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Mejoria clinica de la
neuropatia diabética con
carbamazepina o diclofenaco
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Clinical improvement of diabetic neuropathy
with carbamazepine or diclofenac treatment

Background: diabetic neuropathy (DN) affects diverse aspects of
patient’s life and there is not an optimal treatment. It was done a com-
parative study of clinical improvement of DN with carbamazepine versus
diclofenac was done.

Methods: a prospective and longitudinal study, of two groups with signs
and symptoms of DN was done. One group had 30 patients who used
carbamazepine with an initial dose of 200 mg, every 24 hours for one
week, with a gradual increase of up to 200 mg every 6 hours for 10
months. The other group had 29 patients who used diclofenac sodium
100 mg every 12 hours. Bimonthly evaluations were made to graduate
the pain according to the patients’ perception and laboratory studies that
included glucose and lipids profile. The statistical test used was ANOVA.
Results: the patients who used carbamazepine presented absence of
pain after 10 months compared with the diclofenac group (p < 0.01). The
presence of cramps, muscular strength, pulses, perception of tempera-
ture and pressure improved significantly (p < 0.05) with the use of carba-
mazepine. On the other hand, muscular strength, tact and perception of
temperature were even deteriorated with the use of diclofenac.
Conclusions: it is important to provide the appropriate treatment to dia-
betic patients with DN.

Key words
diabetic neuropathy
pain
carbamazepine
diclofenac

496

a diabetes mellitus (DM) es un problema de salud

publica mundial y en México fluctiia entre los

6.5 y los 10 millones de afectados, con una inci-
dencia de 400 mil nuevos casos por afio.! En la DM, la
neuropatia diabética (ND) es la complicacion con mayor
impacto en el area fisica, psicologica y econdémica. Su
prevalencia es de 8 % en pacientes recién diagnostica-
dos y mas de 50 % en pacientes con larga evolucion.? E1
dolor asociado a la neuropatia diabética es frecuente-
mente descrito como ardoroso, tipo pinchazo con aguja,
descarga eléctrica, hormigueo, entumecimiento, pares-
tesias, hiperestesia y dolor profundo que tipicamente se
incrementa por la noche. Esto se origina principalmente
por la disfuncion de los nervios periféricos.’

La neuropatia diabética afecta diversos aspectos de
la vida del paciente, como el humor, la autoestima, las
relaciones interpersonales, la movilidad, la independen-
cia y la capacidad para trabajar, lo cual ocasiona tras-
tornos en el suefo, depresion y ansiedad que se reflejan
en la disminucion de las funciones fisicas, emocionales
y cognitivas.* Es por ello que se vuelve indispensable el
diagnostico oportuno con el fin de ofrecer a los pacien-
tes un tratamiento adecuado y con ello evitar el dete-
rioro en la calidad de vida del enfermo diabético y la
carga resultante de estas complicaciones.’

En cuanto al tratamiento de la neuropatia diabética,
por la gran variedad de factores que contribuyen a su
patogenia, aun no existe un tratamiento tnico.® Entre
los medicamentos empleados en el tratamiento de
este padecimiento se encuentra la carbamazepina, un
farmaco anticonvulsivante cuyo mecanismo de alivio
del dolor neuropatico se puede deber a la alteracion
de la actividad de los canales de sodio y a la modula-
cion de la actividad del acido y-butirico (GABA).” Por
otra parte, farmacos antiinflamatorios no esteroideos
como el diclofenaco sédico han sido ampliamente uti-
lizados en la disminucién del dolor nociceptivo. En
general, este tipo de medicamentos acta inhibiendo
la ciclooxigenasa 2 y el efecto analgésico se basa en el
bloqueo de la produccion periférica y central de pros-
taglandinas;® a nivel central, impide la sensibilizacion
de las neuronas medulares y supramedulares, con lo
que permite la modulacion central del dolor.’

Por ello, en el presente trabajo se realizo un anali-
sis comparativo de la mejoria clinica que presentan los
pacientes con neuropatia diabética tratados a base de
diclofenaco sédico y de aquellos tratados con carbama-
zepina, ademas de resaltar la importancia del manejo
farmacoldgico adecuado en el primer nivel de atencion.

Métodos

Se realizd un estudio prospectivo, observacional, en
el que se formaron dos grupos con pacientes diabé-
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Introduccién: la neuropatia diabética afecta diversos
aspectos de la vida del paciente, pero ain no hay un
tratamiento especifico. Se hizo un andlisis compara-
tivo de la mejoria clinica con manejo de carbamaze-
pina y diclofenaco

Métodos: estudio prospectivo, longitudinal, de dos gru-
pos de pacientes diabéticos con signos y sintomas de
neuropatia diabética: 30 usaron 200 mg de carbama-
zepina cada 24 horas por una semana, con incremento
gradual hasta 200 mg cada seis horas por 10 meses; 29
utilizaron 100 mg de diclofenaco sddico cada 12 horas.
Se hicieron evaluaciones bimestrales para graduar el
dolor segun la percepcion del paciente. Los estudios
de laboratorio incluyeron glucosa y perfil de lipidos. Se
emple6 Anova para mediciones repetidas.

Resultados: los pacientes tratados con carbamazepina
no tuvieron dolor después de 10 meses de tratamiento,
a diferencia del grupo con diclofenaco (p < 0.01). Con la
carbamazepina disminuyeron los calambres y mejoro la
fuerza muscular, la presencia de pulsos y la percepcion
de temperatura y presion (p < 0.05). Los tres ultimos se
deterioraron con el diclofenaco.

Conclusiones: hay que reconocer la sintomatologia en
pacientes diabéticos para dar el tratamiento adecuado.

Palabras clave
neuropatia diabética
dolor
carbamazepina
diclofenaco

Resumen

ticos que presentaban signos y sintomas de ND. Al
primer grupo, constituido por 30 pacientes, se le ini-
cio el tratamiento con carbamazepina a dosis inicial
de 200 mg cada 24 horas por una semana. Dicha dosis
aument6 gradualmente hasta llegar a 200 mg cada 6
horas por 10 meses. Al segundo grupo, formado por
29 pacientes, se le administro tratamiento con diclo-
fenaco sodico de 100 mg cada 12 horas por el mismo
periodo de tiempo.'°

Posteriormente, se evaluaron bimestralmente los
criterios para graduar el dolor en relacion con la sinto-
matologia que referia el paciente. En esta evaluacion,
el propio sujeto valord la severidad de los sintomas que
presento antes y después del tratamiento y le otorgd un
puntaje. Este método suele ser muy efectivo cuando
se requieren mediciones frecuentes y comparativas. Se
utilizo una escala con puntuacion de 0 a 5, en la que:

* 0, ausencia de dolor.

* 1, dolor ardoroso minimo con o sin parestesias,
algunas molestias tolerables, problemas insignifi-
cantes en las actividades de la vida diaria.

* 2, dolor ardoroso con o sin parestesias, molestias
durante la mayor parte del dia, dolor ocasional-
mente durante la noche pacientes que presentaban
problemas en las actividades de la vida diaria).

e 3, dolor quemante de moderada intensidad con
parestesias y trastornos del sueflo, situaciones
estresantes y distracciones que le ocasionaban pro-
blemas en la vida diaria.

* 4, dolor quemante, intenso e intermitente, pares-
tesias, trastornos significativos del suefio causados
por el dolor, irritabilidad e incapacidad para reali-
zar sus actividades cotidianas.

e 5, dolor quemante muy intenso, constante ¢ inso-
portable, parestesias y trastornos severos del suefio.

Ademas, se verifico la presencia de calambres por
medio de una escala con la cual se constatd su inten-
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sidad, en la que 0 significaba ausencia de calambres;
1 implicaba calambres leves; 2, moderados; y 3,
severos.'!

Se determind la presencia de los signos clinicos de
la neuropatia, con las pruebas de busqueda de fuerza,
pulsos, tacto, temperatura y presion. Para medir la
fuerza se utilizo la escala del Medical Research Coun-
cil, en la cual se otorgd una puntuacién de 0 a 5 puntos:
0 significé que no habia contraccion muscular durante
la exploracion; 1, temblor o contraccidn minimamente
perceptible; 2, movimiento activo con eliminacion de
la gravedad; 3, movimiento activo contra la gravedad;
4, movimiento activo contra la gravedad y resistencia;
y 5, fuerza normal.

De la misma manera, la evaluacion de los pulsos
se hizo mediante una escala en la que 0 representaba
pulsos normales; 1, si los pulsos estaban disminuidos;
y 2, sino se localiz6 el pulso. Las pruebas de sensibi-
lidad que se les realizaron fueron la del tacto, la de la
temperatura y la de la presion.

La prueba del tacto se explord con una brocha; se
realizo la exploracion en ambas piernas y de acuerdo
con lo que refirieron los pacientes se otorgd un punto,
cuando el paciente no refirio la sensacion, y 2 puntos,
cuando si la refirio.

Para la temperatura, se utilizo una botella con agua
caliente y una torunda con alcohol. Para obtener esta
calificacion, se realizd la prueba de forma compara-
tiva en ambas piernas y de acuerdo con lo que refirie-
ron los pacientes se otorg6 1 punto, cuando el paciente
no refiri6 la sensacion, y 2 cuando si la refirid. Para la
prueba de la presion, se estimul6 al paciente con una
punta aguda y otra roma, con distribucion de estimu-
los al azar en la superficie cutanea de ambas piernas
y se le preguntd qué sentia en cada ocasion y si exis-
tia alguna variacion entre la sensacion que presentaba
en la pierna derecha y la izquierda; se otorgd 1 punto
cuando el paciente no refirid la sensacion y 2 puntos
cuando si la refirio. Ademas, en cada consulta se reali-
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Puntuacioén en cada evaluacion

Dolor-carbamazepina

Dolor-diclofenaco

Fuerza muscular-carbamazepina

Fuerza muscular-diclofenaco

Calambres-carbamazepina

Calambres-diclofenaco

Pulso-carbamazepina

fettrrese

Pulso-diclofenaco

Bimestre del seguimiento

Figura 1 Escala analogo-visual con autoaplicacion para comparar al grupo con uso de carbamazepina frente a aquel con uso de diclofenaco

(n=59)
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zaron estudios de laboratorio que incluyeron glucosa,
triglicéridos y colesterol.

El analisis estadistico que se utilizé fue el Anova
de dos vias para mediciones repetidas en el tiempo,
dado que para cada tratamiento se realizaron, en seis
ocasiones, mediciones de los sintomas y signos que
presentaron los pacientes de ambos grupos.

Resultados

Los resultados muestran que al inicio del estudio los
pacientes de ambos grupos referian dolor quemante
muy intenso, constante e insoportable; sin embargo,
todos mostraron disminucion del dolor en diferentes
grados durante el estudio. Es importante resaltar que
una proporcion alta de pacientes tratados con carba-
mazepina refirieron ausencia de dolor después de 10
meses de tratamiento (p < 0.01); en contraste con esto,
los pacientes tratados con diclofenaco sddico refirie-
ron que aun presentaban dolor quemante de mode-
rada intensidad con parestesias al término del estudio
(figura 1).

En cuanto a la presencia de calambres, todos los
pacientes presentaban calambres severos al inicio
del estudio; sin embargo, la mayor proporcion de los
pacientes tratados con carbamazepina indicaron no
presentar mas esta sintomatologia al término de estu-
dio, mientras que los tratados con diclofenaco sddico
mantuvieron practicamente el mismo nivel desde el
primer dia de consulta (p <0.01).

En las pruebas realizadas para evaluar la severidad
de los signos clinicos de la neuropatia, se encontrd
al inicio del estudio que ambos grupos de pacientes
presentaban movimiento activo con eliminacion de
la fuerza de gravedad. Con respecto a los pacientes
tratados con carbamazepina, la mayoria recuperd
en su totalidad la fuerza muscular; en contraste, los
pacientes tratados con diclofenaco sddico empeoraron
durante el tiempo que durd el estudio (p < 0.05).

En relacion con la presencia de pulsos, al inicio del
tratamiento no se localizaba la presencia de estos en
los pacientes de ambos grupos, pero al final del estu-
dio la mayor proporcion de los pacientes tratados con
carbamazepina percibieron los pulsos de manera nor-
mal, mientras que los tratados con diclofenaco soédico
practicamente mantuvieron el mismo nivel desde el
principio hasta el fin del estudio (p < 0.05).

En cuanto a los resultados obtenidos en la prueba
de sensibilidad, al inicio del estudio ninguno de los
pacientes tuvo la capacidad para poder determinar los
estimulos tactiles; empero, después de 10 meses de tra-
tamiento hubo un aumento significativo en la percep-
cion del grupo de carbamazepina (p < 0.05), mientras
que en los pacientes en tratamiento con diclofenaco
sodico, este no produjo ninguna mejoria.

Los resultados obtenidos en la prueba de sensibili-
dad mostraron que en cuanto a la temperatura ninguno
de los pacientes tuvo la capacidad para poder determi-
nar este estimulo al inicio del estudio; después de los
10 meses de tratamiento, con el uso de carbamazepina
los pacientes tuvieron un aumento significativo en la
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Tacto-carbamazepina

Tacto-diclofenaco

Percepcion de la presién-carbamazepina

Percepcion de la presion-diclofenaco

Percepcion de la temperatura-carbamazepina

Puntuacion en cada evaluacion

0.5

—@ — Percepcion de la temperatura-diclofenaco

Bimestre del seguimiento

Figura 2 Escala de sensibilidad para comparar el grupo con uso de carbamazepina con el que emple6 diclofenaco (n = 59)

percepcion, mientras que en los pacientes en trata-
miento con diclofenaco sodico no se presentd ninguna
mejoria (p < 0.05).

Finalmente, en cuanto a la capacidad para percibir
presion, al inicio del estudio los pacientes de ambos
grupos no fueron capaces de sentir los diferentes esti-
mulos; sin embargo, luego de 10 meses de tratamiento,
los pacientes a quienes se les administr6 carbamaze-
pina recuperaron por completo la capacidad para dis-
tinguir la presion, mientras que en aquellos tratados
con diclofenaco sddico no hubo mejoria (p < 0.05),
ya que presentaron valores similares durante todo el
estudio (figura 2).

Todos los pacientes tenian diabetes documentada
para ingresar al estudio, por lo que el motivo de la
consulta fue el control metabolico. Asi que dentro de
las evaluaciones bimestrales se realizaron estudios
para conocer su nivel de glucosa, colesterol, trigli-
céridos, asi como el indice de masa corporal (IMC),
que presentaban en cada consulta a la que acudieron.
Sin embargo, en todos los parametros evaluados no
existieron diferencias significativas en alguna etapa
del estudio entre ambos grupos de pacientes (figura 3).

Discusion

La DM tipo 2 es un problema de salud publica que
afecta a mediano y largo plazo la calidad de vida de los
individuos que la padecen. Las complicaciones de esta
enfermedad son motivo de preocupacion por el grado
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de incapacidad que provocan.'? El principal sintoma
que refieren los pacientes al acudir a control en primer
nivel es dolor, que, de no ser identificado al realizar un
diagnostico en el momento adecuado, puede producir
en el paciente consecuencias inhabilitantes.

Los resultados del estudio muestran mejoria clinica
significativa de los signos y sintomas de la neuropa-
tia diabética en los pacientes tratados con carbama-
zepina, mientras que en los pacientes tratados con
diclofenaco sddico se mantuvieron las alteraciones
con las que iniciaron el tratamiento. Se ha reportado
en varios estudios que los pacientes con tratamiento
a base de carbamazepina presentaron reduccion de
dolor comparados con los tratados con placebo. El
mecanismo de alivio del dolor no esta bien estable-
cido pero puede estar relacionado con la estabiliza-
cion de las membranas neuronales, la alteracion de
la actividad de canales de sodio y la modulacion de
actividad de GABA."

Ademas, se sabe que la hiperexcitabilidad nerviosa
en las fibras de transmision del dolor constituye la
causa principal del dolor neuropatico y estd demos-
trada la actividad espontanea de neuronas aferentes
primarias en el asta de la médula espinal en los pacien-
tes con neuropatia periférica. En ambos mecanismos
parece desempefiar un papel importante el glutamato.
Al respecto, se ha reportado que la carbamazepina
actta alterando el paso del Na/K en las neuronas, lo
cual disminuye, de esa forma, la hiperexcitabilidad
nerviosa. Ademas, se ha propuesto que probablemente
disminuye la concentracion de glutamato.'*
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Figura 3 Determinacion del perfil de lipidos y glucosa relacionados con el cambio en la neuropatia (n = 59)
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Por otra parte, el adecuado control glucémico
puede disminuir el riesgo de neuropatia asociada a la
DM tipo 2. En el mismo sentido, se ha reportado que
un control pobre de glucemia es un factor de riesgo
para el desarrollo de neuropatia diabética. En nuestro
estudio podemos observar que hubo un control ade-
cuado de glucosa, colesterol, triglicéridos e IMC, ya
que ambos grupos mantuvieron los niveles finales
comparados con los iniciales; por lo tanto, no hay
diferencia entre grupos en relacién con el tiempo de
evaluacion. Estos datos nos permiten afirmar que la
mejoria clinica observada en cuanto a la ND en los
pacientes tratados a base de carbamazepina se debe
tnicamente al efecto del farmaco.!>¢

Se ha descrito que la ND es altamente incapaci-
tante, ya que modifica profundamente la calidad de
vida de los pacientes afectados. Por eso, el esfuerzo
médico debe apuntar primariamente a la prevencion
de cualquiera de sus manifestaciones y cuando se
confirma su presencia, deberan utilizarse de forma
adecuada los distintos farmacos para el manejo de la
sintomatologia a fin de aliviar todo lo posible el peso
de esta complicacion. Es importante que los médicos
de primer nivel de atencion, que son el primer contacto
con el paciente diabético, identifiquen la sintomatolo-
gia presente por medio de la exploracion neuroldgica
durante las consultas de control, con el objetivo de
proporcionar el tratamiento adecuado. Se debe tener
en cuenta que al no conocer este tipo de complicacion,
se puede confundir la sintomatologia inicial y de esta
forma proporcionar un tratamiento inadecuado, el cual

no solo no disminuira los sintomas del paciente, sino
que pondra a este en riesgo de presentar una evolucion
a la agudizacion por la falta de mejoria, lo que hara
que decida abandonar el tratamiento y asi continte
con el deterioro neuroldgico de esta patologia.'”!®

En conclusion, podemos decir que, de acuerdo con
este estudio, la carbamazepina es la mejor opcion en
el tratamiento de la neuropatia diabética, en compara-
cién con el uso del diclofenaco sddico. Sin embargo,
se conoce el hecho de que en muchas ocasiones este
tipo de farmacos, los AINE, son recetados cuando se
presenta esta complicacion, por lo cual es indispensa-
ble tener especial cuidado en el diagndstico, ya que
de no ser detectada de manera oportuna, la calidad de
vida del paciente puede verse notablemente mermada.
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