

Nombre

Numero de
Seguridad Social

Sexo

Edad

Tiempo
evolucion
enfermedad

UMF

Peso
(kg)

Talla
(m)

IMC
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