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INTRODUCCION.

La Neuropatia diabética, s¢ ha considerado como una de las
complicaciones  cronicas mas frecucntes de la DIABETES MELLITUS
(1). Y esta definida como un sindrome secundario a la afeccion del Sistema
Nervioso Periférico v Sistcma Nervioso Autdonomo, ocasionado por la
diabetes. Se considera que la incidencia puede ser mas del 6025, Cuando cl
estudio del paciente ¢s de tipo sintomatico. Y mas del 50%6, cuando se
exploran signos en estudios de velocidad de conduccién miotora: aunque se

pucde Hegar a detectar hasta en un 100 %0, (1)

Respecto a la incidencia se ha reportado en un 10.7%2a ¢n sujctos
diabéticos tratados con insulina; pero hasta la fecha, no hay estudios que
analicen la incidencia y la progresion de la Neusopatia (2). Probablemente
Ia mayor informacion acerca de la Neuropatia, es el estudio de Pirat llevado
a cabo con 4,500 pacientes, que reporta un 7 % dentro del primer afno del

diagnostico. Y el 50 % a los 25 afios de este (3).

El cstudio D.C.C.T.(diabetes ccentral and complications trial);
presentado en 1993 por la Asociacion Amcenicana de {Jiabetes, aporté como
conclusioncs, una e¢levada prevalencia de Nceuropatia Diabética en
pacicntes con descontrol metabolico.(2)

(4) La counferencia de San Antonio Texas, sobre la Neuropatia
periférica efectuada en Febrero 1988, ha recomendado cfcctuar protocolos
cpidemiologicos para conocer la incidencia y la prevalencia de los
diferentes paises. tomando en cuenta sus caracteristicas particulares como:
Raza, factores ambicntales y factores genéticos(5).



Dentro del protocolo se ha sugerido utilizar técnicas uniformes de
interrogatorio y cxploracion, asi como pruebas de laboratorio y
Electrocardiografias (6).

PREVALENCIA DE 1LLA NEUROPATIA.

Cleveland 1953 Sintomas 261 62
| Salford 1953 _ Clinico 100 57
Brucelas 1965 Signos 1175 21
Estocoimo 1950 . Signos . 150 49
Rochester 1961 EMG-Signos 103 42
Filadelphia 1958 Impotencia = 198 55 i
Nucva York 1952 ___Signos 16 e
Londres 1960 | _Autonomica 337 c.20 ]
Toromto 1960 | Signos 100 s2 |
Cincinati 1951 __ Glinico .77 ELEE
Chicago 1966 EF _Signos 107 C 10
Dinamarca 1968 E.F. SRS I I
Londres 1971 E.F. ! 39 | 100 |
Edimburgo 1971 __EF. ; 10 100!
F_ELECTROFISIOLOGIA NIH 1468 1978 1




MARCO TEORICO.

ANTECEDENTES HISTORICOS.

La ncuropatia diabética sc pucde definir como la alteracion de la
funcion de los nervios periféricos, somaticos 0 auténomos, que ocurren ¢n
pacientes diabéticos en  auscncia de otras causas de  newopatia

periférica(l).

La diabetes afecta ¢l sistema nervioso periférico en grado, forma v
sitio muy variables vy por cllo ocasiona gran diversidad de presentaciones
clinicas, pero éstas suclen conformar sindromes de ncuropatia diabética
rclativamente bien definidos. Por otro lado, la neuropatia diabética pucde
ocurrir sin manifestaciones, o dar lugar solamente a signos con sintomas
€scasos o ausentes .también es posible demostrar alteracion de 1a funcion
dc los nervios periféricos cn pacicntes diabéticos asintomaticos por medio
de estudios clectrodiagndsticos, pruebas sensoriales cuantitativas y pruebas

de funcion autondmica.

Estas diferentes situaciones constituyen un espectro €n cuanto al
grado dc dificultad que existe para identificarlas en la practica clinica.

Cuando existcem manifestaciones neuropaticas identificablcs por
historia clinica y examen fisico, sc establece el diagnéstico de neuropatia

diabética clinica.

Las pruebas de gabinctc mencionadas son uatiles para confirmario,
pero no son immdispemsables. lL.a valoracién de los signos y sintomas
proporcionan los eleanentos para diagnosticar alguno de los sindromes
clinicos de neuropatia diabética.



Entre los pacientes con ncuropatia clinica, s¢ encuentran un grupo
relativamente grande quc no refieren sintomas ncuropdticos, porque no los
tienen o no los identifican, pero si presentan signos claros de deticiencia en

- la funcidon de los nervios periféricos, sobre todo los sensitivos. Estos
pacientes cursan con ncuropatia diabética clinica asintomitica. Para hacer
imponante ¢s sospecharto, y establecer como

¢l diagnostico lo mas
que en cada consulta sc

sistema, pedir a todos los pacientes diabéticos
descubran totalmente sus pies, para proceder a valorar el estado de los
nervios periféricos empleando maniobras sencillas y usando martillo de

reflcjos, diapason, alfiler e hisopo de algodon.

Esta variedad asintomatica de ncuropatia favorcce el desarrollo de
pie diabético ncuropatico, insensible, que conlleva un alto riesgo de
ulceracion. Su diagnostico obliga a intensificar la educacion del paciente en
cuanto al cuidado de los pies, mejorar el control de su diabetes en todos sus
aspcctos y considerar ¢l uso de tratamiento farmacoldgico especifico de la
neuropatia.

Finalmente, el diagnostico de ncuropatia diabética subcelinica  se
establece cuando solo se demucstra anormalidad de la funcion nerviosa
periférica por prucbas de cestudios: electrodiagnosticos, pruebas sensoriales
cuantitativas, pruebas de funcién auténoma o una combinacion de clias cn
un pacientc diabético sin signos o sintomas neuropaticos(7).

Sc considera que la ncuropatia diabética no es una identidad anica,
sino que engloba varnos sindromes diferentes, los cuales son
manifestaciones del tipo de fibra nerviosa afectada y del sitio de la lesion.



Como ya s¢ menciond, la nceuropatia diabética puede ser clinica o
subclinica dependiendo de  si las prucbas objetivas de alteracion de la
funcién del nervio periférico se acompaian o no de signos, sintomas o
ambos. La ncuropatia clinica a su vez, se subdivide en sindromes de
acuerdo a la distribucion anatomica de la afeccion del sistema nervioso
periférico.

Iisos sindromes se agrupan dentro de dos categorias generales:

ncuropatia difusa vy ncuropatia focal.(cuadro 1).

Aunque cada sindrome ticne una presentacion clinica y un curso
caracteristico, algunos casos no se pueden clasificar en forma rigida,
porque los sindromes de neuropatia suelen cocexistir y sobreponerse en un
mismo paciente. LLas ncuropatias difusas son las mas comunes. tienden a
ser cronicas y suelen ser progresivas. Las neuropatias focales mas bien son

raras, de aparicion aguda, curso corto y frecuente autolimitadas (7).

EPIDEMIOLOGIA

Los estudios sobre la incidencia, prevalencia y progresion de la
neuropatia diabética no han proporcionado resultados uniformes debido a
diferencias en los pacientes incluidos ¥y en la definicion de neuropatia, asi
como la dificultad dec dcterminar cuindo comenzé realmente la
hiperglucemia cn pacientes con diabetes mcllitus no

insulinodependicnte(DMNID).



CUADRO Neo. 1

Clasificacién Climica de la Newrepatin Diabética.

Nmuh subchinica *

e Prucbas ek % ;i les (dismi ion de la locidad de
conduccion nerviosa disrm i6n de 1a itud de p i e d 1 o
nerviosos, del ti po de | 1 ).

© Prucbas scnsoriales cuantitativas anosrmales (vibratoria-tactil, tcsmica, otras),
o Prucbas de funcion autondmica anormales (disminucion o perdida de arvitmia
sinusal en r a estivul tisrni i6n de ia funcia 4 a, de

I latencia pupilar).

Neurepatia Clinica:
o Newropatia Difusa
Polineuropatia sensitivo-motora simétrica distal.
® Neuropuatia Autoncmmicea.
Funcidn pupilar anormal
Alteracién de la funcion sudoromotors
Genitourinaria
Cardiovascular
Gastrointcstinal
Incapacidad parn percibir el desarrollo de h:poghoetnm
o Ncurvparia Focal:
Mononeuropatia
Mononecuropatia Multiplex
Plexopatia

Radicutopatia

*las pruebas de funcion neurolégica son anormales pero no hay sintomas y

deficits neurologi d blcs en el linico que indiquen la presencia de

ncuropatia difusa o focal.




NEUROPATIA SUBCLINICA.

Se ha demostrado altcraciones de fa  velocidad de conduccién

nerviosa desde el comienzo de la diabetes. En un estudio de 108 pacientes
con diabetes mellitus insulinodependiente(DMID). mayores de cinco anos
de edad, seguidos en forma sistematica, se encontré conduccion nerviosa
anormal del nervio peronco en 8% de los pacientes al hacer cl diagndstico
dc diabetes(8). Estos datos indican, ademas, la naturaleza progresiva de las

anormalidades de la conduccion nerviosa.

Muchos otros cstudios de pacientes con DMID y DMNID bhan
cncontrado alteracioncs del sistema nervioso periféerico manifestadas por
prucbas anormales electrofisiologicas practicamente en el 100% de los

diabéticos (9,10). Aunque cn la mayoria no habia signos y sintomas.

Las prucbas de¢ funcidon autonémicas(PFA).en particular las que
valoran los reflejos cardiovasculares, s¢ han cncontrado alteradas en 14 a
50 % dc los diabéticos y muchos de éstos no tenian sintomas neuropaticos

autonomicos o somaticos (l11). Aparcntemente la prevalencia de
alteraciones de la PFA esta relacionada con la edad de los pacientes y la

duracion de Ja diabetes(12)

NEUROPATIA CLINICA

Sc ha informado quc los sintomas de neuropatia diabética pueden
estar presentes hasta en ¢! 60% de los pacientes diabéticos, pcro la mayor
prevalecia de ncuropatia diagnosticada por signos ha sido del 55%. Al
estudiar la presencia de neuropatia en pacientes con DMNID, examinados



cn la comunidad, sc encontro una incidencia acumulativa de polineuropatia
simétrica distal al 4% después de los 5 ailos y 15% despucs de los 20 aflos
dc diabetes, con un ticmpo promedio para desarrollar neuropatia después
dcl diagnéstico de diabetes de 9 anos (13). En un estudio de casi 4.500
pacientes diabéticos (la mayoria con DMNID), examinados en una clinica
especializada. Pirant inforrmo una prevalencia general de neuropatia clinica
del 8% cn ¢l momento del diagnostico de diabetes, que aumentd en forma
progresiva con ¢l tiempo hasta 40 25 despucs de 20 anos de diabetes (14).

Si bien algunos autores consideran que la incidencia y la prevalencia
podrian ser mcenores, no hay duda que la polincuropatia diab¢ética es un
problema extremadamente frecuente. Es s raro encontrarla antes del quinto
afio de diabetes, excepto en pacientes con IDMNID en quicnes no se puede
exchluir la presencia de hiperglucemia previa no detectada y finalmente,
afccta hasta el 50%6 de los pacientes con diabetes de larga evolucion(7).

En general la incidencia v ta gravedad de la polineuropatia guarda
relacién con la edad del paciente, duracion de la diabetes y, probablemente,
el grado de control de la glucemia(15).

Con respecto a la newropatia autondmica sintomatica es  dificil
valorar los informes sobre la prevalencia debido a que los sintomas
autondémicos también son frecuentes cn poblaciones no  diabéticas. No
obstante, sc ha informado que la impotencia puede cstar presente hasta en
un 50% de los hombres diabéticos (12) y alrededor del 40%6 de los
pacientes diabéticos de uno u otro sexo pucden presentar uno o mas
sintomas autonomicos como diarrca intermitente, alteraciones de la
sudacién, inestabilidad con los cambios de posicion, distensién gastrica o



incapacidad para darse cuenta de que estan desarrollando hipoglucemia

(16).

PATOLOGIA

Las figuras | y2 sirven para recordar algunos componentces del tejido

nervioso periférico.

En la polineuropatia simncdtrica distal diabética ¢l cambio patoldgico
mas importante s la pérdida de fibras nerviosas (axones) mielinizadas y no

mielinizadas .(cuadro 2)

l.os nervios distales se atectan mas que los proximales y existen
Iesiones  cstructurales  sutiles que  sugieren una  degeneracion  axonal

primaria que afecta ¢n forma sclectiva a los axones mas largos.

Adicionalmente, se encuentri desmiclizacion segmentaria paranodal,
asi como proliferacion del tcjido conjuntivo endoncuronal que incluye
engrosamicnto v duplicacion de las membranas basales subperineural y

vascular(18,19) ( cuadro 2).

La desmiclinizacion scgmentaria puede ser primaria, por pérdida de
células individuales, o secundaria y resultante de las respuestas a los
cambios ¢n ¢l calibre axonal. L.a desmielinizacion paranodal puede cstar
relacionada con alteraciones de las unioncs enire las células de Schwann y
los axones, que s¢ han descrito bajo ¢l nombre de separacion axoghal (20)
(figura 3).
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Rzrées de ona nevrona  miclnizada.

N DENDRITAS

CUERPO CELULAR

IQ ,_/,_>COLATERALES

‘("i; CELULA DE SCHWANN
&)

MIELINA @»

MJ NODO DE RANVIER



- 11

Esyuemq dk vma Fihre nerviesa m/'e/‘m'zaoﬁ. La cobierta ok m'e//ha
consisle ok varias capas forrmadas por exlensiones e fo ce bola

de Sc}wann, gue enwelven o lo Hdra  perviam

NODO DE RANVIER

CUBIERTA DE MIELINA

PROL ONGACION DE
CELULA DE SCHWANN

Fi16. 2



- 12 .

Fie. 3

Peprcsentlac/'o’n esquema'{fca ok fo separacion tw_:y//?:/ goe covsa /nc‘rafbé o Jos
canales de sods a nive/ e Jos nodhs de /gmvfer. g /a fz/vu/'emé se rr/aresenl/qll
/os c"'"f)/f/B" oo unich axxg/fa/ novmales Yy a fo cbrecha /os unibnes azgy/lb/es o~
leradas goe constiogen ka Separacich axoj/ﬁ:/, fa codl aparece despocs dk/ edema
nodel en vafs 8B con diabetes isuliodependientes. Los conads ok sodb, dbpen-

drentes A VO/é;je, se moestran m_@mnaf: a t/raye,'; o Jos aom/o[z.ybs ok anivi azy/lb/
alleradss y hacia fa "_{7':’—” /h[crﬂoaé/ ./e/ zz,za/emo [ 717 /ec/éas).



- 13 -

CUADRO No. 2

LESIONES C}iRA CTERISTICAS EN L4 POLINEUROPATIA
DIABETICA SIMETRICA DISTAL

PERDIDA PROGRESIVA DE FIBRAS NERVIOSAS

(DEGENERACION AXONAL PRIMARIA,

AXONOPATIA DIABETICA).

® DESMIELINIZACION SEGMENTARIA
(DESTRUCCION DE CELUILAS DE SCHWANN).

e DESMIELINLZACION PARANODAL
(INICIADA POR SEPARACION AXOGLIAL).

o MICROANGIOPATIA DIABETICA DE CAPILARES
NEURALES.

e PROLIFERACION DE TEIDO CONJUNTIVO

ENDONEURAL.
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PATOGENESIS.

La neuropatia diabética tocal aguda que afecta las raices espinales,
plexos o nervios crancales o periféricos en formma individual o en grupos,
probablemente es resultado de los mismos factores que pueden originar
estos cuadros en pacientes no diabéticos. Estas formas focales v agudas de
neuropatia  pucden ser  explicadas  por  lesiones izquémicas o
mecanicas(compresion, atrapamtento) a las cuales, quizd es wmas
susceptible el sistcma nervioso periférico de los pacicntes diabcticos (12).

Por otro lado, ¢l sindrome neuropatico mas frecuentemente asoctado
con diabetes es la polincuropatia simétrica distal, principalmente sensitiva,
que sucle acompailarse de neuropatia autonomica cardiovascular. La mayor
parte de la informacion disponible sobre la patogénesis de la neuropatia
diabética se refiere a estas formmas difusas del trastomo.

Si bien cexisten muchos aspectos aun no resueltos, cl concepto actual
de la patogénesis de la neuropatin diabética difusa, es que se trata de un
trastorno patolégico que sc manifiesta inicialmente por anormatidades
funcionales agudas de las fibras nerviosas, las cuales progresan
posteriormente para dar lugar a una lesién, atrofia y perdida de las fibras,
con alteracion asociada de la funcién de los pequefos vasos del nervio y
disminucion de la capacidad de las fibras nerviosas para regenerarse.

La hiperglucemia y sus consecuencias metabolicas, asi como otras
alteraciones resultantes de la deficiencia dc insulina, sc¢  consideran
importantes cn la patogéncsis de la neuropatia diabética difusa con base en
los siguientes conceptos derivados de estudios experimentales, clinicos y
epidecmiologicos.



a).-Desde ¢l punto de vista patologico, la ncuropatia diabética cs

similar a otras neuropatias metabélicas.

icas de la ncuropatia

b).-No hay diferencias ¢n las caracteris
diabdética en pacientes con DMID Y IDMNID a pesar de que cada uno de
estos tipos de diabetes son resultado de procesos etiologicos bien

diferentes.

c).-l.a presencia de neuropatia diabética clinica guarda relacion con

la gravedad y la duracion de Ja hiperglucemia previa.

d).-l.as alteraciones subclinicas de la funcién de los nervios
periféricos en la diabetes tienen un curso paralelo con ¢l prado de control

de glucemia(23).

Estas observaciones, proporcionan  pruebas firmes de que la
alteracién del ambiente metabdlico del nervio en la diabetes, juepa un papel
principal en la patogénesis de la ncuropatia diabética. .a hiperglucemia da
origen a dos alteraciones metabolicas en el nervio diabético que tienen

importancia cn la patogénesis de la necuropatia.
a).- Aumento de la glucacion no cnzimatica de proteinas.
b).- Activacion de la aldosa reductasa v la via de los polioles.

Sc ha demostrado que en varios tejidos, la glucacion no enzimatica
de protecinas pucde ocasionar inactivacion dec enzimas, uniones de una
proteina con otra. atrapamiento de proteinas solubles, anormalidades de 1a
funcién de los acidos nucleicos y aumento de la inmunogenicidad. Se ha
pPropuesto gue csta consecuencia de la hipelglucemia podria participar cn la
patogénesis de la ncuropatia diabética, a través de la glucacion de las
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proteinas de la membrana celular, de la miclina y de las proteinas
cstructurales de los cucrpos ncuronales y de los axones. Existen algunas
prucbas de que la glucacion de las protcinas que participan cn ¢! transporte
axonal, podria ser importante cn ¢l desarrollo de ia degeneracion de los
axones, mientras que la glucacion de la miclina podria alterar su sintesis o

su degradacion favoreciendo la desmiclinizacion(21),

Por otro lado, [a alteracion metabolica del nervio, sccundaria a la
hiperglucemia, quc parcce explicar mejor las alteraciones fisiopatolégicas
tempranas de la neuropatia en la diabetes experimental, es 1a activacion de
la via de los polioles(22,23).Esta consiste cn la accign en secuencia de dos
cnzimas. La primera. aldosa reductasa. convierte en forma irreversible la
glucosa en sorbitol; la segunda, dehisdrogenasa de sorbitol, es responsable
de la conversion reversible de sorbitol a fructuosa (Figura 4). l.a enzima
limitante es la aldosa reductasa, la cual puede actuar sobre varias hexosas y
ticne una baja afimidad por sus sustratos, de mancra que la rcaccion para
producir sorbitol sélo sc ve acclerada en presencia de una concentracion

intracelular elevada de glucosa.

La aldosa reductasa no se encuentra presente en todos los tejidos,
pero se lc ha demostrado en aquellos tejidos que sufren complicaciones de
1a diabetes, tales como en el cristalino, pericitos intramurales de la pared de
los capilares de la retina, rifién, endotelio vascular y nervio periférico. En
estos tejidos la glucosa ingresa libremente a las células sin requerir
insulina: en la diabetes, por lo tanto, la hiperglucecmia va scguida de un
aumento proporcional en la concentracion de glucosa intracetular(21). En
estos tejidos, como el nervio donde esta presente la aldosa reductasa, el
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exceso de plucosa intracelular ocasiona la activacion de la enzma v
aumenta cl transito de sustratos por la via de los polioles. En el tejido
nervioso periférico, esta activacion de la via de los polioles promucve
acumulacion de sorbitol ¥ fructuosa, disminucion de contenido intracelular
de mio-inositol ¥ reduccion de la velocidad de conduccion nerviosa. Al
estudiar nervios de pacicntes diabéticos sc encucntra que, mientras mayor
¢s la concentracion endoncural de sortutol, menor es el nimero de fibras
IL.a reduccion de mio-inositol compiten por ¢l mismo

nerviosas(24).
por otro lado, Ia

mecanismo  de  captacion por la  célula.  Pero,
administracion de inhibidores de Ia aldosa reductasa produce normalizaciéon
del contenido de mio-inositol del nernvio y de la velocidad de conduccién
nerviosa, lo cual indica que la activacion de la aldosa reductasa también es

un factor importante para producir la reduccién intracelular de mio-

inositol.(22,23). L.a reduccion del contenido intracelular de mio-inositol en

el nervio a su vez ocasiona alteraciones del metabolismo de los
fosfoinositidos quc dan origen a una disminuciéon de la actividad de la

cnzima Na, K-A'l' Pasa. Esta regula la bomba de sodio y la disminucién de

su actividad tiene varias consccuencias:

a).-Como la captacion de mio-inositol por ¢l nervio ¢s dependiente
de sodio, la disminucién dc la actividad de la Na, K-AT Pasa reduce aun

mas la captacion de mio-inositol.

b).-Como la Na, K-AT Pasa es electrogeénica, la disminucion de su

actividad reduce la velocidad de conduccion nerviosa .

¢).-Como ta Na.K ATPasa regula la bomba de sodio, su alteracion
induce un mercado aumcnto decl contenido de sodio dentro de los axones
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con edema de la regién paranodal de las fibras nerviosas largas
miclinizadas, donde se localiza ia enzima (23).

Sc¢ ha demostrado que Ja activacion de la via de los polioles en el

nervio por la hipergucemia, ocasiona una seriec de anormalidades
no del mio-

bioquimicas y biofisica sccundanas, que afectan ¢l metaboli
inositol v la actividad Na K-ATPasa en el tejido nenvioso periférico de la
rata. Estas anormalidades alteran la conduccion nerviosa y producen
cambios estructurales tempranos reversibles  en el nodo de Ranwvier, que
son semgejantes, desde ¢l punto de vista cualitativo, con las que sc observan
en biopsias de nervio periférico de pacientes con ncuropatia diabética (fig.
5). Este esquemna fisiopatologico proporciona una explicaciéon légica para
los muchos cfectos  del tratamicnto con inhibidores de aldosa reductasa

observados en pacicntes diabéticos.

Con respecto a las alteraciones de la funcion microvascular cn la
neuropatia diabética, existe gran controversia. Los argumentos para apoyar
la participacion de alteraciones microvasculares en la patogénesis de la
ncuropatia diabética difusa, en particular la somatica incluyen:

a).-La fuerte asociacion entre la presencia de ncuropatia diabética y
de la enfermedad microvascular en la diabetes.

b).-El hecho de que la anormalidad de la membrana basal de los
capilares que es caracteristica de la diabetes, se ha encontrado en los vasa

nervorum.
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c).-I.a observacion de que la izquemia aguda puede inducir algunos
cambios morfologicamente semejantes a los de la neuropatin diabdética,
como el edema axonal y Ia desmielinizacién

d).-La obscrvacion de flujo sanguineo nervioso reducido y
disminucién de la tensién de oxigeno en el nervio con aumcnto de la
resistencia wvascular.(23). estos trastornos de los capilares también son
consccucncia de hiperglucemia créonica y pueden favorecer las lesiones del

nervio  periférico  actuando en conjunto con las  alteraciones

metabolicas. (fig. 6).

Las investigaciones mas recientes sobre la patogéncsis de la

ncuropatia diabética estan oricntadas a explicar la disminuciéon de la
capacidad de la regencracion de las fibras nerviosas que caracteriza a esta
alteracion(23).Tales cstudios sugieren que  existe una  deficiencia de
factores de crecimicnto, quc alteran ia sobrevivencia de las fibras nerviosas

y su capacidad de regeneracion en la diabetes. Entre los principales

factores estudiados se encucntra ¢l factor de crecimiento neural (NGF, del
ingles nerve growth factor)y de los factores de crecimiento semejantes a la
insulina I y I (IGF 1 y 11, del ingles: insulin like growth factor).

En condiciones normales estos factores son producidos en los tejidos
y son transportados en forma retrégrada por los axones hasta ¢l cucrpo
neural donde afectan la sintesis de proteinas y, por lo tanto, jucgan un papel
la célula nerviosa y el mantenimiento de sus

de sobrevivencia de
evidencias disponibles indican que la

prolongaciones. Todas las
disminucién de los factores de crecimiento neurotropicos en la diabetes es

sccundaria a la deficiencia de insulina y sus consecuencias metabolicas (12,

23).
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MANIFESTACIONES CLINICAS.

Las diversas presemtaciones clinicas de ncuropatia  diabética sc
cnlistan en ¢l cuadro 1. Como ya se menciono, el diagnéstico de neuropatia
diabética subclinica se establece cuando no existen sintomas ni signos pero
sc encuentran, ¢n un disbético sin otras causas posibles de anormalidades,
de las prucbas clectrodiagnosticas, prucbas scnsoriales cuantitativa o
prucbas de funcion autonomicas, indsvidualmente o en combinacion. La
neuropatia diabética clinica, con sintomas, signos o ambos, suclen producir
sindromes mas o menos bien definidos que, sin embargo, pucden coexistir

cn ¢l mismo paciente (7).

La polincuropatia seasitivo-motora simétrica distal s¢ caracteriza por
predominancia de alteraciones sensorniales mas que motoras, que son
simétricas y en gencral mas severas en las porciones distales de las
extremidades. La pérdida de la sensibilidad, fos sintomas ncuropiticos, o
ambos, aparceen primero en las porciones distales  de las extrermdades
inferiores y después en las superiores, se extiende en sentido proximal
conforme aumenta la severidad o la duracion de la ncuropatia ¥y sc
adquieren una distribucion “cn caleetin o “‘en guante™, que en cstadios
avanzados también puede producir bandas de  denervacion sensitiva del
tronco. Los signos y sintomas varian con el tipo de fibra afectado. [L.a lesion
dec las fibras grandes produce disminucion de la sensibilidad propioceptiva
y el tacto leve, micntras que la lesion de las fibras pequeiias altera la
sensibilidad al dolor y al temperatura. Sin embargo, en la mayoria de los
casos existe afeccion de ambos tipos de fibras. Ademas de estos déficits
ncurolégicos, que se pueden considerar como sintomas ncgativos, pucden
aparccer sintomas positivos que incluyen dolor neuropatico y parestesias,
que suelen ser leves v aparecen lentarnente. Pueden progresar, estabilizarse



quedando finalmente remplazados por déficits scnsitivos

o desaparccer,
los musculos

marcados. La debilidad muscular, cspecialmente de
intrinsccos mas distales de las manos y los pies ¢s un hallazgo tardio, pero
la disminucion del reflejo de Aquiles aparece desde las fases iniciales (21).

La disminucion de la sensibilidad al dolor en la polincuropatia
diabética distal tiene como complicaciones secundarias la aparicion de
ulceraciones del pic y la ncuroartropatia (articulaciones de Charcot).

Las ulceraciones del pic coustituyen una fuente principal de

morbilidad ¢n los pacientes con diabetes. I.a pérdida dc la scnsibilidad
protectora y el trauma repetitivo, como ¢l que se produce al caminar, son
principales.  La ulceracion  ncuropiatica ocurre mas

las  causas
pero también

frecucntemente sobre las cabezas de los metatarsianos,
aparece en otras arcas dondce existe aumento de la presion (fig. 7 8,9,) La
pérdida dcl tono en los pequefios musculos del pic ocasiona pérdida del
balance entre los flexores y los extensores causando finalmente la clasica
deformacion del *dedo en martillo®. l.a arquitectura alterada del pie se
asocia con aumeato de la presion sobre la base del pie, que corresponde a
las cabcezas de los metatarsianos. También, a diferencia de la persona
normmal que cambia el drea de presion sobre ¢l pi¢ al caminar o correr, ¢l
paciente diabdético con ncuropatia es incapaz de hacer eso debido a la falta
de impulsos sensoriales desde las plantas de los pies. Esta presion
constante induce callosidades que aumentan mas la presion sobre tejidos y
finalmente ocasionan ulceracion. Una vez que se picrde la integridad de la
picl se desarrolla infecccion y ésta, en presencia de izquemia, pucde dar

lugar a la aparicion de gangrena.
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Cada vez se reconoce mas ¢l papel de 1a neuropatia autonémica en la
patogénesis de las ulceras neuropiticas. Las alteraciones producidas por la
neuropatia autondémicu cn la patogéncesis de las ulceras ncuropaticas. Las
alteraciones producidas por la neuropatia autondémica (trastornos de
sudoracion, piel seca y quebradiza, aumento del flujo sanguinco en los
pequeitos vasos). Crean un ambiente propicio para la infeccion, de las

lesiones ulceradas del pie.

La artropatia neuropatica ocwre cuando hay alteracion de la
sensibilidad al dolor a la propiocepcion, potencia motora intacta y traumas
menores repetidos. Suele ocurrir en pics con temperatura y pulsos normales
Jprogresa sin dolor y se caracteriza por aumento de volumen no edematoso
del pie, de modo que cste se vuclve mas corto, mias ancho, evertido y
rotado hacia afucra, con un aplanamiento del arco. L.a marcha sc¢ vuelve
anormal y la deformacion tenmina en pie zambo. La artropatia neuropitica
cn la diabetes se limita casi siempre al tobillo v a las articulaciones del

tarso.

Finalmente, se desarrotlan ulceras por presion, infeccion de tcjidos
blandos y ostcomiclitis. En cstos pacientes diabeticos suclen cncontrarse
pulsos arteriales facilmente palpables que sugieren flujo sanguineo
adecuado a través de las arterias. Esta impresién, sin embargo, ¢s crrénco v
ahora se considera que tales pulsaciones resultan dc derivacion de sangre a
través de fisnilas arteriovenosas pequefias, normalmente reguladas por ¢l
sistetna  nervioso  simpatico causado  por  neuropatia  autonémica
asociada(27). El mayor flujo sanguineo puede producir a resorcion
excesiva de hueso, fracturas y osteoartritis (12).
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Aunque cn la ncuropatia simétrica distal cl dolor sucle ser leve, en
algunos pacientes no remite y persiste dia y noche causando insomnio ¢
incluso depresion.

Los pacientes se quejan de que sienten los pies hinchados y ¢l dolor
s¢ hace particulanmente intenso cuando los pies estin en contacto con
prenduas de vestir o con ropa de cama. Ademas presentan dolores agudos
severos en cualquier momento del dia. Los pacicntes con c¢stas molestias
llegan a decir que*no vale la pena vivir*. Durante las épocas previas a la
aparicion del cuadro doloroso es frecuente que los pacientes pierdan peso
en forma pronunciada.

Pucde ocurrir en pacientes de cualquier edad, con DMIDD o DMNID,
de cualquicr duracion, frecuentemente sin  evidencias  de  otras
complicaciones de Ia diabetes y ¢s mas freccuente en hombres que mujeres.
A vecees, no se encuentran anormalidades neurolégicas asociadas y ¢l arca
afectada por ¢l dolor se extiende proximalmentc mucho mas que el drea en
la que pueden demostrar  signos de  neuropatia.  l.as  pruebas
clectrofisiologicas tienen una pobre corrclacion con los sintomas y en
muchos casos las pruebas de funcién autonomica son normales, a pesar de

que los varones con neuropatia dolorosa suelen admitir impotencia sexual.

Este cuadro ha sido denominado polineuropatia sensonal aguda (29).
para diferenciarlo del descrito en parrafos anteriores que ¢s mas frecuente y
que a veces es llamado polincuropatia sensitivo-motora cronica.

La ncuropatin autonémica diabética pucde alterar pricticamente
cualquier funcion del sistema ncrvioso autonomo(30). En gencral los
sintomas y signos relativos a un aparato y sistema son acompaiados de
disfuncion autonomica subclinica discminada, cxcepto en el caso de la
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impotencia sexual de los varones diubéticos que puede ocurrir como un
hallazgo aislado. L.a neuropatia autonémica cardiovascular altera primero la
funcion cardiaca parasimpatica y despuds la funcion simpaticacardiaca
periférica, disminuyendo la bradicardia norma! durante ¢! sueflo,
interfiricndo con la respuesta cardiovascular normal al gjercicio, haciendo
mas sensible al corazén a las catecolaminas circulantes y. por lo tanto,
predisponiéndolo a desarollar taquiarnitinias. La ncuropatia autonomica
gastrointestinal produce trastoros de la motilidad esofagica. aclorhidria
relativa, retraso del vaciamicnto gastrico, diarrea cronica que altera con la
1.a neuropatia autondémica

constipaciéon ¢ incontinencia  rectal.
genitourinaria origina cyaculacion retrograda, impotencia  eréctil v
trastornos dc la funcion de la vejiga que predisponen a infecciones urinarias
recurrentes. Durante el desarrollo de la hipoglucemiy, los signos de

advertencia dependen de los mecanismos adrenérgicos.
En los diabéticos esta capacidad de percatarse de que estan tenicndo
hipoglucemia se pucde perder por neuropitia autonomica. Sc piensa que la
neuropatia altera la funcién del simpaticoperiférico y de la medula
suprarrenal. La ncuropatia autondmica también se  manifiesta por
alteraciones de la funcién sudomotora que produce anhidrosis distal, la cual
se puede disminuir la cficacia de Ia termorregulacion e hiperhidrosis central

compceunsatoria(7).
Finalmente, los sindsomes clinicos de neuropatia diabética focal son
los menos frecuentes. En  general son de comienzo subito autolimitados y
se observan mas frecuentemente en los diabéticos de edad avanzada. La
ncuruopatia crancal afecta principalmente el tercer par (oftalmoplejia
diabética). Produce cefalea ipsilatcral, diplopia y ptosis. En forma
caracteristica, ¢l reflejo pupilar a la luz se encuentra conservado. La
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paralisis del tercer par pucde ser bilateral., recurrente, o ambas cosas y
pucde ocurrir en auscencia de  neuropatia  difusa. E! sindrome  de
radiculopatia produce dolor unilateral en banda del torax o ¢l abdomen y se
pucde confundir  con padecimientos agudos  intratoraxicos [
intraabdominales. La ncuropatia  femoral diabética produce dolor y
alteracién  sensiiva en la  distribucién  del  nervio  femoral. Otras
mononcuropatias son indistinguibles de las neuropatias por compresion que
se obscrvan cn individuos sin diabetes vy quiza resultan de una mayor
scnsibilidad del nervio diabético a la compresion(7).

PROCEDIMIENTOS DEL DIAGNOSTICO.

El interrogatorio obtenido permitiendo que el paciente manifieste sus
sintomas, casi sicmpre permite detectar los sindromes de neuropatia focal y
los cuadros avanzados de neuropatia autonémica, asi como aquellos de
polincuropatia simétrica distal con dolor severo. En estas ocasiones, el
examen fisico permite descubrir signos neuropaticos y los examenes de
laboratorio ¥ gabinete se practican principalmente para descartar otras

posibles causas de ncuropatia.

En la gran mayoria de los casos de polincuropatia simétrica distal sin
dolor severo y en la polincuropatia autonomica ditusa menos avanzada, el
pacicnte sucle ignorar los sintomas, restarles importancia, o no tencrlos y,
por ello, puede dejar de referirlos. La historia clinica basada solamente en
las qucjas de los pacientes con frecuencia no detecta cstas formas de
nceuropatia, que son las mas frecucntes y constituyen el ricsgo principal de
lesiones en los miembros inferiores que pueden requerir amputacion. En
todos los pacientes diabéticos es indispensable, por lo tanto, llevar a cabo



- 32 -

un interrogatorio intencionado accrca de los sintomas neuropaticos  y un
examen fisico especificamente dirigido a descubrir ¢l déficit neurolégico
que caracteriza a la polineuropatia simétrica distal y a la neuropatia
autonomica. El primer procedimiento diagndstico aplicable a todos los
pacientes diabdticos, tengan o no sintomas de neuropatia, es solicitarles que
se descubran totalmente los pices, antes de iniciar cl examen fisico en cada
consulta,(cuadro 3).

Se debe sospechar la posibilidad de ncuropatia diabética en cualquier
pacicnte con DMID de mas de 5 anos de duracion y en todos los pacientes
con DMNID. Como minimo, cn tales pacientes sc debe realizar, cada tres
meses, un interrogatorio con énfasis en los sintomas de la polincuropatia
simétrica distal y cn la neuropatia autonomica, asi como un examen fisico
quc incluya la valoracion de la sensibilidad en la extremidades superiores ©
inferiores, los retlejos osteotendinosos, la medicion de la tensidén arterial
cn decubito y de pie v la determinacion de la frecuencia del pulso antes y
después de realizar la maniobra de Valsalva (7). Cualquicra de los martillos
de reflejos de uso comin ¢s apropiado para éste examen, pero se debe
tener on cucnta que los reflejos mas afcctados por la polincuropatia
diabética son los mds distales, ¢l de Aquiles, por eiemplo. los tipos de
sensibilidad que sc deben valorar incluyen tacto-presion, vibracion,
posicidn de las articulaciones y dolor. Puede scr suficicnte explorarlos cn el
aspecto dorsal de la falange distal del dedo indice y del primer dedo del
pic. Para valorar la scnsibilidad al tacto-presidn se cmplea un hisopo de
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Neuropatis Diabética Un enfogue para atencién de
asintomifticos.
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algodén, para la vibracién un diapason de 25cm. y 256 hz. y para el dolor
alfileres rectos que han sido csterilizados y que se van a descartar después

de usarlos.

Adcecmis de las mediciones de tension  arterial mencionadas, la

posibilidad de¢ ncuropatfa autonomica sc valora también con la respucsta
pupilar a la luz y la busqueda de anhidrosis ¢n  los pics y en las manos.
Una prueba simple para detenminar Ia fuerza muscular consiste en observar

si ¢l paciente es capaz de caminar sobre los dedos de los pies y sobre los
talones y de levantarse después de estar hincado sin ayuda de los brazos.

Es importante, ademias buscar evidencias de deformidad neuropatica del pic
o de ulceracion.

Los sintomas caracteristicos incluyen dolor quemante, ardoroso, asi
como parestcsias, como adormecimiento o sensacion de frio en los pics.
Los signos comunes son disminucion de la sensibilidad al tacto-presion,
posicion, vibracién o dolor, ausencia o disminucion de los reflejos
osteotendinosos, atrofia de musculos intrinsecos o debilidad muscular.

L.as pruebas electrodiagnosticas pucden ser anormales en la mayoria

dc los pacientes diabéticos y la  alteracidn no  necesariamente

corrclacionada con los sintomas de neuropatia. Un resultado anormal en las
pruebas electrofisiolégicas ayuda a confirmar la presencia de neuropatia,
pero  no indica que la alteracién sea debida a la diabetes. En gencral, la
amplitud del potencial de accidn se relaciona con cl namero total de fibras
nerviosas funcionales, en tanto que la  velocidad de conduccién reflgja el
estado de fibras pgrandes mielinizadas motoras y seasitivas (29).

Las prucbas scnsoriales cuantitativas valoran censaciones evocadas
por estimulacién de los receptores cutancos y dependen de una respucsta
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subjetiva. Los resultados anormales, por lo tanto. no indican

nccesariamente una alteracion de nervios periféricos (29).

Existen varios instrumentos para medir la sensibilidad térmica (fibras
pequertas) o la perecepeion de la vibracion (fibras grandes).

Las prucbas de funcion autonomica mas tfrecuentemente empleadas

son las relativas a la respuesta cardiovascular a vanios estimulos y las que
miden la respuesta sudomotora. Existen censores y monitores cspeciales
que penniten una cuantificaciéon precisa de los resultados.

Para el diagnostico de¢ polincuropatia  scnsitivo-rmotora  distal
simétrica, cs suficiente con demostrar anormalidades de cualquiera de dos

de las cuatro siguientes categorias:

L- Sintornas ncuropaticos.

2.- Signos scasitivos anormales.

3.- Signos motores anormales.

4.- Anormalidades clectrofisiologicas.

Es claro que el diagnéstico se pucdc establecer con base en los
hallazgos del interrogatorio y ¢l cxamen fisico, micntras que las pruebas
electrofisiologicas son neccsanas pero no indispensables (29).

Por otro lado, como ya menciond, algunos pacientes desarrollan pies

insensibles sin haber reconocido nunca sfntomas ncuropaticos. Por lo

tanto, también se debe hacer el diagnéstico de ncuropatia drabética cuando
sélo hay los signos de déficit sensitivos (29).



Por tltimo, los varios tipos dc¢ ncuropatia diabética subclinica solo se
pucden detectar con las pruebas de gabinete, puesto que en estos casos, por

definicidn, no existen signos ni sintomas.

TRATAMIENTO:;

Las medidas terapéuticas para la ncuropatia diabética pueden

agruparse en dos categorias:
I.- Tratamiento causal y
2.- Tratamicnto sintomatico.

El primero se indica con un enfoque preventivo o paliativo y en
cicrtos, momentos de la historia naturial de la neuropatia pucde resultar

curativo. El segundo es paliativo v, en ocasiones, de rchabilitacién.

TRATAMIENTO CAUSAL.
FACTORES NUTRICIONALES.

Tradicionalmente se considera que la deficiencia de ciertas vitaminas
¥ otros micronutricntes pucden favorecer ¢l desarrollo de neuropatias. Por
ello, durante muchos aios se han empleado grandes dosis de vitamina B 12
en cl tratamiento de la ncuropatia diabética. Sin embargo, nunca se ha
demostrado objetivamente la cficacia de esta terapia ni existe razonamiento

fisiopatolégico probado que dé base a su cmplceo
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Con respecto a la ingestion de alcohol, varios investigadores han
informado que la prevalencia de ncuropatia diabética sintomatica, cs varias
veces mayor entre los pacientes diabéticos que consumen alcohol en

comparacion con los que no lo hacen (32).

Como ¢l alcohol es una neurotoxina reconocida, parece prudente
proscrbir su uso tanto para prevenir como para mejorar el curso clinico de

la neuropatia diabética.

CONTROL DE GLUCEMIA.

En numerosos estudios realizados para valorar el efecto del control
de 1a glucemia sobre la evoluciéon de las complicaciones de la diabetes, sc
ha observado que aiun mas que retinopatia v la nefropatia, la neuropatia
diabética puede mejorar con un control optimizado de la glucemia (12). En
vanios dc éstos estudios  s¢ enconmtrd que en pacientes diabéticos con
neuropatia, con un buen control dc glucemia, pucden producir mejoria

significativa de la percepcion, de la vibracion y del dolor.

Algunos pacientes con dolor intenso debido a ncuropatia diabética
bhan obtenido cicrto alivio al ser tratados por periodos cortos con infusiones
intravenosas de insulina, independientemente del grado de mejoria logrado

en cl control de 1a glucemia (12).
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Asi, hoy en dia practicamente todos los expertos en ¢ste campo
recomiendan la optimizacion del control de 1a glucemia, la forma que sea
nccesaria, como la parte mas importante de cualquier esquema terapéutico
de la ncuropatin diabética. [l control adecuado de Ia glucemia puede
prevenir la aparicion de la neuropatia y, por si solo, puede ser cficaz para
producir mejoria sintomatica. Se reconoce, ademais, que un buen control de

la diabetes limita la rapidez con la que progresa csta complicacion.

TRATAMIENTO SINTOMATICO.

CONTROL DEL DOI.OR.

Los sintornas dolorosos que se asocian con la ncuropatia diabética
pucden ser incapacitantes ¢ inducir depresion en ¢l paciente. Aunque en
muchas ocasiones, cste dolor ¢s autolimitado. también pucde persistir
durante mcses o aios interfiricndo, por lo tanto, con ¢l estilo de vida
normal. l.as medidas terapéuticas para el control del dolor ¢n la necuropatia
diabética con frecuencia producen cuando mucho, alivio parcial (29)

Se ha sugerido una  secuencia para el tratamiento del dolor de Ia

neuropatia diabética (12). que sc inicia con las medidas mas simples y
progresa hasta el uso de medicamentos con efectos secundarios potenciales
mas severos. Entre las medidas fisicas simples para iniciar ¢l tratamiento se
cncuentran los baflos de agua tibia, el uso de medias y la estimulacién
nerviosa transcutanca. Las medidas pucden proporcionar cierto alivio de
parestesias ¢ hiperestesias al evitar el movimicento de los foliculos pilosos
que podrian estar originando dichos sintomas. La cstimulacion nerviosa
transcutdnea es un proccdimiento benigno que ha resultado benéfico en
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algunos pacientes. Aparcntemente, los mejores resultados s¢ obtienen
cuando se hacen varios censayos terapéuticos colocando clectrodos cn
diferentes sitios, incluyendo dreas que no son dolorosas o aun sobre nervios

que no parecen afectados por la neuropatia.

iniciales pueden ser los analgésicos simples

Los medicamentos
En genceral se

(aspirina paracctamol antiinflamatorios no  esteroideos).

deben evitar analgésicos que puedan causar adiccion

E! dolor con sensacion de quemadura o las hiperestesias severas que

se producen por ¢l contacto con las sabanas son trastornos de Ia

scensibilidad cpicritica Una proporeion considerable de pacientes con este
tipo de molestias obticnen alivio con la aplicacion topica de crema de
capsaicina al 0.075%. Estc medicamento gjerce sus cfectos analgésicos
bloqueando el dolor sin afectar la sensibilidad al tacto o la vibracion.

Se supone que bloquea selectivamente las neuronas nociceptivas C,

ademas de depletar y prevenir la reacumulacion de sustancia P La otra

variedad de dolor que manifiestan los pacientes con nteuropatia  diabética
una

cs  protunda, mal localizada v comparable a un dolor dental. Es
alteracién de la sensibilidad protopatica. Suele responder mal al tratamiento
topico v, por cllo, se¢ cmplean otros medicamentos. El tratamiento de
infusion intravenosa de insulina durante periodos tan cortos de dos dias ha
producidos ingjoria dramatica del dolor que se pucde prolongar  sin
recurrencia durante varias semanas después que el paciente regresa a su
tratamiento habitual de la diabetes. l.a clonidina se ha emplecado con éxito
en algunos sindromes de causalgia. Aunque no se ha demostrado en forma
concluyente, su eficacia sobre el dolor de {a neuropatia diabética, puede

cstar justificado su cmplco cn vista de que es un medicamento bien
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tolerado. La dosis inicial no debe exceder 100 microgramos y se dcbe
administrar por la noche para evitar somnolencia ¢ hipotension ortostitica.

Posteriormente la  dosis aumenta hasta un maximo de 500
microgramos y se¢ rccomicnda suspender ¢l medicamento si no hay
respuesta. Un andilogo estructural de ta lidocaina, que se administra por via
orai, es la mexiletina, que ha producido mejoria significativa del dotor,
hiperestesia y parestesias, en pacientes con ncuropatia diabética dolorosa
cronica tratados durante 26 semanas.  La  pentoxifilina, un  agente
hemorreologico. se ha empleado en algunos pacientes con dolor por
ncuropatia diabética cronica logrando mejoria clara. Su indicacidon puede
ser mas cvidente cuando existen razoncs para pensar que oxiste un factor

isquémico entre las causas de la neuropatia.

Cuando las medidas anteriores, que en general son bien toleradas, no
producen resuitados satisfactorios, se¢ debe considerar ¢l empleo de
antidepresivos y tranquilizantes que pucden ser mas eficaces para controlar
¢l dolor, pero también son susceptibles de causar efectos colaterales mas
scrios. La carbamaccpina en dosis de hasta 200 mg. cada 8 hrs, ha
producido resultados excelenies en una alta proporcion de los casos de
neuropatia diabética dolorosa. Niuscas. vomitos, somnolencia, marcos v
ataxia, son los efectos colaterales que pueden limitar ¢l empleo de este
agente. S¢ ha demostrado la eficacia para tratamicnto  de dolor de la
neuropatia diabética de varios antidepresivos triciclicos administrados en
combinacion con fenotiazidas. Suclen usarse dosis de 50 a 150 mg./dia de
aminotriptilina y de 1 a 6 mg/dia de flufenazina por via oral. Es importante
administrar una dosis optima dc cstos medicamentos durante 7 a 14 dias,
antes de decidir si existe o no respuesta terapcéutica. Por otro lado, se debe
tomar cn cuenta que los iriciclicos. las fenotinzidas, o ambos, pucden
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agravar la hipotension orotostatica, producir retencion urinaria y agravar [a

impotencia.

Cabe senalar, finalinente, que la infusion intravenosa lenta de S mg/Kg. de
lidocaina, durante 30 min., pucdc proporcionar alivio del dolor intratable de
la ncuropatia diabética durante 3 a 21 dias. Si el dolor sc localiza sobre 1a
distribucion de una raiz nerviosa en parnticular, este alivio temporal pucde
ser todo lo requerido, puesto que dicho tipo de dolor por mononeuropatia
cs autolimitado. Con basc en la compresion actual de la patogéncsis y de la
historia natural diabética doloresa, debe quedar proscrito cf tratamiento que
busca bloquear ¢l dolor por medio de 1a inycccion de lidocaina o de alcohol

directamente en las raices nerviosas a los ganglios.

NEUROPATIA ASINTOMATICA.

La detccciéon de ncuropatin  diabética asintosndtica, ticne  gran
importancia para intensificar las medidas preventivas de las complicaciones
de la neuropatia (ulcera, ncuropatia y articulaciones de Charcot). Los
pacientes con neuropatia asintomatica tienen alto ricsgo dc problemas
graves cn los pies ¥y por lo tanto requicren educacion especial sobre el
cuidado de las extremidades inferiores, ademas de seguimicnto estrecho.
Los conscjos generales que sc deben dar a estos pacientes sc resumen cn el
cuadro 3. También deben ser orientados sobre el calzado mas apropiado
para cllos, dependiendo de la presencia o no de deformidades de los pies .

En estos casos esta indicado el mejor control posible de la glucemia.
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NEUROPATIA AUTONOMICA,

El tratamiento de la ncuropatia autonémica es paliativo y sc oricnta a
controlar sindromes especificos(7). l.a hipotension postural se trata con
medidas elasticas y medicamentos que expanden el volumen plasmatico,
como la fluorohidrocortizona. La demostracion del  sindrome  de
denervacion cardiaca, con frecuencia cardiaca fija, obliga a descanar la
presencia de isquemia miocardica no dolorosa, antes de recomendar
programas de ejercicio. lL.as alteraciones del vaciamiento gastrico pueden
requenr  que se divida la alimentacion en comidas pequeias v la
administracion de metoclopramida. Para el tratamiento de la diarrea cronica
por neuropatia autonomica diabética se han empleado antibioticos  y
colgstitamina.

Las alteraciones de la funcion de la vejiga pueden resolverse con el
cempleo de la maniobra de Credé, requerir el uso repetido de sondas o
necesitar cirugia del cuello de la vejiga.

La impotencia en los diabéticos requiere valoracidon para determinar
la participacion de factores psicogénicos y vasculares ademas de la
neuropatia. Para su fratamicnto s¢ cuenta con terapia  conductual,
dispositivos que producen creccion por vacio, inycccion intracavernosa de
regitina y papaverina y varnos tipos de protesis. No se cuenta con un
tratamiento especifico para corregir la incapacidad de percibir el desarrollo
de hipoglucemia, pero ¢l diagnostico dc este trastomo es importante para

hacer ajustes del programa de administracion de insulina.
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PLANTEAMIENTO  DEL PROBLEMA.

Con 1a rcalizacion del presente estudio, se pretende determinar cual
sera la prevalencia de Neuropatia diabética en los pacientes de tipo 11, de
acuerdo al control mctabolico y  al tiecmpo de evolucion en la clinica del
1.S.S.S.T.E. de San Martin T'exmelucan.

JUSTIFICACION.

La diabetes mcllitus tiene una prevalencia del 526 en la poblacion
general (34). La complicacion cronica mas frecuente. es la neuropatia
diabdtica, se han reportado frecuencias variables que van del 50 al 90%
(25).

Cursa con una gran cantidad de signos v sintomas que a su maxima

intensidad, teriminan en invalidez de los pacientes

La diabetes mellitus, es una de las causas principales de expedicion de
incapucidades y ausentismo laboral del total de los pacientes atendidos en

el Instituto.

La deteccion de la frecuencia de neuropatias en los diabéticos que
torman parte de la poblacion atendida por el Instituto, tiene como finalidad
implementar medidas preventivas tempranas que eviten su evolucion a
grado severo; ¥ por lo tanto, mejoren Ia calidad de vida de! paciente.

Creemos que la prevencion de éste tipo de complicaciones, generaria
un ahorro eccondmico significativo ¢n  la atencion de los pacicntes
diabéticos, esto evitaria una reduccion en el costo de medicamentos y
procedimientos diagnosticos ¥ quinirgicos que demanda ¢l paciente cuando
1a enfermedad tiene un grado avanzado.
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OBJETIVOS.
OBJETIVO GENERAL.

Conocer el tipo de prevalencia de neuropatia diabética en un grupo
determinado de pacientes diabéticos upo 11 dc la clinica de San Martin
Texmelucan del 1.S.S.S.T.E.

OBJIETIVOS ESPECIFICOS.
a).- Determinar la predominancia de signos y sintomas de la
neuropatia periférica en pacientes diabéticos tipo .
b).- Conocer la frecuencia y tipo dc neuropatins en pacientes
diabéticos tipo 1.
c).- Conocer la frecuencia de neuropatia diabética con relacién a

los afos de cvolucion.

HIPOTESIS.
Dado que s¢ trata de un trabajo descriptivo, 1o se requicre de

hipotesis.

METODOLOGIA.

Se llevo a cabo un estudio prospectivo, descriptivo, observacional y
transversal en la clinica d¢l 1.S.S.S. T.E. de San Martin Texmelucan en un
periodo de un afio, de Junio de 1994 a Julio de 1995 en donde se
seleccionaron 40 pacicntes diabéticos tipo IT con un promedio de edad de
60.6 aiios y un rango de 35 a 81 afos.
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CRITERIOS DE INCLUSION.

1).- Se incluycron pacicates diabéticos tipo II diagnosticados por
criterios de A.D.A. (American Diabetes Associaton) de mas de 30 afos de
edad.

2).- Sc¢ incluycron ambos sexos con edades de mis de 30 aflos con
cvolucién de mas de un aiio.

3).- La seleccion scera independientemente del grado de control

metabolico.

CRITERIOS DE EXCLUSION,

1).- Pacientes con nefropatia diabética en ctapa IV de la clasificacion
de Modesen (pacicente que cursa con depuraciéon de creatinina menor a 10
mg/ml/min. y elevacion de creatinina sérica por arriba del rango normat).

2).- Pacicntes con polineuropatia periférica debida a alcoholismo
cronico.

3).- Sindrome radicular debido a probhlema de insuficiencia vascular.

4).~ Estados de caquexia.

5).- Enfermedades neurologicas y psiquidtricas que cursen con
neuropatia periférica previa a la presentacion de la diabetes mellitus.

CRITERIOS DE ELIMINACION.

Se eliminaron a los pacicotes que no fimmaron la hoja de autorizacién
del protocolo, y a aquellos que el investigador por causas particulares
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consideré no adecuadas para su cestudio (Por defuncion, cambio de

residencia, inasistencia a las citas médicas o de laboratorio).

VARIABLES DEMFEDICION,

Se analizaron las siguientes variables de medicion: edad, sexo, aftos
de evolucion, sintomatologia (dolor, disistesias, disminucion de la fuerza de
los miembros inferiores, diplopia. defecto visual en la oscuridad, apnca del
hipoglicemia., #mpotencia, incontinencia

sueflo, marcos, pcercepcion a
sensacion  de  plenitud,  posprandial

urinaria, disminucién del libido,
inmediata), prucbas sensitivas, prucbas motoras, retlejo pupilar, T.A. de
cubito y bipedestacion, frecuencia cardiaca en reposo. frecuencia cardiaca
con maniobra de Valsalba, frecucencia cardiaca con respiracion profunda.
Laboratorio (glucosa, colesterol, hemoglobina glucosilada, triglicéridos,

H.D L., depuracion de creatinina y albuminuna en 24 Hrs.
Con los métodos de analisis estadisticos denominado coeficiente

de correlacion, puesto que es el mdétodo mas adecuado para éste tipo de

estudios.




- 47 -

METODO PARA CAPTAR INFORMACION.

Para la valoracion clinica de los pacientes. se empled un procedimiento que
consistc ¢n un cucstionario 'y un cxammen ncurologico abreviado, que
requirié el empleo de un algodon, un alfiler, un diapason y un martillo de
reflcjos.  Las preguntas y  los  componentes  del  examen  tisico, sc
seleccionaron por su sencillez, vy por que guardan relacion aceptable con las

prucbas ncurofisiolopicas cuantitativas.

Se les cefectio una primera consulta meaedica, en el cual se realizo
interrogatorio y exploracion dirigida a buscar datos de neuropatia periférica
o necuropatia autonomica. Las prucbas de sensibilidad se levaron a cabo
utilizando compresas de agua caliente para evaluar la percepeion del tacto-
presién, también se utilizd un alfiler para investigar la sensibilidad al dolor
y un diapason de 250 hz para la vibracion. lLos reflejos osteotendinosos,
que se evaluaron fueron braquial tricipital e¢n cextremidades superiores y
rotuliano vy Aquiles en extremidades inferiores con cl martillo de
exploracion ncurolégica. La tension arterial con ¢l estigomanometro
manual, los examenes bioquimicos para evaluacion del estado metabolico
incluycron: examen de glucosa de ayuno. determinada por autoanalisis,
hemoglobina glucosilada  por método  de  Elisa, lipoproteinas  por
Elcctroforesis, depuracion de creatinina en 24 hrs por autoanalisis y
microalbuminemia con tira rcactiva de microbumitest.

La presencia de neuropatia se establectod de acuerdo a los criterios
sefalados en la conferencia de Texas, en el cual la presencia de uno o mas
signos y sintomas hacen diagnostico. Debido a que no se efectuaron
examenes de gabincte (SEGD para evaluar retencion gastrica y Cistometria




para cvaluar retencion urinaria o vejiga ncurogénica) la clasificacion del
tipo dec Ncuropatia anicamente se dividié en polincuropatia periférica y

neuropatia autonémica.
Una wvez ordenado los resultados de las variables, se analizd la

prevalencia de cada uno dc los signos y sintomas de acuerdo al tiempo de

evolucidon de la diabetes.
Los hallazgos cn cada paciente fueron anotados en la hoja de

registro individual, asi como la hoja de conscentimicnto para el estudio; el
cual, fu¢ firmado por los mismos pacientes. (Se anexan dichos registros).

ASPECTOS ETICOS.

Se hizo ¢l estudio a 40 pacientes diabéticos a los cuanles se les tomd su
consentimiento avalado con su firma para poder ser integrados al trabajo de

investigacion.
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RESULTADOS.

Del grupo totai de 40 pacientes ¢l 87.5% tuvicron neuropatia
periférica; 92.5%6 ncuropatia autondmica y 45% tuvo la asociacion de los
dos tipos de neuropatia ( grafica | ). El 10025 de pacientes tuvieron algin
tipo de neuropatia. El porcentaje mas alto de ncuropatia periférica se
encontro en los primeros cinco anos de evolucion ( 27.5% ) el mas bajo
(10% ) entre los 11 y 15 anos de evolucion ( gritica 3). La asociacion de
ambas neuropatias fué mis alta a mayor tiempo de evolucion, v solo en el
2.5%% para pacientes con menos de 5 anos ( grafica 4 ).

En cuanto la frecuencia de signos y sintomas de la ncuropatia periférica, cl
dolor fue ¢f mas alto con un 52 2% v la disminucidn de la sensibilidad al
dolor, fue la mas baja con un 7.5% ( grafica 5 ). Los sintomas
correspondicntes a ncuropatia autondémica mostraron un porcentaje elevado
para marecos, disminucion de Ia libido ¢ impotencia (85.5, 844y 625 %
). respectivamente. La diarrea nocturna, plenitud post-prandial y la
disminucion del reflejo pupilar con porcentajes menores (7.5, 10 vy 20 %),
Ia sintomatologia del aparuto cardiovascular como taquicardia en reposo e

hipotension postural no se encontré en ningun paciente ( grafica 6 ).

La frecuencia de signos y sintomas de neuropatia periférica y
autondémica de acuerdo al tiecmpo de cvolucion de la diabetes sc muestran
en la tabla I y I . El analisis del cocficiente de correlacion entre la glucosa
¥ el resto de parametros bioquimicos evaluados como hb glucosilada AIC,
triglicérido, HDL., y la depuracién de creatinina tuvieron una correlacion
positiva entre glucosa y nivel de colesterol con R= 0.3421 ( grifica 7 ).
Glucosa y ¢l nivel de triglicérido con R= 0.3791 ( grafica 8 ). Glucosa con
depuracion de creatinina que obtuvo R= 0.4058 (GRAFICA 9).
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DISCUSION

Con cste trabajo se esta colaborando con la propuesta anunciada en
1988 e¢n San Antonio Texas, en donde se propuso: que cada uno de los
centros de atencidn a pacientes diabéticos, conozca su frecuencia y el tipo
de necuropatias.

Los resultados obtenidos en cuanto a la frecuencia concuerdan con ¢l
promedio  de los publicados en otras series, donde ¢l rango va de 0 a 93 2a
(6). A diferencia de otros estudios, sobre la prevalencia de neuropatias, el
diagnostico de nuestro grupo se sustentd en los critenos estandarizados por
un panel de expertos, posiblemente esto explica haber obtenido un
resultado promcedio a los yva publicados ( 7.8 ).

De acuerdo al resultado, se observa que la frecuencia mas alta
en relacion a los ailos de evolucion de la diabetes mellitus tué del 14% en
los pacientes que tenian menos de 5 afos de evolucion, esto explica el por
qué los pacientes que inician con la enfermedad no tienen la suficiente
orientacion, ni ¢l adecuado manejo de su enfermedad.

La frecuencia mas baja se notd en pacientes con mas de 25 atos de
evolucion, de los cuales la mayor parte tenian un buen control.

Respecto a la edad ¥ sexo, no hubo relevancia en lo observado.
Comparativamente al estudio de Pirart en ¢l cudl se demuestra un

incremento de la Ncuropatia en proporcion directa al tiempo de evolucion
de la diabetes (9). En éste grupo ¢l 10 % tenia algin tipo de ncuropatia,



independientemente del intervalo de edad. En Jos primeros aflos de
evolucion cncontramos una alta frecuencia dc polincuropatia periférica
ocasionada por el descontrol mcetabaolico que tenian los pacientes, similar a
otros estudios realizados. Entre  éstos, ¢l llevado a cabo cn 503 pacientes

Mexicanos diabcéticos tipa 11, por ¢l San Luis Valley diabetes Study y el

Piamonte Italv Study ( 10.11.12).

1.a sintomatologia predominante: dolor, disestesias y la pérdida de la
senstbilidad vibratoria, demucstran afectacion prncipalmente  a fibras
nerviosas delgadas y cortas (13,14). Otro tipo de ncuropatias como la
radiculopatias, amiotrofias v mononeuropatias no fueron encontradas, el

porcentiaje reportado en estudios previos es muy bajo , menos del 2% (17).

L.a prevalencia de 1a neuropatia autonomica, también fué mayor en

10s primeros dice anos de evolucion. Algunos estudios han demostrado que

desde ¢l momento en que sc diagnostica la diabetes: un porcentaje

significativo de pacientes son portadores de ncuropatia autondmica previa
(15) esto explica ¢l porqué de éste porcentaje alto, por otro lado, es
importante seilalar que no cucontramos afcctacion cardiovascular cn ningan
paciente, a pesar de utilizar el método que por analisis espectral se ha
sefialado como mas adecuado (maniobra de Valsalvia) P<0.001 (16).

La sintomatologia del sistema nervioso auténomo como mareos,

disminucion de la libido ¢ impotencia no pueden ser atribuidos en su
totalidad a ncuropatia autonomica, debido a que un porcentaje importante

de pacientes no diabéticos pueden llegar a presentarlos(18).
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La afcctacion al tubo digestivo manifestada como plenitud post-
prandial y diarrcas nocturnas son quizas los sintomas miis represcntativos

de daito autonémico en nuestro grupo. l.a disminucion del reflejo pupilar es

otro signo que nos indica afectacion  de tipo parasimpiético pero como

sintoma aislado no tiene relevancia (19).

Finalmente confitmamos, una vez mas, que la diabetes implica un

trastorno metabolico maltiple coma lo demuestra la correlacion positiva
entre las cifras de glucosa. los niveles de colesterol y los triglicéridos. Esta
bién cstablecido que ¢l incremento del lipoproteinas del tipo LDL, es un
tactor de riesgo para ia génesis de la arterioesclerosis, esto agregado a la
microangiopatin con la que cursa ¢l paciente diabético, nos lleva a
comprender ¢l gran riesgo que ticnen éstos pacientes para desarrollar

enfermedad coronaria ( 20).

Con estas observaciones podemos concluir que cfectivarmnente la
neuropatia diabética ocupa un lugar predominante cn la complicaciones que
presenta el paciente diabético. que es necesario dirigir mayor atencion al
diagnéstico temprano de esta patologia, con la finalidad de prevenir
consecuencias invalidantes como las amputaciones de miembros inferiores.

Se ha demostrado que la causa primaria dcl pi¢ diabético es la
ocasionada por polineuropatia periférica.

pérdida de la sensibilidad,
cardiovascular no fué

Aunque, la ncuropatia autonomica de tipo
cncontrada, tampoco estuvo ausente en otros aparatos y sistemas.



Por lo tanto, la evaluacion clinica y de gabincte correspondicnte al
lar, debera realizarse independi del tiempo de

cardiov:
evolucion que tenga el paciente.

La perspectiva de este trabajo serd continuar el estudio en un grupo

mayor de pacicntes de nuestro instituto.
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CONCLUSIONES.

1).- El estudio manificsta que la frecuencia de algun tipo de
ncuropatia diabética ¢s muy alta (100°%%); la cual en su mayoria no estaba
diagnosticada.

2).- El modclo de neuropatia mas comin corresponde a la del
sistema nervioso autéonomo con predominio del aparato digestivo.

3).- El grado de descontrol metabolico de las grasas, se confirma
por un incremento de la cantidad de triglicéridos tipificados como
dislipidemnia tipo IV scgim la O.M.S.

4).- La descompensacion metabolica también tiene efecto sobre ¢l
funcionamiento renal, demostrado por una reduccion en la depuracion de
creatinina correlacionado positivamente con el nivel de glucosa.

5).- Se comprueba, que la mayor parte de los pacientes diabéticos
atendidos por la especialidad de medicina familiar, son portadores de algtin
tipo de ncuropatia diabética no diagnosticada. asi como tambi¢n de otras
complicaciones asociadas a la descompensacion metabolica.

Finalmente, como resultado del estudio realizado, y como una
modesta  colaboracion para el mcjoramiento de la atencion en el
diagnostico; sugerimos, se enfoque dentro del Instituto una mayor atencion
al establecimiento de protocolos especificos de diagnostico y tratamiento

temprano a nivel de medicina familiar.
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