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RESUMEN

Objetivos. — La Neuropatia autonémica cardiovascular (NAC) es definida como el dafio
autonémico cardiovascular; mas del 50% de los diabéticos presentan algun tipo de
neuropatia. EIl objetivo del presente fue determinar la prevalencia de NAC utilizando el
test isométrico de hand grip en pacientes con diabetes mellitus; asimismo describir las
caracteristicas demogréficas, clinicas y bioquimicas.

Método. — Este estudio de tipo descriptivo transversal, conté con una poblacién de 850
pacientes y una muestra de 110, utilizando un intervalo de confianza (IC) del 95% y
margen de error del 7%. Se realiz6 el test de Hand grip para determinar la NAC. El
andlisis fue de tipo descriptivo con regresion logistica.

Resultados. — La edad media fue de 53.4 afos, 87.3% eran mujeres. El tiempo promedio
de diabetes fue de 10.9 afios, se encontrd antecedente de hipertension arterial en 55.%,
la frecuencia cardiaca promedio en reposo fue 80.4 latidos, la hemoglobina glicosilada
promedio fue 9.58%. De todos, el 49.1% presentaron NAC, fueron mas jévenes (p= 0.02)
con niveles de glicemia mas altos (p= 0.002) y mayores niveles de hemoglobina
glicosilada (p. 0.0001)

Conclusion. — La prevalencia de NAC mediante el test de hand grip fue de 49.1%. Los
pacientes con neuropatia fueron en promedio mas jévenes y presentaron mayor nivel de
glucosa en ayunas (p = 0.002) y hemoglobina glicosilada (p 0.0001). No se encontré
diferencia en cuanto al tiempo de diabetes. La diarrea nocturna y la incontinencia urinaria

fueron los sintomas autonémicos mas encontrados.

Palabras clave: Neuropatia autonémica cardiaca, diabetes mellitus



I. INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus es una enfermedad crénica que afecta a mas de 400 millones de
personas a nivel mundial; su prevalencia se ha incrementado rdpidamente en paises en
vias de desarrollo. En Guatemala, la tasa de incidencia en 2015 se estimé en 46.43
siendo la tercera causa de mortalidad general. (1)(2)

Mas del 60% de los pacientes diabéticos tienen neuropatia, que puede ser:
mononeuropatia, polineuropatia o neuropatia autonémica. (3) La Neuropatia autonémica
cardiovascular (NAC) es definida como el dafio en el control autondmico del sistema
cardiovascular. El estudio de la NAC es importante, debido a que se considera un
predictor de mortalidad cardiovascular, asociandose a isquemia silente, disfuncién
ventricular izquierda en ausencia de enfermedad cardiaca, incremento del riesgo de
mortalidad perioperatoria y riesgo de nefropatia. (4,5) Estudios previos han determinado la
importancia del control glucémico asi como otras variables metabdlicas y complicaciones

vasculares como factores de riesgo independientes de disfuncion autonémica cardiaca.

(6)(7)

La prevalencia descrita en estudios previos varia ampliamente en un rango de 2.5 a 90%.
(8) Se han descrito varios métodos de evaluacion de NAC, entre ellos la bateria de
pruebas diagndsticas de Ewin que incluyen el test de Hand grip; el cual evalia la

respuesta de la presion diastoélica al ejercicio isométrico. (9)

El objetivo del presente estudio fue determinar la prevalencia de NAC utilizando el test
isométrico de Hand grip en pacientes de la clinica de diabetes de la consulta externa del

Hospital General San Juan de Dios.



Il. ANTECEDENTES

2.1 DEFINICION
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2.1.2

Neuropatia autondmica diabética:

Es un desorden del sistema nervioso autonomo en el contexto de
diabetes, alteraciones metabdlicas o prediabetes luego de la exclusion
de otras causas. Afecta al sistema cardiovascular, gastrointestinal,
urogenital y funcién sudomotora. (6) Las disfunciones autonémicas son
inicialmente subclinicas detectandose mediante pruebas especificas o

pueden presentar signos clinicos. (10)

Neuropatia autonémica cardiaca:

Es el resultado del dafio de las fibras nerviosas autonémicas que
inervan el corazén y los vasos sanguineos. Provoca como resultado
anormalidades en el control de la frecuencia cardiaca y de las
dinamicas vasculares centrales y periféricas, produciendo sintomas que

van desde intolerancia al ejercicio hasta muerte subita.(11)(12)

2.2 EPIDEMIOLOGIA

La prevalencia reportada en estudios previos varia desde 2.5 — 65%. (12) Este

extremo se amplia inclusive mas al considerar que en pacientes con diabetes tipo
1 puede ser de 1-90% y en diabetes tipo 2 20-73%. (13) La marcada variabilidad

evidenciada desde los primeros estudios multicéntricos se debe a la dificultad en

establecer definiciones exactas asi como por otros factores como la poblacion

sujeta a estudio y los métodos diagnésticos empleados. (14) Se estima que hasta

el 7% de los pacientes con diagnéstico reciente de diabetes mellitus la presentan.

(15) En Latinoamérica la prevalencia en pacientes hospitalizados fue de 41.47%.

(16)



2.2.1 Predictores y correlacién clinica:
La edad y duracién de la diabetes se han implicado con mayor fuerza
como predictores de neuropatia autondémica cardiaca. El control
glicémico, la presencia de polineuropatia diabética, retinopatia,
microalbuminuria, nefropatia y falla renal cronica recientemente se han
correlacionado como predictores de Neuropatia autondémica cardiaca.
(17)(18)

Existen factores de riesgo cardiovascular que también se han reportado
incrementados en pacientes con neuropatia autondmica cardiaca; estos son
hipertensién, tabaquismo, Colesterol LDL alto, hipertrigliceridemia, indice de masa
corporal alto, obesidad, circunferencia abdominal alto, uso de antihipertensivos
entre otros. (12,19)

2.3 PATOGENESIS E INMUNOGENETICA

La mayoria de mecanismos propuestos para la patogénesis de la neuropatia
diabética (somatica o autondémica) son compartidas, sin embargo existen
diferencias en cuanto a la progresién o enlentecimiento de la misma con base a
ensayos clinicos lo que indica que deben existir vias individuales no compartidas

gue expliguen el desarrollo de la neuropatia autonémica. (13)(20)

Las anomalias en el metabolismo de la glucosa, lipidos y las proteinas, pueden
favorecer la produccion de metabolitos y aterogénesis. La hiperglicemia es
adversa para las células del endotelio vascular, ya que disminuye su reactividad
activando la proteincinasa C y aumentando la produccibn de sustancias
vasoconstrictoras como la endotelina. (21) A pesar de no existir consenso, se cree
gue la neuropatia autondmica diabética es consecuencia de un proceso
multifactorial en el que participan factores metabdlicos, isquémicos por

microangiopatia y déficit de algunos factores neurotroficos. (10)

2.3.1 Alteraciones Metabdlicas:
La principal via bioguimica que muestra elevada actividad es la via
del poliol; la cual forma fructosa a partir de glucosa. La

sobreexposicion de las enzimas que limitan esta via (aldolasa



reductasa y sorbitol deshidrogenasa) producen acumulacion de
sorbitol y fructosa intracelulares, produciendo una disminucion del
mioinositol y aumento de la proteincinasa C y con ello la
transduccién de sefiales. La hiperglicemia activada mediante dicha
via produce cambios en la razon NAD:NADH lo cual causa un dafio
neuronal directo y disminucion del flujo sanguineo neuronal. (22)(23)

Los productos finales de la glucosilacion avanzada son formados
por reacciones enzimaticas entre grupos aldehido de azlcares
reducidos con proteinas, lipidos y acidos nucleicos. Estos inducen la
produccién de especies reactivas de 6xido nitrico que muestran un
efecto sobre las metaloproteinasas de la matriz extracelular y a
consecuencia, dafio de las fibras nerviosas. (24) La hiperglicemia
favorece la sintesis de diacilglicerol, segundo mensajero y activador
de la proteincinasa C, lo cual disminuye los niveles de oxido nitrico
produciendo vasoconstriccién e isquemia. (12) (25) Es ampliamente
conocido que la dislipidemia es un factor de riesgo importante en las
enfermedades cardiovasculares y existe una fuerte asociacion entre
las dislipidemias y las complicaciones micro vasculares incluidas las
neuropatias. (26) El incremento de la peroxidacion produce
lipooxidacion de los productos finales quimicamente similares a los
productos finales de la glucosilacion avanzada; La disfuncion
mitocondrial subsecuente a la sobreexposicion crénica de la glucosa
en diabéticos es otro factor implicado. Las alteraciones entre el
balance de substancias pro oxidantes y anti oxidantes resulta en un
incremento de la actividad de las especies reactivas de oxigeno y
dafio directo e indirecto en el nervio con la consecuente disfuncion

vascular y proceso pro inflamatorio. (27)

2.3.2 Mecanismos inflamatorios e inmunolégicos:
Existe una serie de marcadores pro-inflamatorios elevados por
estrés oxidativo, entre ellos el NF kappa B, y la via de la
ciclooxigenasa 2, las cuales se relacionan con disfuncion endotelial,

nerviosa, vasoconstriccion e isquemia nerviosa en la diabetes. La



contribucion de la proteina mitogénica p38 activada por kinasa
(MAPK) como componente intracelular es importante a nivel de la
sefializacién celular nuclear. Es activada en células neuronales y no
neuronales expuestas a hiperglicemia, estrés oxidativo y productos
finales de la glicacion. (28) Estudios han observado que la inhibicién
de la MAPK incrementa la velocidad de conduccién, defecto anti
nociceptivo, correccion de la disfuncién eréctil, y reducciéon de la

activacion endotelial y adherencia del neutrdfilo. (27)

Se describe ademas aumento en la expresion de las moléculas de
adhesion tisular y la sobreproduccién de algunas citoquinas (IL-6,
TNF alfa), infiltracion de las células fagociticas, activacion del
sistema inmune innato por medio de los receptores tipo Toll (TLR-2,
TLR-4). Dichos mecanismos dan como resultado, dafio neuronal

secundario y dafio vascular aumentando el estrés oxidativo. (29)

El rol de la autoinmunidad ha sido establecido particularmente en
pacientes con diabetes tipo 1. Estudios han demostrado la
presencia de anticuerpos ligados al complemento contra tejido
nervioso auténomo aunque no se ha podido establecer si existe
relacion causal. Asimismo existen factores genéticos en estudio

como los polimorfismos del gen GNASL. (13)

2.3.3 Cambios en la vasa nervorum:

El flujo a nivel de los nervios periféricos es reducido en pacientes
con diabetes. El déficit causa hipoxia endoneuronal la cual puede
comprometer la funcién de las raices nerviosas y provocar dafio
neuronal. Este efecto es visto tanto en los nervios periféricos como
también en las raices dorsales de los ganglios autonémicos y en
estructuras cerebrales como hipocampo. Las alteraciones
metabdlicas causan una reduccién en el efecto de los principales
vasodilatadores 6xido nitrico y factor hiperpolarizante derivado del
endotelio. (27)



2.3.4 Disfuncion Cardiaca:
La hiperglicemia crénica promueve disfuncién neuronal autonémica
progresiva paralela al desarrollo de la neuropatia periférica. El
nervio vago, el cual es el nervio autondmico mas largo, media
aproximadamente el 75% de la actividad parasimpética. La
manifestacion méas temprana se encuentra en las fibras grandes y
se asocia con denervacion parasimpética y aumento del tono

simpatico. (12)

El aumento de la actividad simpatica produce sefializacion anormal en la
norepinefrina, incremento del estrés oxidativo y apoptosis dependiente de
calcio el cual contribuye al dafio mitocondrial el cual puede explicar el alto
riesgo de eventos cardiovasculares y muerte subita. Esta disfuncién
simpatica esta asociada con la neuropatia autonémica que contribuye a las
anormalidades en la movilidad ventricular, déficit funcional y

cardiomiopatia.

2.4 MANIFESTACIONES CLINICAS
Las manifestaciones clinicas de la disfuncibn autonémica y otras
complicaciones microvasculares se presentan de forma conjunta, pero con
patrones inconsistentes en los pacientes diabéticos. Puede existir ademas,
disfuncibn autondmica subclinica. Los sintomas clinicos de neuropatia
autonémica generalmente no ocurren hasta tiempo después del inicio de la
diabetes. Sin embargo, se estima que la disfuncién autonémica subclinica,
ocurre al afio del diagnéstico en pacientes con diabetes tipo 2 y a los dos afios

del diagndstico en pacientes con diabetes tipo 1. (22)

2.4.1 Variabilidad de la frecuencia cardiaca:
Se refiere a los cambios en el intervalo de R-R entre cada latido
cardiaco. Es un reflejo del balance entre el tono simpatico y
parasimpatico sobre el nodo sinusal. (30) En individuos sanos, existen
cambios en el intervalo RR principalmente con la respiracion: se acorta

durante la inspiracion y se alarga durante la espiracion. (17)
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Se ha observado que el 34.3% de pacientes con diabetes tipo 2 poseen
datos andmalos en la variabilidad de la frecuencia cardiaca. Pacientes
con diagnéstico reciente, con prediabetes o con intolerancia a la
glucosa, presentan disminucion de la modulacion parasimpatica sobre
el corazon, con aumento del tono simpético. (31) Dicha condicion
parece ser asintomatica durante afios, (23) por lo que la variabilidad de
la frecuencia cardiaca es considerada un indicador temprano de NAC.
(17) Otros estudios han logrado establecer la relaciébn entre la
disminucion de la variabilidad de la frecuencia cardiaca e infarto agudo
al miocardio o insuficiencia cardiaca, ademas de aumento en el riesgo

de mortalidad cardiaca y arritmias. (23)

Existen varios métodos para la medicion de la variabilidad de la
frecuencia cardiaca. Métodos lineares basados en funcion de tiempo y
frecuencia y métodos no lineares. (30) Desde 1970 Ewing propuso una
serie de pruebas no invasivas para la medicién de la variabilidad de la
frecuencia cardiaca. La Asociacion americana de diabetes recomienda
estas pruebas para el diagnéstico de NAC, sin embargo, estudios
recientes concluyen que la variabilidad de la frecuencia cardiaca se ve

afectada principalmente por la edad, frecuencia respiratoria y sexo. (17)

Taquicardia en reposo:

Se ha determinado que es una caracteristica encontrada en pacientes
diabéticos con disfuncion vagal. Las frecuencias cardiacas observadas
oscilan entre 90 a 100 latidos por minuto y pueden incrementarse hasta
130 latidos por minuto. Las frecuencias cardiacas mas altas han sido
encontradas en pacientes con dafio parasimpatico, en el curso
temprano de NAC. La frecuencia cardiaca ajustada se refiere a la falta
de respuesta de la frecuencia cardiaca al ejercicio moderado, al estrés
o al suefio e indica denervacion cardiaca completa. (22) Puede ademas
presentarse en asociacion a enfermedades cardiacas, obesidad, mala
condicion fisica y anemia. (32) Es considerada una medida indirecta de
NAC, sin embargo, estudios relacionan la frecuencia cardiaca con

enfermedad cardiovascular y con mortalidad.(17)
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Hipotension ortostatica:

Es definida como la caida en la presién arterial, 20mmHg. para la
presion sistdlica y 10mmHg. para la diastdlica en respuesta a los
cambios posturales, pasando de decubito supino a la bipedestacién. En
condiciones normales, los cambios posturales inducen una activacion
de los baroreceptores en respuesta simpatica refleja, dando como
resultado aumento en la resistencia vascular periférica y en la
aceleracion cardiaca. En pacientes con diabetes, se debe al dafio de
las fibras vasomotoras eferentes simpaticas, particularmente de la
vasculatura esplacnica también se observa disminucion de la
resistencia vascular total, que contribuye a este desorden. (4) Ademas,
en individuos normales, se da un incremento en los niveles plasmaticos
de norepinefrina, sin embargo este incremento no se observa en

diabéticos, lo que lleva a la disminucion de la presion arterial. (22)

La hipotensioén ortostatica puede asociarse con algunos sintomas como
mareos, sensacion de debilidad, visién borrosa, sincope y pérdida de la
conciencia. En ancianos puede presentarse predominantemente en el
periodo postprandial, que con frecuencia presentan alteraciones
arteroesclerdticas en el arbol cerebrovascular. En algunos pacientes

puede cursar de forma asintomatica. (33)

La hipotensién ortostatica puede confundirse con hipoglicemia, y puede
empeorar con medicamentos como antidepresivos triciclicos, diuréticos,
vasodilatadores e insulina. (4) La presencia de hipotensién ortostatica,
después de descartar otras causas sugiere el diagnostico de NAC y
debe confirmarse mediante los test de reflejos autonémicos cardiacos.
(32)

Intolerancia al ejercicio:

En pacientes con NAC se demostrd una disminucion del gasto cardiaco
en respuesta al ejercicio. La severidad de NAC también se ha
relacionado inversamente con el incremento de la frecuencia cardiaca

en el ejercicio y con el ejercicio maximo. La disminucion de la fraccion
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de expulsion, la disfuncion sistélica, la limitacién del llenado diastolico,

limitan la tolerancia al ejercicio. (34)(11)

En los pacientes diabéticos, la tolerancia al ejercicio se limita, como
resultado del dafio en la respuesta simpética y parasimpatica, que
normalmente aumentaria el gasto cardiaco y el flujo sanguineo en el
musculo esquelético periférico. (34) La disfuncion cardiaca al reposo o
al ejercicio, puede estar asociada a NAC aun en ausencia de

cardiopatia isquémica. (25)

Se recomienda que los pacientes con sospecha de NAC sean
evaluados con pruebas de estrés cardiaco antes de someterse a un
programa de ejercicios. (17) Recientemente se ha observado que el
porcentaje de la frecuencia cardiaca de reserva puede ser usado para
predecir y monitorizar la intensidad del ejercicio en individuos diabéticos
con NAC. Un método alternativo para monitorizar la intensidad de la
actividad fisica es la escala de ejercicio subjetivo, en la cual se utilizan
sentimientos de intensidad del individuo y puede ser usada en la clinica

cuando la frecuencia cardiaca maxima no es de facil medicion. (34)

Inestabilidad cardiovascular intraoperatoria:

Los pacientes diabéticos presentan dos a tres veces mayor mortalidad
perioperatoria que los pacientes no diabéticos, debido a que presentan
mayor grado de bradicardia y de hipotensién durante la induccién de la
anestesia general y durante la extubacién. La respuesta autonémica
normal de vasoconstriccion y taquicardia no compensan
completamente los efectos vasodilatadores de la anestesia. En
pacientes con NAC; ademas se observa mayor riesgo de hipotermia

severa intraoperatoria. (22)

Se ha observado que los individuos con NAC requieren soporte
vasopresor en mayor frecuencia. (4) Ademas se ha observado mayor
riesgo de paro cardiorrespiratorio, reacciones cardiovasculares

anormales, aun en cirugia menor. (32)



2.4.6

Se recomienda realizar diagnostico de NAC en pacientes que seran
sometidos a cirugia mayor, con pobre control glicémico y con riesgo
cardiovascular y complicaciones microangiopéticas. (5) Otros estudios
concluyen que la variabilidad de la frecuencia cardiaca es uno de los
mayores factores de riesgo para eventos cardiacos adversos, por lo
que deberia utilizarse su analisis para estratificar el riesgo
cardiovascular operatorio. (35) La busqueda de NAC a través del
hallazgo de dos o mas pruebas autonémicas anormales, se ha
asociado con cambios hemodindmicos intraoperatorios y mayor riesgo
de muerte subita postoperatoria. A pesar de estos hallazgos, la
busqueda de datos de NAC en pacientes diabéticos no es una practica

comun en el contexto de la evaluacion preoperatoria. (36)

Isquemia miocardica silente:

La neuropatia autondémica cardiaca puede provocar episodios de
isquemia miocérdica, debido al desbalance entre el suministro y las
demandas miocardicas. La isquemia miocardica se presenta con mayor
frecuencia en pacientes diabéticos 20% que en no diabéticos 10%,
probablemente en asociacion con la neuropatia diabética. La disfuncion

auntondémica es un fuerte factor predictor de isquemia. (37)

Generalmente los pacientes diabéticos son asintomaticos, ademas se da
una pobre apreciacion del dolor, por lo que el reconocimiento del cuadro
agudo se retrasa al igual que el tratamiento. Los mecanismos por los que
no se percibe el dolor ain no estan bien establecidos, sin embargo, la
disfuncion de las fibras autonémicas cardiacas aferentes ha sido
sugerida como uno de los posibles mecanismos. (4)

En pacientes con NAC se han descrito algunos sintomas inespecificos
relacionados con isquemia del miocardio, tos, nausea, vomitos, disnea,
cansancio. Cambios en el electrocardiograma como depresion del
segmento ST en el inicio de angina durante el ejercicio se ha asociado a
NAC. (22)
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2.4.7 Otros sintomas y signos:
Los pacientes con NAC tienen 2 a 3 veces mayor riesgo de mortalidad.
Se ha observado prolongacion en el intervalo QT, lo que sugiere que
los pacientes con NAC tienen mayor predisposicibn a desarrollar
arritmias ventriculares malignas, muerte subita por Torsades de pointes
en sindrome de QT largo. (4,22) La prolongacién del intervalo QT se
debe al desbalance en la inervacién cardiaca simpética, cambios
metabolicos y electroliticos, factores genéticos, hipertrofia ventricular
izquierda y enfermedad coronaria. (32) Se ha descrito también la
asociacion entre NAC vy falla cardiaca, disfunciébn del ventriculo

izquierdo en ausencia de hipertension.

2.5 METODOS DIAGNOSTICOS

En el afio 1975 Ewing describi6é cinco pruebas no invasivas para la evaluacion
autonomica. La respuesta de la frecuencia cardiaca a la respiracion, a la
bipedestacion, a la maniobra de Valsalva, la respuesta de la presion arterial a
la bipedestaciéon y la respuesta de la presion arterial sostenida, mediante el
handgrip. Los test de los reflejos autondmicos cardiovasculares (CARTS), son
pruebas no invasivas, seguras, y son consideradas el estandar de oro para la
medicién de la funcion autébnoma. Aunque su uso ha sido amplio desde su
introduccion, no hay evidencia de su superioridad ante otros métodos
diagnésticos para NAC. Dentro de estas pruebas el mas utilizado es la
medicion de la frecuencia cardiaca a la respiracién. Su especificidad es del
80%.(38) La variabilidad de la frecuencia cardiaca durante la respiracion
profunda y con la maniobra de Valsalva dan informacion sobre la funcion
parasimpatica, mientras que la hipotension ortostatica, la respuesta de la
presion arterial con maniobra de Valsalva y con tension sostenida isométrica
proveen informacion de la funcién simpatica. Todas estas pruebas son

reproducibles, estandarizadas, sensibles y especificas. (39)
Para la evaluacion de la frecuencia cardiaca con la respiracion profunda se ha

establecido que deben medirse 6 respiraciones por minuto. La proporcién entre

los intervalos R-R maximos y minimos deben ser considerados. Para la
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evaluacion de la frecuencia cardiaca con la maniobra de Valsalva, se toma en
cuenta el intervalo R-R mas corto, ya que es el mas apropiado para el célculo
de la proporcion. (5)

El consenso de Toronto concluye que existen cinco pruebas sensibles y

especificas para el diagnostico de NAC, ademas de los CARTSs:

1. Estudio de la variabilidad de la frecuencia cardiaca usando la proporcion de
intervalos R-R en el electrocardiograma.

2. Sensibilidad barorefleja

3. Actividad nerviosa simpatica muscular

4. Medicion de catecolaminas plasmaticas

5. Mapeo simpético cardiaco

La variabilidad de la frecuencia cardiaca es obtenida con el analisis
espontaneo o experimental de las fluctuaciones del intervalo R-R en el
electrocardiograma. Los métodos aceptados son las variaciones inducidas
experimentalmente de la variacion del intervalo R-R y los métodos
espontaneos basados en tiempo y frecuencia. Para el andlisis basado en
tiempo se realiza un andlisis estadistico y para el andlisis basado en frecuencia

se realiza un andlisis espectral. (30)

El analisis de la variabilidad de la frecuencia cardiaca se considera un estudio
complementario al uso de los CARTs para el diagnéstico de NAC. (40) La
sensibilidad barorrefleja se refiere a los cambios en la frecuencia cardiaca y la
presion arterial, como resultado de alteraciones a nivel del sistema nervioso
simpético. En la préactica se refiere al analisis del brazo cardiaco-vagal y los
cambios en la frecuencia cardiaca y en la presion sistélica. Existen métodos en
los cuales se inducen, a través de farmacos, cambios en la presion arterial y
métodos esponténeos. En la actualidad no se utilizan estos métodos ya que no

se disponen de datos sobre la sensibilidad y especificidad. (30)(40)

Para la evaluacion de la actividad simpética del musculo esquelético se utiliza

la microneurografia, que es un método invasivo, en el cual se introduce un
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microelectrodo en el fasciculo del nervio simpatico, comunmente en el peroné.
Debido a que es un método invasivo y de costo elevado, no se considera un
método de rutina para el diagnostico de NAC. Las investigaciones clinicas
sobre la determinaciébn de niveles de catecolaminas han ayudado a
comprender la fisiopatologia de la neuropatia autondmica cardiaca, sin
embargo, en el contexto del diagndstico de la misma su significancia ha sido
menos prominente. La concentracibn de catecolaminas pueden indicar la
actividad simpética, pero responden a factores como postracion, temperatura,
dieta, farmacos, comorbilidades, edad, tabaquismo y factores emocionales.
(5,40) Todos estos factores deben ser estandarizados, por lo que la evaluacion

de los metabolitos no ha sido probada en el diagnéstico de NAC. (30)

El mapeo simpatico cardiaco, utiliza imagenes radioldgicas que permite evaluar
directamente la inervacion cardiaca simpética a través de catecolaminas
marcadas activas en las terminales nerviosas. Permite la caracterizacion
directa del patron de denervacién en diabetes mellitus. Se ve afectada por la
perfusién coronaria. La disponibilidad y el costo del método son algunas
limitantes y su metodologia adn no esta estandarizada, por lo no se considera
un método diagndstico de rutina para NAC. (30,40)

Ademas de estos métodos diagnésticos, se ha establecido la relacién del
intervalo QT y NAC. Aungue no es un método diagndstico sensible para NAC,
se ha llegado a la conclusién que debe realizarse un holter de 24 horas en
todos los pacientes con CARTs anormales, para la evaluacion de prolongacion
del intervalo QT. (30) En un metaandlisis de 17 estudios se observo que la
prolongacién del intervalo QT ( mayor a 441 mseg) tuvo una especificidad de
86% para NAC. (32)

2.5.1 Rol del Test de handgrip y predictores cardiovasculares
En la actualidad existen numerosos consensos y recomendaciones sobre
como realizar el diagnéstico de neuropatia autonémica. Algunas

recomendaciones sobre el uso racional de los test de Ewin mencionan que la

sensibilidad aumenta al utilizar més de una prueba. No existe acuerdo sobre el
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namero de pruebas anormales requeridas para el diagnostico de neuropatia
autonomica cardiovascular. La mayoria de autores concuerdan en que una
prueba positiva identifica una condicién temprana que debe ser confirmada. La
presencia de otrostatismo o hipotension identifica condiciones severas o de
neuropatia avanzada (Nivel de evidencia C) (5) En 2012 , Makwana y
colaboradores estudiaron el rol del test de Hand Grip en el diagnéstico de
neuropatia autondémica cardiovascular en pacientes con diabetes mellitus,
concluyendo que la prueba es una herramienta de diagnéstico efectiva para
dicha condicién y también mostré asociacion con la duracién de la enfermedad.
(41) Tomando en cuenta la facilidad para su utilizacion, puede considerarse un
marcador temprano para realizar posteriores estudios confirmatorios. En 2013
Abbas y Akream presentaron un estudio sobre predictores de neuropatia
autonémica cardiaca en pacientes diabéticos y determinaron una prevalencia
de 42.6% con posibles predictores: gastroparesia, diarrea nocturna, anhidrosis,
psialorrea, piel seca, disfuncién eréctil, intolerancia al ejercicio, uso de insulina
mas no la duracién de la diabetes. En dicho estudio se puede constatar que de
68 casos anormales de pruebas autonémicas sélo 1 paciente presentaba 5
pruebas positivas. (42) Con esta muestra se puede razonar el uso de la prueba
de hand grip como marcador inicial para posteriormente realizar estudios

complementarios.
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Ill. OBJETIVOS
3.1 Generales
3.1.1 Identificar la prevalencia de neuropatia autonémica cardiaca utilizando el test
isométrico de hand grip, en pacientes con diagndéstico de Diabetes Mellitus
que acuden a la consulta externa de diabetes del Hospital General San Juan
de Dios.

3.2 Especificos

3.2.1 Describir las caracteristicas demogréaficas que puedan relacionarse con la

neuropatia autonémica cardiaca.

3.2.2 ldentificar los hallazgos clinicos encontrados mas frecuentemente en la

neuropatia autonémica cardiaca.

3.2.3 Identificar si existe diferencia en la prevalencia de neuropatia autonémica en

relaciéon al tiempo de diagnéstico de Diabetes Mellitus.

3.2.4 Identificar las alteraciones bioquimicas de laboratorio que mas se relacionan

con la presencia de neuropatia autonémica cardiaca.
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V. MATERIAL Y METODOS

4.1 Tipo de estudio:

Descriptivo transversal

4.2 Poblacién:
Pacientes con diagnostico establecido de Diabetes Mellitus en base a los
criterios de la ADA 1997, atendidos en la Consulta Externa de Diabetes del

Hospital General San Juan de Dios.

4.3 Seleccion y tamafio de la muestra:
Para una poblacién promedio de 850 pacientes diabéticos atendidos en un afio
calendario en la Consulta Externa, con una prevalencia estimada del 20%, con
un nivel de confianza del 95%, un margen de error del 7%, se calculé una
muestra de 110 pacientes. El célculo se realizé en el programa en linea
Raosoft® (http://www.raosoft.com/samplesize.html).

4.4 Unidad de andlisis:
Datos demograficos y clinicos registrados en el instrumento disefiado para el

efecto.

4.5 Criterios de inclusiéon y exclusion:

4.5.1 Criterios de inclusion:

Pacientes de 13 afios a 65 afios, ambos sexos que asistieron regularmente a
la Clinica de Diabetes del Hospital General San Juan de Dios y con diagndstico
establecido de Diabetes mellitus.

4.5.2 Criterios de exclusion:
e Insuficiencia renal cronica con tasa de filtrado glomerular menor a
50ml/min segun la férmula de Cockroft-Gault
e Cirrosis hepética

¢ Infarto agudo al miocardio en los Ultimos seis meses
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¢ Angina inestable

e Feocromocitoma

e Tirotoxicosis

e Sindrome nefrético

¢ Deshidratacion

o Fiebre.

e Farmacos: diuréticos tiazidicos, fenotiacidas, antidepresivos triciclicos,
betabloqueadores, antihistaminicos, medicacion con accion simpatica o
parasimpatica.

e Consumo de alcohol cafeina, tabaco en las ultimas 8 horas

e Hipoglicemia previa en las ultimas 48 horas.

¢ Diagnostico de neuropatia por medicamentos, téxicos, alcohol, anemia,
hipotiroidismo, causas inmunoldgicas.

¢ Embarazadas.
4.6 Variables estudiadas:

Las variables a estudio se detallan en el cuadro de operacionalizacion de las

mismas.
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4.7 Operacionalizacién de las variables:
Variable Tipo de Definicién Definicién Escala Unidad de
variable operacional de medida
medicién
Edad Cuantitativa Tiempo Dato de edad en Razon Afios
transcurrido afos en la boleta
desde el de recoleccién de
nacimiento datos
hasta la
actualidad
Sexo Cualitativa Condicion Condicion Nominal | Masculino o
organica que | organica obtenida dicoto- Femenino
distingue al de la boleta de mica
hombre de la recoleccion de
mujer datos segun
género del
paciente
Etnia Cualitativa Conjunto de Nombre del grupo | Nominal Maya
personas que étnico obtenido No maya
pertenece a en la boleta de
una misma recoleccion de
comunidad datos
linguistica 'y
cultural
Procedencia Cualitativa Lugar de Nombre del Nominal Nombre del
donde se nace | departamento de lugar de
o deriva Guatemala en el procedencia
cual nace el
paciente
Tiempo de Cuantitativa Tiempo Dato en afios Razén Afios
diagnostico de transcurrido proporcionado por | discreta
diabetes desde el el paciente en la
diagnoéstico de boleta de
diabetes recoleccion de
mellitus hasta datos sobre el
la fecha de tiempo de
entrevista conocer
diagndstico de
diabetes
Sintomas Cualitativa Sensacion Sensacion Nominal Positivo o
Autondmicos: subjetiva que subjetiva de Negativo
mareos, vision produce sintomas
borrosa, desmayos, incomodidad autonémicos
sudoraciones, al paciente
hiperhidrosis, diarrea relacionada
nocturna, con afeccién
incontinencia fecal, del sistema
urinaria, nervioso
constipacion, autbnomo
disfuncion eréctil.
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Examen fisico:

Talla Cuantitativas Dato Dato encontrado Nominal Metros
Peso indice de encontrado en en el curso del politdmica | Kilogramos
masa corporal el curso del examen fisico del Kg./mt*
Circunferencia examen fisico | paciente, a través
abdominal de un de la medicién de Centimetros
Frecuencia cardiaca paciente, la talla, peso,
en reposo mediante circunferencia Latidos por
Presion arterial procedimiento abdominal, minuto
sistélica maniobras e frecuencia
Presion arterial instrumentos | cardiaca, toma de Milimetros
diastdlica presion arterial de mercurio
Presion arterial sistélica 'y Milimetros
sistolica en diastolica en de mercurio
ortostatismo supino y de pie Milimetros
Presion arterial de mercurio
diastdlica en Milimetros
ortostatismo de mercurio
Datos de laboratorio | Cualitativas Elevacion Promedio del Nominal
Glicemia en ayunas anormal del valor segun politémica mg/dL
Hb A1C Colesterol perfil dimensional de %
total Colesterol HDL metabdlico, los datos de mg/dL
Triglicéridos productos de laboratorio mg/dL
Colesterol LDL degradacion cuestionados mg/dL
Creatinina de proteinas, y mg/dL
TFG valores de mg/dL
glicemia en mL/min
ayunas y
hemoglobina
AlC
Datos
Electrocardiogra-
ficos Cualitativas Hallazgo Medicién de la Nominal Latidos por
Frecuencia cardiaca encontrado en frecuencia politémica minuto
Intervalo QT el EKG que cardiaca y del Milisegundos
sugiere intervalo QT
enfermedad
autonémica
Test Isométrico de Cualitativa Respuesta de Medicién de la Nominal Positivo o
Handgrip la tension P/A diastolica negativo
diastolica al mientras se
ejercicio mantiene el 30%
isométrico del esfuerzo

maximo con el
dinamoémetro
electrénico y el
esfigmomané-
metro
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4.8 Instrumentos utilizados para larecolecciéon de los datos:

A todo paciente seleccionado que autorizé a participar en el estudio de manera
voluntaria mediante la firma de la hoja de consentimiento informado, se le
realizd una entrevista estructurada sobre datos demograficos, sintomas

autonémicos y examen fisico.

4.9 Procedimientos utilizados para larecoleccién de la informacién:

Toma de peso y talla mediante bascula de pared DETECTO-MEDIC®
(DETECTO Scales INC. USA) calibrada. Se realizdé el célculo del indice de

masa corporal ( —— . Con el paciente de pie se colocé la cinta

métrica alrededor del abdomen en el punto medio entre la cresta iliaca y el
reborde costal, con el fin de medir la circunferencia abdominal.

Medicién de la frecuencia cardiaca durante un minuto en reposo auscultando
directamente la region precordial con un estetoscopio y palpacion del pulso
radial de manera sincronica.

Con el paciente sentado y con el brazo descubierto, colocandolo
horizontalmente a la altura del corazén, se colocé el manguito del
esfigmomandémetro a 2 o 3 centimetros arriba de la flexura del codo. Se utilizo
para el efecto un esfigmomanémetro digital Omron® M6 validado por el British
Hypertension Society. Anotando el resultado tanto en decubito supino y
sentado.

Realizacion de la prueba isométrica de hand grip utilizando un dinamémetro de
mano electrénico marca Camry® modelo EH101 con certificacion 1ISO 9001: Se
calculo la fuerza maxima de cada paciente en bipedestacion solicitandole alzar
el brazo derecho a 90° y ejercer la maxima fuerza posible desde arriba hacia el
frente. Al valor en libras resultante se calcul6 el 30%. Se solicitd al paciente
gue estando sentado, nuevamente ejerza fuerza con el dinamometro hasta
alcanzar el 30% de su fuerza méaxima, la cual se mantuvo durante 5 minutos.
Treinta segundos antes de finalizar la prueba se tomé la presion arterial
nuevamente. La respuesta normal fue descrita como el aumento en la presion
diastélica de al menos 16 mm Hg, tomandose como anormal de no existir dicho

aumento.
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e Revision de expedientes clinicos: Se revisaron los dltimos controles de
laboratorio, no mayores a tres meses, de cada uno de los pacientes verificando
los niveles de colesterol total, HDL, LDL, triglicéridos, hemoglobina glicosilada,

glicemia en ayunas y creatinina.

e Se reviso el electrocardiograma de base (no mas antiguo de un afo) de cada
participante. Se midi6 la frecuencia cardiaca por medio de la regla del 300 y el
intervalo QT (distancia en segundos desde el inicio del complejo QRS hasta el

final de la onda T). Si la Frecuencia cardiaca era mayor a 100 se aplicé la

ecuacion del QT corregido: —
e Transcripcion de los datos a boleta de recoleccion de datos; Se lleno la boleta
de recoleccion de datos, identificado la boleta, fecha de obtencion de los datos,
iniciales de entrevistador y nombre del hospital. Asimismo se llenaron las
casillas segun los datos obtenidos en la entrevista estructurada, examen fisico

y pruebas diagndsticas.

4.10 Procedimientos para garantizar aspectos éticos de la investigacion:

Esta investigacién se basd en los principios éticos de respeto por las personas,
autonomia y capacidad de autodeterminacién. Se realizé consentimiento
informado. Pertenece a la categoria Il (Riesgo moderado). Los datos generados se
manejaron con confidencialidad hacia el paciente y la institucién en la que se
realizé. Dicho estudio trae beneficios hacia el paciente y el médico tratante ya que
al describir prevalencia, signos y sintomas de alarma de neuropatia autonémica
cardiaca, se pueden tomar medidas preventivas, y tratamientos con el fin de

prevenir la morbimortalidad, muerte subita e incapacidad posterior.
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4.11 Procedimiento de analisis de la informacion:

Los datos recabados fueron ingresados usando el programa Epilnfo® 3.5.4. Se
realiz6 doble ingreso de datos, posteriormente se realizdé un andlisis estadistico de
tipo descriptivo utilizando cuadros. Se calculé la tasa de prevalencia de neuropatia
autonomica cardiovascular y se realizd6 una comparacion entre las caracteristicas
de los pacientes con y sin neuropatia autonémica cardiaca. Finalmente se realizé

una regresion logistica de las variables que alcanzaron significancia estadistica.
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V. RESULTADOS

Se evaluaron 110 pacientes, la edad promedio de los participantes fue de 53.4 £ 7.7 afos;
87.3% eran mujeres; 90.9% se identific6 como no maya; el tiempo promedio de presentar
diabetes fue de 10.9 + 6.64 afios, antecedente de hipertensién arterial en el 55.5% y de
tabaquismo en 19.1%. En la evaluacion clinica, el indice de masa corporal promedio fue
27.26 + 5.16 y la circunferencia abdominal promedio 95.78 + 12.5 centimetros. La
frecuencia cardiaca promedio en reposo fue 80.4 + 13.88 latidos por minuto. La
hemoglobina glicosilada encontrada fue de 9.58% + 2.61, colesterol total, 206.49 + 52.34
mg/dL, colesterol LDL 120.75 = 37.55 mg/dL, creatinina 0.80 + 0.15 mg/dL y tasa de
filtrado glomerular 83.97 = 21.88 mL/min.

Tabla 1. Caracteristicas generales

Edad promedio en afios (x DE) 534+ 7.7
Sexo

Femenino (%) 96 (87.3)

Masculino (%) 14 (12.7)
Etnia

Maya (%) 10 (9.1)

No maya (%) 100 (90.9)
Tiempo de diabetes, promedio en afios (+ DE) 10.9 + 6.64
Hipertension arterial (%) 61 (55.5)
Tabaquismo (%) 21 (19.1)
IMC promedio (+ DE) Kg/m? 27.26 +5.16
Circunferencia abdominal en centimetros, promedio (+ DE) 95.78+ 12.5
Frecuencia cardiaca en reposo, promedio (+ DE) 80.4 £ 13.88

Glicemia en ayunas, promedio en mg/dL (+ DE)
Hemoglobina glicosilada, promedio en % (+ DE)
Colesterol total promedio en mg/dL (+ DE)

Colesterol LDL promedio en mg/dL (x DE)

Creatinina promedio en mg/dL (x DE)

Tasa de filtrado glomerular promedio en mL/min (= DE)

188.13 + 86.28

9.58+2.61

206.49 £ 52.34
120.75 + 37.55

0.80+0.15

83.97 + 21.88

+ DE desviacion estandar, IMC: indice de masa corporal, LDL: lipoproteinas de baja

densidad.
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La prevalencia de neuropatia autondmica cardiaca (NAC) mediante el test de hand grip
fue de 49.1% (n = 54). El promedio de intervalo QT fue de 392.20 + 46.75 mseg. Al
relacionar las caracteristicas de los pacientes con NAC, se encontré que los pacientes
con neuropatia eran en promedio mas jovenes (p = 0.02), el promedio de glicemia en
ayunas (p = 0.002) y de hemoglobina glicosilada (p = 0.0001) eran mas altos. No se
encontraron posibles asociaciones con las otras caracteristicas estudiadas (Tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas generales y neuropatia autonémica cardiaca

Neuropatia autonémica cardiaca

Si (n =54) No (n = 56)
n (%) n (%) P

Edad promedio en afios (+ DE) 51.77 £8.99 55.05 £ 5.96 0.025

Femenino 51 (53.1) 45 (46.9) 0.025

Masculino 3(21.4) 11 (78.6)
Etnia

Maya 6 (60) 4 (40) 0.520

No maya 48 (48) 52 (52)
Tiempo de diabetes, afios 10.81 +6.76 11.16 + 6.57 0.786
IMC, Kg/m? 27.27 £6.13 27.25+4.09 0.981
Circunferencia abdominal, cm 94.98 + 13.73 96.56 + 11.40 0.512
Glicemia en ayunas, mg/dL 212 +97.2 164 + 66.9 0.002
Hemoglobina glicosilada, % 10.65 £ 2.56 8.54+2.22 < 0.001

207.68 + 56.03 205.33 + 49.01 0.186
Colesterol total, mg /dL

+ +
Colesterol LDL, mg/dL 120.67 £ 41.97 120.83 £ 33.11 0.982

94+ 24.4 4.00 + 19.37 .
Tasa de filtrado glomerular, mL/min 83.9 0 84.00+19.3 0.989

DE desviacion estandar, IMC: indice de masa corporal, LDL: lipoproteinas de baja
densidad.
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Al ajustar por edad, sexo, glicemia en ayunas y hemoglobina glicosilada, sélo la edad (p =

0.04) y la hemoglobina glicosilada (p = 0.004) se mantuvieron como caracteristicas

independientes para la presencia de NAC (Tabla 3).

Tabla 3. Regresion logistica

OR Intervalo de confianza 95% p
Edad 0.94 0.88 — 0.99 0.041
Sexo 0.27 0.06 —1.23 0.092
Glicemia en ayunas 1.00 0.99-1.00 0.804
Hemoglobina glicosilada 1.40 1.11-1.76 0.004

Al relacionar los signos que se esperan encontrar en la neuropatia autonémica, 40.7% de

los pacientes con neuropatia autondmica cardiaca presentaron diarrea nocturna vrs.

19.6% que no tenian neuropatia autondmica (p = 0.01); incontinencia urinaria en 59.3%

vrs. 37.5% (p = 0.01); los tres varones con NAC presentaron disfuncion eréctil, contra uno
gue no presentd NAC (p = 0.01); intolerancia al calor en 24.1% vrs. 8.9% (p = 0.02); y

mareos en 74.1% vrs. 53.6% (p = 0.02). En los demas sintomas autonémicos no se

encontraron diferencias significativas (Tabla 4).
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Tabla 4. Signos y sintomas autonémicos y presencia de neuropatia autonémica

Neuropatia autonémica cardiaca

Signos y sintomas autonémicos Si (n = 54) No (n = 56) D
n (%) _ n (%)
Hipertension arterial
Si 34 (63.0) 27 (48.2) 0.086
No 20 (37.0) 29 (51.8)
Diarrea nocturna
Si 22 (40.7) 11 (19.6) 0.013
No 32 (59.3) 45 (80.4)
Estrefiimiento
Si 17 (31.5) 21 (37.5) 0.321
No 37 (68.5) 35 (62.5)
Incontinencia fecal
Si 1(1.9) 1(1.8) 0.743
No 53 (98.1) 55 (98.2)
Incontinencia urinaria
Si 32 (59.3) 21 (37.5) 0.017
No 22 (40.7) 35 (62.5)
Disfuncion eréctil*
Si 3 (100) 1(9.1) 0.019
No 0(0) 10 (90.9)
Anhidrosis
Si 3 (5.6) 0 (0) 0.114
No 51 (94.4) 56 (100.0)
Intolerancia al calor
Si 13 (24.1) 5(8.9) 0.028
No 41 (75.9) 51(91.1)
Piel seca
Si 9 (16.7) 9 (16.1) 0.568
No 45 (83.3) 47 (83.9)
Hiperhidrosis
Si 20 (37.0) 24 (42.9) 0.334
No 34 (63.0) 32 (57.1)
Mareos
Si 40 (74.1) 30 (53.6) 0.020
No 14 (25.9) 26 (46.4)
Vision borrosa
Si 28 (51.9) 29 (51.8) 0.572
No 26 (48.1) 27 (48.2)
Desmayos
Si 5(9.3) 2 (3.6) 0.204
No 49 (90.7) 54 (96.4)
Hipotensién ortostética
Si 12 (22.2) 8(14.3) 0.202
No ] 42 (77.8) ] 48 (85.7)

*En hombres (n = 14)

26



VI. DISCUSION Y ANALISIS

La prevalencia de NAC encontrada en este estudio fue de 49%. Identificar la prevalencia
es importante, ya que es considerada como un predictor de mortalidad cardiovascular que
produce en los pacientes reduccién de tolerancia al ejercicio, aumento de incidencia de
arritmias, infarto silente y muerte subita. (4)(6) Es un problema frecuente y se le debe
prestar atencion para evitar complicaciones cardiacas e indagar mas al respecto ya que
muchas veces no se le toma en cuenta como parte del control del paciente diabético.
Existen multiples criterios y métodos para el diagnostico de NAC. En este estudio se
utilizé tnicamente una de estas pruebas pudiendo ser esta una limitante.

La prevalencia reportada en los estudios varia ampliamente desde 2.5% hasta 90%. (12,13)
Esto resalta la importancia de su blusqueda a través de los diversos métodos ya que la
NAC es una de las complicaciones en diabetes menos reconocidas y entendidas a pesar
de su importancia prondstica. Otro enfoque importante acerca de la prevalencia de NAC
debe ser su relaciébn con el tiempo de diabetes. El estudio Verona entre otros
confirman su presencia inclusive en pacientes recientemente diagnosticados con diabetes
mellitus. (43) A pesar que se ha establecido que el tiempo de diabetes es un predictor de
NAC, no se encontré asociacion entre estas dos caracteristicas. Estudios prospectivos

serian de utilidad para establecer dicho valor. (7)

Dentro de las caracteristicas demograficas se encontr6 una edad promedio de 53.4 afios.
Contrario a lo descrito en la literatura, donde la prevalencia se incrementa con la edad, los

pacientes que presentaron NAC eran en promedio mas jovenes (p = 0.02). (43)

El estudio presentado por Abbas y Akream mostré algunos predictores de neuropatia
autonémica cardiaca en pacientes diabéticos como gastroparesia, diarrea nocturna,
anhidrosis, psialorrea, piel seca, disfuncion eréctil, intolerancia al ejercicio, uso de insulina
mas no la duraciébn de la diabetes (42) En este estudio la diarrea nocturna y la
incontinencia urinaria fueron los sintomas autonémicos mas encontrados en el grupo con
NAC. La disfuncién eréctil fue encontrada en el 100% de los hombres que presentaron
NAC.
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Existe el concepto de que NAC y diabetes mellitus comparten factores de riesgo y
mecanismos patogénicos comunes; (19) Los factores de riesgo descritos para NAC son
alteracion del control glicémico, dislipidemia, obesidad, hipertension y tabaquismo. (32)
De todos estos, se encontrdé asociacion entre valores altos de hemoglobina glicosilada
A1C y NAC (p = 0.004). Vale la pena mencionar que dentro de los pacientes a estudio la
media de IMC fue de 27.2 (sobrepeso) para ambos grupos por lo que no pudo
establecerse relacion entre obesidad y NAC. La obesidad, especialmente en hombres,
parece jugar un papel importante en la patogénesis temprana de NAC. (19) La
hiperglicemia induce cambios metabdlicos, neurotrépicos, vasculares e inmunoldgicos que
a largo plazo producen dafo progresivo con pérdida de la fibra nerviosa. (10,21) Se ha
establecido que el control metabdlico es la Unica medida efectiva en NAC. (23) El estudio
DCCT/EDIC report6 efectos benéficos para la prevencién de eventos cardiovasculares

asociados con la disminucion de los niveles de glucosa sérica. (44)

Las limitaciones en este estudio fueron el tamafio de la muestra ya que es de corte
transversal, ademas que fue realizado en una sola institucién, por lo que puede no reflejar
la realidad de la poblacion guatemalteca ni la heterogeneidad de los pacientes con
diabetes.

Existen pocos estudios en nuestro medio sobre este tema por lo que puede constituir una
linea de investigacién importante y trascendente ya que la diabetes es una enfermedad

prevalente en nuestro medio.
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6.1 CONCLUSIONES

6.1.1

6.1.2

6.1.3

6.1.4

6.1.5

La prevalencia de neuropatia autondmica cardiaca en pacientes con diabetes

mellitus fue de 49.1%

La edad y los valores de hemoglobina glicosilada se encontraron como posibles
caracteristicas asociadas independientes a la presencia de NAC, los pacientes con
NAC eran en promedio mas jévenes y tenian valores de hemoglobina glicosilada

mas altos.

No se encontré diferencia en cuanto al tiempo de diagndstico de Diabetes Mellitus
y la prevalencia de NAC

La diarrea nocturna y la incontinencia urinaria fueron los sintomas autonémicos
mas encontrados en el grupo con NAC. La disfuncién eréctil fue encontrada en el

100% de los hombres que presentaron NAC.
A excepcion de los niveles de hemoglobina glicosilada A1C y glucosa sérica, los

parametros bioquimicos evaluados no tuvieron diferencias significativas entre los

grupos comparados.
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6.2 RECOMENDACIONES

6.2.1 Utilizar el Test de Hand grip como una herramienta de deteccion inicial, por ser
una prueba econdmica, no invasiva y de facil aplicacion en el consultorio para

realizar estudios complementarios que confirmen el diagnostico de NAC.

6.2.2 Continuar la investigacion cientifica en el tema dando importancia a las diferentes
formas de presentacion clinica y grupos de riesgo.

6.2.3 Elaborar guias de manejo apegadas a las recomendaciones y consensos de

expertos, adaptandolas a las condiciones propias de nuestra poblacion.

6.2.4 Concientizar al paciente diabético o con factores de riesgo sobre la importancia del
control glucémico y los factores de riesgo modificables.

6.2.5 Crear espacios para la educacion médica asi como reforzar la educacion al

paciente sobre el tema.
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Anexo No. 1

VIIl. ANEXOS

Boleta de recoleccidn de datos

Neuropatia Autonémica Cardiaca detectada mediante el test de Hand Grip en pacientes
diabéticos de la consulta externa de diabetes del Hospital General San Juan de Dios

Fecha: No. De Expediente:
Iniciales: Teléfono:
Edad:
Sexo: Masculino: Femenino:
Escolaridad: anos cursados
Etnia: Garifuna Tiempo de evoluciéon de diabetes: afios
Xinca
Ladino
Mestizo
Maya
Antecedente de HTA Tabaquismo:
Si No
Cigarrillos/dia:
No. De afos:
indice tabaquico:

Sintomas autonémicos:
Gastrointestinal:

Diarrea nocturna:

Genitourinario:
Incontinencia urinaria:

Estrefliimiento: Incontinencia fecal:

Disfuncién eréctil:

Sudomotor:
Anhidrosis:
Hiperhidrosis:

Otros:

Intolerancia al calor: Piel seca:
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Mareos: Vision borrosa: Desmayos:

Peso: Kg. Talla: mts. IMC: Kg/mt2
Circunferencia abdominal: cms. FC en reposo: lat/min.

PA en supino:

Sistolica: mmHg. Diastdlica: mmHg.

PA en ortostatismo:

Sistolica: mmHg. Diastdlica: mmHg.
Glucemia en ayunas: mg/dL HbA1C: %
Colesterol Total: mg/dL Colesterol HDL: mg/dL
Triglicéridos: mg/dL Colesterol LDL: mg/dL.
Creatinina: mg/dL TFG: mL/min (Cockroft-Gault)

Hallazgos al EKG:
Frecuencia Cardiaca: latidos por minuto

Intervalo QT: mseg.

Test de Hand grip *©

Respuesta normal: [ P/A diastélica se incrementa mas de 16 mmHg
Respuesta anormal: [1 Fallo en el incremento de la P/A diastélica.
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Anexo No. 2

Consentimiento Informado

Estamos realizando un estudio acerca de la afectaciébn de los nervios en los pacientes
diabéticos. La enfermedad se llama neuropatia autondémica cardiaca y es importante
detectarla, ya que los pacientes diabéticos tienen riesgos en su sistema cardiovascular si
la tienen. Le vamos a dar informacion e invitarlo a participar en nuestro estudio. No tiene
gue decidir hoy si quiere participar. Antes de decidirse, puede hablar con alguien con
guien se sienta cémodo sobre la investigacién. Si tiene alguna duda, puede preguntarnos.
Si tiene preguntas mas tarde, puede hacérnoslas cuando crea mas conveniente.

Estamos invitando a participar en el estudio a los pacientes diabéticos que tienen entre 13
y 60 afios que vienen a la consulta externa del Hospital General San Juan de Dios. Su
participacion en esta investigacion es totalmente voluntaria. Usted puede elegir participar
o no hacerlo. Tanto si elige participar como si no, continuaran todos los servicios que
recibe en esta institucion. Usted puede cambiar de idea mas tarde y dejar de participar

aln cuando haya aceptado antes.

Se le realizaran algunas preguntas, se le tomara el peso, la talla, la medida de la cintura,
se le tomara la presion arterial y se realizard una prueba de fuerza con un aparato
llamado Hand Grip que evalla su fuerza muscular y la reaccion de la presién arterial a
ese estimulo. Estas pruebas son seguras y no representan riesgo para su enfermedad. Se
revisara su expediente clinico para ver sus laboratorios. Este estudio le beneficiara ya que
detectando esta anomalia su tratamiento podra ser reevaluado o monitorizado mas

cercanamente; asimismo futuros pacientes obtendran beneficio de los resultados.
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Guatemala, de de

Por medio de la presente, Yo:

de afios de edad , quien me

identifico con DPI:

En pleno uso de mis facultades mentales y en el ejercicio de mis derechos manifiesto mi

deseo voluntario a participar en el trabajo de investigacion titulado:

-Neuropatia Autonémica Cardiaca detectada mediante el test de Hand Grip en pacientes

diabéticos de la consulta externa de diabetes del Hospital General San Juan de Diosll

Asimismo me comprometo a responder con la verdad respecto al interrogatorio y autorizo
a que se me realicen las pruebas descritas. He sido informado de los riesgos y
complicaciones, sobre el derecho que tengo de saber sobre los resultados a los
examenes que se me hagan y de poder abandonar el estudio en el momento en que lo
desee.

Reconozco que derivado de la investigacion se pretenden obtener beneficios acerca de mi

enfermedad.

Para los usos legales y éticos que pudieran necesitarse, firmo la presente

HUELLA DIGITAL FIRMA:

Testigo / Padre o Madre si es menor de edad :

Entrevistador:

38



PERMISO DE LOS AUTORES PARA COPIAR EL TRABAJO

Los autores conceden permiso para reproducir total o parcialmente y por cualquier medio
la tesis titulada -Neuropatia autondémica cardiaca detectada mediante el test de Hand Grip
en pacientes de la Clinica de Diabetes de la Consulta Externa del Hospital General San
Juan de Diosll para propositos de consulta académica. Sin embargo, quedan reservados
los derechos de autor que confiere la ley, cuando sea cualquier otro motivo diferente al

gue se sefiala lo que conduzca a su reproduccién o comercializacion total o parcial.



