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ARTICULO ORIGINAL

Prevalencia de neuropatia periférica en
diabetes mellitus

José Antonio Aliss Samur,* Miriam Zicri Cervantes Rodriguez,*
Alicia Ibarra Olmos,* David Gonzélez Barcena**

Resumen Summary

Objetivo: Determinar la prevalencia de neuropatia peri-
férica (NP) en diabéticos tipo 1 y 2 atendidos en el Hos-
pital de Especialidades del CMN “La Raza” (HE CMNR)
y su asociacién con la edad, tiempo de evolucion y gra-
do de control metabdlico. Material y métodos: Se estu-
diaron 100 pacientes enviados a la Clinica de Diabetes
del Departamento de Endocrinologia. Se realizé exa-
men fisico neurolégico en busca de NP, asignando una
calificacion segun la severidad de ésta y se midi6 hemo-
globina glucosilada (HbAlc). Resultados: La prevalen-
cia total de NP fue del 81%; en los diabéticos tipo 2 fue
de 95% y 69% tipo 1, siendo mas severa en los diabéti-
cos tipo 2. Existié correlacion positiva entre presencia
de NP y el tiempo de evolucién de la enfermedad, asi
como entre NP y la edad del paciente. Conclusiones: La
prevalencia de NP en este grupo es elevada debido a
que es un hospital de referencia; fue mas frecuente y
mas severa en pacientes con DM tipo 2. El tiempo de
evolucion desde el diagnéstico de la enfermedad y la
edad del paciente son los factores que mas se correla-
cionan con la presencia y severidad de la NP.

Palabras clave: Diabetes mellitus, neuropatia diabéti-
ca, neuropatia periférica.

* Departamento de Endocrinologia.
** Jefe del Departamento de Endocrinologia.

Aim: To determine the prevalence of peripheral neurop-
athy (NP) in diabetics type 1 and 2 taken care for in the
Hospital de Especialidades CMN La Raza (HE CMNR)
and its association with the age, time of evolution and
degree of metabolic control. Material and methods: 100
patients sent to the clinic of Diabetes of Endocrinology
Department were studied. A neurological physical ex-
amination was assessed in search of NP, assigning a
qualification according it the severity at the same time
glycated hemoglobin was assessed (HbAlc). Results:
Total prevalence of NP was of 81%; in the diabetics type
2 it was of 95% and 69% type 1, being more severe en
the diabetics type 2. Correlation existed positive between
presence of NP and the time of evolution of the disease,
as the NP and the age of the patient. Conclusion: The
prevalence of NP in this one group was elevated be-
cause it is a reference hospital, it was more frequent and
severe in patients with DM type 2. The time of evolution
from the diagnosis of the disease and the age of the
patient is a factors that more correlate with the presence
and severity of the NP.

Key words: Diabetes mellitus, diabetic neuropathy, pe-
ripheral neuropathy.

INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 2 es un trastorno crénico de base

genética caracterizado por tres tipos de manifestaciones:
Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret”, CMN

“La Raza“.

Correspondencia:
Dr. David Gonzalez Barcena.

Hospital Angeles Metropolitano, Tlacotalpan NGm. 59-405,

Col. Roma Sur México, D.F. 06760

a) Unsindrome metabdlico consistente en alteraciones en
el metabolismo de los carbohidratos, lipidos y proteinas.

b) Un sindrome vascular que puede ser macroangiopa-
tico y microangiopatico, y

c) Un sindrome neuropatico que puede ser a su vez
autonoémico y periférico.

Correo electrénico: davidgonzalez@gryc.zzn.com
La neuropatia diabética periférica se define como el

Aceptado: 12-01-2006. “dafio nervioso periférico, somatico o autonémico, atri-
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buible solo a la diabetes mellitus” y consiste en varias en-
tidades clinicas distintas que incluyen neuropatias difusas
(polineuropatia sensoriomotora distal simétrica y neuropa-
tia autonomica) y neuropatias focales (atrapamientos,
mononeuropatia, plexopatia, radiculopatia y neuropatia
craneal).! La diabetes es la causa mas frecuente de neuro-
patia periférica, es primordialmente una neuropatia sen-
sorial, que inicialmente se presenta en la region distal de
las extremidades inferiores. Con la progresion de la enfer-
medad, la pérdida sensorial asciende, y cuando alcanza
aproximadamente en tercio medio de las piernas, aparece
en las manos.

Este patrdn, refleja el dafio preferencial de acuerdo a la
longitud del axon, los axones largos se afectan inicialmen-
te. El compromiso motor con franca debilidad ocurre con
el mismo patrén, pero en estadios més avanzados de la
enfermedad y en casos mas severos.?3

El dafio a los nervios puede modificar la bioquimica e
incluso el “cableado” anatémico de los aferentes senso-
riales primarios, como también de las neuronas de la co-
lumna vertebral y el cerebro. La lesién de los nervios que
conduce a neuropatia diabética con frecuencia da como
resultado incremento de la actividad del canal de sodio y
en consecuencia mayor excitabilidad.*”

En México, se ha reportado que el 60% de pacientes
con diabetes tipo 2 presentan alguna forma de neuropatia
diabética y su frecuencia depende de la duracion de la
diabetes.® A pesar de esto, cada vez es mas frecuente
observar pacientes con esta complicacién, desde los pri-
meros meses del diagndstico, incluso como una forma de
presentacion de la diabetes. La prevalencia aumenta a 50%
después de 25 afios de evolucion cuando se define en
base a datos subjetivos y a 100% al utilizar pruebas elec-
trofisioldgicas.?

La neuropatia periférica frecuentemente es insidiosa en
su inicio y puede manifestarse como pérdida de la sensibi-
lidad, susceptibilidad a la formacién de callo que puede
progresar a fisura e infectarse, lo que finalmente predispo-
ne a ulceracion plantar.

La caracteristica patoldgica de esta neuropatia es la pér-
dida de fibras nerviosas mielinizadas, desmielinizacion seg-
mentaria y remielinizacion de los axones restantes, ade-
mas de pérdida de fibras no mielinizadas.

Historicamente el diagnostico de polineuropatia diabé-
tica se ha basado en la interpretacion subjetiva de una
constelacion de signos y sintomas como reduccion o au-
sencia de reflejos aquileanos o pérdida de la sensibilidad,
lo cual brinda un alto valor predictivo de la enfermedad.
Por el gran volumen de la poblaciéon diabética, parece poco
préactico, desde el punto de vista costo-efectividad, reali-
zar de forma rutinaria estudios complementarios para diag-
néstico o seguimiento en la neuropatia periférica, como

estudios de electrodiagnostico, dinamometria, transduc-
tores de vibracién o biopsias, los cuales tienen indicacio-
nes especificas.®11

El 10% de los pacientes diabéticos presentan una en-
fermedad alternativa que explica la neuropatia periférica,
entre éstas las més frecuentes son: el alcoholismo, defi-
ciencia de vitamina B, hipotiroidismo, insuficiencia renal,
ciertos medicamentos e infecciones por VIH.2

El tratamiento preventivo a través del control adecuado
de la glucemia es el aspecto mas importante para evitar o
retrasar el desarrollo de este tipo de complicaciones. Es
frecuente que al controlar la hiperglucemia, la sintomato-
logia (dolor) disminuya o desaparezca.

La prevencion con un buen control metabdlico y su diag-
ndstico temprano a través de pruebas de escrutinio anua-
les, son un punto clave en el manejo de estos pacientes.

Con objeto de evaluar la prevalencia de neuropatia
periférica, se estudié un grupo de diabéticos tipo 1y 2
referidos al Departamento de Endocrinologia del Hospital
de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del Centro
Médico “La Raza”.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 100 pacientes adultos, en forma ambulatoria,
aleatorizada, 51 de ellos portadores de DM tipo 1y 49 con
DM tipo 2, enviados a la clinica de diabetes del Hospital de
Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del CMN “La Raza”.

Se realizé una prueba sensorial simple y de alto valor
predictivo utilizada y validada para estudios clinicos de
neuropatia periférica en diabetes que evalud 4 areas: fuerza
muscular, reflejos del tobillo, sensibilidad al piquete con
microfilamento y sensibilidad a las vibraciones.*

Se examinaron 14 diferentes aspectos del examen, las
calificaciones del paciente pueden estar entre 0 y 60. El
detalle es el siguiente:

*Fuerza muscular: (En tobillo izquierdo y tobillo de-
recho).

0 =*“Normal”, 4 = “Debilidad leve”, 8 = “Debilidad
moderada”, 12 = “Debilidad grave”.

*Reflejo del tobillo: (Tobillo izquierdo y tobillo de-
recho).

0 = “Normal”, 3 = “Reflejos disminuidos”, 6 = “Re-
flejos ausentes”

*Sensibilidad al piquete con microfilamento: (Ma-
nos y brazos derechos e izquierdos, pies y piernas dere-
chos e izquierdos).

0 =“Normal”, 0.5 = “Disminuidos”, 1.0 = “Ausente”

*Sensacion de vibracién: (Manos y brazos derechos e
izquierdos, pies derecho e izquierdo).

0 =“Normal”, 2 =“Disminuidos”, 4 = “Ausente”

14

AcTa Mepica Grupo AnceLes. Volumen 4, No. 1, enero-marzo 2006



Prevalencia de neuropatia periférica en diabetes mellitus

Segun el puntaje acumulado se clasifico la presencia o
no de neuropatia periférica como sigue:

0 Sin neuropatia diabética
Entre 1y 10 Neuropatia leve

Entre 11y 40 Neuropatia moderada
Mayor de 41 Neuropatia severa

Al momento del examen neuroldgico se obtuvo una
muestra de 1.5 cc de sangre venosa para la medicién de
hemoglobina glucosilada (HbA1c) por electroforesis (Bec-
kman).

ANALISIS ESTADISTICO

El analisis se realizé con el programa de computacion SPSS
12.0. Se realiz6 analisis bivariado con prueba de correla-
cion de Pearson.

RESULTADOS

El cuadro | muestra las caracteristicas clinicas de los pa-
cientes estudiados, 51 de ellos portadores de diabetes
mellitus tipo 1y 49 con diabetes mellitus tipo 2. El tiempo
de evolucion de la diabetes mellitus y los niveles de HbAlc.
La edad de los diabéticos tipo 1 fue de 25.49 afios = 6.96
afios y en los diabéticos tipo 2 de 52.31 =+ 11.89 afios. El
tiempo de evolucion del padecimiento asi como los nive-
les de HbAlc fue semejante en ambos grupos (11.73 =

Diabetes Edad Tiempo de Niveles de

mellitus (afios) evolucion  HbAlc (%)
(afios)

Tipol N=51

Promedio 25.49 11.73 9.19

Minimo 16 1 5.90

Méximo 46 32 17

DS 6.96 8.11 2.45

Tipo2 N=49

Promedio 52.31 12.02 9.52

Minimo 24 1 5.60

Méximo 70 33 13.40

DS 11.89 7.62 1.80

HbAlc= Hemoglobina glucosilada

8.11y 12.02 = 7.6 afios ; 9.19% =+ 2.45y 9.52 + 1.8%,
respectivamente).

La prevalencia de neuropatia diabética fue mayor y mas
severa en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 que
en diabetes mellitus tipo 1 (95% vs 69%), 31% de los dia-
béticos tipo 1 y 5% de los diabéticos tipo 2 no presentaron
neuropatia (Cuadro Il).

El andlisis estadistico muestra que la relacion entre la
severidad de la neuropatia periférica y el tiempo de evolu-
cién desde el diagnostico de la enfermedad fue la mas
significativa, especialmente en el grupo de pacientes con
diabetes mellitus tipo 1 (correlacién de Pearson de 0.683,
P < 0.0001) (Figura 1).

Para estudiar la relacion de la neuropatia periférica con
la edad del paciente y niveles de HbA1c con el tiempo de
evolucion desde el diagndstico de la enfermedad se reali-
z0 analisis divariado. Para la relacion entre la edad y la
calificacion de la neuropatia periférica se utiliz6 la prueba
de Pearson que tuvo un valor de 0.52 con una p < 0.0001,
lo que indica una correlacién positiva moderada y estadis-
ticamente significativa. En cambio, se observd una mala
correlacion entre la severidad de la neuropatia y los nive-
les de HbA1c (valor de Pearson 0.386, p < 0.0001) (Figu-
ra 2). No se encontrd relacion significativa entre los nive-
les de HbAlcy el tiempo de evolucion desde el diagnostico
de la enfermedad (Figura 3).

DISCUSION

Varios factores intervienen en la etiologia de la neuropa-
tia diabética, entre ellos el mas importante es el grado y
duracidn de exposicién a la hiperglucemia, el tiempo de
evolucion de la diabetes y el tabaquismo.® Otros factores
implicados en la patogenia de la neuropatia son la activa-
cién de la via de los polioles, activacion de la proteinci-
nasa C, incremento del estrés oxidativo, metabolismo
alterado de &cidos grasos, formacion de productos fina-
les de glucosilacion avanzada y disponibilidad reducida

Grados de neuropatia DM tipol DM tipo2 HbAlc

(%) (%)
Leve 34 31 8.7
Moderada 31 55 10.1
Severa 4 9 10.2
Total 69% 95%
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Figura 1. El andlisis estadistico muestra que la relacion
entre la severidad de la neuropatia periférica y el tiempo
de evoluciéon desde el diagnostico de la diabetes mellitus
fue la mas significativa (correlacion de Pearson de 0.683
p < 0.0001).
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Figura 2. Relacién de la calificacidon de neuropatia diabéti-
ca y los niveles de HbAlc obtenidos en el momento del
examen neurolégico, no existié correlacion significativa
(valor de Pearson 0.386 p < 0.001).
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Figura 3. No se encontrd relacion significativa entre los
niveles de HbAlc y el tiempo de evolucién del diagndstico
de diabetes mellitus.

de factores neurotrépicos. Todos estos mecanismos es-
tan interrelacionados y, aunque el mecanismo preciso de
su accién no se conoce, se cree que estos factores redu-
cen la activad del Na-K-ATPasa conduciendo a vasocons-
triccion, flujo sanguineo endoneural reducido e hipoxia
de los nervios. Finalmente se produce desmielinizacion
axonal y disfuncion nerviosa.*-

Las fibras nerviosas desmielinizadas llevan la sensacion
de calor, mientras que las fibras nerviosas mielinizadas
conducen la sensacidn de frio. Ademas, las fibras nervio-
sas mielinizadas discriminan la sensacién vibratoria a la
presion, puncién, propiocepcion y dolor. El umbral de per-
cepcidn vibratoria es una prueba sensible para evaluar
neuropatia diabética temprana.3° La neuropatia es la com-
plicacion crénica més frecuente de la DM, y la que mas
afecta la calidad de vida, siendo el factor mas importante
para el desarrollo de pie diabético.’

A diferencia de la falta casi total de informacién sobre
mortalidad atribuible a neuropatia diabética, se cuenta con
datos sobre morbilidad relacionada con la NPD aunque
son dificiles de interpretar, por ejemplo, se ha calculado
que la proporcién de diabéticos que padecen neuropatia
varia de 5 a 100%. Estas diferencias en la prevalencia e
incidencia de NPD son altamente dependientes de la
manera en que se busca. En general, la prevalencia pro-

16
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medio de NPD en estudios clinicos de poblacion abierta
en ambos tipos de diabetes se encuentra entre 50 y 60%.

La prevalencia de neuropatia distal y simétrica entre
279 individuos con DM tipo 2 en el San Luis Valley Diabe-
tes Study?2 fue de s6lo 25.8%. La neuropatia en este caso,
se establecio con base en una valoracion de 5 minutos de
duracion realizada por una enfermera que valoraba refle-
jos del tobillo y la sensibilidad. En el Rochester Diabetic
Neuropathy, se juzg6 clinicamente que el 60.8% de los
sujetos presentaba NPD, en este estudio la proporcion de
pacientes con neuropatia fue similar entre pacientes con
DM tipo 1y 2, si bien este Gltimo grupo tuvo manifesta-
ciones méas graves. De manera similar, en el Pittsburgh
Epidemiology of Diabetes Complication Study,® la preva-
lencia de neuropatia fue de 58% pese a que ésta se deter-
mino sélo a partir de anomalias en dos 0 mas signos sensi-
tivos o motores, sintomas concordantes con neuropatia o
disminucion de los reflejos tendinosos.

En nuestro estudio, donde se utilizé una escala de cla-
sificacion clinica validada internacionalmente, la prevalen-
cia de NPD en el grupo total de pacientes (DM tipo 1y 2)
fue de 81%, siendo ésta mayor en los pacientes con DM
tipo 2 (95%) en comparacion con los diabéticos tipo 1
(69%). Cuando se presentd, la severidad de la neuropatia
fue mayor en los diabéticos tipo 2.

En el analisis divariado, la correlacion mas significativa
de la NPD fue con el tiempo de evolucion de la enferme-
dad, lo cual se observé en ambos tipos de diabetes.

En los pacientes con DM tipo 2 donde la verdadera
duracion de la enfermedad usualmente es subestimada,
alrededor del 20% de ellos puede presentar neuropatia
demostrable al momento del diagnostico, esto conside-
rando el promedio de 7 afios de duracion de la enferme-
dad que habitualmente precede a su diagnéstico. Segura-
mente ésta es una de las razones para la mayor prevalencia
y severidad de la neuropatia encontrada en los sujetos con
DM tipo 2 en nuestro estudio.

La prevalencia de NPD periférica clinica encontrada en
los pacientes diabéticos que se atienden en el Hospital de
Especialidades “Antonio Fraga Mouret” del CMN “La Raza”
es elevada. La mayor parte de los estudios clinicos que
evalian NPD lo hacen en poblacion abierta y no en me-
dio hospitalario de referencia, como en este caso, donde
gran parte de los pacientes presentan situaciones clinicas
particulares asociadas a la enfermedad base, las cuales ge-
neran el envio desde su clinica u hospital de adscripcion.
Esta sugiere que es una de las razones por las que encon-
tramos una prevalencia elevada de NPD.

En el analisis divariado se encontré una correlacién
moderada y estadisticamente significativa entre NPD y la
edad del paciente, lo que es esperado por 2 factores: a)
Habitualmente a mayor edad, mayor tiempo de evolucién
de la enfermedad (el factor de riesgo més importante para
el desarrollo de neuropatia diabética). b) En los pacientes
diabéticos tipo 1, los primeros 5 afios luego del diagndsti-
co, es excepcional que se presente NPD.

Si bien, la concentracion de HbAlc es un indice bien
establecido que nos refleja el grado de control metabolico
en los 90 dias previos, un valor aislado es insuficiente para
conocer el control glucémico de los meses o afios previos,
lo cual explica la escasa correlacion entre HbAlc y la se-
veridad de la NPD.
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