Neuropatia
diabética

Es la complicacion mas prevalente de la diabetes (DM) que, en el caso de
la DM2, se inicia antes del diagnostico de DM, es asintomatica en el 50 %
de los casos y puede afectar a las diferentes partes del sistema nervioso
con distinta intensidad y distribucion. Su diagndstico es esencial para
adoptar las medidas preventivas del denominado pie diabético.

Prevencion'

® Control glucémico: previene o ralentiza la progresion de la polineu-
ropatfa distal simétrica (PNP), en DM2 menos evidente que en DM1.
GRADO B.

@ Intervencion multifactorial: la intervencion con el objetivo conjun-
to de control glucémico y de los factores de riesgo cardiovascular
previene la neuropatia autondmica cardiovascular (NACV) en DM2.
GRADO C.

@ Modificaciones del estilo de vida: han demostrado su utilidad en
pacientes con prediabetes/sindrome metabdlico. GRADO B.
Clasificacion'?

1. Polineuropatia distal y simétrica (la mas prevalente).

- Habitualmente la afectacion es sensitivo-motora, predominan-
temente de extremidades inferiores, con progresion insidiosa y
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centripeta, caracterizada por claro predominio de sintomas sen-
sitivos, bien por exceso: parestesias, alodinia, dolor nocturno que
mejora al caminar (afectacion de pequefias fibras) o por defecto:
hipoestesia, ataxia, arreflexia (afectacion de fibra gruesa). En
muchos casos, una buena parte de su evolucion cursa de forma
asintomatica.

2. Neuropatia autonémica.

Afecta tanto al sistema simpatico como parasimpatico, de forma
parcheada, asociandose a diversos sintomas clinicos, en depen-
dencia del territorio afectado.

3. Mononeuropatia y mononeuropatia multiple.

Puede afectar a pares craneales, sobre todo en pacientes ancianos,
coincidiendo en ocasiones con el diagnostico de diabetes. Afecta
con mayor frecuencia a lll par, pero también pueden afectarse los
pares IVy VI. Suele cursar con dolor y diplopia secundaria a la pa-
resia muscular. Habitualmente presenta una remisién espontanea
en 3 a4 meses.

Con menor frecuencia se pueden afectar los nervios periféricas,
por atrapamiento: mediano, femorocutaneo, ciaticopopliteo-ex-
terno; que requieren un estudio y manejo similar a los cuadros de
atrapamiento.

Los cuadros de afectacion multiple y confluente recuerdan a la
polineuropatfa, pero debemos plantearnos que pueden ser se-
cundarios a otros procesos como vasculitis.

4. Polirradiculopatia lumbar o amiotrofia diabética.

Es una forma poco frecuente, caracterizada por atrofia muscular
asimétrica en muslos asociada habitualmente a afectacion auto-
némicay pérdida de peso. Progresa a lo largo de varios meses, con
recuperacion parcial en la mayorfa de pacientes.

Con mucha menos frecuencia puede haber afectacion a nivel
toracico y miembro superior.

Diagndstico™?

En diabetes tipo 2, la presencia de neuropatia debe investigarse desde el
momento del diagndstico y con frecuencia anual, ya que su forma clinica
mas frecuente es asintomatica hasta estadios avanzados (Tabla 1).
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1E1¢E 1M Sintomas y signos de la neuropatia diabética

Fibras gruesas mielinadas Pequefas fibras mielinadas

Hipoestesias Dolor tipo quemazoén
Sintomas Entumecimiento Calambres
Marcha inestable Pinchazos

Reflejos aquileos disminuidos Pobre discriminacion térmica
S IEET I Percepcion vibratoria baja Baja sensibilidad al pinchazo
Monofilamento 10 g disminuido

El diagnostico es de exclusion por lo que es necesario el diagnostico
diferencial para tratamiento etioldgico (Tabla 2):

1F:1s ER2A Diagnostico diferencial de la neuropatia diabética

E.sistémica |Infecciones | Inflamatoria | Nutricional | Téxicos

E. tiroidea | Paraprotefnas | VIH Neuropatia B12 Alcohol
E.renal | Vasculitis Hepatitis B desmilinizante | Tiamina Farmacos
Amiloidosis E.de Lyme | Ccronica Piridoxina

Habitualmente no es necesario realizar EMG ni derivar a un servicio
especializado para diagnostico, salvo:
m Curso clinico atipico con afectacion predominantemente motora.
@ Asimetria de signos y sintomas.
@ Progresion rapida.

Tratamiento"?

Hasta la actualidad, ni la mejora del control metabdlico ni la utilizacion de
farmacos han demostrado eficacia en la reversion de la polineuropatia,
por lo que nos vamos a centrar en el manejo del dolor, uno de los aspec
tos mas incapacitantes de la polineuropatia (Tabla 3).

Las dosis son orientativas, se debe confirmar indicacion, contrain-
dicaciones, tolerancia y compatibilidad con el resto de farmacos, sobre
todo si se plantea asociar.
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1F:|o Rl Tratamiento del dolor secundario a neuropatia diabética

Farmaco Dosis inicial Dosis maxima recomendada

Primera linea Pregabalina 100 mg/dia 300 mg/dia

Duloxetina 60 mg/dia 120 mg/dia

. Amitriptilina 25 mg/dia 150 mg/dfa

Gabapentina 300 mg/dia 1.800 mg/dfa

Opiaceos
Sesunda linea -Tramadol 50 mg/dia 200 mg/dfa
g -Oxicodona 10 mg/dia 60 mg/dia

Capsaicina Topica Topica

Hasta la actualidad han sido aprobadas por las agencias reguladoras
(EMEA y FDA) para el tratamiento del dolor neuropdtico en diabetes:
pregabalina y duloxetina (GRADO A), sin evidencia de que su asociacion
sea superior al ajuste de dosis individual. Gabapentina puede ser Util
de inicio, teniendo en cuenta las comorbilidades e interacciones medi-
camentosas (GRADO B). Los antidepresivos triciclicos (no aprobados
por FDA) pueden ser efectivos con mas efectos secundarios (GRADO
B). Los opidceos no se recomiendan como primera linea por sus efectos
secundarios y su riesgo de adiccion (GRADO D).

Neuropatia autonomica (NA)'*

La afectacion del sistema nervioso autbnomo es frecuente, cercana al
30 % en pacientes con DM2, si bien su prevalencia basada en la sintoma-
tologfa clinica es muy inferior (Figura 1):

Por su frecuencia o especial relevancia cabe destacar:

@ Gastroparesia: puede cursar de forma asintomatica hasta provocar
plenitud postprandial y vomitos. En casos avanzados, provoca inesta-
bilidad del control glucémico. Mejora con el buen controly con el uso
de procinéticos.

@ Diarrea: es una manifestacion tardia, de predominio nocturno y re-
quiere un amplio diagnéstico diferencial.

@ Disfuncion vesical: se caracteriza por disminucion de la sensacion
de llenado vesical, con vaciamientos menos frecuentes e incompletos,
asociados a un mayor riesgo de infeccién urinaria, por residuo post-
miccional.
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m Sintomas de la neuropatia autonémica

Digestivo

Disfuncién esofagica . s
Metabdlica Gastroparesia ¢ Ge”nltourln’arla
Hipog|ucemia Diarrea nocturna nglga n.e’urogfeng
inadvertida Estrefiimiento D|sfunC|9,r1 erectJI
Pobre respuesta Incontinencia fecal EyaCUIaCIOD retrégrada
a hipog. Dispareunia
Sudomotora autonémica Neumologia
Vasomotora Apnea-Hipopnea
Anhidrosis
Intolerancia al calor
Piel seca Cardiovascular
Edema Taquicardia sinusal
Alteraciéon vasomotora Taquicardia postural
Shunt A-V Mala tolerancia ejercicio
Riesgo de pie diabético Hipotension ortostatica

Inestabilidad en cirugia

Arritmias

@ Disfuncién eréctil: ademas de por neuropatia autondémica puede
ser secundaria a: consumo de alcohol, hipogonadismo, psicogena,
enfermedad vascular y secundaria a farmacos. Excluidas otras cau-
sas, el tratamiento de eleccion se basa en el uso de inhibidores de
la fosfodiesterasa-5 (sildenafilo, vardanafilo, tadalafilo), si no existe
contraindicacion. Si no es eficaz, valorar otras posibilidades: prosta-
glandinas intracavernosas, protesis, etc.

@ Alteraciéon sudomotora y vasomotora: tienen una importancia
capital en el desarrollo del pie diabético, tanto por las alteraciones en
la piel (sequedad y falta de trofismo) como por las alteraciones en la
microcirculacion (shunt A-V y falta de respuesta simpatica).

@ Hipoglucemia inadvertida: se caracteriza por una pobre respuesta
de catecolaminas en las situaciones de hipoglucemia, complicacién
relativamente tardfa; pero es mucho mas frecuente la disminucion
de percepcion en pacientes con hipoglucemias frecuentes, situacién
funcional reversible evitando hipoglucemias durante 3 a 4 meses.
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Neuropatia autondémica cardiovascular: es la mas relevante por
asociarse a un aumento de mortalidad, principalmente por episodios
de arritmia, si bien estos pacientes suelen tener lesiones coronarias
avanzadas. Las alteraciones de la frecuencia cardiaca son bastante
precoces y, sin embargo, la hipotension ortostatica es un fenémeno
tardio.

Deteccion: Variabilidad de la frecuencia cardiaca en inspiracion y
espiracion profundas (6/minuto) con cociente RR mas largo en inspi-
racion/RR mas corto en espiracion, patologico < 1,16. Es el test mas
Util para detectar si un paciente tiene neuropatia autonémica.
Tratamiento: al igual que en la PNP no existe un tratamiento que
revierta el cuadro, pero el estudio Steno 2° ha demostrado que tras
20 afios de intervencion multifactorial se previene su desarrollo en un
41 %, no de la PNP.

El despistaje de neuropatia autonémica debe realizarse en el momen-
to del diagnostico y, después, con frecuencia anual.
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