TRABAJO ORIGINAL

Prevalencia y factores de riesgo de

neuropatia diabética periférica en

pacientes recientemente diagnosticados de
diabetes mellitus tipo 2 en un hospital nacional

Prevalence andrisk factors of diabetic peripheral neuropathy in newly diagnosed
patients of diabetes mellitus attending at national hospital

_IOSé Soh's_v,'”anueva 1,2 C’aud,'a MiChahe”eS'BarrenO 3 Solis-Villanueva J, Michahelles-Barreno C, Rodriguez-Lay EG,

X ’ 12 K , ’ 4 Farfan-Garcia J, Anticona-Sayan M, Curo-Carrion N, Avilez JL,

Elba Giovanna Rodriguez-Lay,"* Juanita Farfan-Garcia, Akehurst H, J.Jaime Miranda-Montero. Prevalencia y factores

M , A . S L5 N ’ C C 1 LA ’ 3 de riesgo de neuropatia diabética periférica en pacientes

aria Anticona- ayan, Gtay uro- arnon} jose . AVl eZ; recientemente diagnosticados de diabetes mellitus tipo 2 en

Harold Akehurst’é".jaime M"randa_Montero7 un hospital nacional. Rev Soc Peru Med Interna.2019;32(1):4-8.
RESUMEN

Ogsenivo. Determinar la prevalencia y factores de riesgos asociados de neuropatia diabética periférica (NDP) en pacientes
recientemente diagnosticados de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza (HNAL).
MareriaL v mETopos. Estudio analitico prospectivo de corte transversal en pacientes del servicio de Endocrinologia del
HNAL, Lima. Se reclutaron pacientes mayores de 18 arios con diagndstico reciente (menor de 3 meses) de DM2 segun
los criterios ADA. Se excluyd a pacientes con diabetes gestacional, diabetes secundaria, antecedente de neuropatia
periférica no diabética y en crisis hiperglucémica. Los pacientes reclutados fueron evaluados con el biotensiometro
para calificar como portador de NDP a los que no se les encontré un umbral de percepcion de vibracion mayor de 25V
en la regidn plantar del primer dedo de al menos uno de los pies. Para describir las caracteristicas de la poblacion se
uso frecuencias y porcentajes para variables categdricas, media y desviacion estandar (DE) para variables continuas.
Se calculd la prevalencia de NDP usando frecuencia y porcentaje y se utilizo ji cuadrado para explorar potenciales
factores relacionados a NDP. Resuttapos. Se reclutaron a 96 pacientes, con una edad media de 52,6 afios (DE + 12,3)
y 59 (61,5 %) de sexo femenino, con indice de masa corporal promedio de 30,2 kg/m? (DE + 5,0) y HbATc promedio
de 9,9% (DE + 2,8 %). La presion arterial sistdlica y presion arterial diastdlica promedio fueron 114,1 mmHg (DE +
15,0) y 69,9 mmHg (DE = 10,4), respectivamente. La NDP estuvo presente en 16 pacientes (16,7 %). La edad mayor
de 60 anos estuvo asociado a una mayor prevalencia de NDP. Teniendo como desenlace NDP, la razon de prevalencia
cruda de edad > 60 afios en comparacion a edad < 60 anos fue de 4,86 (IC95% 1,69-13,9). En el modelo ajustado por
sexo y HbATc > 8 %, la razon de prevalencia para edad > 60 afios fue de 5,24 (IC95% 1,82-15,12). Conciusion. Casi 2 de
cada 10 personas con diabetes mellitus tipo 2 (DM2) ya tienen neuropatia diabética periférica (NDP) al momento del
diagndstico, y que la prevalencia de la NDP es cinco veces mayor en los mayores de 60 afios que en los mas jovenes.
Esto enfatiza la necesidad de realizar un tamizaje para NDP desde el momento del diagndstico de DM2, sobre todo
en la poblacién mayor de 60 afos, e implementar medidas de cuidado de pies y buen control glucémico en los en los
que se encontrara NDP.

PaLaras cLAve. diabetes mellitus tipo 2, neuropatia, prevalencia, factores de riesgo.

ABSTRACT

Ossecrive. To determine the prevalence and risk factors of
diabetic peripheral neuropathy (DPN) in newly diagnosed
I, Jefe del servicio de Endocrinologia del Hospital Nacional Arzobispo Loayza. patients of diabetes mellitus (DM2) attending Hospital
2. ProfeSf:r principal, Facultad de Medicina, Universidad Peruana Cayetano  pj2ciopnaf Arzobispo Loayza (HNAL). MareriaL anp METHODS.
3 :Z:ﬂeii)a'endocrinélogo del Hospital Nacional Arzobispo Loayza Prospective, - cross-sectional analytical study in patients
i attending the Endocrinology Service of HNAL, Lima. Inclusion

4. Médico endocrindlogo del Hospital de la Amistad Pert-Corea Santa Rosa i 8 N
5. Médico residente. Facultad de Medicina, Universidad Peruana Cayetano criteria were a recent diagnosis (less than 3 months) of DM2

Heredia. Hospital Nacional Arzobispo Loayza. according to ADA criteria and age >18 years old. Patients
6. Médico investigador. Cronicas (Center of Excellence in Chronic Diseases). with gestational diabetes, secondary diabetes, history of
7. Facultad de Medicina, Universidad Peruana Cayetano Heredia. non-DPN and those in hyperglycemic crises were excluded.
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DPN was evaluated using a biothesiometer and was defined
as the presence of a vibration perception threshold greater
than 25 V in the plantar region of the first toe of at least one
of the feet. To describe the characteristics of the population,
frequencies and percentages were used for categorical
variables, mean and standard deviation (SD) were used for
continuous variables. The prevalence of DPN was calculated
using frequency and percentage and chi-square was used to
explore potential factors related to diabetic neuropathy. We
used generalized linear models, Poisson family to estimate
crude and adjusted prevalence ratios and their respective
95 % confidence intervals (95%Cl). Resuits. 96 patients were
enrolled, with a mean age of 52,6 years (SD + 12,3) and 59
of them females (61,5 %). Mean body mass index was 30,2 kg/m?
(SD + 5,0) and mean HbATc was 9,9% (SD + 2,8%). Mean
systolic blood pressure and mean diastolic blood pressure
were 114,1mmHg (SD + 15,0) and 69,9 mmHg (SD + 10,4)
respectively. DPN was found in 16 patients (16,7 %). Being
older than 60 years was associated with a higher prevalence of
diabetic neuropathy. Having as outcome DPN, the prevalence
ratio of age > 60 years compared to age < 60 years was 4,86
(95%Cl 1,69-13,9). In the model adjusted for gender and
HbATc > 8%, the prevalence ratio for age > 60 years was
5,24 (95%Cl 1,82-15,12). Conciusions. Our study, the first of its
kind in our country and the second in Latin America, found
that almost two out of 10 people with DM2 already have
peripheral diabetic neuropathy at the time of diagnosis and
that the prevalence of this condition is five times higher in
patients over 60 years old compared to younger patients.
This emphasizes the need to perform a screening for diabetic
neuropathy starting at the time of diagnosis of DM2,
especially in the population over 60 years of age, to ensure
early adequate foot care and glycemic control.

Kevworps. diabetes mellitus type 2, neuropathy, prevalence,
risk factors.

INTRODUCCION

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad cronica no
transmisible con morbilidad y mortalidad significativa
cuya prevalencia estd incrementando globalmente.
Se estima que unos 422 millones de personas a nivel
mundial tienen DM, con un considerable aumento
de la prevalencia global de 4,7 %, en 1980, a 8.5 %,
en 2014." En Pert, el estudio PERUDIAB realizado en
1677 hogares a nivel nacional (representativo de 10
millones de adultos mayores de 25 afios) encontré una
prevalencia de 7 %.* En paises de bajos y medianos
ingresos, como el nuestro, las muertes por DM afectan
desproporcionalmente a la poblacién econémicamente
activa. En el Perd, en 2015, 2950 muertes fueron
atribuibles a laDM y 5 230 a causas relacionadas a ella.?

La neuropatia diabética periférica (NDP) es una de las
complicaciones més frecuentes de la DM, encontrada
mayormente en pacientes con mal control glucémico.*
Estudios transversales en paises en vias de desarrollo
muestran prevalencias de 20 % a 60 %.>" La neuropatia

periférica es una causa importante de discapacidad,
predisponiendo a la aparicién de tlceras, alteraciones
en la marcha y lesiones asociadas a caidas.® Una
revision mostrd que entre 15 % y 25 % de los pacientes
que presenten NDP desarrollardn dlceras diabéticas en
su vida.’

La aparicion de tlceras de pie diabético se relaciona
con altas tasas de amputacion si no reciben tratamiento
adecuado. La incidencia de amputaciones es 10 a 20
veces mayor en diabéticos, con tasas de mortalidad tras
amputacién que alcanzan hasta el 65 % a los 3 afios y
el 70 % en 5 afios.'’ La implementacion de estrategias
de cuidado preventivo del pie, identificacién de pie en
riesgo, educacion de personas con DM y cuidadores, y
manejo multidisciplinario de dlceras de pie diabético
pueden llevar a una reduccién de tasas de amputacion
de 45% a 85 %." Las tasas de amputaciones se han
reducido en paises de ingresos altos, mas no en los de
bajos y medianos ingresos.'? Por esto, es importante las
mejoras en la prevencion, el diagndstico y el tratamiento
de las tlceras diabéticas.

La prevalencia de NDP al momento de diagndstico de
DM no ha sido determinada previamente en el Peru.
No obstante, la prevalencia de NDP en pacientes
ambulatorios, que en promedio han vivido 10 afios
con la enfermedad, es alta en Lima (56 %) y otras
poblaciones latinas (39,9 %).1* !

En el Perti, ninguna de las técnicas bésicas disponibles en
los establecimientos de atencion primaria para diagndstico
de DM de la Organizacion Mundial de la Salud estd
disponible ampliamente.” A raiz de esta realidad y al
hecho que la DM presenta un curso silente en muchos
casos, esta enfermedad no se detecta tempranamente en
nuestro pais. Dada la disponibilidad de la biotensiometria
en el Pert, una herramienta de deteccion temprana
confiable y no invasiva de NDP,' y la sospecha de una
prevalencia alta de NDP al momento de diagndstico, el
tamizaje de la neuropatia podria ser implementado dentro
de las politicas de salud del Perti. Asimismo, la deteccién
de neuropatia podria funcionar como indicador de la
enfermedad al momento de diagndstico.

El objetivo primario de este estudio fue determinar la
prevalencia de NDP en pacientes recién diagnosticados
de DM tipo 2 (DM2) atendidos en el Hospital Nacional
Arzobispo Loayza (HNAL). EI objetivo secundario
fue explorar los factores asociados a la NDP en esta
poblacién con el objeto de predecir el avance de la NDP
y prevenir la ulceracién y amputacion de pie diabético.
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MATERIAL Y METODOS

Disefio de estudio y participantes

Se realizé un estudio transversal, analitico y prospectivo
de julio de 2017 a junio de 2018 en el servicio de
Endocrinologia del HNAL, en Lima, Perd. Se recluté
a los pacientes mediante muestreo de conveniencia;
incluyéndose a todos los pacientes mayores de 18 afios
que acudieron al consultorio externo del servicio ya
mencionado que tenian un tiempo de diagndstico de
DM?2 menor de tres meses. Se usaron los criterios de
diagnéstico de DM, segtin ADA 2017 (HbAIC = 6.5 %,
glucosa plasmdtica en ayunas = 126 mg/dL, glucosa
plasmdtica = 200 mg/dL tras test de tolerancia oral a
la glucosa, glucosa plasmadtica al azar > 200 mg/dL
asociado a sintomas de hiperglucemia). Se excluyeron
a aquellos pacientes con diabetes gestacional, diabetes
secundaria, antecedente de neuropatia periférica no
diabética y en crisis hiperglucémica.

Evaluaciéon de NDP y factores de riesgo

Se obtuvieron muestras séricas para determinacion
de  hemoglobina  glucosilada, perfil lipidico,
glucosa en ayunas. Se exploraron factores de riesgo
potenciales relacionados a NDP incluidos sexo, edad
(< 60 afos/> 60 afios), presencia de sobrepeso u obesidad
(IMC <25 kg/m*IMC > 25 kg/m?), control glucémico
(HbAlc <7 %/HbAIC>7 %), hipertensién arterial
(>130/80 mmHg) y dislipidemia (LDL > 100 mg/dL
y/o triglicéridos >150 mg/dL).

Pararealizar el diagnéstico de NDP se utiliz6 la medicién
del umbral de percepcion mediante un biotensiometro
(Diabetik Foot Care India Pvt Ltd, Chennai, India). La
percepcion de vibracion, reportada por el participante se
midié en la regién plantar del primer dedo de cada pie,
haciendo tres mediciones en cada sitio donde se colocd
el biotensiometro. El paciente estando echado reporté en
el momento en el que sentfa la vibracion en cada sitio.
Se calculd el promedio de las mediciones en ambos pies
y se diagnosticd neuropatia si el umbral de percepcion
era mayor de 25 V. Se utilizé este valor de umbral de
percepcion al haber demostrado una sensibilidad y
especificidad mayor del 80 % para detectar neuropatia
periférica'” y predecir riesgo de aparicion de tlceras de
pie diabético."®

Anadlisis estadistico

Se calculé un tamaio de muestra de 90 personas,
asumiendo una prevalencia de 6 % de neuropatia con
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nivel 0,05 de significancia. Para describir caracteristicas
de la poblacion se usé frecuencias y porcentajes para
variables categdricas y se usé media y desviacion
estdndar (DE) para variables continuas. Se calculé la
prevalencia de NDP usando frecuencia y porcentaje
y se utilizd ji cuadrado para explorar potenciales
factores relacionados a NDP. Se usé modelos lineales
generalizados, familia Poisson para estimar razones
de prevalencia crudas y ajustadas y sus respectivos
intervalos de confianza al 95 % (1C95%).

Aspectos éticos

El protocolo del estudio fue aprobado por el Comité
Institucional de Etica del HNAL. Todos los participantes
leyeron y firmaron voluntariamente el consentimiento
informado del estudio.

RESULTADOS

Se reclutaron a 96 pacientes que cumplieron con los
criterios de inclusién y exclusién; tenfan una edad
media de 52,6 (DE =+ 12,3), 37 (38,5 %) eran de sexo
masculino y 59 (61,5 %) de sexo femenino. Presentaban
indice de masa corporal promedio de 30,2 kg/m?
(DE+5,0) y HbAlc promedio de 9.9 % (DE + 2,8 %).
La presion arterial sistdlica y presion arterial diastdlica
promedio fueron 114,1 mmHg (DE £15,0) y 69,9 mmHg
(DE + 10,4), respectivamente.

Las caracteristicas de la poblacion estudiada se
presentan en la Tabla 1. Se diagnostic6 NDP en 16
pacientes, obteniendo una prevalencia de 16,7 %.

Tabla |. Caracteristicas basales del grupo estudiado (n = 96)

@ Edad (afios) 52,6+ 123
® Sexo

- Femenino 59 (61,5 %)

- Masculino 37 (38,5 %)
o Tiempo de diagnostico (dias) 29,5+ 286
@ Peso (kg) 756 £ 15,5
o Indice de masa corporal (kg/m?) 30250
@ Glucosa basal (mg/dL) 233 £ 1344
@ Hemoglobina glicosada (%) 9,90 £ 2,8
@ Presion arterial sistolica (mmHg) I14,1 + 15,0
@ Presion arterial diastolica (mmHg) 69,9 £ 10,4
o Neuropatia

- Presente 16 (16,7 %)

- Ausente 80 (83,3 %)
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Tabla 2.Tabla 2. Caracteristicas de poblacion de estudio segtin
presencia de neuropatia

Presente  Ausente  Valor p
(N=16) (N=80)

® Sexo
- Femenino 10 49 0,925
- Masculino 6 31

o Edad
- Menos de 60 afios 5 62 < 0,001
- 60 afios 0 mas I 15

o indice de masa corporal
- Menos de 25 kg/m? 4 [ 0,2448
- 25 kg/m? o mas I 65

@ Hemoglobina glicosada
- Menos de 7 % 4 Il 0,7458
- 7% omas 10 53

@ Presion arterial sistolica
- Menos de 130 mmHg 15 64 0,4856
- 130 mmHg o mas | 9

@ Presion arterial diastolica
- Menos de 80 mmHg 15 65 0,5715
- 80 mmHg o mas | 8

e LDL
- Menos de 100 mg/dL 2 10 0,3606
- 100 mg/dL o mas 3 36

o Triglicéridos
- Menos de 150 mg/dL 4 22 0,3134
- 150 mg/dL o mas 2 27

La Tabla 2 presenta las caracteristicas de la poblacion
segtin si tenfan NDP o no. Tener una edad mayor de
60 afios estuvo asociado a una mayor prevalencia de

Tabla 3. Factores asociados a neuropatia diabética periférica

Razon de prevalencia
modelo bivariable modelo multivariable*

(IC95%) (1C95%)
® Sexo
- Femenino | (Referencia)
- Masculino 0,96 (0,35-1,89)
o Edad
- Menos de 60 aflos | (Referencia) | (Referencia)
- > 60 aios 486 (1,69-13,97) 5,14 (1,78-14,81) **
@ indice de masa corporal
- Menos de 25 kg/m? | (Referencia)
- > 25 kg/m? 0,68 (0,24-1,91)
@ Hemoglobina glicosada
- Menosde 7 % | (Referencia)
- 7% o mas 0,59 (0,19-1,89)

*Variables independientemente asociadas con neuropatia diabética
** Modelo ajustado por sexo y HbAlc > 7 %

NDP (p<0,001). Se encontré sobrepeso u obesidad
en 76 pacientes (79 %), dislipidemia en 44 pacientes
(46 %) e hipertension arterial en 14 pacientes (15 %).
No se encontrd asociacion con indice de masa corporal,
control metabdlico (HbAlc >8 %), dislipidemia o
niveles de presion arterial sistdlica y diastdlica y NDP.

Teniendo como desenlace la NDP, la razon de
prevalencia cruda de edad > 60 afios en comparacién
a edad < 60 afos fue de 4,86 (IC95% 1,69-13,9). En
el modelo ajustado por sexo y HbAlc>7 %, la razén
de prevalencia para edad > 60 afios fue 5,14 (IC95%
1,78-14,81) (Tabla 3).

DISCUSION

El presente estudio encontrd una prevalencia de 17 % de
NDP en pacientes recientemente diagnosticados de DM
en el HNAL. Segtn la literatura, la prevalencia de NDP
en el momento de diagnéstico varfa segtin pais, método
diagndstico, caracteristicas de la poblacién y calidad de
cuidado. El estudio con mayor cantidad de poblacion
estudiada en Europa encontré una prevalencia de 2,4 %
(en Reino Unido) a 5,7 % (en Alemania) de NDP en
pacientes recientemente diagnosticados.'” Mientras que
otros estudios realizados en paises de bajos a medianos
ingresos como India y Pakistdn encontraron prevalencia
de 10,5 % a 29 % **

En nuestro pafs, no hay ningin estudio que haya
evaluado la prevalencia de NDP en pacientes con
reciente diagndstico de DM; y en América Latina,
solo se ha realizado un estudio similar en la poblacion
argentina. Sereday y col.?? encontraron una prevalencia
de NDP de 27.5 % en pacientes con DM de diagndstico
reciente.

La prevalencia encontrada en nuestro estudio es mayor
que aquella encontrada en los estudios europeos, y
mds comparable a aquellos realizados en los paises
de bajos ingresos y al de la poblacién argentina. Esta
alta prevalencia se explicarfa por la susceptibilidad de
la poblacién de raza negra y latina de presentar NDP
con menor tiempo de duracién de DM2 encontrada en
otros estudios;* y al mayor tiempo de exposicion a la
hiperglucemia debido al bajo acceso a establecimientos
de salud adecuados encontrado en nuestra realidad.

El presente estudio también encontrd que la prevalencia
de la NDP es cinco veces mayor en los mayores de
60 afos que en los mds jovenes. Esta asociacion
se mantuvo, ain en el modelo ajustado por sexo y
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HbAlc>7 %. La relacion entre la presencia de NDP y
mayor edad se explicaria por el curso silente de la DM
en este grupo etario que implicarfa un mayor tiempo con
hiperglucemia antes de hacer el diagndsticode DM y ala
presencia de cambios bioldgicos por el envejecimiento
(aumento de productos finales de glicacion avanzada,
defectos en la via de polioles y resistencia alterada al
estrés oxidativo), que facilitarfan el efecto de la edad
en la NDP.*

Nuestro estudio no encontré asociacién entre control
glucémico o presencia de dislipidemia y NDP. Al ser
nuestra poblacion estudiada pacientes con diagndstico
reciente de DM2 que recién iniciaban tratamiento,
tenfan en su mayorfa mal control glucémico (glucosa
basal promedio 230 y HbAlc promedio 9,86 %) y alta
frecuencia de dislipidemia. Esta falta de asociacién entre
NDP y control glucémico en pacientes recientemente
diagnosticados se encontré también en otros estudios.'*’

En conclusién, es el primer estudio en Perd y el
segundo en América Latina que busca la prevalencia
de NDP en pacientes recientemente diagnosticados de
DM. Encontré que casi dos de cada 10 personas con
DM?2 ya tienen NDP en el momento de diagnéstico; lo
cual recalca la importancia de realizar el tamizaje para
NDP desde el momento del diagndstico de DM sobre
todo en la poblacion mayor de 60 afios en los cuales
la prevalencia de esta condicidn es cinco veces mayor
que en los mds jovenes. Esto permitird el diagndstico
temprano de NDP, en los que se deberd implementar
con mds énfasis medidas de cuidado de pies y asegurar
un buen control metabdlico para prevenir apariciéon de
tilceras de pie diabético.
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