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RESUMEN ESTRUCTURADO

La diabetes mellitus es una enfermedad sistémica, cronica que requiere un
manejo multidisciplinario, dentro de las complicaciones mayormente
presentadas se encuentra la Polineuropatia diabética (PNPD) asociada a
un dafo a la microvasculatura. El diagnostico precoz y oportuno de la
PNPD nos permitira ajustar y prevenir de forma mas eficiente las
complicaciones asociadas a la Diabetes Mellitus tipo 2.

OBJETIVO: determinar la sensibilidad y especificidad del indice sural
radial (ISR) para el diagnostico de polineuropatia diabética en pacientes
con Diabetes Mellitus tipo 2 de menos de un afio de evolucion.
METODOLOGIA: Se realizo un estudio observacional, transversal,
prospectivo y analitico de casos consecutivos. Incluyendo una muestra:
51 pacientes con Diabetes mellitus tipo 2 de menos de un afio de
diagnostico sin antecedentes de cualquier enfermedad aguda o cronica que
afecte el nervio periférico. Se realiz6 estudio de neuroconduccion de las
4 extremidades segun la American Association of Neuromuscular and
Electrodiagnostic Medicine (AAEM) y se calcul6 el Indice Sural/Radial,
dividiendo la amplitud del potencial de accion sensorial nervioso (a-
PASNs) del nervio sural entre la amplitud del potencial de accion
sensorial nervioso (a-PASN) del nervio radial, considerando un valor de
> (0.21 como normal, adicionalmente se aplico el Michigan Neuropathy
Screening Instrument (MNSI) y su complemento de exploracion fisica.

RESULTADOS: Se ingresaron de forma prospectiva una cantidad toral del 51
pacientes, encontrando una edad promedio de 49+9.9 afios, 38 (74.5%) del
género femenino, con una escolaridad promedio de 11.8+4.1 afos,
ocupacion amas de casa (21 [41.2%]), meédicos (5 [9.8%]), la
comorbilidad mas frecuente fue hipertension arterial (6 [11.8%]),
dislipidemias (5 [9.8%]) y obesidad (4 [7.8%]). Para el indice sural/radial
se encontrd una sensibilidad de: 0.50% y especificidad de: 0.97% VPP
0.87% y VPN 0.83%. Por otro lado la prueba con monofilamento obtuvo
una sensibilidad de 0.57% y especificidad de 0.83%

CONCLUSIONES: El indice Sural/Radial demostr6 de forma preliminar
ser una pobre sensibilidad y una alta especificidad para diagnosticar
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polineuropatia periférica en pacientes diabéticos de reciente diagnostico
(<lafio) comparado con el Protocolo extenso propuesto por la AAEM
(2005).



SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DEL INDICE SURAL/RADIAL
PARA EL DIAGNOSTICO DE POLINEUROPATIA EN PACIENTES
CON DIABETES MELLITUS TIPO 2 DE RECIENTE
DIAGNOSTICO (<1 ANO)

Dr. Ceballos Sabido OA (1), Dr. Montes Castillo ML (2), Dr. Lépez Lopez CO (3)
1Medico residente de cuarto afio de Medicina de Rehabilitacidn, 2 Jefe de servicio de Medicina de Rehabilitacion, 3 Medico
investigador A, Servicio de rehabilitacion.

INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

La Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) es una enfermedad sistémica, cronica
que requiere de un manejo multidisciplinario enfocado en estrategias
dirigidas al control glucémico y prevencion de dafio a 6rganos blanco; asi
como a la deteccion temprana y manejo oportuno de las complicaciones
asociadas.

Segtin la Federacion Mexicana de Diabetes A.C. la incidencia de DM2
para 2016 en M¢xico fue de 10.3% para mujeres y 8.4% para hombres,
mientras que la DM2 se situa en la segunda causa de mortalidad en
México con un 15.4% en 2016, por debajo de las enfermedades
cardiovasculares con un 19.9% para el mismo afio. Ademas se ha
observado un incremento en el numero de defunciones asociadas a DM2
en los ultimos 26 afios pasando de 14 626 en 1980 hasta 154 574 en el afio
2016. En México la prevalencia nacional es de 11,92% y el Gasto/ persona
con diabetes es de 892,53(USD). (2).

En el contexto de las complicaciones asociadas a diabetes mellitus tipo 2
destacan aquellas complicaciones cronicas asociadas a disfuncion de la
microvasculatura entre las que se encuentra la polineuropatia diabética
(PND), esta consiste en la disfuncion de nervios periféricos en pacientes
con diabetes mellitus en ausencia de otras causas de neuropatias.

En México, se ha reportado que el 60% de pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 (DM2) presentan alguna forma de neuropatia diabética y su
frecuencia depende de la duracion de la diabetes (4).



Las polineuropatias (PNP) pueden presentarse segiin su topografia como
Polineuropatias Generalizadas (ej. Polineuropatia diabética) o Focales (e;.
neuropatias intracraneales). Segun sus caracteristicas clinicas pueden ser:
Tipicas suelen tener una distribucion de distal a proximal, son longitud de
nervio dependiente y simétrico, se trata de la forma de polineuropatia mas
comin en pacientes diabéticos y generalmente el paciente refiere
parestesias. Las formas Atipicas suelen presentarse de forma aguda, sub-
aguda o cronica, con periodos de agudizacion fluctuante y generalmente
afectan fibras sensoriales pequefias y/o autondmicas que se caracterizan
por la presencia de dolor.

Dentro de las herramientas para el diagnostico de polineuropatia diabética
(PNPD) se encuentran: el Michigan Neuropathy Screening Instrument
(MNSI) como herramienta cuantitativa, no invasiva y validada para
Neuropatias simétricas distales. También se cuenta con el test con
monofilamento de Semmes-Weinstein, una herramienta utilizada para
evaluar la sensacion de presion en el pie diabético (10gr.) con una
sensibilidad que varia desde 86% hasta 100% (10, 11). Otra de las
herramientas son los Umbrales de vibracion que reflejan la actividad de
mecano receptores, en diversos estudios se ha correlacionado la perdida
de la sensacion de vibracion como indicador temprano de polineuropatia
periférica. Los estudios de neuroconduccion son el estudio mas objetivo,
sensible y especifico para la evaluacion de la capacidad sensitiva y motora
de los nervios.

La American Association of Neuromuscular and Electrodiagnostic
Medicine (AAEM) sugiere la realizacion de estudios de neuro conduccion
(ENC) para detectar la aparicion sub clinica de PNPD.

Se ha observado que la caida en la amplitud del potencial de accion
sensorial nervioso (PASN) del nervio sural se altera de forma comun en
la PNPD (15,16) y es aceptado como un marcador temprano de PNPD,
con una sensibilidad reportada entre 30 y 70% para la deteccion de la
misma, siendo un indicador de la disfuncion del nervio periférico, es el
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primero en afectarse y se correlaciona mas estrechamente con hallazgos
neuropatoldgicos. Por otro lado la amplitud del PASN es el dato que
proporciona mayor informacién en casos de enfermedad axonal.

El indice Sural/Radial (ISR) de > 0.21 es considerado como normal y es
propuesto como un marcador temprano de PND; se ha llegado a la
hipotesis de que este indice es utilizado para la deteccion temprana de
pérdida axonal (17). Se calcula dividiendo el valor de la amplitud del
nervio sural entre el valor de la amplitud del nervio radial, siendo un
marcador de polineuropatia sensible, especifico e independiente de la

edad y podria ser utilizado para la deteccion precoz y la prediccion de
PNPD (18, 19).

Previamente se realizoO una serie de 30 pacientes Ilamada:
“SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DEL INDICE SURAL/RADIAL
PARA EL DIAGNOSTICO DE POLINEUROPATIA PERIFERICA EN
PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2 DE RECIENTE
DIAGNOSTICO DEL HOSPITAL GENERAL DE MEXICO”
demostrando una correlacion estadisticamente significativa entre la
glucemia capilar y el indice sural/radial y no asi el puntaje del MNSI con
el indice sural/radial. Ademas se calculd la sensibilidad (22%),
especificidad (47%), valor predictivo positivo (50%) y negativo (73%) y
un valor global (70%) para el indice sural / radial como herramienta para
diagnostico temprano de PNPD.

Sin embargo cabe destacar el contraste entre el tamafo de la muestra y los
resultados encontrados, siendo necesarios series que incluyan un mayor
numero de pacientes con el objetivo de precisar los resultados obtenidos
en el estudio previamente mencionado.

El objetivo de este estudio es ampliar la muestra de pacientes previamente
estudiados para obtener resultados mas fidedignos respecto a la utilidad
del indice sural/radial para diagnostico temprano de PNPD en pacientes
de reciente diagnostico (<1 ano).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Como se ha planteado en una serie previa la PND es una complicacion
que se presenta hasta en un 60% de pacientes que padecen DM en etapas
avanzadas (30). Los estudios electrofisiologicos nos permiten
diagnosticar neuropatias subclinicas. El indice S/R promete ser un
indicador de neuropatia axonal incipiente que nos permitirda un
diagnostico temprano.

JUSTIFICACION

La neuropatia diabética es una complicacion frecuente (60%) de los
pacientes con DM secundaria a los estados de hiperglucemia crénica la
cual afecta su funcionalidad y calidad de vida. Un adecuado control
glucémico puede retardar el dafio al nervio periférico secundario, por lo
que un diagndstico temprano de neuropatia nos permitird emplear
medidas terapéuticas o preventivas mejor dirigidas a este grupo de
pacientes disminuyendo costos en atencion y tratamiento. Por lo anterior
es importante contar con pruebas electrofisioldgicas mas sensibles y
especificas que nos permitan diagnosticar lesiones tempranas del nervio
periférico.

El indice S/R ha demostrado utilidad para el diagndstico de neuropatias
axonales incipientes sin embargo su sensibilidad, especificidad y su
correlacion con los estudios electrofisiologicos extensos en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 de menos de un afio de diagnostico aun es incierta.

HIPOTESIS

El indice S/R tendra una sensibilidad y especificidad similar al estandar
de oro (ENC segun protocolo de la AAEM) para el diagnostico de
neuropatia diabética en pacientes con DM2 de menos de menos de un afio
de evolucion de diagnostico.



OBJETIVOS:

Objetivo General

* Determinar la sensibilidad y especificidad del indice S/R para el
diagnostico de neuropatia diabética en pacientes con DM2 de menos de
un afio de evolucion.

 Conocer la utilidad del indice S/R para diagnostico de neuropatia
incipiente comparado con el MNIS como prueba de tamizaje.

Objetivos Especificos

» Conocer la prevalencia de neuropatia diabética en pacientes con
DM2 de reciente diagnostico.

* Determinar el tipo de neuropatia (desmielinizante o axonal) que
con mayor frecuencia se presenta en pacientes diabéticos tipo 2 de
reciente diagnostico.

METODOLOGIA

Disefio: Estudio transversal, descriptivo, analitico.

Tamafio de muestra: Calculo del tamafio de la muestra no probabilistico
por conveniencia incluyendo 51 pacientes con diagnodstico de neuropatia
diabética de menos de un aio de diagnostico.
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CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion.

Pacientes con diagndstico de DM2 de menos de 1 afio de
evolucion bajo cualquier modalidad de tratamiento.

Pacientes de 18 — 65 afios que acepten participar y que firmen
consentimiento informado.

Pacientes que sepan leer o escribir o que cuenten con alguien
que les ayude a contestar el cuestionario MNSIL

Criterios de exclusion:

* Pacientes con otras enfermedades metabdlicas que afecten el

nervio periférico (Ej. Hipotiroidismo).

» Pacientes con diagndstico reciente o previo de cancer con o sin

tratamiento (quimioterapia o radioterapia).

e Pacientes con uso excesivo de alcohol (mas de 21 vasos de

alcohol a la semana).

» Pacientes que utilicen o hayan consumido medicamentos

causantes de polineuropatia (Ej. Esteroides).
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Variables estudiadas

: Definicion ..,
Variable CHICION. Escala de medicion
metodoldgica
Variables
sociodemograficas
Genero Cualitativa dicotomica [Hombre Mujer
Cuantitativa Numero de afios
Edad : ) )
discontinua cumplidos
: Cuantitativa Numero de afios
Escolaridad : ) )
discontinua escolarizado
Actividad actual
Ocupacion Cualitativa nominal  remunerada o no
remunerada
Enfermedades
Comorbilidades Cualitativa nominal  |acompafantes al
padecimiento actual.
Alcoholismo Cuantitativa Numero de vasos
discontinua consumidos .
Variables
electrofisiologicas
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Indice Sural/ Radial

Cuantitativa
discontinua

La division de la
amplitud de la PASN
del nervio sural entre el
PASN del nervio radial.
Normal >21mV

Diagnostico
electrofisiologico

Cualitativa nominal

Degeneracion axonal.
Desmielinizante

Diagnostico topografico

Cualitativa nominal

Mononeuropatia.
Mononeuropatia
multiple.
Polineuropatia.
Poliradiculopatia.

Tipo de fibras afectadas

Cualitativa nominal

Sensitiva Motora
Sensitivo motora

Variables clinicas.

Test MNSI

Cuantitativa
discontinua

Puntaje total del MNSI

Monofilamento de
Semmes- Weilnstein

Cualitativa ordinal

Normal Disminuida
Ausente

Diapason de 128Hz

Cualitativa ordinal

Normal Disminuida
Ausente.
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MATERIAL Y METODOS:

Captura de pacientes: Se hizo una busqueda intencionada de pacientes
con el diagnostico de DM2 de reciente diagnostico (<lafio) en la consulta
externa, el servicio de medicina interna y de endocrinologia del Hospital
General de México.

Se citaron en el servicio de rehabilitacion Unidad 402 en donde se realizo:

Historia clinica

Aplicacion del cuestionario MNSI y su complemento de
exploracion fisica para el diagndstico de neuropatia. (hoja de
recoleccion de datos Anexo 2).

Pruebas complementarias:

o Diapasén 128Hz aplicado en la primer articulacion metatarso
falangica (20). La vibracion se va a calificar como :

- Normal: si el examinador detecta la vibracion en su dedo < 10

segundos después de que el paciente deja de sentir la vibracion.

- Disminuida: si la percibe por > 10 segundos después de que el

paciente deja de sentir la vibracion.

Ausente: Si el pacientes no percibe la vibracion. o
Monofilamento de Semmes- Weinstein 10g (21): El paciente
con los ojos cerrados, el examinador seleccion6 los lugares
apropiados (lo, 30, y 5° cabezas de los metatarsianos y
superficie plantar del hallux contestar "si" o "no" para indicar
si sienten que el monofilamento y reportar los sitios correctos
también. La respuesta "no" sugiere anafia del sitio.
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- Se evalu6 como:
1.Normal= 8 de 10 aplicaciones percibidas
2.Disminuida=de 1 a7

3. Ausente = ninguna

Estudios de neuroconduccion de acuerdo al protocolo de la
Academia Americana de Medicina de Electrodiagnostico y técnicas
propuestas por DeLisa J A 1994 (22), Anexo 3: Potencial de Accidén
Muscular compuesto: N. Peroneo, N. Tibial y N. Ulnar.

- Potencial de accion sensorial nervioso: N. Sural, N. Peroneo

cutaneo superficial (PCS), N. Radial
y N. Ulnar

Onda F de nervio tibial 'y ulnar  bilateral.
Se calculo el indice S/R dividiendo la amplitud del PASN del
nervio sural entre la amplitud del PASN del nervio radial,
considerando como normal una tasa >21%.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizd estadistica descriptiva para todas las variables, realizando
pruebas de significacion estadistica: prueba de U de Mann-Whitney,
prueba de Chi cuadrada, correlacion de Pearson y prueba de T de Student.
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ASPECTOS ETICOS

El estudio no presentaba riesgos de bioseguridad, se incluyeron a los
pacientes que aceptaron participar y firmaron una carta de consentimiento
informado, la cual cumple con la declaracion de Helsinki y la
reglamentacion de investigacion en salud vigente en nuestro pais. Fue
sometido por al comité de €tica en investigacion del hospital y fue
aceptado con clave de registro DI1/16/402/03/089.

RESULTADOS

Este es un analisis preliminar de una muestra de pacientes con Diabetes
Mellitus de reciente diagndstico que se han ido incluido de forma
prospectiva. Actualmente se han logrado incorporar al analisis 51
pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion. Los pacientes
cuentan con una edad promedio de 49+9.9 anos, 38 (74.5%) del genero
femenino, con una escolaridad promedio de 11.8+4.1 afios, ocupacion
amas de casa (21 [41.2%]), médicos (5 [9.8%]), empleados (4 [7.9%]),
comerciante (3 [5.9%]), empleada doméstica (2[3.9%]), abogados (2
[3.9%]), entre otras ocupaciones (14[27.5%]). La comorbilidad mas
frecuente fue la hipertension arterial (6 [11.8%]), dislipidemias (5
[9.8%]) y obesidad (4 [7.8%]).

Neuropatia periférica por clinica

A todos los pacientes se les aplico el cuestionario MNSI donde obtuvieron
un puntaje de 3.49+3.28 puntos y donde ningun paciente resulto positivo
para neuropatia periférica. A la exploracion fisica 14 (27.5%) pacientes
resultaron con alteraciones en el mono filamento y 8 (15.7%) para el
diapason.

Neuropatia periférica por estudio electrofisiologico

Se realiz6 estudio de neuroconduccion de las cuatro extremidades y
calculo del indice de la amplitud del nervio sural / nervio radial
encontrando 14 (27.5%) pacientes con diagnostico de polineuropatia de
las cuales 9 (64.3%) fueron sensitivo-motoras, 4 (28.6%) sensoriales y 1
(7.1%) motoras. Todas con lesidn del tipo de la degeneracion axonal. Para
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la prueba del indice Sural/Radial se encontr6 un valor promedio de
0.68+3.69 resultado positivas para neuropatia incipiente solamente 8
pacientes (15.7%).

Se calculo la sensibilidad, especificidad, valor predictivo y razén de
verosimilitud de las pruebas clinicas y el indice sural radial para el
diagnostico de polineuropatia comparado con el protocolo extenso como
el Gold estandar. Encontrando que el indice sural radial cuenta con una
sensibilidad del 0.5% y una especificidad del 0.97%, el diapason tiene una
sensibilidad del 0.28% y una especificidad del 0.89%, por otro lado la
exploracion con monofilamento tiene una sensibilidad del 0.57% y una
especificidad del 0.83%. El resto de las caracteristicas de la prueba
diagnodstica se encuentran en la tabla 1.

DISCUSION

La PNPD es la complicacion tardia mas frecuentemente presentada en los
pacientes diabéticos tipo 2, su deteccidn precoz y oportuna ofrece la
posibilidad de modificar el manejo y control de la enfermad, sin embargo
es necesario determinar la utilidad de las herramientas utilizadas para el
diagnostico de PNPD en pacientes con diabetes mellitus reciente

diagnostico (21,22).

Los estudios de conduccidn nerviosa sensorial de los nervios sural y radial
son ampliamente utilizados en el electrodiagndstico de la polineuropatia;
la amplitud SNAP sural y el ISR son probablemente los pardmetros mas
utiles para diferenciar a sujetos normales de aquellos con axonopatia
distal (23). Estudios previos sugieren que el ISR puede ser un mejor
parametro electrodiagnostico que la amplitud SNAP sural en el
diagnostico de la pérdida leve, distal del axon (23,24).

EI ISR era un indicador sensible y especifico de polineuropatia leve. Otros
autores tambien sugieren que el ISR es mas resistente a los efectos del
envejecimiento que la amplitud sural (23-25).
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En este trabajo estudiamos la utilidad del ISR como herramienta
diagnostica para el Dx de PNDP en pacientes con DM de reciente
diagnodstico, comparado con el protocolo extenso (AAME 2005) el cual
es considerado el estandar de oro, encontrando en el ISR una sensibilidad
50%, especificad de 97%, demostrando una diferencia con lo que se porta
en la literatura donde este indice alcanza una sensibilidad del 75-85% y
una especificidad del 77-91% (26-28) sin embargo estos resultados
corresponden a estudios donde los pacientes contaban con un diagnostico
de DM con un tiempo de evolucidén de 9 afios en promedio. (27-30)

Por otro lado, existen otros estudios que reportan una sensibilidad aun
mayor (96%) para ISR con valores predictivos diferentes (VP+= 94% y
VP- = 29%) (15) a los que obsérvanos en esta muestra (VP+ =87% y
VPN= 83%).

Ademas, en este estudio comparamos otras técnicas de diagnostico para
neuropatia periférica como son el monofilamento y el diapason de 128Hz,
encontrando que el monofilamento cuenta con una sensibilidad y
especificidad de 0.57% y 0.83% y el diapason una sensibilidad y
especificidad de 0.28% y 0.89% respectivamente, estos valores contrastan
con los reportados en la literatura donde se han registrado valores mas
altos para la sensibilidad (monofilamento = 68.7% y diapason = 72.5%) y
la especificidad (monofilamento= 87.9% y diapason= 88.7%) (30). Sin
embargo no se encontraron reportes en pacientes con diagnostico reciente
de diabetes mellitus tipo 2 (< 1 afio), siendo reportados los valores previos
en pacientes con una mediana de edad de 54 afos y un tiempo de
evolucion de la enfermedad de 9 afos (27).

La sensibilidad de una prueba puede definirse como la capacidad de la
prueba para clasificar correctamente al enfermo como enfermo se puede
deducir que una prueba diagnostica de alta sensibilidad tiene pocos falsos
negativos, y, al contrario, una prueba con baja sensibilidad tendra una alta
tasa de resultados falsos negativos (31,32), lo observado en este estudio
es que el ISR tiene una pobre sensibilidad para el diagnostico temprano
de PNPD.
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Por otro lado la especificidad es la capacidad de la prueba para clasificar
adecuadamente a los sanos como sanos (32), este estudio demostro que el
indice sural/radial es sin embargo una prueba con una buena especificidad
para el diagnostico de PNPD.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Las principales limitaciones que encontramos en este estudio estdn en
relacidén con el un numero de pacientes ingresados, ya que este aun no es
suficiente para proporcionar datos precisos respecto a la sensibilidad y
especificidad del indice Sural/Radial, sin embargo los resultados
arrojados demuestran que el indice Sural/Radial tiene una pobre
sensibilidad y buena especificad para el diagnostico temprano de PNPD.
Lo que la convierte en un a mala prueba de tamizaje y una buena prueba
diagnostica.

CONCLUSIONES

Dado que la PNPD es la complicacion mas comun presentada en pacientes
diabéticos tipo 2, se hace indispensable buscar nuevas alternativas
diagnosticas para esta enfermedad.

El indice Sural/Radial demostr6 de forma preliminar una pobre
sensibilidad y wuna buena especificidad para el diagnostico de
polineuropatia en pacientes diabéticos de reciente diagnostico (<I afio)
comparado con el Protocolo extenso propuesto por la AAEM (2005)

Este trabajo precisa aun un mayor tamafio de muestra de pacientes para
obtener valores confiables con respecto a la utilidad del indice sural/radial
en el diagnostico temprano de PNPD.
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ANEXOS:

TABLAS Y FIGURAS

Prueba Sensibilida | Especificida | VP+ |VP- |RV+ |RV- |Kappa|p
Diagnostica d d

ISR 0.50 0.97 0.87 | 0.83 |2.94 | 0.60 |0.55 |0.00
Monofilament [0.57 0.83 0.57 /10.83 |3.35 |0.51 |{0.41 |0.00
o

Diapason 0.28 0.89 0.50 | 0.76 |2.54 | 0.80 |0.21 |0.12

Tabla 1. Caracteristicas clinimetricas de las pruebas clinicas y electrofisiolégicas para el diagndstico de neuropatia en pacientes
con DM de reciente diagndstico. (VP+= Valor predictivo positivo, VP-= Valor predictivo negativo, RV+= Razén de verosimilitud

positiva, RV-= razon de verosimilitud negativa)
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