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NEUROPATIA DIABETICA AUTONOMICA CARDIACA

I. INTRODUCCION.
El reconocimiento de la neuropatfa diabé&tica data de
hace 2 centurias; constituyendo &sta la manifestacifn se-

(20)

cundaria m&s frecuente de la diabetes , v la gue mis

impacto c¢linico repreésenta. 5u diversidad en lo que a ma

nifestaciones clinicas se refiere, es inmensa (20)

, dada
por el gran pleomorfismo de patologfia neural, gue va des-
de la neuropatia periférica somftica con todas sus varian
tes hasta la neuropatfia visceral gue incluye nervios cra-
.neales, del tacto gastrointestinal, genitourinario y gis-
tema autonSmico, donde se coloca al grupo con afeccién -~
cardiovascular que serf en general la que nos ocupe ahora
(tabla 1).

En la actualidad la enfermedad cardiovascular ocupa
el primer lugar como causa de mortalidad en los pacientes
diab&ticos, principalmente en relacién a la enfermedad de
tipo isquémico, sustituyendo al descontrol metabSlico des
de el advenimiento de la insulina, la cual mejorsS y faci-
lit6 importantemente su tratamiento, relegfndolo asf a un
segundo 0 tercer lugar como causa de muerte. Dentro de -
las alteraciones cardiovasculares que aguejan al paciente
diab&tico, se encuentra tambidn la llamada Neuropatia Au—

tonSmica Cardiaca (NAC); cuya frecuencia tiende a aumen -
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TABLA No.

II.~

1

CLASIFICACION DE NEUROPATIAS DIABETICAS

NEUROPATIA PERIFERICA (SOMATICA)

A.

D.

EXTREMIDADES INFERIORES
1. Neuropatfa Periférica
2. Artropatia Neuropitica
2. Ulcera Neuropdtica

4. Pie Diabé&tico

EXTREMIDADES SUPERIORES

NEUROPATTIAS ASIMETRICAS
1. Mononeuropatias
2. Pie Caido o
3. Amiotrofia Diab&tica

CAQUEXIA NEURQPATICA DIABETICA

NEUROPATIA VICERAL

A.

NERVIOS CRANEALES
1. VII, VIII y XII
2. Ojos
: - par8lisis msculos extraoculares
- cambios pupilares

TRACTO GASTROINTESTINAL

1. Neuropatia Esofégica

2. Gastroparesia Diabé&tica

3. Intestino Delgado
- Enteropatia Diabética
— S8indrome de Malabsorcidn
- Diarreas Pancredticas

TRACTO GENITOURINARIO

1. Disfuncifn Vesical Neurogénica
- Vejiga neurogénica

2. Eyaculacifn Retrograda

3. Impotencia Diabética

4. Sexo en la mujer

SISTEMA NERVIOSO AUTOROMICO CARDIACO,
1. Cardiovascular *
- Hipotensifn ortostdtica
. -~ Inestabilidad Vasomotora
2. Anhidrosis.
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tar con la edad para llegar a alcanzar hasta un 60% o més
en los pacientes mayores de 60 afios; a pesar de lo que en
la actualidad es poco lo gque se conoce en relacién a -
ella.

Podemos decir gue ya desde 1890 se reconocia esta pa
tologia, iniciando con los trabajos de Buzzard, Pryce y -
colaboradores (publicados en ese afio) , gquienes describie
ron las alteraciones vasomotoras y tréficas en los casos
de neuropatfa diab&tica y que adem&s relacionaron ciertas
alteraciones con afécciﬁn de las fibras autonémicas,apara
posteriormente, muchos afios después, cuando en 1945 gente'

como Rundles (57) (57)

; Treus¢h y colaboradores
y afios m&s tarde Foster y Bassett {en 1947 en Chicago)
y muchos otros tambien como Swarts y Stine (en 1948) -~
guieneg atribuyeron a la afeccién neuropética autonfmi
ca en los pacientes diab&ticos, ciertas alteraciones in‘w'
testinales y vesicales. Por ese entonceé, también Kasner
y Hamman (cuyos experimentos revolucionaron esto) habian
descrito alteraciones en la regulacidn de la temperatura
corporal en los pacienfes con neurcopatia, sugiriendo que
una alteracién en el sistema autondmico era el responsa -

ble, por falta de un adecuado ajuste vasomotor del flujo

gsanguineo cutfineo y la transpiracidn gue también requiere
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de dicho control. En ese entonces los reportes de -

kundles (57}

r los de Swarts y los de Karsner mostraban
va pacientes con hipotensifin arterial ortostitica, cuya
explicacit6n implicaba las alteraciones de la inervacifn
simpética, aungue va Ellis y Haynes ( en 1936 ) -
habfan descritco un paciente con diabetes melli
tus y sincppe postural de etiologia desconoccida. En -

(10) y colaboradores publicaron el caso de

1954, Burnum
un paciente diabé&tico con hipotensién postural, que ade~
m&s tenia una curva tipi¢a de la tensién arterial al eje
cutag una manicbra de Vaisalva, Yy cuya explicaciéﬁ con -
sistfa en una alteracifn de los reflejos cardiOVascula_w_

res; un aho mis tarde, 0del y colaboradores (52)

reporté
ron 16 casos con hipotensifn arterial, uno de ellos con

sincope al pararse y que habfan sido adem&s portadores -
de una respuesta anormal de la tensién arterial al efec—
tuar una manobra de Valsalva. En 1959, con sus - ~
trabajos, Keen .. observd que los pacientes con dia-
betes mellitus frecuentemente eran portadores de tagui -
cardia de reposo y postuld que esta manifestacidn podria
ser consecuencia aé una disminucidn importante en el to-

no vagal; de ahi nacieron muchos trabkajos, los cuales -

han sido encaminados, unos hacia tratar de simplificar -



la deteccifn de los pacientes diabéticos gon afeccifn -~
neuropdtica auton6mica a la vez gue determinar sus carac
terfsticas en cada caso y asf mejorar su entendimiento:
y otros, a intentar.explicar sus mecanismos fisiopatolf~
gicog y facilitar su control y/o tratamiento.

La neuropatfa autondmica es una complicacién relati
vamente frecuente de la Diabetes Mellitus, y como un in-
tento de definicifn podrfiamos asumir, gue se trata ée u-
na alteracién funcional y/o morfolégica del sistema de -
inervacién simpfitica y parasimpitica del organismo (43).
Al intentar concretar, podriamos recalcar que esta al-
teraci6n puede asi incluir diversos 6rganos; de los cua-
les su accifn o funcidn se encuentra, aungue solo en par
te, regulada por dicho sistema.

La alteracién‘que nos ocupa, es la que se refiere -
al aparato cardiovascular. El corazfn estd también ine£
vado por el sistema autondmico y en términos generales,
podemos decir que el sistema parasimpftico es el gue mis
efecto éjerce en su regulacidn, aunque también el simpé-
tico tiene importancia en €1. La neuropaﬁié autonfSmica
cardiaca de etiologia diabé&tica, suele ser un tema evita
do o poce tocado tanto por les tratados de Cardiologia

como por los textos de Diabetes (9,38)
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&sto este condicionado por lo inexplorado del tema y por
lo poco gue en un momento dado habrfa que decir de &1 en
forma ohjeﬁiva, lo que viene a complicar las cosas. La
falta del conocimiento y entendimiento de la enfermedad
hacen gquée muchas veces €sta se subestime y pase desaper-
cibida, ya que d&e hecho, puede cursar asi'hasta para el-
mismo paciente, condicionado por la ausencia de sintoma-
tologfa, que aparece hasta etapas avanzadas de su desa -
rrollo.

Han sido sefiadas mltiples teorfas fisiopatoldgicas
para intentar explicar el dafio neuropftico y asf su mani
festacidn; sin embargo, en la actualidad no se cuenta =
con un dato preciso, ?or 1o gue se opta en considerar u-
na mezcla de diversos mecanismos, encontréndose eﬁtre e~
llos el dafic de los vasos nutrientes de los nervios, is-
- gquemia de la placa neuromotora, desmielinizacién sagmeh~
taria de fibras nerviosas é incluso algunas alteracio -
nes metab8licas a nivel de las células de Schwann gue in
corporan el mioinositol y el sorbitol asi como cambhios -
en la glucosa en dichos sitios, y que ser&n abordados -
con mayor detalle més adelante (15’16).

Existen también, diferentes ideas en cuanto a la lo

calizacidn de la patologfa se refiere; los que'incluyen



cuernos anteriores o posteriores, raices ganglionares, -
nervios periféricos, todos ellos en combinacifn o cada -
uno por separado (69).

Desde el punto de vista clinico, también ha sido po
sible detectar una gran diversidad en cuanto al grupo -
sindrom&tico; asi en relacifn a su evolucién podemos de-
cir que todos ellos, se encuentran en el rango gue va -
desde un inicio agudo con una corta duracifn y cierto -
grado de reversibilidad, hasta un inicio insidioso, ine-
xorablemente progresivo y totalmente irreversible.

Por otro lado, es necesario hacer notar que la rela
cibn existente en cuanto al inicio de la neuropatfa y la
evolucién de la diabetes mellitus, ha sido considerada - .
muy variable, como es posible detectar ante la presencia
del paciente diab&tico de reciente deteccifn con grandes. -

(19,24,28) . en contra del paciei'lte

sintomas neuropiticos
con diabetes de larga evolucidn en ausencia de neuropa -
tia clinica, aunque por otro 1adb, ésto deberd de tomar-
se con cautela ya que es comin encontrar alteraciones -
francas de tipo neuropltico no acompafiados por sintomato
logia clinica.

También mencionaremos gque no ha sido posible, hasta

el moemento, demostrar en forma consistente, correlacidén
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importante con el grado de control metabSliceo, aungue es-
to ha sido sometido a mltiples discusiones (13'31’32’40).

Por el mismo hecho de lo poce comn de los sintomas-
relacionados a la neuropatfa autSnomica, es gue &sta ha -
recibido menos atencién que el resto de las complicacioc -
nes de la diabetes mellitus, e incluso que los otros ti =
pos de neurcopatfa. Por otro lado, las dificultades exis-
tentes para el estudio de las estructuras y metabolismo -
de &sta parte del sistema nervioso en vida, a contribufdo
a ello. Bs por &sto gue mucho de lo que se conoce de la
neuropatfa diab&tica en relacién al sistema de nervios me
tores o sensitivos periféricos, se ha intentado extrapo -
llar como reflejo de la alteracidn del sistema autondmico,
‘desde luego con una serie de limitaciones por las amplias
ldiferencias entre ambos sistemés.

"La integridad funcional del sistema nervioso autonS-
mico, puede ser indirectamente estimada por medioc de medi
ciones fisiolSgicas y farmacolSgicas, especialmente en la
esfera cardibvascular. 'Sin embargo, habrid gque considerar
en un momento dado gue aungue estas observaciones pueden
ser usadas comoindicador de la presencia o ausencia de -
neuropatia autonfmica, ellas no deben necesariamente ser

empleadas para sustentar una eticlogfa neuropitica para -
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es decir, la presencia de refleijos cardiovasculares
anormales en un paciente en particular, no implica gue su
sintoma de impotencia, sea necesariamente producto de neu
ropatia autondmica (21’.

A pesar de esto, es poco lo gue se conoce y mucho lo
que queda por entender; abundantes las t&cnicas empleadas
para su estudic y deteccién y escasa la definicién en -
cuanto al valor de cada una de las respuestas; muchos los
estudios clinicos y fisiolbSgicos y pocas y dispersas las
conclusiones, y desde luego, todo ello condicionado por -
las dificultades ya mencionadas., Asf], son muchas las inte
rrogantes gue surgen al respecto y la inquietud nace al -
instante, razn por el que hemos‘intentado hacer una. re-
copilacitn de los datos més relevantes del tema, asi como
un estudio clfnico de un grupo de pacientes diab&ticos -
con y sin neuropatfa autonfmica diabética enfocada sobre
todo al aspecto cardiovascular. La idea fundamental de -
este trabajo es propiciar mayor interds en todo aguel mé-
dico tratante del paciente diabé&tice y asi mejorar el co-

nocimiento scbre el tema.



IT. DISTRIBUCION DE LA NEUROPATIA.

Azt como en a}gunas entidades es posible demostrar -
alteraciones estructurales y funcionales gque anteceden al
desarrollo de sfintomas; también en &1 paciente diabético
sin evidencia clf¥nica de neuropatia periférica, ha sido -
posible demostrar anormalidades en las pruebas de veloci-
dad de conduccib6n motora y sensitiva, al igual gue altera
ciones en las pruebas electrofisiolfgicas gue sugieren -

(50'63), atin sin efectos clinicos -

disfuncifn autonfmica
reconocibles, yva que la hipotensiln arterial Que constitu
ye su principal manifestacién, tiende a ser hallazgo tar-
dfo en la historia natural de la enfermedad (62).

qu pacientes dilab8ticos con sintomas causados por -
neurcpatia autondmica, tienen generalmente evidencia de -

otras alteraciones, particularmente aquéllas relaciona-

(46,57,64,72,73, -

das a la neuropatia periférica de otro_,
: tipo.

74) | ‘se ha encontrado diferencia en la frecuencia en que
las fibras simpfiticas y parasimpiticas son dahadas en la
neuropatfa diabética. Un conjunto de estudios previos -
(34'36), demuestxan una preponderante alteracifn parasim-
patica; defﬁécho, hasta donde nos fué posible investigar,
no ha sido posible encontrar algfin paciente con altera -

cibn simpitica, sin que haya tenido evidencia previa de -



neuropatia parasimpitica, lo que sugiere gque &sta dltima,
probablemente sea la manifestacién més temprana y constan
te de neuropatia autonfmica diébética,

Existe una considerable variacién individual en el -
patrén de influencia neuropdtica; diferencia que no puede
ser flcilmente explicada en té€rminos de una lesifin anats-
mica o bioguimica comin, es decir, es frecuente y posible
encontrar pacientes sin control parasimpitico cardiaco y
un deficiente control simpitico de vasoconstriccién peri-
férica, con buena funcifén simpdtica cardiaca y dilatacién
efectiva de los misculos de los vasos; o lo que es lo mis
mo, buena funcidn simpdtica cardiaca y deficiente perifé-
rica de los vasos, con deficiente funcidn vagal cardiaca
y excelente funcibn periférica.

La localizacifn del dafio en el sistema parasimpdtico,
puede ser, diferente de agquél que aparece en el sistema -~
simpitico, y de hecho, existe importante controversia so-
bre la localizacilfn de la neuropatia en cuanto a las ra -
mas aferentes o eferentes del arco reflejo. Existen for-
mas que permiten en un momento dado presunir cual es el -~
sitio de afecgién. Por eijemplo, en diabéticos gue no tie
nes reflejos cardiovasculares, la presencia de cambios

vasonotores normales en los miembros durante calentamien-
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to indirecto, ha sido considerado como indicacifn de un-
sistema eferente intacto; asi por inferencia, una lesién
en la via aferente es la responsable del reflejo cardio-

1 (62). Sin embargo hay que tener en -

vascular anorma
cuenta que la anormalidad en la respuesta del reflejo -
puede estar condicionada por otros mecanismos.

Ha sido posible obtener evidencia directa acerca de
la funcibn aferente por medioc de refleijos cardiovascula-
res gue tienen mfs de una respuesta efectora. Por ejem-
plo, después de la maniobra de Valsalva, aparece normal-
mente una elevacifn de la tensifn arterial seguida por -
una bradicardia refledja, tal como en la prueba de inmer-
sién facial amneica, que resulta en vasoconstriceifn pe-
riférica v bradicardia. Sin embargo, asi como la bradi-
"cardia eﬁ‘el primer caso depende de la presencia de la -
elevacién en la tensidn arterial {vasoconstriccifn}, en
la segunda los cambios en la frecuencia cardiaca y el to
no, no son interdependientes. Asf, cuando se eleva la -
tensibn arterial, perc no disminuye la frecuencia cardia
ca después de la maniobra de Valsalva,l aparece bradicar
dia, pero no vasoconstriccifn después de la maniobra de
inmersidn. facial, indican gue aunque el estfimulo fué per

¢ibido, la respuesta efectora fué€ incompleta, y asi que

Pt IOV

]

biwdd A
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la rama aferente del arco reflejo se encuentra intacta y-

probablemente la via eferente se encuentra dafada, al me-

- .
nos en parte (3’). Por otro lado, se puede concluir, por

medio de los hallargos en pacientes diabéticos, gue la le
sifsn mds frecuente es de localizacidn preganglionar {35),

sin embargo es diffcil su confirmacién.



IIT. ETIOLOGIA.

badoc gque la neuropatfa en general ocupa probablemen-~
te el primer lugar en cuanto a la frecuencia de las llama
das manifestaciones tardfas de la diabetes, se ha intenta
do definir con mayor precisién los factores locales res -
ponsables'dél deterioro de la funcifn nerviosa en estos =
pacientes. Desde luego muchos de los métodos empleados
para su estudlio, si no todos, son en realidad efectuados
en nervios periféricos sensoriales y/o motores, intentan-
do solo traspolar sus hallazgos en la suposicién de su si
militud funcional y morfolSgica con los nervios autonSmi-
cos.

Han aparecido mfiltiples explicaciones relacionadas =~
" con la fisjiopatologia de la neurcpatfia, pero en la actua-
lidad es probable gue la mé&s aceptada gire én torno de al
teraciones metabSlicas; sin embargo, al tratar de agrupar
lag, son tres las llamadas "Hip6tesis", gue intentan cada
una acumular argumentos suficientes y convincentes, para
facilitar el entendimientc de &sta. Ellas son la "Hipbte

sis Vascular", la "Hipbtegis de las Células de Schwann" v
{16)

por dltimo la "HipStesis del AxSn™

La primera de ellas, es decir la gue implica un meca

nismo vascular, ha sido considerada desde 1893 (PRYCE}



confirmada por estudios patol6gicos en 1929 (Woltman y

Wilder)’ cuando fué posible demostrar la presencia de arte
rivesclerosis en los vasos nutrientes, considerfndolo como
un factor importante en la génesgis de la neuritis diab&ti-
ca. Algunos estudios han permitido demostrar la presencia
de hiperplasia del endotelio capilar y la membrana basal,

con disminucién del espacioc perivascular como hallazgo con
sistente en los nervios del paciente con polineuropatia -
diabética, aunque por otro lado, estos cambios no son nece

sariamente especificos de ella (2)

. También se han involu
crado alteraciones estructurales en los capilares neura -
les, considerando gue un aumento en la permeabilidad de &s
tos, permite el acceso de toxinas al endotelio gque normal-
mente son exclufdas: pero sin embarge no ha sido posible de
finir la naturaleza de dichas neurotoxinas, aungue por o -
tro lado, se ha demostrado el paso anormal de protefnas -
dentro del espacic endoneural (60) con la aparicifén consi~
guiente de edema en dicho sitio y aumento de la presi6n in
tersticial, resultando ambos en un inadecuadé flujo y file

(16)

tracidén capilar Estas alteradiones han sido encon -

tradas en los nervios periféricos de las ratas diabéticas

{39)

de Jakobsen en las gue ademfis, se ha postulado, que -

los cambios y fluctuaciones en la presién intersticial en-



doneural gue interfieren con el flujo sanguineo capilar,-
pueden contribuir al depSsito de fibrina en los nervios.
Por dltimo se ha considerado que los cambios répidos en -
el volumen endoneural y axonal, pueden explicar la rapi -
dez con qgue mejora la funcidn nerviosa periférica después
del tratamiento adecuado al paciente diabético descontro-~
lado,

La segunda hipStesis, es decir la gue implica una-
alteracifn a nivel de las cé€lulas de Schwann, gue cobra ~
valor ante la presencia de alteraciones nerviosas con Iin-~
tima relacidn al grado de descontrol metabdlico {13'31),

afin en ausencia de desmielinizacidn segmentaria en log -
{61}

—

nervios de los pacientes con neuropatfa diabética
Tambié&n ha sido posible, mediante estudios en animales, -
encontrar miltiples evidencias de anormalidades metab6li-

(26}, tales como un aumento en la -

cas en estas células
proporcidn de incorporacién de acetato en carbohidratos -
saturados v fosfolipidos en el nervio diabé&tico, y asi un
defecto en la produccién de lipidos mielfinicos por efecto
de una disminucisn del 70% en la actividad de la enzima -

(27 en ellos; defecto que se normaliza

(26)

acetil~tioguinasa
con la reinstalacién de la normoglucemia Todo ésto

probablemente explique el porqué de la produccién de mie-



lina anormal, ya gque &sta contiene normalmeﬁte una mezcla
compleja de triglicéridos, cerebrésidos, colesterol, es -
fingomielina y fosfolfpidos. $Se ha implicado también una
disminucifn en la incorporacifn de amincicidos como la -
leucina, dentro de protefnas asociadas a la mielina, que

(65), y por dltimec u-

ha sido detectada experimentalmente
na alteracidn con elevacidn en la actividad de la via del
"Polyol ™, via del metabolismo de glucosa, gue consiste en
dos reacciones enzimdticas, gue convierten la glucosa no
fosforilada a fructuosa y gue se encuentran en el citoplas
ma de las células, incluyendo las nerviosas, activindosa-
dependiendo de la concentracibn intracelular de glucosa,
sin la necesidad dé foasforilacifin previa de ella como en
otras vias de metabolismo, lo gue produce una elevacién -
considerable y anormal en la congentracién de sorbitol y
fructuosa en el nervio diabético y asi un efecto osmbtido
resulta en edema de la c€lula de Schwann que es donde se
lleva a cabo en su mayor cantidad ese mecanismo, con la -~
consacuente muerte celular y desmielinizacibn (71). Sin
embargo todo &sto permanece también en el rango de lo es-
peculativo. (figura 1}.

por Gltimo, la "Hip6tesis axonal", en gue se conside

ra gue la decsmielinizacifn segmentaria es un fenfmeno se-

que
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cundario a una enfermedad axonalprimaria (19),

la‘cual -
cobra fuerza al apoyarse en el desarrolle de la degenera-
¢ibn o pérdida axonal que generalmente puede Qreceder a —
la aparicién de'los sintomas neuropdticos en el paciente

diaké&tico (2,33)

; asi como en la disminucifin del ntimero -
total de las fibras mieliniéas en los nervios y en la pre
sencia de acortamiento en.la luz internodal. De ésta for
ma se considera gue al ser el dafo axonal la manifesta -
ci6n més temprana de neuropatia diabética, de alguna mane
ra, dada su inter-relacifin con la cé&lula de Schwann gue =~
la rodea, &sta determina el nimero de capas de mielina a

(16). De la misma forma se han invocado las

ser perdidas
alteraciones en el flujo axonal transmicrotubular y micro
filamentoso de las sustancias neurotrasmisoras pudiendo -
de hecho demostrar disminucidn en un 32% del flujo axonal
r&pido (acetil colinesterasa) y un 41% en el flujo axonal
lento {colin acetilasa) en el nervio cifitico de la rata -
(16). Por dltimo, dentro de esta misma lfinea teSrica, se
ha postulado la posibilidad de gue existan alteraciones -
eﬁ el metabolismo del mioinositol, cuya concentracibn en
el nervio es aproximadamente 30 veces mayor que en el plas
ma, la cual disminuye importantemente en el nervio del pa

(15)

ciente diabético (figura 1). De heche, ha sido po-



sible detectar una elevacidn en la eliminacidn de &ste -
por la orina, en presencia de descontrol metabBlice, aun-
que su participacién real en la alteracién funcional per-
manece muy controvertida (16}.

En base a é&sto, podemos concluir gue esg probable que
en realidad se trate de un gran conjunto de mecanismos a-
normales que en fusién llevan a la aparicién de la neuro
patfa; los caalea; posiblemente se inicien por la produc—-
ci6n de dafho axonal temprano gue se conjuga con una inmen
sa diversidad de alteraéiones bioguimicas, tanto de las -
c8lulas de Schwann como de los axones, en participacién -
de cambios vasculares cépilares, formando asi lo que no -

sotros llamarfamos la "HipGtesis Mixta" de la fisiopatolo

gfa de la neuropatia djiabé&tica.

Por ultimo insistiremos nuevamente en recordar gue lo
anotado, se basa en estudios sobre nervios no autonfmicos,
por Lo gue todo ello debera tomarse con réserva dada la -
presencia de diferencias morfologicas y funcionales entre
&stos y los componentes del sistema autonfmico, constitu--
yendé &ste un amplio cémpo de la investigacifn poco explo-

rado.



Iv. MANIFESTACIONES CLINICAS.

aungue es frecuente encontrar signos de neuropatfa -

(68)

autondSmica sin sfintomas , ¥ Su prevalencia es préc~

ticamente desconocida,la hipotensién arterial es la expre

5i6n clinica més significétiva de la neuropatfa gque afec-
ta al sistema cardiovascular y sus sfntomas iﬁcluyen ma -
reo, vértigc, sincope, gque aparecen sobre todo cuando se
toma la peosicién de pie, y pueden llegar a desaparecer al
gunos minutos mas tarde; incluso algunos pacientes llegan
a presentar pérdida momentdnea de la conciencia y cuadros
epileptiformes. Por lo general, €sto tiende a ser un ha-
llazgo tardfio y frecuentemente se asocia a otros sintomas
viscerales como diarrea, impotencia, sudoracifn anorma%/o
bien a otras manifestaciones como retinopatfa y nefropa —
tia‘(35). L,os sintomas son generalménte transitorios, du
rando solo algunos minutos, pero algunas veces persisten,
originando alteraciones visuales, aunque fdcilmente dis -
tinguibles de las gqgue son producto de retinopatia diab&ti
ca. Por otro lado en ocasiones, es diffcil diferenciar -

{6}. Agui es

las de las manifestaciones de hipoglucemia
importante mencionar gue es factible producir o agravar -
la hipotensién arterial del paciente, mediante la misma -

aplicacién de insulina, cuyo mecanismo productor lleva -



considerable importancia teGrica y prictica, no siendo en
teramente claro, pero en definitivo, relacionado proba-
blemente & una importante vasodilatacidn periférica con

la consecuente disminucién del retorno venoso y del gasto

cardiaco {53). Aungue los efectos posturales de la insu-

48) g

iina, pueden ser encontrados en sujetos normales
tos son mis marcados en los pacientes diabéticos con neu-
ropatfa autondmica y reflejos cardiovasculares anormales-—
(41,53} . . ..

. ‘La taguicardia es un fenSmeno secundario impor-

tante que puede servir para distinguir un cuadro sincopal

inducido por imnsulina de un ataque vasovagal en gue es u-

sual la bradicardia. Desde el punto de vista clinico, és

to puede explicar la variacién diurna de la hipotensidn -
arterial postural detectéda en algunos sujetos diabéticos
tratados con insulina, siendo ademfs una de las causas de
atagques sugestivos de hipoglucemia en gue la pé&rdida del
conocimiento aparece sin los sintomas usuales premonito -~
riog de ello.

El mecanismo por el cual aparece la hipotensién arte
rial en el paciente con neuropatfa autonémica es fdcilmen
te explicable, yva gque al pararse el sujeto, se ocasiona -
un aclmulo sanguineo venoso en los miembros inferiores y

lecho esplécnico con la consiguiente disminucifin del re-



torno venoso y asf del gasto cardiaco. En circunstancias
normales, la tensién arterial se mantiene constante por -
un aumento en el tono simp&tico cardiaceo y vascular peri-
féricvo, es decir por un aumento en la frecuencia cardiaca
transitoria, asfi como una ele@aciﬁn en el tono wvascular -
principalmente en las extremidades. Esta respuesta es me
dida 4 través del senc carctideo y los baromeceptores aér
ticos, aungue también los receptores de la regifn cardio-
pulmonar pueden contribuir a ello (15’53).

La neuropatia autonSmica afecta esas vias refleijas,
alterando su funcionamiento v asf resultando en hipoten--
sién arterial postural. En términoé generales se nonsidg
ra como responsable de ello a una lesién de las vias efe-
rentes.

En los casos de hipotensi6n arterial postural por -
neurcpatfa autonfmica diabética es usual encontrar tagui-
cardia postural marcada, aunque ésta frecuentemente sea -
menog pronunciada en aguellos casos con dafio avanzado en
gque ademds se ha perdido la capacidad de elevar la frecﬁeg
cia,.pof alteraci6n del sistema simpdtico {ver adglante);

L.as alteraciones de la capacidad vasoconstrictora, -
pueden ser confirmadas por medic de respuestas a algunas

maniobras como la de Valsalva (no encontrando aumento de
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la tensién arterial)(4) y la de inmersidn facial'apn@ica
(no encontrando disminucién del flujo sanguineo a nivel =~
de las extremidades){S}. Aungue estos pacientes, invaria
blemente ‘tienen evidencia de denervacidn vagal, es impor-
tahte enfatizar que no se reguiere de la integgi&ad fun -
cional parasimpftica cardiaca para la adaptacifn postural
normal {3). Por dltimo, mencionaremos que un importante
ntimero de pacientes usualmente permanecenasintométicog, -
llegando inclusive a tolerar disminuciones de la tensidn
arterial sistSlica de m&s de 30 mmHg, lo cual como
es de suponerse, dificulta frecuentemente la deteccitn de
‘estos pacientes en etapas tempranas de la enfermedad. O- .

tra manifestaci6n frecuente es, como ha sido anotado arri

ba, ia taquicardia de reposo. La perdida del control va-

gal sobre la frecuencia cardiaca se hace evidente por 1la
tagquicardia del corazén denervado farmacolSgicamente asi
como la encontrada en el corazén trasplantado con denerva

(45), constituyendo de hecho este filtimo,

cidn quirdrgica
el mejor ejemplo de denervacidn cardiaca tetal de la cual
habhlaremos mas adelante. Ya desde 1892, Eichorst postuld
que la taquicardia de los pacientes diab&ticos era conse-

cuencia de dafic vagal, lo gue fué apoyado en 1959 por los

trabajos de Keen, los de Wheeler y Watkins y de
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otros (74). Estudios ulteriores, fueron capaces de demog

trar que los pacientes diab&ticos con dafio nervioso auto-
némico, tienen muchas veces frecuencia cardiaca elevada,
por lo general superior a los contrcles sanos; encontran-
de incluso pacientes con frecuencia arriba de 95 por minu
to en forma constante en posicifn supina.

En la actualidad se considera que el paciente diabé-
tice con neuropatfa autondSmica y desde luege aquél con da
ho vagal, presenta frecuentemente taquicardia de reposo,
cuya manifestacién clinica, solo ocasionalmente es eviden
‘te por la presencia de sintomas en relacién a ella, pero
gin embargo es fAcilmente detectable. Por otro lado, es
posible tambi&n gue no solo represente dafio parasimpitico
cardiaco, sino por el contrario qué‘en ocasiones como ha
sido posible constatar en algunos estudios, no se trate -
m&s que de un mecanismo compensador para intentar aumen -
tar la tensién arterial aungue solo parcialmente, en ague
l1los pacientes con dafio simpdtico vascular periférico con
tendencia a la hipotensién arterial ortostética, reflejap
do asf en realidad una buena funcidn simpética cardiaca y

de baroreceptores (3).



V. LAS PRUEBAS,

Durante los filtimos afios se han introducido nuevos -
metodos en el diagnéstico de neuropatia autonﬁﬁica,
cada uno de los cuales cuenta desde luego con cierto grado
de sensibilidad y especificidad, que si bien no han sido -
determinadas con precisifn, varfan importantemente entre -
une y otro.

La mayoria de elles, utiliza la respuesta de un meca-
nismo refléjo cardiovasgcular a maniobras especfficas como
serfan la de Valsalva, respiraciétn profunda, llevar al pa-
clente al ortostatismo s@bitamente y otras ‘3'4'5,.

Desde su empleo, ha sido posible constatar la presen-
cia de respuestasanormales en los pacientes diab&ticos con
sintomas o signos de neuropatfa autonSmica e inclusoc en mu
chos de ellos sin manifestacibn clinica aparente (68), pu-
diendo incluso en algunas ocasiones, detectar datos suges-
tivos de neuropatia parasimpética afn en ausencia de neuro
patfia periférica sensorial o motora.

En la actualidad es posible conocer oon cierta preci~-
sifn las caracteristicas de cada una de las pruebas emplea
das, gue como fué mencionado, son ejecutadas en espera de

una respuesta ya de antemano conocida, siende la medicifn

de la intensidad de ella la que permite su valoracidn.



Estas pruebas pueden ser divididas, para su mejor en-
tendimiento e interpretacidn en aquellas gue permiten valo
rar la funcibn parasgimpéitica y aquellas que son indicati -
vas de la funcifn simpdtica aunque, habri que tener en cuen
ta que algunas de ellas ponen en accit6n ambos sistemas, pe
ro gue las respuestas pueden ser desglosadas para un mejor
entendimiento {tablas 2 y 3). Tenemos asi gue el sistema
parasimpitico (su accién} puede ser observada mediante
la presencia de taguicardia de reposc, la arritmia sinusal
respiratoria y la bradicardia posterior a la maniobra de -
Valsalva, a la inmercién facial apneica o la administra -
"citn de fenilefrina o propranolol entre otras. De la mis-
ma manera, la funcifin simpdtica puede ser medida mediante
la elevacidn de la frecuencia cardiaca ante el estres men
tal, la adecuada adap tacidn ortostdtica y la elevaci6n de
la presién arterial con la maniobra de Valsalva, pero algu
nas otras también (34’44’51'62).

Para un mejor entendimiento, haremos una explicacién
mas detallada de cada una de las pruebas; incluyendo desde
la forma de efectuarla, las respuestas normalmente espera-
das y las habitualmente encontradas en el paciente diabéti
co con neuropatia autonémica cardiaca, asf como la manera

de interpretarlas, empezando por las mas significativas. -
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TABLA NO, 2.

NEUROPATIA AUTONOMICA.

‘ EFECTOS SIMPATICOS: l

A) ADAPTACION ORTOSTATICA,

B) TAQUICARDIA CON STRESS MENTAL,

C) VASOCONSTRICCION CON INMERSION
 FACIAL,

D) ELEVACION DE T.A. CON VALSALVA,

TABLA WO. 3.

NEUROPATIA AUTONOMICA,

G T OS PARASIMPATICOS:

A)YBRADICARDIA
~-~DESPUES DE VALSALVA,
~--FENILEFRINA,
--INMERCION FACIAL.

B) VARIABILIDAD DEL PULSO (RaR).

C) TAQUICARDIA DE REPOSO,
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Haremos notar desde ahora lo facilmente repreoductibles y-
la sencillez de su elaboracifn.
V.a. ARRITMIA SINUSAIL RESPIRATORIA.

Representa en realidad a una respuesta fisiolbgica -
casi permanente, es decir, en el sujeto sano es normal en
contrar en cualgquier momento una diferencia en cuanto a -
la frecuencia cardiaca en el ciclo respiratorio, durante
la inspiracifn en relacifén a la eSpiracidn; procéso b&si-
camente controlado por el sistema nerviosc auntonfmico. A
si podemos decir, que durante la inspiracién, el interva-
lo R-R se acorta en el electrocardiograma o lo gque es lo
mismo, aumenta la frecuencia cardiaca; y durante la espi-
racién, &sta se alarga, es decir la frecuencia cardiaca -
disminuye. Esta variacifn en reposo y con respiracifn su
perficial es pequefia desde luego, siendo mis pronunciada
en los nifios para ir disminuyendo-con la edad, considerén
dose ello como un proceso natural.

El estimulo més importante para la aparicién de ésta
variacién es desde luego la respiracién, por lo gue al e-
fectuar cambios en la profundidad y frecuencia de la mis-
ma, es posible también modificar la respuesta, ya sea au
mentando o disminuyendo la variacién segtn sea el caso -

{figura 2). Los receptores tordcicos son probablemente -
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los principales aferentes en la realizacién de este refle-
jo v la via eferente reguladora es el nervio parasimpdtico
o vago (74) .

Por otro lado, habr& que tener en mente gqué otros pro
cesos son capaces de interferir o afectar esta variacidn;
asf tenemos que los cambios en el tono vasomotor también -
la afectan ¥ gue una causa importante en la disminucidn de
la variacidn es la insuficiencia cardiaca y la depresidén -
severa del sistema nervioso central. Contrario a esto, un
tono vagal alto, es decir aquellos sujetos llamados vagotd
nicos gque por ende cursan con bradicardia, tiemen variacio
nes muy amplias.

De la misma forma comoxel tono vagal disminuye con la
edad, siendo esto la causa de la disminucifn progresiva en
la variacién de la frecuencia cardiaca aho ¢on aﬁo; tam ~
bién es posible abolirlo con atiopina y en animales des -
puéds de seccifn del vago, obteniendo asf ios mismos resul-
tados. TLa inhibicifn simpética con propranclol en el suje
to normal no es capaz de modificar la variacién de la fre-
cuencia, sugiriendo de esa forma su poca o nula participé-
cién (74).

Existen varios estudios gque han sido capaces de demos

trar alteracién en la variacién de la frecuencia cardiaca
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mediante este estimulo respiratorio en agquellos pacientes
diabéticos portadores de neuropatfa autonfmica cardiaca -~
(3'34’67'68'74). Asf los efectos, o sea la disminucidn en
la variacifn en estos pacientes, es probablemente el resul
tado de denervacidn vagal (total o parcial) del coraz6n,
aungue por otro lado, no es posible déscartar una respues-
ta aferente disminufda.
Aparentemente los pacientes diab&ticos con més de 15

afios de evolucidn principalmente los tratados con insulina,

tienen una frecuencia alta de reduccién en la variacidn signi-

diferen {34)

ficativamente -aqueffogecon una més corta duracifn

Por estos motiveos, la medicidn de la variacidén de la.
frecuencia cardiaca ée puede considgrar'ﬁtil para la deteg
cifn de la presencia de neuropatfa autonSmi-
ca de caracter parasimpético, tratfndose ademis de una -
prueba a la vez fécil y reproductible.

El método empleado para su elaboracifn puede ser va -
riado, pero como ya mencionamos debe ser reproductible asi
come uniforme en cuanto al patron de respiracifén, pudiendo
asi pedir al sujeto, efectue & a 8 respiraciones profundas

(34}, ¢ que la duracién de la inspiracién al

cada minuto
igual gue la espiracién sea de 5 segundos cada una, tenien

do especial cuidado de no llegar a producir maniobras de -



Valsalva repetitivamente; es decir manteniendoc la boca ~-
abierta y no haciendo uso de los mlsculos abdominales mas
de lo necesario para la respiracifn (67}. Desde luego,
un método ideal serfa aquél qﬁe ademis midiera la profun-
didad de la respiraecitn mediante el empleo de un espirdme
tro o neumotocdgrafo, pero puede ser substitufdo por la -
simple mediciétn de la circunferencia del t&rax o incluso-
ne tomado esto en cuenta, con bastante buen resultado.

La respuesta normal esperada es variable, dependien-
do, como fué mencicnado anteriormente de la edad, del to-~
no vagal y otros, pero en té€rminos generales podemés de -
cir gque la dif@rehcia generalmente excede a los 10 latidos
por minuto, disminuyendo después de los 50 afios. Existen

(3) Existen -

reportes de variaciones muy superiores,
métodos de una mejor evaluacién; es decir, teniendo en -
cuenta la frecuencia cardiaca basai; ya gue no geria lo -
mismo una variaci6n de 10 latidos por minuto ante una fre
cuencia basal de 60 latidos por minuto ante otra de 90 la
tidos por minuto, o sea gue el primer caso representa el

16% de modificacidn y en el segundo solo un 11% de la ba-
gal. De esta forma podemos considerar gque la diferencia

entre la inspiracifn y la espiracitn debe ser mayor del -

10% en cuanto a la frecuencua cardiaca se refiere, o al -



sacar la relacifn que se obtiene al dividir la frecuencila
cardiaca durante la espiracién entre la frecuencia cardia
ca durante la inspiraciSn (Relaci6n E:1) cuyos valores -
normales deben ser superiores a 1.11 (67)f De esta forma

podemos concluir que una respuesta inferior es indicativa

de disfuncién autondSmica cardiaca, especfficamente vagal.

V.b. MANIOBRA DE VALSALVA.

Se trata de una manicbra ampliamenteﬂﬁbnocida, aun -
gque en realidad solo se trata de un procedimiento por el
cual se eleva la presifn intrator8cica con una serie de -
cambiog reflejos subsecuentes) se considera desde el pun~
to de vista autondmico, como una prueba de interpretacibn
compleja. Podemos intentar resumir estos cambios al con-
siderar gue el aumento de la presidn intratorfcica dismi-
nuye el retorno ﬁenoso y asi el gasto cardiaco que a la =~
vez produce una cafda de la tensibn arterial. Como un in
tento'compensador, mediado por baroreceptores y por esti-
mulo simpético, aparece una vasoconstriccifn periférica y
elevacién de la frecuencua cardiaca. Al soltar o liberar
stibitamente 15 presién intrator&cica, es decir al dar.pOr_
terminada la maniobra de Valsalva, se bombea sangre en -

* E:I = INTERVALO R-R MAS LARGO DURANTE ESPIRACION
INTERVALO R-R MAS CORTO DURANTE INSPIRACION




cantidad abundante hacia un lecho vascular constrefiido --
con la consecuente elevacifn en la tensidn arterial, que-
es detectada de la misma manera por los barorreceptores -
dando inicic a una bradicardia vagal refleja.

e esta forma, podemos concluir en términos genera ~
les, que el efecto simpdtico durante la maniobra es apre-
ciado por la elevacifn de la tensidn arterial y su efecto
parasimpitico por la bradicardia que aparece posterior al
ella. Desde luego, existe evidente participacién tanto -
de vias aferentes como eferenteé (35}.

Como es de suponerse, los efectos reflejos de la ma-
niobra de Valsalva son . inadecuados frecuentemente en pa -
cientes con neuropatfa autonémica cardiaca, por lo que se
considera también como una prueba bastante (til para ello
pero desde luego también existen al igual gue en la arrit
mia sinusal respiratoria, factores gue interfieren en la
amplitud de sus respuéstas. Aquf cabe mencionar que de -
hecho ha sido posible detectar reflgjés anormales en los
pacientes con neuropatfa periféricé, pero su interpreta -
cibn es extremadamente compleja {49’62).

El intento de hacer reproducible esta prueba, ha

hecho gue se busquen varios métedes para tratar de estan~

darizarla, ya que desde luego también el grado de respues
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ta esté‘QQQQicionado por la presifn ejercida y el tiempo-
que ¢¥ié se mantiene. Asf es como por lo generai se con-
sidera una buena maniobra aquélla en que el sujeto es ca-
paz de mantener durante 15 segundos insuflando un manocme-
tro de mercurioc a una presi6n de 30 | 6 40 mmHg. en
reposo absoluto y én decdbito, para soltarla sdbitamente-
al finalizar dicho perfiodo y entonces mantener una respi-
racifn tranguila. Durante los 15 segundos de ;a maniobra

y los 25 segundes subsecuentes se obtiene un registro de-

la frecuencia cardiaca y la tensidn arterial en forma cons

tante gue servirin para valoracifén de la respuesta. En -
el registro electrocardiogrifico, se obtiene el intervalo
R-R mis corto, 0 sea la frecuencua cardiaca mis alta du -
rante la maniobra y el intervalo R-R md&s largo posterior
a ella que corresponde en condiciones normales a la bradi
cardia refleja vagal (3f22'44'68).

Existen diversos estudios al respecto vy en té&rminos-
generales se considera que el calcular la relacidn gque se
obtiene al dividir la frecuencia inicial o sea la mis al=-
ta, entre la final que corresponde a'la bradicardia poste
riéi a la maniobra, en el sujeto normal se debe encontrar

o (22)

indice superior a 1.1 As{ podemos considerar que

cifras menores, hablan de un reflejo anormal, en este ca-

un



so de origen vagal, siempre y cuando ha¥Y.a existido previg
mente una respuesta simpftica normal; es decir la eleva -
cifn de la tensifn arterial que constituye el estfmulo pa.

desarrcllo de la bradicardia refleja. Asf, para valo =~
rar la respuesta simpftica es necesario obtener una eleva-

cifén adecuada de la tensidn arterial, per lo gue su ausen-
(3,4)
r

cia es indicativa de dafio al sistema simpédtico
{tabla 2 ).
V.c. ADAPTACION ORTOSTATICA.

La valoracién de los efectos de la posicién de pie
sobre la frecuencia cardiaca y la presifn arterial en el -
paciente diab&tico, ha sido considerada Gtil paré el diag-
ndstiéo de la neurcpatia autonSmica cafdiaca v vascular, -
a la vez que proveé de informacidn adicional de los refle-
jos autondmicos y las caracteristicas de ella.

En el sujeto normal, al tomar la posicitn de pie, la
sangre tiende a acumularse en los miembros inferiores, lle
gando a producir un minimo cambio en la presifn arterial -
por lo general dificilmente detectable, va que por medio -
de un.reflejo que se inicia localmente a nivel de barorre-~
ceptores, se activa una vasoconstriccibn periféfica simpa-
tica, proporcionando una elevacién en la resistencia de -

los vasos asociada también a un aumento en la frecuencia -

~TESIS CON
“ALLA DE ORIGEN




cardiaca, apareciendo esta Gltima comoc una elevacidn sidbi
ta y generalmente importante dentro de los 10 a 20 segun—
dos iniciales después de pararse (lra. fase), para segun-
dos mas tarde estabilizarse nuevamente a una frecuencua -
solo discretamente mayor de la inicial con el sujeto acos
tado, que en t&rminos generales se considera no debe ser

mayor de 13 latidos por minuto (2da. y 3ra. fase). Au —~
gue la elevacién inicial es variable, por lo general se -
toma como normal, si es superior a 15 por min.y algunas -
veces es posible que sea mucho mayor (3},.( Fig. 3).

De tal forma, podemos decir que una respuesta anor -
mal Al parar al sujeto puede ser consecuencia ya sea de ~
una respuesta vasoconstrictora inapropiada o de un mal me
canismo cardicacelerador, o de ambos. En el primer caso,
la manifestacisn fundamental corresponderfa a la hipoten-
sifn aréerial v el segundo a una curva de frecuencia car-
diaca anormal.

En el paciente con neuropatfa autonSmica y reflejos-
cardiovasculares anormales, es factible encontrar altera-
da esta curva de frecuencia cardiaca {figura 3) (3’44'68},
vy que aparezca en vez de ella, una elevaci6n lenta y gra-—

dual para al final permanecer con elevaciones mayores a -

las habituales, sin lograr reproducir la elevacifn ini -
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cial normal. Toda esta alteracifn es probablemente condi
cionada por un reflejo bargmceptor inadecuado, es decir
mediado por dafic al sistema simpédtico.

Referiremos agufi, que aunque ha sido sugeridg por al
gunos autores, la respuesta cardioaceleradora no parece -
ser mediada por categolaminas ya que ha side posible cong
tatar, que los niveles de ellas en los pacientes conlneu~
ropatia se modifican en forma minima al pararse (14'17).

Por otro lado es evidente gue la presidn arterial al
pararse, es producto de la elevacifn en el tono vascular-
simpdtico periférico, mds gue por la frecuencia cardiaca
misma, y de hecho, esto condiciona gque con frecuencia se-
encuentren pacientes diabéticos con taguicardia refleja -
como un intento compensador de la hipotensién arterial -
sin lograr hacerlo o tan solc en forma parcial. De la -
misma forma y teniendo en cuenta este mecanismo, es posi-
ble explicar el porqué de la mayor frecuencia de taqui -
cardia de reposo con el paciente de pie en comparacibn a
acostado, detesctado en agquellos diabé&ticos con neuropatia
autenfmica cardiaca (3}.

En base a todo esto, ha sido podsible distinguir me -
diante esﬁa prueba, diferentes grupos de resﬁuasta en cuan

to a los reflejos cardiovasculares en el ﬁaciente diabg -

tico:



a) En primer lugar colocamos a aguellos sin manifesta
cién de alteracif®n autonfmica, con minimos cambios o nulos
en la presi6n arterial al pararse y un discreto aumento en
la frecuencia cardiaca con una elevacién inicial mayor, si

milar a los sujetos normales {68).

Algunos pacientes en -
este grupo tienensin embargo respuestas vasomotoras anorma
les en otras pruebas (Fig. 4a)

k) En seguida, aquellos con una cafda inicial en la -
presidn arterial y una elevacidn importante de la frecuen-
cia cawrdiaca, para un par de minutos después, presentar -
recuperacitn de la primera, sin normalizacidén de la dlti -
ma. La recuperacién de la presidn artefial indica que la
alteracibn vascconstrictora simpdtica es parcial (Fig. 4b}.

¢) En otro grupo, aguellos pacientes con una cafda de
finitiva de la presidn arterial sistdlica y una dramética
elevacifn de la frecuencia cardiaca en forma lenta y progre
siva seguidas al acto de pararse. La taquicardia es pro -
bablemente dada por actividad simpdtica en ausencia de una
adecuada funcifn vagal, asociada ademfs a una pérdida evi-
dente de sus mecanismos vasoconstrictores simp&ticos peri-
féricos. El paciente generalmente se encuentra asintométi
co, concicionado por la capacidad cardioaceleradora que se

encuentra conservada, intentando aungue en forma parcial,
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mantener la presifn arterial gue muestra una recuperacifn
tardfa incompleta {Figura 4c).

d) En cuarto lugar, agquellos pacientes con una falla
considerable de la presifn arterial, pero sin capacidad =~
para aumentar su frecuencia cardiaca adecuadamente; y esto
(ltimo, condicionado por dano simp&tice cardiaco asociado
que no permite controlar como en el caso previo, los sin-
tomas de la hipotensidn arterial postural, encontrando a-
s¥, solo elevaciones discretas de la frecuencia cardia -

(3)

ca {Figura 44).
e) Y por (dltimo, considerando al paciente con dener-
vacién cardiaca total, del cual solo 3 casos han sido re-

portados e&n la literatura (7,43,45)

gue se caracteriza -
por una frecuencia cardiaca completamente fija, por lo ge
neral, discretamente alta y sin modificacifn algquna a pe-
sar de la considerable cafda de la presidn arterial; es -
decir un blogueo total del reflejo vasoconstrictor, asf
como del reflejo cardicacelerador.

En base a esto, la adaptacién ortostitica es en la =~
actualidad una de las pruebas mas tiles en la deteccidn

v caracterizacién de la neuropatia autonSmica cardiaca, -

siendo ademfs f&cilmente reproductible.

TISIS CON
FALLA DE ORIGEN




v.d. ESTRES MENTAL,

En el suﬂeto normal, cualquiér procedimientc gue sea
capaz de producirluna agitaéién mental, puede activar el -
sistema simpdtico v de tal forma, producir una elevacidn -
sibita de la frecuencia cardiaca, sin que sea esto necesa-
riamente producto de catecolaminas ni gue este relacionado
a un aumento del metabolismo cerebral o del flujo sanguf -

(5)

neo al cerebro Se trata a la vez de un mecanismo fa-
cil de activar, sin embargo log problemas detectados en eg
ta prueba, estén en relacifn a la subjetividad de su elabo
racién, es decir; habitualmente la maniobra empleada, es -
el someter a estres mental al sujetq, al pedirle gue sume
aritméticamente en voz alta un nimero dado, por ejemplo el
hecho de sumar de 7 en 7 hasta el momento de mayor tensién.
Como es de supcnerse, la diversidad de puntos en gque de su
jeto a sujeto esto se alcanza, es muy variabie. Eg decir,
es probable que alguno sea capaz de sufrir tensifn desde la
primera suma y otros nunca lo hagan, de ahf que habréd de -
apropiarla, disminuyendoc o aumentando su dificultad, de -
acuerde a cada individuc. En el sujeto diab&tico con neu-
ropatfa autonfSmica cardiaca, es posible encontrar una dis—
minucién considerable en la respuesta, aungque esta prueba

en términos generales no es considerada como de mucha sen-
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sibilidad y probablemente su uso mis gue enfocado al diag~
néstico, sea dirigido al mayor entendimiento de la funcién

autonfSmica en un paciente ya conocido (44).

No existen es
pecificaciones de los valores normales, pero podemos decir
gue en el sujeto sanc son esperables elevacicnes mayores -
é un 10% de la frecuencia cardiaca iﬁicial. También es po
‘sible obtener un aumento en el gasto cardiaco y en la pre-
s8ifn arterial aungque discretos, asf como una cgida en la
resistencia vascular total (3) (Figura 5). |

V.e; INMERSION FACIAL APNEICA.

Como su nombre lo indica, se trata de la inmersidn de
la cara en agua helada, lo gue a la vez impide la respira-
cién. En la respuesta normal y mediada por los receptores
en el frea facial, se obtiene por un aumento en el tonb va
gal una bradicardia refleja, y por otro lado mediante un
estimulo simp&tico, una vasoconstricci6n periférica. En -~
este caso, al contrarioc de lo gue sucede en la maniocbra de
Valsalva, ambos reflejos no se encuentran interrelaciona -
dos, es decir la bradicardia no es consecuencia de la ele~
vacibn de Ia'pxeéién arterial (35). Desde luego, cdnsﬁitg'
‘ye una piueba molesﬁalpafé el paciente, al igual gque para
el que la realiza, motivo por e}l cual se emplea poco, sin.

embargo se trata de uno de los estimulos vagales



m&s potentes. La respuesta se valera mediante monito
reo constante de la presifn arterial y de la frecuencia -
cardiaca durante la prueba (3’5).

V.f. MASAJE CAROTIDEO.

Esta maniobra es ampliamente conocida y empleada con
fines diagndsticos y terapéuticos. En realidad represen-
ta la méﬁwfécil forma de producir un estimulo vagal en -
gque la respuestd normal esperada es una disminucién en la
frecuencia cardiaca. Para su ejecucidn correcta, se efec
tda presidn firme vy directa sobre la pulsacidn carotidea
por debajo del &ngulo de la mandfbula durante 5 a 10 se =
gundos, con la cabeza inclinada hacia atrds. Desde luego
deben extremarse precauciones por la posibilidad de produ
cir complicaciones con su empleo, ya sean dadas por oclu-
sién momenténea de la arteris cardtida en un paciente dia
bético en presencia de enfermedad esclerosa o la posibili
dad de producir una respuesta exagerada en pacientes con
sindrome de seno enfermo o incluso en los mismos paclen -
tes con neuropatia autonfmica cardiaca, como ha sido posi
ble constatar (29,30,44,54,70)'

V.g. PRUEBA DE ESFUERZQO LSOMETRICO.

Consiste en someter al paciente a un perfodo habitual

mente de 5 minutos con tensidn muscular submaxima de una
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de las extremidades superiores. La forma empleada mas re
productible, es el pedir al paciente gque ejerza sobre un
DinamSmetrc (aparato empleado para medir la fuerza al em-
punar}, una contraccién voluntaria mdxima de la mano. U=
na vez gue ha sido llevado a cabo, el instrumento permite
definir la fuerza ﬁaxima afectuada en kilSgramos (22).

De esta forma se obtiene el 30% de ese total y se insiste
al paciente en la necesidad de mantener en forma constan-
te dicha tensifn, es decir, aproximadamente una tercera -
parte del miximc momentédneo, durante 5 minutos justos. -
La respuesta esperada, y en relacidn a un mecanismo simpd
tico constituye una elevacidn de la presién arterial gue
debe ser mayor de 16mmﬁg. en la diastélica, al finalizar

(13,22) ;o o

los 5 minutos, al compararla con la basal
respuesta inferior es sugestiva de un mal funcionamiento
autonfmico simpético.

“Es posible encontrar discrepancia en la respuesta de
la presifén arterial obtenida por este mé&todo, en compara-
¢ifn a la producida por la maniobra de Valsalva y ello ex
plicadc probablemente por el emplec de una diferente via-
refleja.

V.h. MANIPULACION MEDICAMENTOSA.

Constituye probablemente uno de los mecanismos de va

loracién més objetiva. S8e trata dnicamente de




la administracién de medicamentos gue de una u otra forma
alteran la funcién del sistema nervioso autondmico. Es =~
decir, corresponde a los P—bloqueadores como €l proprano-
1ol ser los més empleados con intencién de preducir blo -
gueo simpdtico, lo que normalmente produce una buena res-
puesta con disminucidn de la frecuencia cardiaca pof pre-
dominic asf de la accifn parasimpdtica. Por otro lado, -
se ha empleadc también la atropina, administrada intrave-—
nosamente a dosis hasta de 1.8 mg., con lo que se obtiene
un bloqueo parasimpdtico y una consecuente elevacidn de -
la frecuencia cardiaca y la presidn arterial (44).

Es conveniente agul mencionar, gue el blogueo simpé&-
tico ejerce cambios menores sobre la frecuencia cardigca
gue los obtenidos mediante el blogueo parasimp&tico, es
decir, es menor la bradicardia como producto del primero,
gque la taquicardia resultado del segundo proporcionalmente
hablando, esperando asi como respuesta normal con atropi-
na una elevacidn mayor a 20 latidos por minutos sobre la
basal, aunque no es posible detectarla en presencia de ta
guicardia inicial o previa (44).

La fenilefrina por otro lado, tiene accifn vasocons-

trictora directa gue permite la aparicidn consecuente de

un aumento en la presifn arterial, gue conduce mediante -
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un efecto reflejo vagal a una disminucifn en la frecuen -
cia cardiaca, respuesta gue por lo general es de tipo li-
neal (3’44). De esta forma, es posible mediante la admi~

nistracién independiente de &stos y otros medicamentos -

(nhitrito de amilo}, gque no serdn abordados, conocer la

funcionalidad en forma mds precisa del sistema nerviosc
autondmico. Aunque por tratarse de un método invasivo, -
por lo general se reserﬁa para aquellos casos en gue el -
diagndstico y caracterizacidn no fueron efectuados con to
dos los procedimientos previos, o para confirmar o descar

tar la posibilidad de denervacifn cardiaca total (7,43, -

45). Desde "luego, la administracifn debe ser en todos e-
llos cuidadosa en forma suma, manteniendo al sujeto bajo
monitoreo constante de la presion arterial y el ritmo car
diaco, contando ademfs con un equipo completo de reanimacidn
cién, ya que como es eviaente.su empleo no se encuentra -
exento de riesgos,

Como ha sido posikle apreciar, con la elaboracién de
una historia clinica cuidadosa, un examen fisicco completo
y la utilizacibn de estas pruebas, es factible conocer con
bagtante exactitud, una vez gue se ha hecho un andlisis -
cuidadoso de los resultados, las caracteristicas de la a-
feccidn neurcpédtica auvtonfmica en el paciente diabético.

El emplec rutinaric de estas pruebas, combinado con



estudics regulares de segﬁimiento, pueden ayudar al enten
dimiento de la historia natural de la afeccidn autondmica
en el paciente diabético. Todas ellas son fdcilmente re-
producibles y son bastante fitiles en aguellos casos en

que es dificil establecer el diagnéstico de neuropatia au
tonémica cardiaca en ausencia de datos clinicos contunden

tes.



VI. MATERIAL Y METODOS.

El proyecto fué inicialmente aprobadoc por el comité -
Institugional para Proteccifn a Humanos, estudiando 48 pa-
cientes diab&ticos, que fueron seleccionados de la consul-
ta externa del Instituto Nacional de la Nutricifn "Salva -
dor Zubirdn", en el periodo comprendide de diciembre de -
1981 a mayo de 1982, mediante uha tabla de nimercs aleato-
rics. Los reguisitos necesarios para ser inclufdos, cons-
tituyeron bési;amente el ser diabético conocgido, con un -
rango de edad no menor de 20 afilos ni mayor de 66 afios; en-
contrarse bajo tratamiento médico y/o dietetico, y como -
criterios de exclusién; se considerd el ser portadores de
retencidn azoada; v pacientes hiperﬁensos, cardiopatas co-
nocidos, alcohflicos y todos aguellos gue de una u otra -
forma pudieran ser portadores de neurcopatia de etiologifa -
no diabé&tica, incluyendo la ingesta de medicamentos gque in
terfieren en la funci6h nervicsa y/o autonémica.

Todos los pacientes seleccionados fueron sometidos a
un interrogatorio cuidadoso, llenando a la vez la hoja de
encuesta, gue incluyd una series de datos relaciconados, co-
mo el tipo de éiabetes, tiempo de evolucién, presencia de
otras manifestaciones tardias de la enfermedad enfatizando
en la presencia de sintomas de neuropatfia tante sensorial

v motora como autondmica cardiaca y otros aparatos como el
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digestivo y genitourinario.

Se tomd también en cuenta el gradeo de control o des -
control crdnico y la glucemia en ayuno efectuada dfas an -
tes a su consulta en cada uno de ellos, lo que se obtuvo -
mediante la revisién del<expedieﬁte ciinico institucional.

Una vez completa la etapa inicial: se procedid, por -

{R.V,.,J.L.J.,C.G.,G.LL.) que desconoc -

un grupo de médicos
cfan por completo las caracterf{sticas de caéa paciente en
particular, a la elaboracifn de una serie de pruebas cono-
cidas como Gtiles para la deteccién de neuropatfa autonémi
ca cardiaca;. manteniendo al paciente durante todo el tiem-
. po, bajo registro electrocardiogrifico continuo por un e - .
lectrocardiogrifo avtomético marca Quinton mod. BR1Z,:a -
una velocidad constante del papel de 25mm. por‘segundo_yrh
con determinacidén de la presién arterial en momentos prede
terminados mediante un ssfingomandmetro mercurial, siempre
por el mismo mé&dico {R.V.) experimentado en ello.

Los procedimientos efectuadog, una vez que fueron de-
tenida y detalladamente explicados a cada paciente, solici
tandoe su colaboracifn total, fueron los siguientes:

1.- Determinacién de la frecuencia cardiacé de reposo
con el paciente tranguileo, en dectUbito dorsal y durante -~

10 minutos.
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2.~ Toma de la presifn artériai en las posiciones de
pie, sentado y aceostado, con una diferencia de 10 minutos
entre una y otra.

3.~ Valoracifn del grado de arritmia sinusal respira
toria, pidiéndole al paciente efectuara 6 respiraciones -
lentas y profundas por minuto durante 3 minutos consecuti
vos, tomando del registro el promedio del mas corto inter
valo R-R durante la inspiracidn y el mds largo durante la
espiracidn, para asi obtener un porcentaije de variacidn.

4.~ Someterlo a la prueba de estrés mental, al efec-
tuar una suma aritmética, gue por lo general carrespéndiﬁ
S a el nﬁmero_7 en forma progresiva, hésta alcanzar el mo -
mento de mayor tensidn, el cual fué marcado en el papel
de registro electrocardiogréfico. |

5.~ Se efectud una maniobra de Valsalva, con el pa -
ciente en declbito dorsal, en reposc y manteniendo por me
dio de insﬁflacién sobre una manguera de pléstico, la co-
lumna de un manémetro mercurial a 30 mmHg. durante un pe-
rfodo de 15 gequndos. Se registrd la frecuencia cardiaca
désde 10 segundos previos al inicio, los 15 segundos de -
la maniobra y 25 segundo# posteriores a ella, de la misma
forma que la presién arterial alrededor del 12¢. segundo

de la maniobra y 10 segundos posterior al finalizarla.
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6.~ Se realizd en forma digital, masaje carotideo del
lado izquierdo y derecho en forma individual, durante 10 -
segundos cada uno, bajo registro electrocardicgrifico con-
tinuo en ambos casos.

7.~ Se registrd también la frecuencia cardiaca y la -
presidn ar£eria1 durgnte la adaptécién ortostética; es de-
cir, posterior a un‘éégiodo de ieposo de 10 minutos con el
paciente en decdbito dorsal, se llevd al paciente slbita -
mente a la posicién supina, lo gque permitid elaborar una -
curva del comportamiento de ambas durante los 6 minutos -
posteriores.

8.~ Se practicéd una prueba de esfuerro isométrica con
un dinamdmetro, en la que el paciente perménecid con un 30%
de la fuerza instant&nea mixima, durante un périodo de 5 -
minutos, bajo medicidn de la presifn arterial cada minuto
y la frecuencia cardiaca en forma constante.

9.~ Solo en casos aisiados, se realizd manipulacién -~
medicamentosa, gue se efeétué con 1.8 myg. de aEropina y/o
10 mg. de propranoclol en cada caso.

Al finalizar éstas, se procedid a practicar cuidadosa
mente una exploracidn neurolbgica completa, teniendo espe-
cial atencién en los reflejos de extremidades inferiores,
sensibilidad vibratoria, la presencia de zonas de hipoeste

sia o disestecia, asi como el estado de la fuerza en ellas.
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Posteriormente se efectud electrogrdficamente la medicidn
&e la velocidad de conduccién nerviosa motora (VCNM} y -~
sensitiva (VCNS), tomandeo el nervio radial en miembros su-
periores y el tibial en las inferiores. Estas mediciones
al igual gue la interpretacién, fueron realizadas por un
médico ajenc a las'céracteristicas de cada paciente e
{(G.G.R., }.

Por dltimo, se procedif a efectuar un electrocardio-
grama de reposé de 12 derivaciones y en los pacientes eco
génicos un estudio ecocardiografico modo "M", gue fué taﬁ
‘biénminterpreﬁado vy revisado en forma independiente; com-
plementado esto dltimo con una exploracidn cardioldgica ~
‘completa.

Otra serie de datos, como las caracteristicas de la
evolucién metabdlica, niveles de urea y creatinina {en to
dos normales), determinacifn de albuminuria, colesterol y
otros, fueron extrafdos del expediente clinico hospitala-~

ric.



VII. RESULTADOS.

Bl grupo de pacientes estudiados correspondis a 48, de
los cuales 14 fueron del sexo femenino y 34 del masculino;
la edad fluctud desde los 20 a los- 66 afios, con una media -
de 47.2 + 10 ancs. La gran mayorfa, es decir 41, fueron -
diabé&ticos Tipo II , mientras gue soloc 7 fueron portadores
de diabetes mellitus Tipo I , obedeciendo esto
a que el grupo de pacientes de la consulta exferna del -
I.N.N.8.%., corresponden en su mayorfa a Diabé&ticos tipo II
ya gue log insulino-dependientes se encuentran agrupados en
otra consulta especializada. El tiempo de evolucidn de la
enfermedad fluctul entre 4 meses a 31 afios, con una media -
de 8.9 + 5 afios. (tabla 4)

El grupc de pacientes fue dividido en dos, es decir,
aguéllos considerados como portadores de neuropatfa autons-
mica cardiaca v aguellos sin alteraciones detectables. El
criteric empleado como base para considerar a un paciente -
como portador de neuropatia, fue la anormalidad en la curva
de frecuencia cardiaca de adaptacidn cortostdtica, (se consgi-
derG anormal la ausencia de la eleva;iﬁn ini¢ial en la fre-

cuencia cardiaca superior a 15 latidos por minuto ¢ a la -

presencia de una elevacidn lenta y progresiva para finalmen

te encontrarse por. arriba de 13 latidos por minute conside-
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rados come aceptables en el sujeto normal)y, Dado que a es
ta prueba es a la que se le reconoce mayor sensibilidad y

d(3*44'62 ), en este trabajo se le consi

alta especificida
derf la prueba diagnfstica, es decir, si fue positiva exis
tfa neurcpatfa y si fue negativa estaba ausente. De esta
forma, tenemos gque el grupo con neurcpatfa, fue formado -
por 22 pacientes con una edad media de 46.8 + 9 afios y que
@l grupo sin neurcopatfa con 26 pacientes con edad media de
47.6 + 9 aflos; sin encontrar diferencla significativa en -
tre ambos. No existid diferencia en relacidn al sexo, -
encontrando 7 mujeres en cada grupo.

-Bn cuanto -al tiempo de evolucifin, en el primer grupo
(con neuropatfa), fue de 11.7 + 6 afios y en el segundo (sin
l1los, definitivamente significativa (P<0.05).

La glucemia en ayuno, no mostr8 diferencias entre am-
bos, siendo para el primer grupo de 170 + 73mg. % y para -
el segundo de 164 + 8%9mg. %, sucediendo igual en cuanto a
la presencia o no de descontrol metabélicd crénico,

No fue posible detectar relacidn significativa entre
la presencia de neuropatfa autonSmica cardiaca y sintomas

de neuropatfa periférica sensorial o motora,
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sin embargo, solo 6 pacdientes (23%) sin neuropatfia, te -
nfan retinopatfa en comparacién con el 50% de los pacien-
tes con neﬁropatia autonSmica cardiaca (P=0.05) a pesar

de lo gue se obtuvo un coeficiente de concordancia bajo -
{(Rappa = .26). f{tabla 5 v 6}

En cuanto a la presencia de hipotensién arterial or-
tostdtica v taquicardia, {se considers hipotensién arte ~-
rial a toda cafda de la tensidn arterial mayor a 10 mmHg
en la presiSn sistllica y ﬁaquicardia a toda frecuencia -
cardiaca superior a 85 por minuto al estar de pie o de 70
por minunto acestado); se encontré que 10 de los pacientes
con neuropatia, tenfan hipotensidn, mientras gue solo 2
de los otros la presentaban, siendo el valor de la dismi-
nucitn media-para los primeros de 10 + 15 mmHg. miéntras
gue para los pacientes sin neuropatfia autonSmica fue de -
solo 2,1 + 3 nmHg. (P=0.05); por lo gque adguirié como va
lor para deteccién, una especificidad de 96%, pero una =
sensibilidad baja de 45% y por‘otro lado un coeficiente -
de concordancia medio {RKappa = .40). En cuanto a la fre-
cuencia cardiaca se refiere, gl valor de la media para el
grupoc con neuropatfa, con el paciente de pie fue de -
88.7 + 13 latidos por minutos, en contra de 75.1 + 9 lati

dos por minuto en el grupo sin neuropatia (P=(.05). En
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ellos, 14 de los primeros tenfan frecuencia mayor a 85 -
mientras gue s0lo 4 en el segundo grupo, sobrepasaban di-
cho’1fmite. [Esto nos permitié fijar un 85% de especifici
dad y un 64% de sensibiiidad a dicho dato, como punto d -
til para la deteccifn de neuropatia, con un coeficiente -
de concordancia también medio (Kappa = .49). Por Gltimo,
en relacidn a la frecuencia cardiaca con el paciente acog
tado, se encontrd qgue 16 de lés pacientes con neuropatfa
y 10 de los pacientes sin‘ella, sobrepasaron los 70 lati-
dos por minuto, adgquiriendo una sensibilidad y especifici
dad relativamente bajas, al igual quelel coeficiente de -
concordancia (73%, 62% y Kappa de .34 respectivamente). -
Sin embargo, el valor de la media en los paclentes con -
neuropatfa fue de 78 + 13 latidos x', contra un valor de
66 + latidos x' en el grupo sin neuropatfa, lo gue repre-
senta una diferencia estadisticamente Significativa -—
(P~=G.05)., ({(tabla 7 y 8 ).

Al analizar las pruebas reflejas, e iniciando -con -
la que representa a la estimulacifn de la arritmia sinu -
 sal respiratoria; la diferencia de la frecuencia cardiaca
entre inspiracifbn y espiracién fue menor del 10%, conside

L (67)

rado como valor minimo norma , en 21 de los pacien -

tes, de los cuales 1% se encontraron en el grupc con neu-
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ropatia y solo 2 en él grupo contrario considerado como -
no portador de &sta, Con esto fue posible calificarla -~
con un 92% de especificidad y un 86% de sensibilidad como
wprueba diagnSstica, asi come con un coeficiente de concor
dancia sumamente alto (kapﬁa = 0.80); Cabé hacer notar -
que 5 de los paéientes con variacidn baja tenfan una edad
'superibf a 50 afos, mientras qﬁe 17 de los pacientes con-
siderados como portadores de una arritmia sinusal respira
toria normal, tenfan una edad mayor a é€sta. La media de
la variacifn en la frecuencia cardiaca para el grupo cog
neuropatia fue de 5.9 + 3 latldos por minutos, mientras -
‘que para el grupo sxﬂ‘neuropatlaﬂfue de 13.8 + 4 latidos
por minuto, lo gue representa una diferencia significati-
va (Pe0.05). (tabla 10). |

Los resultados en la maniobra de Valsalva fueron simi
lares, se estudié‘su porgidn parasimp8tica es decir, la -
presencia de bradicardia refleja, (se obtuvo una relacidn
al dividir la més alta frecuencia cardiaca durante la ma-
niobra entre la @as baja frecuencia posterior a ella, con
“éidefan&o come valor minimo normal el de 1.10j(22). De -
todos  los paciente, en 17 se obtuve un valor menor al nox
mal, de los cuales 14 correspondieron al grupc con neuro-

patfa y solo tres al grupo sin neuropatfia. Con ella se -
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-, obtuvo gque aunqﬁe la especificidad del método fué de 88%,
la sensibilidad fué tan solo de 64%. La media del valor
en los 22 pacientes con neuropatia fue dé 1.12 +.14, mien
tras gue para los 26 pacientes sin neurcpatfa fue de ~—-
1.28 +.17 {P=0.05). El coeficiente de concordancia fue
medio {Kappa = .53). Solo en 2 pacientessin bradicardia
refleja normal, no fue posible detectar elevacién de la -
presién arterial durantella maniobra (tabla 9).

La prueba de estrés mental, como mecanismo de estimu
iacidn siﬁpética, dis rééultados intefésantes. De los 22
pacientes con neuropatﬁa, 20‘ten£an una eievacidn de la
frecuencia cardiaca menor-o igual al 10%, mientras que so
lo 12 de los 26 sin neuropatfa la présentaron'(sensibili-
dad del 90% y especificidad del 53%). De esta forma en -
contramos gue la media de la elevacifén de la frecuencia -
cardiaca para el primer grupo fue de 6.2 + 4 latidos por
minutd, en contra de una elevacién de 12.9 + 10 latidos -
por minuté en el grupo sin neuropatfa (Pi:0.0S). _El coe~

. ficiente de concordancia fﬁe también medio (Kappa = .42)
(tabla 11 y 12). | |

El mésaje carotidec, se efectud solo en 46 de los 48
pacientes; en el grupo con neuropatfa, constitufdo por 21

pacientes, la bradicardia refleja obtenidad fue menor, =~
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56 .

con una media de 5.6 + 3 latidos por minuto, que la encon
trada en los 25 pacientes gin neuropatfa, cuya media fué
de 12.2 + 8 latidos por minuto, con un valor estadistica-

mente significativo en su diferencia (P=0.05). En un pa

ciente con neurcpatfa, se encontrd sin embargo una respues

ta exagerada a esta manicbra, obteniendo por ella, una -
disminucifn de 52 lafidos per minutos en forma inmediata,
consideréndolo asi como hiperreactor, aungue en é€ste pa -
ciente otras pruebas de estimulacién parasimpitica se en-
‘contraron won respuesta anormal. De los 46 pacientes, 31

‘tenfan una .disminucifn anormal de la frecuencia.cardiaca

‘mediante este estimule, es decir, menor del 10% de la ini__

.cial. De estos, 19 pacientes (90%), se encontraban en el

grupo con sheuropatfa v 12 (48%), en el grupo sin neuropa -

tfa. De egsta forma adquirif esta maniocbra un 90% de sensji

bilidad diagndstica v un 52% de especificidad. Bl coefi -

ciente de concordancia fue de solo (Kappa .40). (tabla 9 -

y 10).

La prueba del binamfmetro fue anormal en 25 pacientes;

{se consider6 anormalidad a toda aquella elevaci6n de la -

presién arterial dlast®lica a los 5 minutos no mayor de -

1¢ mmHg). De los 25 pacientes, 12 correspondieron al gru-~

po con neuropatia y 13 al grupo sin neuropatfa. El valor
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de la elevacidn media de la presidn en el primer grupo fué
de 15.9 + 10 mmHg. siendo prédcticamente igual en el grupo
sin neurcpatia, con 14.9 + 10 mmHg. (P=0.40). La sensi~-
bilidad, especificidad y coeficiente de correlacifén fue =--
ron bajos (55%, 50% y Kappa de 0.04 respectivamente)., ~--
(tabla 11 vy 12).

La prueba de adpatacién ortosﬁéiica, que fué conside-
rada como'pruéba pileote, mostrd resultados también intere-
santes. Desde luego, en los 22 pacientgs con neuropatfia,
ésta fue anormal, v en el resto de los pacientes, se carac
terizé por una curva de ‘frecuencia cardiaca y pxeéién ar -
terial normal. Se detectaron varios grados de anormalidad;
al combarar_la elevacién inicial..de la frecuencia cardiaca
dentro de los primeros 10 segundos -al aéto‘dé'pararse, (pri
mera Fase), se econtrs una elevacién media de 8.%-+ 7 la- .
tidos por minuto para el grupé con neuropatia, contra 22+5
latios por minuto para el grupo considerado no portadof de
ella. La elevaci6n final, a los 6 minutos, (tercaxa fase), -
también fue importante, encontrando en el primer grupo una
media deIIQJS il7 latidos por minuto contra un valor de -
7.3 i'S latidos por minuto en él:segundé, es decir una ele
vacién final mayor de la frecuencia cardiaca en el grupo

con neuropatfia. Fué posible demostrar la presencia de las
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diversas formas de anormalidad, desde el paciente con fre
cuencia cardiaca alta inicial, elevacién progresiva y len
ta sin cambios en la tensifn arterial hasta aguél con hi-
potensidn arterial profunda y sintom&tica con pocas modi-
ficaciones de la frecuencia cardiaca (figura 4).

Los resultados de las mediciones de VCNM y VCNS fue-
ron muy ambiguos. El valor de la media de la velocidad -~
de conduccidn motora en Membros superiores en el grupo
con neuropatié fue de 54 + 11 mts. por segundoe (normal -~
45 a 60 mts. k'), mientras que para el grupo sin neuropa-
tiz autontmica, fue de 57 '+ 8 mits. por segundo, no demos-
trande diferencia significativa.  Cosa similiar fue encon
trada -en los inferiores, con valores.de 50 + 16 mts. -
(tabla 13), por segundo- en los primeros y 52 + 11 mts. -~
por segundo en los (ltimos. De los 45 pacientes a los -
que se le efectud la prueba (20 con neuropatia autonfmica
y 25 sin ella), 17 tenfan velocidad considerada como anor
mal, es decir menor de 45 metros por segundo, y de estos,
9 correspondieron al grupo con neuropatfa autonfmica y 8
al grupo opuesto. Con esto fue posible catalogarla con -
un valor diagnSstico para neuropatia autonfmica malo, con
un 45% de sensibilidad v 68% de especificidad (tabla 14).

La VCNS se efectud solo en 18 pacientes, es decir, =~
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en 10 con neuropatfa y en 8 sin neurcpatfa. Fue anormal
en 6 de log primeros y en 3 de los (ltimos {(tabla 13).
8in eﬁbargo, de los 48 pacientes, 39 tenian sintomatolo-
gfia clinica de neuropatia periférica sensorial evidente,
de los cuales 21 eran portadores de neuropatfia auton®Smi-
ca (21/22), mientras que los otros 18 né cursaban con -
ella (18/26); es decir-@r&cticamenﬁe todos los pacientes
con neuropatfa autonémica, tenian_sintomas sensoriales -
(tabla 6 )

Bl electrocgrdiograma'de reposc fué anormal en 9 pa
wcientes, 7 de los cuales tenién neuropatfa avtondmica. -~
Jias anormalidades correspondieron en .4 casos fé-y 2} a -
blogueo de subdiwisifn anterior de la rama izquierda del
haz de His y en -1 a blogqueo completo de réﬁa derecha (eg
te dltimo paciente, presentf meses después un infarto -
agudo del miocardio indolore, manifiesto por disnea de -
pegueiic esfuerzo y detectado electrocardiogrédficamente -
con localizacibn postero inferior, gamagrama y enziméti
camente positivo); Un paciente tenfa extrasfistoles suprg
ventriculares aisladas y otro extrasistoles ventricula -

res grado'II de la clasificacifn de Lown (42)

. Uno tenra
crecimiento auricular y ventricular derecho y otro un in-.
farto antiguo de cara postercinferior que también curso_

sin dolor.



El ecocardiogramé se efectud a 45 pacientes. De -
ellos se descartaron 4 por considerarse poco valorables,
guedando asi 41 estudios (18 del grupo ¢on neuropatia -~
autonemica y 23 del grupc opuesto}. Fué€ considerado como
noermal en 10 casos (55%) del primer grupo y en 7 casos -
{30%) del ultimo. Las anormalidades encontradas fueron de
varios tipos; pero tres pacientes solo tenian un septum pa
radejico como alteracién (dos sin neuropatia y uno con -
ella). De los 8 pacientes con neuropatia autondmica y -
ecocardiograma anormal, 4 tenian hipertrofia ventricular
izquierda (22%), mientras gue sblo uno de los pacientes
sin neuropatfa (4%). De la misma fé;ma se encontrd dila-~
taciftn ventricular derecha en e; 22% de los.pacienteswdel
primer grupo\y en 4 de los é@dienteé sin neuropatfa (17%}).
El gasto‘cardiaco calculado.se‘encontrﬁ éor debaio de lo
normal en 8 pacientes, de los cuales 3 tenian neuropatia.
L.a esclerosis aortica no fug un‘hallazgo'frecuente, detec~
tandose solo en 4 de los pacientes {3 de ellos con neuro-
patfa). Por ultimo, un paciente con neuropatfa, tenia di-
latacién ventricular izquierda sin causa aparente. No fué
posible detectar mediante éste metodo valvulopatias.

£1 resumen de la sensibilidad y especificidad, asfi -
como del coeficiente de concordancia de todas las pruebas

se éncuentra listado en la Tabla 14.
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VIII. DISCUSION:

Como primer puntc de interés que sobresale en este es-
te estudio, se encuentra la alta frecuencia de neuropatifa
autonSmica cardiaca existente én el grupo de pacientes estu
diados (46%), como reflejo de la poblacitn de piabéticos -
~tratados en la consulta externa del I.N.N.S.Z. Si bien no
podemos extrapolar los resultados de este estudio, a una po
blacién de diab&ticos esténdar, dadas las peculiares carac-
teristicas de los pacientes de dicha consulta; si podembs
sin embargo sefialar gue la frecuencia con que mediante eg -
tos métodos ha sido detectada, es mucho mayor a lo gue se -

. podria presuponer en base a la sintomatologia de los pacien
tes. Esto nos lleva a entender la importancia que cobra la
enfermedad en la actunalidad.

No es posible definir predisposicién por alglin sexo en
base a nuestro estudio, y esto condiciconado por el escasc
nimero de pacientes del sexo femenino inclufdos en el {14/48).

El tiempo de evolucifn de la diabetes en si, més gue -
la edad de los pacientes, fu€ un factor definitivamente re-
lacionado con la neuropatia, siendd ésta dltima mas frecuen '
te eh aquellos paciehtes con mis de 10 afios de evolucién,

. . . 22
10 gue correlaciona con estudios previos ( ).

Tas dificul
tades inherentes para definir la participacién del descon -

trol metabSlico en la génesis v desarrolle de la neuropatfa,
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aparecen a . la vista al intentar precisar las caracteristi-
cas del control de la diabetes a lo largo de toda la enfer
medad; habiende sido posible en este egtudio, intentar la

lbﬁsqueda de una relacifn con la glicemia en ayuno el dfa ~
del estudio, asi comc en forma somera por las caracterfisti
cas de las determinaciones de &sta en forma aislada efec -
tuada a los pacientes y consignadas en su expediente clini
co durante su vigilancia en el hospital; sin embargo, ante
el pleno conocimiento de la falsa correlacién de &sto con

el estado metab6lico real del paciente en el desarrcllo de
su enfermedad. De esta forma, no fu€ posible encéntrar va
‘lor egtadistico significativo, aungue es desde .luego proba
ble 'que exista relacifn, -scbre todo si—tenemos en cunenta -
ias hipdtesis etiol6gicas de la -enfermedad vy LDS'eféctos

reproducibles en forma aguda mediante la instalacién de -

1 (13,28,32,56)_ A este

hiperglicemia en forma experimenta
respecto cabe agregar que‘la utilidad de la Hemoglobina -
glicosilada en el estudio de este campo es evidente, por -
lo gque habra que intentar nuevos estudios utilizando dicho
auxiliar éomo indicador del estado metabdlico a largo pla“'
Lo (31,40}

Los sintomas neuropiticos sensitivos y motores no eo-

rrelacionaron en forma alguna, probablemente condicionado
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por la alta frecuencia en que el paciente diabético desa-
rrolla sintomas de este tipo, incluso en etapas tempranas
de la enfermedad llegando en ocasiones a aparecer antes
gue la misma endocrinopatfa sea diagnosticada (19’28), sin
que eilé signifique de alguna forma dafic nervioso irrever
sible, si no Gnicamente un procesc metab8lico alterado -
con posibilida& de reversibilidad (13’3l'32'56).

Por otro lado, llama la atenciSn como habfa sido va

(44,68) y ahora reconfirmado en ~

detectado previamente
nuestro estudio, la alta frecuencia de grados mas avanza-
dos devéfecciéﬁ retiniana (microanéurismas) coexistiendo
con la neuropatia autonfSmica, lo que probablemente véya -
en favor de la etioclogfa wvascular de la entidad.

= Las manifestaciones autonfmicas cardiovasculares mas
frecuentes encontradas fueron la hipotensién arterial y -
la taguicardia ae reposo; aungue, esta dltima fué mayér'~
cuando el paciente se encontraba en posicidn de pie; sien
do en la mayorfa de ellos manifestacidn libre de sintoma-
tologfa, ya que solo en un pacignte se encontré marec pos
tural, lo que sin embargo correlaciénd con el grado de hi
pcténsién va gque en éste caso la presifin arterial con el
paciente acostado fue de 120/80 y de 40/20 mmHg. al parar

ge; con ello podemos entonces reafirmar gue los sintomas



autondmicos cardiacos solo pocas veces (salvo en grados a-
vanzades) ,son detectados peor el paciente diabétice, lo -
que obliga a la bidsqueda especifica de ellos asi como de
la manifestacién en si, por parte del mé&dico tratante; ca
be mencionar aqui, que de los 12 pacientes en total, con
hipotensién arterial postural, solo 4 de ellos (33%), ha~
bfan sido catalogados coﬁo portédéres de ella en la histo
ria clinica-éfectuada a su ingreso &l hospitai {(datos re-
cabados del expediente clinico ) incluyendo al paciente -
con mareo postural.

En cuanto a 1os.sfntomas autonfmicos a otros niyeles,
aunque mds frecuentemente encontrados en el grupo de pa -
cientes con neurcopatfa autonSmica cardiaca {68%) , no.fué
posible eﬁéontrar utilidad en cuanto a-sus caracterfsti —
cas y localizacidn como factores predictivos de aféccién -
cardiaca. En el grupo de hombres, la manifestacifn m&s ~
comidn fué€ la impotencia, aungue &sta manifestgcidn bien -
pudiera ser producto de otra patologia y no necesariamen-—
te de la neuropatfa, lo gue explica la dificultad en uti-
‘lizar tal hallazgo como marcador de valor en el diagnésti
co de Neuropatia diabética. Habri gue mencionar, dadas '
las céracteristicas del grupo de pacientes estudiados, gue

la edad por si sola, pudiera ser un factor importante con



tribuyente a la presencia de la alta frecuencia de impo-
tencia. La eyaculacifn retrbgrada se encontrf en 8 pa -
cientes con Neuropatfa Autondmica Cardiaca y en ninguno
sin ella.

En cuanto a la taguicardia &e reposo se refiere, es
necesario enfatizar gque su mayor utilidad como dato indi
cativo de la presencia de neuropatfa autondmica, se en -
contrS cuando fué considerada con el paciente en posi -
cidn de pié; va que su especificidad como método diagnés
tico fue mds alta (tabla 14); sin embargo, habrd que con
siderar que 'se trata deruna falacia; dado que précisameg
- e -al heéﬁo de que la frecuencia cardiaca -aumenta al to-
ma¥r la posicién de pie, es precisamente. consecuencia de
un reflejo autondiiico simpético conservado al menos par-
clalmente (ver pég. 35). A pesar de ello, es importante
sefialar que en general la frecuencia cardiaca en reposo
en el paciénte con neuropatfa autonmica cardiaca, fué -
mayor que en el grupo sin neuropatia; de tal forma que
tal hallazgo debe seguir siendo considerado como de valor
: prédiétivo de disfuncidn parasimp&tica, con cierto grado
de especificidad (85%).

En relacién a las pruebas refléjés, estas pueden ser
b&sicamente divididas en 2 grupos, aguellas con utilidad

para la valoracion de la funcidén parasimpética y aguellas



ltiles para la simp&tica; aunque habrd que tener en cuen
ta gue dada la Intima correlacidn funcional entre ellas,
. @s probable que en algunas, si no todas, exista partici-
pacidn mixta, con predominancia de una u otra, segfin han
sido agrupadas. |

En el orden de las pruebas parasimpiticas, gue co =
rresponden bdsicamente a la maniobra de Valsalva {bradi-
cardia post-manicobra), arritmia sinusal respiratoria vy =~
masaje caroéideo: es notorio que corresponde el primer
.lugar en cuanto a_valor predictivo a la variacién.del -
pulso con la respiracifn. {arritmia sinusal respiratorial,
dada su alta especificidad vy sensibilidad (92% v 86%), -
lo gue coloca a €sta como prueba de utilidad maxima reco
nocida para la deteccifn del paciente diabético con afec
cifn del sistema parasimpdtico; la maniobra de Valsalva
también fué una prueba Util pero de menor sensibilidad y
el masaje carotideo, probablemente condicioﬁado por diver
sidad y dificultad técnica al efectuarse, cuandc ésta se
hace digitalmente, fué€ una prueba poco til y sin embargo
no libre de riesgos, dada la posibilidad de.ﬁesenca&enar-
respuaétas desproporcicnadas en este grupo de pacientes,
tal como sucedid en un caso en que de una frecuencia car-
diaca inicial de 93 latidos por minuto, llegf a una fre -

cusncia de 44 latidos por minuto posterior a la maniobra
{54} 4
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En las pruebas calificadas con capacidad para el es
tudio de la funcién simpdtica, gque corresponden desde -
luego a la adaptacifn ortostitica (que fué considerada -~
en este estudio como prueba piloto por su participacidn
mixta), el estrés mental, el dinamémetro y la elevacidn
inicial de la Tensién arterial con la maniobra de Valsal
va; se consideran como de alta sensibilidad é lag dos -
primeras. Desde luego la alta sensibilidad de la prime-
ra ha sido manipulada por nosotros, dado gue se le ha co
locado arbitrariamente como una prueba 100% sensible v -
especifica (lo gue desde luego no es definitive); sin em
bargo poedemos concluir gue aunque la prueba de estres -
mental es poco especifiCa, si es portadora de un buen gra
do de sensgibilidad (90%}.

be tal forma, podemos mediante el andlisis de estos
resultados, definir varios caminos de abordaje para el es
tudio del paciente diab&tico en busgueda de la Neuropatia
AutonfSmica Cardiaca; de tal manera que nos lleven de la
manera mis precisa posibie, a detectar y.caracterizar di-
cha lesi6n. Asi podemos suge;ir gue ahte‘el paciente dié
bético, se deben efectuar inicialmente pruebas de altg -
sensibilidad como serian en la esfera parasimpatica.la va

loracién de arritmia sinusal respiratoria y en la simpédti
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ca el estres mental (86% y 90% sensibles respectivamente)
para posteriormente tratar de se;@ccionar a los pacientes
con anormalidad en esta pruéba, los no afectos de Neuropa
tia autonfmica cardiaca (falsos positivos) auxiliados me-—
diante pruebas especificas, donde emplearfiamos para la -~
funcibn parasimpética la maniobra de Valsalva y en la sin
pdtica la busgueda de hipotensi6n arterial. Desde luegc
es probable, dada su alta especificidad y sensibilidad -
{92% y 86% respectivamente), qﬁe por si sola, la prueba
de arritmia.sinusal respiratoria, nos permita detectar -~
con bastante precisién al grupo afectado, .en su sistema -
parasimpitico.

De esta forma hemos propuesto un modelo de abordaje
que consideramos de utilidad para el estudio de estos paw.
clentes (figufa 6). Desde luego en casos alslados, los -~
resultados cbtenidos podrdn ser enriquecidos mediante el
empleo del resto de las pruebaé de estimulacidén que permi
tirdn entender mejor sus caracteristicas y localizacién
del dano.

Las alteraciones electrocardiogrificas y ecocardiogré
ficas, son dificilmente interpretables dada la posibilidad
de participacién en su génesis de otro tipo de entidad co-

me la cardiomiopatia diabética; sin embargo habré& qué enfa
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tizar que en 2 pacientes del grupo con neuropatia se detec
t6 infarto al miocardic indoloro como frecuentemente suce-

{23'25}, El hecho de que las anorma

de en estos pacien?es
lidades electrocardiogr§ficas especificamente en cuanto al
sistema de conduccitn se refiere, ha yan sido detectadas -
mas frecuentemente en el grupo con neurcpatia (7 de 9), im
. plica probablemeﬁte el gue exiéta correlacifn con la seve-
ridad y largo tiempo de evoludidn de la misma diabetes; -
siendo postulable y serd punto interesante de estudio, el
grado en que las alteraciones metabélicas crénicas afectan
al sistema de conduccifn intra-auricular e intraventricu -~
lar, asf como a los tejidos de automatismq, En cuanto a -
las alteraciones ecocardiogréficas, estaé'bien pudieran ser
consecuencia de otra entidad, cémo la misma enfermedad co-
,rohéfia atercesclerosa o la miocardiopatia'd§géética,'sin'?*“
gue necesariamente se puedan atribuir a la neuropatfa en -
sf, en cuyo caso serfia dificilmente explicable desde el -
punto de vista fisiopatoldgico. \

Para flnallzar, cabe recalcar gue la clara diferencia {con
”'valor estadistico} en cuanto al resultado de las pruebas -
entre ambos grupoes; nos permiten concluir, que si bien, la
deﬁisién‘dé utilizar la prueba de adaptacifn ortostatica -
para dividir en dos nuestra poblaci6én estudiada, fué ente-
ramente arbitraria (aunqgue en base a estudios previos), de

finitivamente é€ste instrumento fué el adecuado.
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Desde luego es necesaric manifestar también, gue es proba-
ble que las alteraciones en respuesta a alguna de las prue
bas por parte de los pacientes considerados "sin neuropa--
tfa", probablemente representen un grado de alteracién-neu—

ropitica menor, gue no podra ser enteramente confirmada.
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COMENTARIQS

La presencia de Neuropatia Autondmica cardiaca, tiene
implicaciones ¢linicas importantes en el paciente diébéti—
co, que nos obligan al conocimiento tanto de las caracte -
risticas propias de la neurcpatfa, asi como al entendimien
to de todos aquéllos procesos patoldgicos gue pueden 1le -
varse a cabo en ellos. Desde lusgo, un grupo importante -
de problemas serfan los relacionadeos al emplec de medica -
mentos universalmente utilizados, ademds con relativa fre-
cuencia en este tipo de pacientes. Es evidente gque la pre
valencia de enférmedad cardiaca isqguémica es alta en la po
biacién de diab&€ticos, y que por ende frecuentemente se re
quiere de tratamiento especifico para el espasmo corona -
rio. La nitoglicerina y sus derivados, frecuentemente em-
pleada para este fin, tiene dentro de sus caracteristicas
la de actuar dilatando el sistema venoso periférico y pul~
monar con la consecuente disminucidn del retorno venoso y
volumen ventricular izquierdo y asi disminucién en el con-
sumo de oxigeno. Como consecuencia de ello, en el sujeto
sano aparece un aumento de la frecuencia cardiaca condicioc
nado por estimulacién simpftica y prebablemente por blogueo
parasimp&tico, come un reflejo iniciado en los baforeﬁep -

tores en respuesta a la hipotensidn arterial inducida como
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efecto de la disminucidn consecuente del gasto cardiaco.

Existen estudios en los qgue ha sido posible demostrar -

4

que el emplec de drogas vasodilatadoras, como la nitro

1

glicerina, causan efectos importantes sobre la presidn
arterial, y a pesar de ello, solc se logra una muy dis -
creta elevacibén de la frecuencia cardiaca en forma refle
ja en los pacientes con neunropatfa autonfmica cardiaca;
efectos no reproducibles en los grupos control formados
por pacientes sanos no diabéticos e incluso en los pacien
tes diab&ticos sin neuropatfa autonémica cardiaca (37)
Por otro lade, la insulina causa en el paviente dia
b&tico no complicado,con reflejos cardiovascnlares norma
les, una discreta elevaci6n de la frecuencia eardiaca -
cuando este se encuentra de pie, aunque no es posible de
tectar camblos en al tensifn arterial; el mecanismo no -
ha sido enteramente explicado, sin embargo, es probable
que ella condicione una disminucién en el volumen plasmé
tico con discreta disminucifn del retorno venoso y asfi
una elevacibn refleja de la frecuencia cardiaca por esti
mulacidén simpdtica como un medio de mantener e}l gasto -
cardiaco y de esta forma la tensién arterigl. También
como ¥a ha sido plenamente mencionado, las alteraciones
gue aparecen como producte de su administracidn en el pa

ciente con neuropatia autondmica cardiaca son importantes,
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encabezados por la posibilidad de desencadenar hipoten -
si6n arterial marcada. La causa fisiopatolfgica aungue

poco entendida, es posiblemente la aparicién de vasodila
tacifn periférica importante, aungue también se ha postu
lado un aumento en la permeabilidad capilar gque originan
una cafda excesiva del volumen plasmitice cuando el pa -
ciente esta en posicién erecta y asi una exacerbacidn de
la hipotensién arterial por disminucién del gasto (53),

Pe esta forma la importancila de identificar estos cuadros
se hace evidente ante la necesidad de distinguirlos de -
episodios sincopales como producto de otras causas como

Jla .misma hipoglucemis inducida por la insulina.. Existen
también pruebas contundentéé que hablan del efecto hipo-
tensor de otra serie de medicamentos comunmente emplea
dos en el paciente diabético con neuropatia autonfmica -
cardiaca como los diuréticos tiazfdicos, fenotiacinas y

(1’37). Es aquil donde se ori

antidepresivos triciclicos
gina la necesidad dé vigilancia estrecha de todo pacien-
te diab&tico con neuropatfa autonfmica cardiaca gque es -
sometido a tratamiento con alguno de ellos.

Por otrc lado, y de sumé importancia es mencionar - .

gue el infartoc agudo del miocardio es considerado en la

actualidad, una vez que el control metabdlico de la enfer




medad es mas factible con el empleo de insulina e hipo -
glucemiantes, como la primera causa de muerte en la po
blaci6n de diab&ticos adultos (58}, La mortalidad dada
por este padecimiento en el paciente diabético es muy al
ta, llegando al 38% a los 2‘mases después del episodio y
hasta el 75% en los siguientes 5 afios (25}? Un buen ng-
mero de casos con infarto agudo del miocardic no presen-~
tan dolor durante el episodio §éste es atipico: vy si no
se éospecha, se diagnostica vy se trata en forma témpra«
na, la mortalidad puede ser mucho ﬁéyor‘en ellos.
Algunos autores reportan cifras de que entre él 32 %
aliﬁz% de los diab&ticos con infarto agudo del miocardio
no presentan cuadro doloroso durante el ataque, o este -
~ es atfpico o tan leve gue no se le da importancia (25){.
Noléé ha encontrado una explicacién adecuada paﬁé la au~
sencia de dolor, aungue algunos tratan de. implicar la a-~
feccidn de las fibras nerviosas simpéticés y parasimpdti
cas que conducen el dolor, simulando asf los efectos de
la simpatectomfa. Existen reportes de estudios histold-
gicos en autopsiashéé pacienﬁes con‘esta‘epti&a& gque -
muestran lesiones nervicsas tfpicas de afeccidn diabéti-

ca, tales como fragmentacidh y disminucién del nlmeroc de

fibras de los nervios hasta en un 20 a 60% del total: en
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donde concluyen gue una buena explicacidén seria la le -

(25)

$i6n de los nervios aferentes del dolor Otras teo

rias también tratan de explicar la ausencia de este por

factores andxicos (54).

Generalmente es posgible detec—
tar el infarto agudo del miocardio mediante otro tipo -
de manifestaciones clinicas comec insuficiencia cardiaca
global, edema agudo pulmonar 6 cetcacidosis de origen -~
inespecifico y obscuro; sin embargo la acuciosidad ‘clf-
nica és muy importante en estos cases. Por tal motivo
y por la dificultad diagnSstica y por consiguiente la -

tardanza o.la falﬁa.de su‘tratamiento, es que aparece -
un. aumento.considerable eﬁial mortalidad temprana en es

.tos casos llegandc hasta-en un 47% mientras que en.el -
cinfarto agudo del miocdrdico gque cursa con dolor es de
solo el 35% (25); Asf pues, de todo esto se desprende

la importancia dél conocimiento de la presencia de la =

neurcpatia autonfmica cardiaca en el pacieﬁ%e diab8ti -
co, y su vigilancia incluyendo la elaboracitn aehprueba

de egfuerzo {66),

tomando en cuenta la posibilidad fac-
tible del desarreollo de un episodio isguémico gque puede
: resulfar fatal ante un diagnéstico tardio. Es importag
te mencionar aguf, que con cierta frecuencia se le ha a

tribuido a la neuropatfia autonémica cardiaca la posibi~
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l1idad de desencadenar paros cardiacos "inexplicables”,
e incluso como factor de muerte s(bita. Bxisten mdlti-

ples reportes (29,30,70)

de pacientes diabéticos porta
dores de neuropatfa autonfmica cardiaca gue han sufrido
de paros cardiorespiratorios secundarios a procedimien-
tos anestésgicos mencres. Se€ ha postulado, que estos e-
‘ventos son causa de una respuesta defectuosa de los re-
flej&é cardiovasculares y respiratorios a la hipoxia -~
(54). Sin embargo, hasta la actualidad no se ha descri
to el patrén del parp cardicrespiratorio en el paciente
can neuropatfa autonfmica cardiaca ya gue &ste pudiera
. corresponder a,fibzilacién ventriceular o .@asistolia.
Por otro ladofsmencidnaremos.que estos episodios —
se han caracterizade por una buena ¥y r&pida-réspuesta a
la resucitacifn y que incluso en algunos casos, la pre-
sencia de un paro respiratoric proliongado no ha sido a-
compahado de.paro cardiaco, por lo qgue se ha llegado a
 sugerir qgue algunos de los episodios son de origen pri-
mario respiratorio y no cardiaco. . Existen mﬁbhos estu-
dibs'de anormalidades en inervacién en pacienteé diabé&-
ticos con alteraciones en los reflejos de naturaleza ==
cardiaca, pero solo pocos en funcidn a los reflejos res
(54)

piratorios En algunoc de elles, ha sido posible -

democstrar la ausencia de una elevacidn adecuada de la -



frecuencia cardiaca y del volumen réépiratorio-en res =
puesta a la hipoxia. También en animales de experimen-
tacidn -ha sido posible encontrar disminucién de la res~
puesta ventilatoria a la hipoxia como resultado de un -
blogqueo vagal inducido quirfigicamente,

Otra teorfa también de inter€s es la propuesta por

Garcfa Bunuel (30)

, en gue una pérdida de la funcibn ~
simpdtica v de sus inflﬁencias, se refleja en una éxagg
rada respuesta vagal a log impulsos que se originan en
el arbol bronguial como producto dermaniobras de entuba
cidn eﬁdotraqueal & suceifn, en procedimientos guirdrgi
cos, sin embargo la evidencia de ser precisamente el sis
“tema parasimpdtico el mds frecuentemente afectado en es
tos pacientes y lo poco probable del dafio puro al siste
ma simpdtice hacen dificil creer esta explicacién.

Con todo esto, podemos concluir que los pacientes
diabéticos'con neuroﬁatié autonSmica probablemente ten-

Y
gan también altepaciﬁn de los reflejos respiratorios -
normales por lo gue serd de utilidad gue todos ellos =
sean sometidos a monitéreo estrecho y cuidadosé‘de”Su -
funcidn cardiorespiratoria durante cualquier proqe&imiegj

to guirdrgico o anestésico, asf como-a\monitoreo posto-

peratorio en una unidad de terapia intensiva. Se ha -



.sugerido incluso, por algunos autores la posibilidad a-
demds de esto, de colocar profilfécticamente un marcapa-
so de demanda en ciertos casos para prevenir la mortali
dad peri-operatoria en el paciente con neuropatfa auto-
némica diabética (277,

Para concluir unicamente recordaremos gue los pa -
cientes diabéticos con sintomas{de neuropatfa autondmi-

d (23'241, aungue por -

ca tienen muy alta mortalida
otro lado, las consecuencias de la neuropatia en el pa-
ciente asintomético-son en realidad desconocidas.  De
tal forma, gue de aguf se deriva-el puntb‘més‘importanta
en cuanto a la necesidad del conocimiento preciso de la
presencia de la neuropatfia.autonfmica y de sus caracte -
‘risticas. |
Es evidente gue si la mortalidad en el paciente dia
bético esta condicionada por un lado, por el alto porcen
taje de posibilidades de desarrollar infarto agudo indo-
loro, y la presencia de pareos cardiorespiratorios inex -
plicables; por el otro esta bé&sicamente dado por la alta
frecuencia de enfermedad coronaria en ellos ya sean por
'dérores 0 no de neuropatia autondmica. La historia‘natg
ral de la neuropatfa autondmica diabética es esenclalmepn
te desconocida por lo gque se reguiere de mejores y mas =

precisas técnicas de investigacidn asf como de estudios
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de seguimiento a largo plazo. El presente estudio cons-
tituye un intenteo de conocer mejor las caracteristicas,
frecuencia, posibilidades, complicaciones c¢omines y no
de este grupo insospechado de pacientes. Las dificultades
terap8uticas han sido abordadas superficialmente en el -
transcurso del escrito, pero haremos un &nfasis egpecial
a la utilidad de la flurohidrocortisona para el controcl
de la hipotensifn en el paciente sintom8tico (11,12,51)
6ren el paciente con alteraciones secundarias a ella -
(8).3Existe;una importante dificultad para el control de
Cla taquicardia, como puede suponerse ante la inadecuada
respuesta a los agentes blogueadores aﬁrenéxgicos por par
te de estos pacientes. Tal vez la alternativa en el trata
miento de estos casos se obtenga con el advenimiento de -
nuevas tecnicas o farmacos utiles en el control de la ac~
tividad autonbmica cardiaca.

Estudios controlados pros?ectivos éue permitan el cohg‘
cimiento de la historia natural y pronostico de estos pa-
‘ciéntes-medianté'el seguimiento prolongado, permiti&an va
lorar la utilidad dél trétamiento a corto y largo plazo,-

asf como probar nuevas alternativas terapeuticas.
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