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Resumen

Introduccién: la neuropatia autonémica diabética es una complicacion seria y comun de los
pacientes con diabetes mellitus de larga evolucién. Afecta numerosos sistemas y produce una gran
variedad de manifestaciones clinicas. La informacién relacionada con la frecuencia de los sintomas
y el estrato socioecondémico y el tiempo del diagndstico es escasa.

Objetivos: determinar la frecuencia de sintomas de neuropatia autondmica y evaluar su asociacion
con la duracién de la diabetes y variables socioecondmicas y de tratamiento.

Metodologia: mediante un estudio de corte transversal, se estudié un grupo de 103 pacientes dia-
béticos tipo 1 y 2 con edades entre los 15 y 65 afios, residentes del drea metropolitana de Bucaramanga
(mediana de edad 57 afios, 38% hombres, 69% diabéticos tipo 2). Se estimo la frecuencia de sintomas
de neuropatia autondmica utilizando un cuestionario estandarizado. Adicionalmente, se interrogd
acerca de variables como el tiempo de evolucién de la enfermedad, el estrato socioeconémico, el tipo
de tratamiento recibido y la glucemia en ayunas. Se comparé las medias del puntaje obtenido en el
cuestionario utilizando el test de la t.

Resultados: se encontré que los sintomas mas frecuentes fueron los de vaciamiento vesical re-
tardado 59,4% (IC 95% 49-61), seguidos de los sintomas de hipotension ortostatica 38,8% (IC 95%
29-50) y los pupilomotores 37,9% (IC 95% 28-48). Los diabéticos residentes en estrato social bajo/
medio tuvieron un puntaje mayor comparado con el estrato alto [26,1 (DE 17) vs. 16,9 (DE 19), valor
p<0,05]. Y los que usan insulina, a diferencia de los que toman hipoglucemiantes orales, también
refieren mds sintomas [33,2 (DE 17,1) vs. 25,0 (DE 16,8), p <0,05].

Conclusiones: los sintomas autondmicos son frecuentes en esta poblacion, especialmente en
aquellos con larga duracién de su enfermedad, residentes en estrato socioeconémico bajo/medio y que
usan insulina como tratamiento principal (Acta Med Colomb 2009; 34: 111-121).

Palabras clave: neuropatia autonomica, diabetes mellitus, neuropatia diabética, socioeconomi-
co.

Abstract

Introduction: diabetic autonomic neuropathy is a serious and common complication of patients
with diabetes mellitus of long evolution. It affects several systems and produces a large variety of
clinical manifestations and symptoms. Information concerning the frequency of the symptoms, the
socioeconomic status of the patients and the time of the diagnosis is scarce.

Objective: to establish the frequency of symptoms of autonomic neuropathy, and to evaluate their
association with the duration of diabetes and socioeconomic and therapeutic variables.

Methods: using a cross sectional study, we studied 103 type 1 and type 2 diabetic patients, aged
15 to 65 years, residing in the metropolitan area of Bucaramanga (mean age 57 years, 38% men,
69% with type 2 diabetes). We estimated the frequency of symptoms of autonomic neuropathy us-
ing a standardized questionnaire. Additionally, we asked about variables such as time of diagnosis,
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socioeconomic status, type of treatment received and fasting glucose. We compared the average scores

obtained from the questionnaire by using the t test.

Results: we found that the most frequent symptom was impaired bladder emptying 59,4% (IC 95%
49-61), followed by symptoms of orthostatic hypotension 38,8% (IC 95% 29-50) and pupillomotor
symptoms 37,9% (IC 95% 28-48). Those diabetics belonging to a low/medium social status had a
greater score compared with those with a higher social status [26,1 (SD 17) vs. 16,9 (SD 19), value
p<0,05]. Those who used insulin, regardless of whether they used oral hypoglycemic agents, referred
more symptoms [33,2 (SD 17,1) vs. 25,0 (SD 16.8), p <0,05].

Conclusions: autonomic symptoms are frequent in this population, especially in those with long

duration of disease, belonging to a low/medium socioeconomic status, and using insulin as main treat-
ment (Acta Med Colomb 2009; 34: 111-121).
Key words: autonomic neuropathy, diabetes mellitus, diabetic neuropathy, socioeconomic status.

Introduccion

La diabetes mellitus es la alteracion metabdlica de mds
alta prevalencia y una de las enfermedades que por su cardc-
ter cronico e invalidante impone mds carga de enfermedad a
los sistemas de salud (1). De acuerdo con el Third National
Health and Nutrition Examination Survey, se estima que la
prevalencia de la diabetes mellitus diagnosticada en personas
de 20 afios 0 mas es de 5,1%. Una importante proporcién
de la poblacién padece diabetes mellitus no diagnosticada y
alteracion de la glucemia en ayunas que representan 2,7% y
el 6,9% de la poblacién, respectivamente (2). La prevalencia
de la enfermedad sigue en aumento, debido principalmente
al rapido crecimiento del problema de la obesidad (3).

El estado de hiperglucemia crénica en la diabetes contri-
buye con el desarrollo de complicaciones a largo plazo (4),
que incluyen retinopatia con potencial pérdida total de la
vision (5), nefropatia que lleva a falla renal (6), neuropatia
periférica con riesgo en el desarrollo de dlceras, amputacio-
nes y deformaciones del pie (7), y neuropatia autonémica
causante de sintomas gastrointestinales, cardiovasculares,
genitourinarios y de disfuncién sexual (8). La neuropatia
autondmica diabética es una complicacién grave y comun
en los pacientes diabéticos de larga evolucion, resultado de
la interaccion de miltiples procesos metabdlicos, isquémi-
cos, inmunoldgicos y déficit de factores neurohormonales
a causa de la hiperglucemia crénica (9), causando un dafo
selectivo a nivel de las fibras nerviosas del sistema nervioso
auténomo que inervan el corazon, los vasos sanguineos, el
tracto gastrointestinal, el sistema urogenital, secretomotor y
pupilar. La prevalencia de neuropatia autondémica diabética
se encuentra entre 7,7% y 90% (8); esta variacion tan amplia
estd sujeta a los diferentes criterios usados para definirla en
las cohortes estudiadas, como también a los distintos ins-
trumentos utilizados en los estudios para evaluar la funcién
autondmica. Ademas, los estudios no se encuentran basados
en la poblacidn, o los cuestionarios aplicados estdan enfoca-
dos a un limitado sistema (10, 11), mientras otros estudios
(12-19) se han enfocado en definir neuropatia diabética
mediante la alteracién en la variabilidad de la frecuencia
cardiaca con el ortostatismo, la maniobra de Valsalva y la
respiracion profunda, que cuantifican la respuesta autonémi-
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ca cardiovascular (20). La medida de esta tltima ha atraido
la atencidn, porque la neuropatia autondmica cardiovascular
puede ser detectada incluso en estadios subclinicos mediante
el uso de estas pruebas no invasivas (21).

Para una evaluacién mds comprensiva y general de la
neuropatia autonémica, Sudrez et al (22) disefaron el Au-
tonomic Symptom Profile, cuestionario que consta de 169
preguntas, de las cuales 73 estdn designadas a proporcionar
un indice de la severidad de los sintomas autonémicos, que
se aseguran de seguir 11 dominios de dichos sintomas: in-
tolerancia ortostatica, sintomas secretomotores, disfuncién
sexual masculina, sintomas vesicales, sintomas del tracto
gastrointestinal superior, constipacion, diarrea, sintomas
pupilomotores y visuales, sintomas vasomotores, de sin-
cope reflejo y funcién del suefio. El puntaje del Autonomic
Symptom Profile ha demostrado correlacionarse con indices
objetivos de la funcién autonémica.

El objetivo de este estudio fue determinar la frecuencia de
sintomas de neuropatia autondmica y evaluar su asociacién
con la duracién en afios de la diabetes y variables socioeco-
némicas y de tratamiento. No se conoce esta informacién en
la poblacién colombiana y latinoamericana, ya que el tema
no ha sido explorado hasta el momento.

Metodologia
Se realiz6 un estudio de corte transversal analitico para
identificar la prevalencia de sintomas de disfuncién autoné-
mica en pacientes diabéticos. El trabajo fue aprobado por el
comité de ética de la Universidad Auténoma de Bucaraman-
ga. Todos los participantes dieron su consentimiento para
participar en el estudio.

Poblacién y muestra

Durante el segundo semestre del afio 2005 se incluyeron
personas entre los 15y 65 afios de edad con diagndstico de
diabetes mellitus tipo 1 o 2, residentes en Bucaramanga y
su drea metropolitana (Floridablanca, Piedecuesta, Gir6n).
Fueron excluidos aquellos participantes con limitacion fisica
o mental para responder el cuestionario, con complicaciones
agudas de su enfermedad y que no deseaban participar. Cada
participante, mediante entrevista con un profesional de la
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salud previamente entrenado, respondié el cuestionario de
sintomas autondémicos en su version en espafiol, incluyen-
do el tiempo en afios del diagndstico y el tipo de diabetes.
Los datos de las variables clinicas y de tratamiento fueron
recogidos de la historia diligenciada en su dltima visita a la
institucion de salud.

Se calculé un tamaiio de muestra de 103 participantes
para detectar una prevalencia de sintomas de neuropatia
autonémica entre 22% y 34% con un poder de 80% y un
error alfa de 5%.

Procedimiento de recoleccién de la informacion

Los participantes fueron seleccionados de un listado con-
secutivo de pacientes diabéticos que asistian regularmente a
un programa de control de pacientes con esta enfermedad.
Cada participante debia responder un cuestionario que
consta de 73 preguntas concernientes a diferentes aspectos
de los desordenes autonémicos, estableciendo puntajes para
estimar la magnitud del compromiso autonémico (Anexo
1). Ademads, se incluyeron 12 preguntas, las cuales fueron
mezcladas con los ifems autondmicos para calcular indices
psicosomdticos y de entendimiento. Este cuestionario en su
version espaifiola fue validado previamente en esta poblacién
(alfa de cronbach 0,85) (22).

Analisis estadistico

Se realizé un andlisis descriptivo de la poblacion a es-
tudio, las variables nominales y ordinales se describieron
mediante porcentajes, las continuas con distribucién normal
por su promedio y desviacidn estandar, y las no paramétricas
con su percentil 50 y rango intercuartil. La variable estrato
socioecondmico se analizé considerando dos niveles (bajo/
medio vs. alto), la variable tiempo de evolucién de la dia-
betes fue descrita de 0-10 afios y >10 afios, y la variable
glucemia en ayunas se dicotomizé (<110 mg/dL vs. >110
mg/dL) debido a que 110 mg/dL se ha establecido como
cifra meta de control glucémico normal en ayunas para
diabéticos (23). La prevalencia de sintomas por dominio
se estableci6 de acuerdo con el porcentaje de participantes
que aceptan tener el sintoma y se estim6 el intervalo de
confianza de 95%.

Se describi6 la prevalencia de sintomas de neuropatia
autondmica de acuerdo con las preguntas que correspon-
den a cada uno de los sistemas autonémicos evaluados
en el cuestionario. Para comparar el puntaje obtenido en
cada dominio del cuestionario con el género, el tiempo del
diagndstico de la diabetes (categorizado) y otras variables
clinicas y socioecondmicas, se realizé la prueba de t de
student y las pruebas de hipétesis se hicieron a dos colas y
con error alfa de 5%.

Resultados
Entre julio y diciembre del 2005 se contactaron 108 pa-
cientes diabéticos, de los cuales cinco no dieron su consenti-
miento para participar en el estudio. La muestra correspondi6
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a 103 pacientes, con una mediana de edad de 57 afios (rango
intercuartilico [RI]: 10 afios); 38% eran hombres y 64%
de los participantes eran casados. 71 participantes (69%)
presentaban diabetes mellitus tipo 2; la mediana del tiempo
transcurrido desde el diagnéstico fue de 6 afios (RI: 7 afios).
La mediana del valor de glucemia en ayunas fue de 141
mg/dL (RI: 67 mg/dL) valor minimo 72 mg/dL y méaximo
445 mg/dL. 23 pacientes (22,6%) utilizaban insulina y 76
pacientes (74,5%) tomaban antidiabéticos orales. La Tabla
1 muestra las caracteristicas de la poblacion del estudio.

En esta poblacién el sintoma mds frecuente fue el de
vaciamiento vesical retardado, 59,4% de los encuestados
(IC95%49-69), seguido por los sintomas de hipotension
ortostatica en 38,8% (1C95%29-50) y los sintomas pupilo-
motores en 37,9% (IC95%?28-48). Con respecto a los sinto-
mas tnicamente evaluados en hombres, la disfuncion eréctil
fue informada por 73% (IC95%58-88), siendo afectados 27
hombres (Tabla 2).

El estrato social, el tiempo de evolucion de la diabetes y
el uso de insulina se asociaron con la presencia de sintomas
de disfuncién autonémica, al identificar mayor puntaje en el
cuestionario de sintomas en el grupo de estrato social bajo/
medio comparado con el estrato alto [26,1 (DE 17) vs. 16,9
(DE 19),p 0,039], tener una duracién de la diabetes mayor a
10 afos [31 (DE 18,3) vs.24 3 (DE 16,3),p 0,049] y el uso de

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion del estudio .*

Variable N % media DE p50 RI
Demograficas
Edad en afios 57 52-62
Género (masculino) 39 38
Estado civil:
Soltero 12 12
Casado 66 64
Otro 25 24
Estrato social ° 25 072
Clinicas
Peso (kg) 69 13
Talla (m) 1.6 0.09
Frecuencia cardfaca 73 10
TAS (mmHg) 120 15
TAD (mmHg) 74 9
Glucemia en ayunas (mg/dL) 141 113-180
Tiempo de diagnostico (afios) 6 6-10
Tipo de diabetes mellitus:
1 20 19
2 71 69
No sabe/ no clasificado 12 12
Tratamiento
Insulina 23 23
Antidiabéticos orales 76 75
Dieta 21 21
Antecedentes
Hipertension 40 40
Dislipidemia 31 31

Enfermedad cerebrovascular

Hipotiroidismo 4 4
1 1
Infarto agudo del miocardio 1 1

* En 103 participantes incluidos.

° Estrato social definido de 1 al 6 de acuerdo con el auto reportado por el paciente.
p50: mediana, RI: rango intercuartilico, DE: desviacion estdndar, TAS: tensién arterial
sistolica, TAD: tension arterial diastélica.
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Tabla 2. Prevalencia de los sintomas de disfuncion autonomica agrupados en dominios.

P50 (RI) N (%) IC 95% | Frecuencia*®
Ortostatismo 13(00-20) | 38(388) 29-50 50
Sincope reflejo 0 (0,0-0,0) 8 (8.1) 15-mar 6
Vasomotor 0 (0,0-0,0) 15 (154) 24-sep 16
Secretomotor 3 (1,5-6,0) 21 (21,5) 14-31 99
Gistrico 0 (0,0-1,7) 2(2,1) 0,2-7 28
Diarrea 0 (0,0-0,0) 18 (18.3) 26-nov 17
Estrefiimiento 0 (0,0-1,5) 33 (34,1) 24-44 35
Urinarios 0 (0.0-2.0) 58 (59.4) 49-69 35
Disfuncion eréctil © 7.5 (1,5-9,0) 27 (73.0) 58-88 28
Eyaculacién ° 0 (0,0-0.0) 11(282) 16-47 5
Pupilomotor 0.5 (0,0-1,5) 37(37.9) 28-48 61
Suefio 1,5(0,0-2.3) 11 (11,3) 19-jun 72
Indice psicosomatico 0 (0,0-0,0) 6(6,1) 13-feb 6
ndice de entendimiento 8,3 (4,9-8,3) 63 (64.8) 54-74 96
* % de puntajes >a 0.
° Sélo en hombres.
p50: media, RI: rango intercuartilico, IC= intervalo de confianza.

insulina comparado con el uso de antidiabéticos orales [33,2
(DE 17,1) vs. 25 (DE 16,8), p=0,008]. No hubo asociacion
con variables como género, tipo de diabetes mellitus o valor
de glucemia en ayunas (Tabla 3).

Discusion

Se aplicé el Autonomic Symptom Profile (22), cuestio-
nario validado que explora sistemdticamente un amplio
rango de sintomas autonémicos, con preguntas acerca del
inicio y evolucion de los sintomas, su frecuencia, severidad,
factores atenuantes, exacerbantes, y posible relacién con
las comidas, cambios de posicion, ejercicio y otros factores
que influyen en la funcién autonémica. Estos sintomas se
agrupan en dominios autonémicos que proveen un sistema
de puntajes denominado Composite Autonomic Symptom
Scale (COMPASS), con un puntaje total y subpuntajes para
nueve dominios usados para cuantificar dichos sintomas.
Esta prueba es de facil aplicacién y se completa en un
tiempo inferior a 20 minutos. La prueba posee una validez
interna demostrada por Sudrez et al (22) al comparar los
resultados del COMPASS con el Composite Autonomic
Symptom Scoring Scale (CASS) (24), derivado de un gru-
po de pruebas no invasivas que son sensibles, especificas,
reproducibles y estandarizadas que detectan y cuantifican
sintomas de disfuncién autonémica, observando una buena
correlacion (p<0.001).

Entre los principales factores estudiados en el desarrollo
de la neuropatia autonémica diabética estd el tiempo de dura-
cién de la diabetes desde el momento del diagndstico. Aun-
que es dificil precisar el tiempo de evolucién de la diabetes,
sobre todo en pacientes diabéticos tipo 2, se ha documentado
que al momento del diagndstico ya han transcurrido entre
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Tabla 3. Asociacion de los sintomas de disfuncion autonémica y variables de importan-
cia.

Variable Perfil de Sintomas Autonémicos
Categoria 1 Categoria 2 Valor

Categoria 1 vs. Categoria 2 media* DE | media* DE de P
Género

Masculino vs. Femenino 26,1 152 263 205 0,522
Estrato social

Bajo/medio vs. Alto 26,1 174 169 189 0,039
Tipo de diabetes mellitus

1vs.2 244 12 269 183 0,28
Tiempo de diabetes mellitus (anos)

0-10vs.>10 243 163 31 183 0,049
Glucemia en ayunas (mg/dL)

<110 vs.>110 27,7 16 247 18,1 0,302
Insulina vs. Orales 332 17,1 25 16,8 0,008
Hipertension vs. No hipertensos 269 18,7 248 15,6 0,892
Dislipidémico vs. No dislipidémicos 219 15,1 273 17,6 0,927
Hipotiroidismo vs. No hipotiroidismo 374 16,1 252 169 0,079
La categoria 1 y 2 corresponden al intervalo de clase que se obtuvo al dicotomizar
cada una de las variables.
* Puntaje de perfil de sintomas autonémicos.
DE: desviacién estandar

cuatro a siete afios de evolucién de la diabetes tipo 2 (25).
Ademads, los sintomas clinicos de la neuropatia autonémica
diabética no se presentan sino hasta después de un largo
tiempo de instauracion de la diabetes (8). Los estudios han
determinado que la neuropatia autonémica subclinica puede
ocurrir dentro del afio siguiente al diagnéstico de la diabetes
mellitus tipo 2 o a los dos afios de la diabetes mellitus tipo 1
(26). Incluso, es comun que pacientes con reciente diagnds-
tico de diabetes insulinodependiente presenten neuropatia
autonomica (27).

De acuerdo con los trabajos publicados, el tiempo de
duracién de la diabetes tiene una fuerte asociacion con el
desarrollo de neuropatia autondémica diabética. El EURO-
DIAB IDDM Complications Study (28) reportd la presencia
de neuropatia autonémica en el 36% de los diabéticos, y
se correlaciona con la duracién de la diabetes (p<0.0001).
Buscemi et al (29) reportaron que el tiempo de duracion de
la diabetes se correlaciona con el grado de afectacion del
sistema nervioso autéonomo, al observar una relacion inver-
samente proporcional entre la duracion de la enfermedad y
las variaciones en las pruebas de funcién autonémica. Del
mismo modo, Thi et al (30) evidenciaron el desarrollo de
neuropatia autondmica diabética en pacientes diabéticos de
larga evolucién de una poblacidn asidtica.

Mustonen et al (31), en un seguimiento a cuatro afios de
pacientes diabéticos insulino y no insulino dependientes,
evaludndolos mediante pruebas de funcién autondmica,
encontraron que la alteracion en las pruebas era mayor en
pacientes diabéticos no insulinodependientes, concluyendo
que la duracién de la enfermedad y el pobre control de la
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glucemia son determinantes en la progresion de la disfuncién
autondmica. Similarmente, Quadri et al (32), en un segui-
miento a 5 afos de 108 pacientes diabéticos no insulinode-
pendientes, confirmaron un deterioro gradual y progresivo
de la funcién autonémica. También Straub et al (33) y Cahill
et al (34) encontraron que la duracién de la diabetes tiene un
impacto significativo en el desarrollo de alteraciones de la
funcién autonémica pupilar. Por su parte, Karamitsos et al
(35) investigaron, en 30 pacientes diabéticos tipo 1 y 2 con
reciente diagndstico de neuropatia autonémica asintomatica,
la evolucién de la neuropatia durante dos afios, mediante la
aplicacién de pruebas de funcion cardiovascular a intervalo
de tres meses. Encontraron que todos los pacientes presen-
taron deterioro de la variabilidad de la frecuencia cardiaca
durante el seguimiento y 14 pacientes desarrollaron sintomas
de neuropatia en el mismo periodo.

Los reportes anteriormente mencionados se correlacionan
con los resultados del presente estudio, donde los pacientes
diabéticos con historia de evolucién de la enfermedad ma-
yor a 10 afios, presentan un mayor niimero de sintomas de
disfuncién autonémica y probablemente también una mayor
severidad de los mismos.

La mayoria de los pacientes que en esta investigacion
presentan sintomas francos de neuropatia autondémica se
encuentran en tratamiento con insulina. Esto sin duda tiene
relacién con un mayor tiempo de evolucién de la diabetes
donde concomitantemente hay la presencia de otras com-
plicaciones macro o microvasculares y por ende un mayor
deterioro del paciente, donde sin duda la insulinoterapia es
el tratamiento de eleccién. Al contrario, los pacientes con
reciente diagndstico de diabetes, donde el manejo inicial
de su control glucémico se realiza con hipoglucemiantes
orales, poseen ningtin o un menor nimero de sintomas de
disfuncién autondmica.

En esta investigacién, un nivel socioecondémico bajo/
medio se correlaciond con la presencia de un mayor niimero
de sintomas de neuropatia autonémica diabética. Hallazgo
importante, si se analiza que un nivel socioeconémico infe-
rior tendria repercusiones respecto al nivel de conocimiento
de la diabetes, el cumplimiento del tratamiento, el estilo de
vida, los habitos nutricionales, las condiciones sanitarias y el
acceso a mejores medicamentos, que pueden influir en la ve-
locidad con la que esta complicacién evoluciona (36).Bihan
et al (37), mediante un estudio transversal, establecieron la
asociacion existente entre individuos con menores indicado-
res socioeconémicos (ingresos, educaciéon y ocupacion), el
control de la glucemia y las complicaciones de la diabetes,
demostrando que los pacientes con menores indicadores
socioecondmicos poseen un pobre control de la glucemia
(altos niveles de HbAlc), que se asocian con un mayor nu-
mero de complicaciones, siendo en ellos la neuropatia dos
veces mas frecuente que en el grupo con altos indicadores
socioeconémicos (48,1% vs.22,2% p 0,037). Los pacientes
con indicadores socioeconémicos bajos tienen mds proba-
bilidad de poseer neuropatia (OR 2,39 [IC95%1,05-5 43],p
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0,037). Por su parte, Ramachandran et al (38) estudiaron el
impacto de las condiciones socioecondmicas en la prevalen-
cia de las complicaciones de la diabetes en una poblacién al
sur de la India. Encontraron que los individuos de menores
ingresos tienen una prevalencia de diabetes menor que los
individuos con ingresos mds altos, pero el indice de compli-
caciones de la diabetes, entre ellas la neuropatia, fue mucho
mds alto en los individuos de menores ingresos (61,9% vs.
42,7 % p<0,0001).

Nuestros resultados no mostraron una diferencia signifi-
cativa en relacion con la presencia de sintomas de neuropatia
autondmica y factores demograficos como el género o el
tipo de diabetes. Interpretaciones que se correlacionan con
los trabajos publicados donde las variables que fuertemen-
te se asocian con la presencia de disfuncién autonémica,
con respecto a las analizadas en esta investigacion, son
un tiempo mds largo de duracién de la diabetes y factores
socioeconémicos.

En el andlisis de la gama de sintomas de la neuropatia
autondmica se observé que los mds prevalentes en esta in-
vestigacién fueron los de retardo del vaciamiento vesical,
en segundo lugar la hipotension ortostética, seguido de las
alteraciones visuales y de acomodacidn, las alteraciones del
transito intestinal y el déficit en la sudoracién. En hombres
el segundo sintoma mds frecuente fue la disfuncion eréctil.
Estos sintomas reflejan los dominios clinicamente mads
relevantes de la prueba.

No obstante, contrario a lo informado en esta investiga-
cion, Phillip et al (39) en un estudio de casos y controles
basado en una poblacién de 231 diabéticos tipo 1 y 2, con una
mediana de tiempo de duracién de la diabetes de 24 4+11,1
y 15,3+8,6 respectivamente, utilizando el COMPASS y
correlacionado los puntajes con el CASS, reportaron una
prevalencia de neuropatia autonémica diabética del 54% y
73% en pacientes con diabetes tipo 1 y 2 respectivamente.
El140% de esa poblacion present6 sintomas severos de falla
autondmica. El puntaje del COMPASS fue mucho mds alto
en los diabéticos que en los controles sanos, especialmente
en los diabéticos tipo 2. Los dominios mds frecuentemente
afectados fueron los de hipotensidn ortostatica y secretomo-
tor, que también tuvieron la correlacién mds cercana con el
CASS, seguidos de los sintomas urinarios y gastrointestina-
les. Concluyeron que los pacientes con diabetes mellitus tipo
2 tienen mds probabilidad de tener neuropatia autonémica
diabética, y que los mds altos puntajes tienen una correla-
cion significativamente alta con el CASS. Quizds éste es el
estudio mds cercano con el cual podemos comparar nuestros
resultados, por la aplicacion del Autonomic Symptom Profile
en la poblacién diabética. No existen estudios similares en
América Latina.

Por otro lado, utilizando un método no muy similar a la
aplicacion del COMPASS, Kennedy et al (40) en una serie
de 290 pacientes con diabetes mellitus insulinodependiente
de larga data, empleando un cuestionario especifico para
elaborar una anamnesis detallada, evidenciaron sintomas de
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neuropatia autondmica en 86% de los pacientes. El déficit
de sudoracién se presentd en 64%, sintomas de hipotensién
ortostatica en 59%, episodios de hipoglucemia inadvertida
en 54% y sintomas gastrointestinales en 52% de los pacien-
tes. La disfuncidn eréctil se presentd en 62% de los hombres.
Esta distribucion en la frecuencia de sintomas es contraria
a las informadas en esta investigacion. Pero existe correla-
cion entre un mayor tiempo de duracion de la diabetes y el
desarrollo de neuropatia autonémica diabética.

De acuerdo con la historia natural de 1a neuropatia auto-
némica diabética (41), poco conocida, pero que al parecer
se caracteriza primero por una disfuncién termorreguladora,
seguida de disfuncion eréctil y vesical, luego la aparicién
de sintomas y signos cardiovasculares, y por dltimo anhi-
drosis, hipotension ortostatica, hipoglucemia inadvertida y
alteraciones gastrointestinales, es preocupante conocer que
un gran nimero de nuestros pacientes padecen de un grado
avanzado de la enfermedad.

Desafortunadamente, a pesar de la elevada prevalencia de
esta complicacion resulta frecuentemente infradiagnostica-
da. La importancia de detectar y cuantificar los sintomas de
disfuncién autonémica radica en que éstos pueden asociarse
con un incremento de la morbimortalidad cardiovascular.
Los pacientes con neuropatia autonémica diabética presen-
tan episodios de isquemia miocdrdica silente que puede evo-
lucionar con mayor facilidad hacia un infarto de miocardio
(42-44); ademds presentan inestabilidad de la presion arterial
en situaciones de anestesia general incrementando la mor-
talidad intraoperatoria. Se ha demostrado que los pacientes
que presentan sintomas de neuropatia autonémica diabética
tienen doble riesgo de morir de causas cardiovasculares en
comparacién con individuos sin disfuncién autonémica
(45-46). La asociacién entre la mortalidad y la presencia
de neuropatia autonémica diabética ha motivado la discu-
sién respecto a lo que implica que pacientes con sintomas
autonémicos o con alteraciones en las pruebas de funcién
autonémica se encuentren bajo estrecha vigilancia. Se ha
recomendado la determinacion de la funcién autonémica
mediante pruebas objetivas, sobre todo la cardiovascular,
en el momento del diagndstico de la diabetes mellitus tipo
2,y después de cinco afios del diagnéstico de la diabetes
mellitus tipo 1, seguido por una repeticiéon de las pruebas
anualmente (47).

Este es el primer estudio en nuestro contexto que evaliay
reporta la frecuencia de sintomas de neuropatia autonémica
diabética y su asociacion con las caracteristicas demograficas
y clinicas, utilizando un cuestionario (22) con la habilidad
para reconocer los cambios clinicos mds importantes, como
por ejemplo el mejoramiento o empeoramiento de los sin-
tomas, siendo ttil en la préctica clinica para monitorizar la
progresion de la enfermedad y evaluar la respuesta al trata-
miento. Es nuestro interés alertar sobre la presencia de esta
complicacién, para que se busquen los factores de riesgo y
se implementen programas para reducirlos, como también, se
emprenda un tratamiento agresivo e intensivo en el manejo
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de la diabetes, porque el alcance y mantenimiento de cifras
cercanas a la normoglucemia es fundamental para prevenir
y retrasar el deterioro de la funcién autonémica (48-50).

En conclusién, la presencia de sintomas de disfuncién
autonémica es frecuente en nuestra poblacion de diabéticos,
especialmente en aquellos con larga duracién de su enfer-
medad, residentes en estrato socioeconémico bajo/medio y
que usan insulina como tratamiento principal. Se necesita
continuar con el estudio de esta enfermedad en nuestro me-
dio porque todavia hay muchos puntos por evaluar, como
ya se han evaluado en Norteamérica y Europa. A su vez,
se requieren mds estudios para validar este cuestionario en
poblaciones de Latinoamérica.
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Anexo 1
Preguntas del perfil de sintomas autonémicos agrupadas en dominios con su respectivo sistema de calificacion.
DEFINICION OPERACIONAL*
n° Pregunta 0 1 2 3 4 5 6
ORTOSTATISMO
1 ¢ En el iltimo afio, alguna vez usted se ha sentido débil, mareado, o “atontado” o tenia dificultad para pensar
poco después de ponerse de pie desde una posicién sentada o acostada?
(Rta: 1 =si,2 =no) 2 0
2 (Cudndo se pone de pie, qué tan a menudo se presentan estas sensaciones o sintomas?
(Rta: 1 = raramente, 2 = ocasionalmente, 3 = frecuentemente, 4 = casi siempre) 0 1 3 3
3 (Como calificaria la severidad de estas sensaciones o sintomas?
(Rta: 1 = leves, 2 = moderadas, 3 = severas) 1 2 3
4 ¢En el dltimo afo, qué  tan a menudo se ha desmayado, al ponerse de pie después de estar sentado o acostado?
(Rta: 1 = nunca, 2 = una sola vez, 3 = dos veces, 4 = tres veces, 5 = cuatro veces, 6 = cinco o0 mas veces) 0 2 3 3 3 3
5 ¢ En el dltimo afo, estas sensaciones o sintomas que ha experimentado han:
(Rta: 1 = empeorado mucho, 2 = empeorado un poco, 3 = quedado igual, 4 = mejorado un poco,
5 = mejorado mucho, 6 = desaparecido) 1 1 1 1 0 0
6 En el dltimo afio jalguna vez usted se ha sentido débil, mareado, o “atontado” o tenia dificultad para pensar
poco después de comer? (Rta: 1 =si,2 =no) 1 0
7 En el ultimo afio ;alguna vez usted se ha sentido débil, mareado, o “atontado” o tenia dificultad para pensar poco
después de estar de pie por un largo tiempo? (Rta: 1 = si, 2 =no) 1 0
8 En el dltimo afio jalguna vez usted se ha sentido débil, mareado, o “atontado” o tenia dificultad para pensar poco
después de de una actividad fisica o ejercicio? (Rta: 1 =si, 2 =no) 1 0
9 En el ultimo afio ;alguna vez usted se ha sentido débil, mareado, o “atontado” o tenfa dificultad para pensar poco
después de estar en un bao caliente, ducha, tina 0 sauna? (Rta: 1 =si, 2 = no) 1 0
SINCOPE REFLEJO
10 En el dltimo afio ;ha tenido desmayos mientras orina?
(Rta: 1 =si,2 =n0) 2 0
11 En el dltimo afio ;ha tenido desmayos mientras tose?
(Rta: 1 =si,2 =no) 2 0
12 En el dltimo afio ¢ ha tenido desmayos mientras presiona en un lado del cuello?
(Rta: 1 =5si,2 =n0) 2 0
13 En el dltimo afio ;ha tenido desmayos antes de una presentacién en publico?
(Rta: 1 =si,2 =no) 2 0
14 En el dltimo afio ;ha tenido desmayos en algiin otro momento?
(Rta: 1 =si,2 =n0) 2 0
PSICOSOMATICOS
15 ¢ En los tltimos cinco afios ha presentado pardlisis en zonas de la cara, y si ha existido cémo cuantifica la magnitud
del problema?
(Rta: 1 = sin problemas, 2 = algiin problema, 3 = muchos problemas, 4 = problema constante) 0 0 2 2
16 ¢En los tltimos cinco afos ha presentado ataques de movimientos de brazos o piernas, y si ha existido cémo
cuantifica la magnitud del problema?
(Rta: 1 = sin problemas, 2 = algiin problema, 3 = muchos problemas, 4 = problema constante) 0 0 1 1
17 ¢ En los tltimos cinco afos ha presentado ataques en la cual no podia controlar el habla, y si ha existido cémo
cuantifica la magnitud del problema?
(Rta: 1 = sin problemas, 2 = algiin problema, 3 = muchos problemas, 4 = problema constante) 0 0 2 2
52 ¢ En los tltimos cinco afos ha tenido dificultad para tragar los alimentos, y si ha existido cémo califica el problema?
(Rta: 1 = sin problemas, 2 = algiin problema, 3 = muchos problemas, 4 = problema constante) 0 0 2 2
53 ¢ En los tltimos cinco afos ha tenido todo lo que come tiene el mismo sabor, y si ha existido como califica el problema?
(Rta: 1 = sin problemas, 2 = algiin problema, 3 = muchos problemas, 4 = problema constante) 0 0 2 2
86 ¢En los tltimos cinco anos ha percibido que le aturden los sonidos fuertes, como valoraria el problema si existe?
(Rta: 1 = sin problemas, 2 = algiin problema, 3 = muchos problemas, 4 = problema constante) 0 0 2 2
VASOMOTOR
18 ¢En el tltimo ano, ha notado algtin cambio en el color de su piel, como rojo, blanco o morado?
(Rta: 1 =si,2 =n0) 4 0
19 (Qué cambios de color han ocurrido en la piel?
(Rta: 1 = se ha puesto roja) 1
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Anexo 1 (Continuacion)

Preguntas del perfil de sintomas autonémicos agrupadas en dominios con su respectivo sistema de calificacion.

n° Pregunta

DEFINICION OPERACIONAL*

1 2

3

4

5

6

VASOMOTOR (Contiauacién)
20 (Qué cambios de color han ocurrido en la piel?
(Rta: 1 = se ha puesto blanca)

21 ¢ Qué cambios de color han ocurrido en la piel?
(Rta: 1 = se ha puesto pirpura)

22 (Qué cambios de color han ocurrido en la piel?
(Rta: 1 = se ha puesto de otro color)

23 ¢ Qué partes de su cuerpo estdn afectadas por estos cambios de color?
(Rta: 1 = mis manos)

24 ;Qué partes de su cuerpo estdn afectadas por estos cambios de color?
(Rta: 1 = mis pies)

25 ¢ Qué partes de su cuerpo estdn afectadas por estos cambios de color?
(Rta: 1 = otras partes del cuerpo)

26 :Qué partes de su cuerpo estdn afectadas por estos cambios de color?
(Rta: 1 = el cuerpo entero)

27 ¢ Por cudnto tiempo usted ha experimentado estos cambios en el color de la piel?
(Rta: 1 = menos de 2 meses,2 =3 a 6 meses; 3 =7 a 12 meses, 4 = 13 meses a 5 afos,
5 =mds de 5 afios, 6 = mds tiempo del recordado)

28 ¢ Estos cambios en el color de su piel han?
(Rta: 1 = empeorado mucho, 2 = empeorado un poco, 3 = quedado igual, 4 = mejorado un poco,
5 = mejorado mucho, 6 = desaparecido)

SECRETOMOTOR
29 ¢ En los tltimos cinco afios, qué cambios, si han habido, han ocurrido cuando usted suda?
(Rta: 1 = sudo mds que antes, 2 = sudo un poco mds que antes, 3 = no he notado cambio,
4 = sudo un poco menos que antes, 5 = sudo mucho menos que antes)

30 ¢ En los tltimos cinco afios, qué cambios, si han habido, han ocurrido con la sudoracién de sus pies?
(1 = sudan mucho mds que antes, 2 = sudan un poco mds que antes, 3 = no he notado cambio,
4 = sudan un poco menos que antes, 5 = sudan mucho mas que antes)

31 ¢En los tltimos cinco afios, qué cambios, si ha habido, han ocurrido con la sudoracién de su cara
después de comer alimentos picantes?
(Rta: 1=sudo mucho mds que antes, 2 = sudo un poco mds que antes, 3 = no he notado cambio,
4 = sudo un poco menos que antes, 5 = sudo mucho menos que antes, 6 = evito comer comidas picantes
porque sudo demasiado, 7 = evito comer comidas picantes por otras razones)

32 ¢En los tltimos cinco afios, qué cambios, si han habido, han ocurrido en su capacidad para soportar
el calor durante un dia caliente, en el trabajo activo o ejercicio, en un bafo o en una ducha caliente,
en una tina caliente o en un sauna?

(Rta: 1 = ahora me acaloro mas)

33 La misma pregunta n°32
(Rta: 1 = ahora me pongo mas mareado)

34 La misma pregunta n°32
(Rta: 1 = ahora me quedo corto de reparacion)

35 La misma pregunta n°32
(Rta: 1 = otros cambios)

36 La misma pregunta n°32
(Rta: 1 =no hay cambios)

37 ¢ Siente sus 0jos mucho mds secos?
(Rta: 1 =5si,2 =no0)

38 ¢ Siente su boca mucho mds seca?
(Rta: 1 =si,2 =no)

GASTROINTESTINAL**
39 ¢ En el tltimo afio, ha notado algtin cambio en la rapidez con la cual queda lleno después comer algo?
(Rta: 1 = me lleno con mucha mds rapidez ahora, 2 = me lleno mds rapido, 3 = no he notado cambio,
4 = me lleno mas lento ahora, 5 = me lleno con mucha mas lentitud)
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Anexo 1 (Continuacién)
Preguntas del perfil de sintomas autonémicos agrupadas en dominios con su respectivo sistema de calificacion.

DEFINICION OPERACIONAL*
n° Pregunta 0 1 2 3 4 5 6
40 ¢ En el tltimo afio, se ha sentido lleno en exceso o continuamente lleno (sensacion de llenura) después de comer?
(Rta: 1 =nunca, 2 = algunas veces, 3 = la mayor parte del tiempo) 0 0 1
41 ¢ En el dltimo afo, ha tenido una persistente sensacion de malestar estomacal (nduseas)?
(Rta: 1 =nunca, 2 = algunas veces, 3 = la mayor parte del tiempo) 0 0 1
42 ¢ En el tltimo afio, a vomitado después de una comida?
(Rta: 1 =nunca, 2 = algunas veces, 3 = la mayor parte del tiempo) 0 1 2
43 ¢ En el dltimo afo, ha tenido un calambre o un dolor abdominal tipo célico?
(Rta: 1 =nunca, 2 = algunas veces, 3 = la mayor parte del tiempo) 0 0 1
44 (En el tltimo afo, ha tenido usted algtin episodio de diarrea?
(Rta: 1 =5si,2 =n0) 1 0
45 ;Qué tan a menudo ocurren estos episodios de diarrea?
(Rta: I =raramente, 2 = ocasionalmente, 3 = frecuentemente X veces por mes, 4 = constantemente) 0 0 1 2
46 (Qué tan severos son estos episodios de diarrea?
(Rta: 1 = leves, 2 = moderados, 3 = severos) 0 1 1
47 (Estos episodios de diarrea han?
(Rta: 1 = empeorado mucho, 2 = empeorado un poco, 3 = quedado igual, 4 = mejorado un poco,
5 = mejorado mucho, 6 = desaparecido) 1 1 0 -1 -2 3
48 (En el dltimo afo, ha estado con estrefiimiento?
(Rta: I =si,2 =no) 1 0
49 (Qué tan frecuente es el estrefiimiento?
(Rta: 1 = raramente, 2 = ocasionalmente, 3 = frecuentemente X veces por mes, 4 = constantemente) 0 0 0 2
50 (Qué tan severos son estos episodios de estrefiimiento?
(Rta: I = leves, 2 = moderados, 3 = severos) 0 1 2
51 (Estos episodios de estrefiimiento han?
(Rta: 1 = empeorado mucho, 2 = empeorado un poco, 3 = quedado igual, 4 = mejorado un poco,
5 = mejorado mucho, 6 = desaparecido) 2 1 0 -1 -3 -4
54 (Ha tenido siempre durante su vida adulta nduseas o vémitos?
(Rta: 1 =5si,2 =n0) 1 0
55 (Ha tenido siempre durante su vida adulta episodios de diarrea?
(Rta: I =si,2 =no) 1 0
56 (Ha tenido siempre durante su vida adulta pérdida del apetito en algunas horas del dia?
(Rta: 1 =5si,2 =n0) 1 0
57 (Ha tenido siempre durante su vida adulta sensacién de malestar o de dolor en la boca del estémago?
(Rta: I =si,2 =no) 1 0
URINARIO
58 ¢ En el dltimo afo, ha tenido goteo de orina o problemas para controlar su vejiga?
(Rta: I =raramente, 2 = ocasionalmente, 3 = frecuentemente X veces por mes, 4 = constantemente) 0 1 3 4
59 (En el ltimo afo, ha tenido dificultades con el paso del orin mientras orina?
(Rta: 1 = raramente, 2 = ocasionalmente, 3 = frecuentemente X veces por mes, 4 = constantemente) 0 1 2 3
60 ¢ En el dltimo ano, después de orinar atin sentfa ganas de orinar? (vaciado incompleto de la vejiga)
(Rta: I = raramente, 2 = ocasionalmente, 3 = frecuentemente X veces por mes, 4 = constantemente) 0 1 2 3
Disfuncién eréctil ©
61 (Es usted capaz de mantener una erecciéon completa?
(Rta: 1 = nunca, bajo ninguna circunstancia, 2 = si, pero con mucho menos frecuencia que antes,
3 =si, pero algo menos frecuente que antes, 4 = igual o mas frecuente que antes) 3 2 1 0
62 (Cudl de las siguientes condiciones se aplican a su situacién?
(Rta: 1= mi habilidad para tener relaciones sexuales no ha cambiado) 0
63 (Cudl de las siguientes condiciones se aplican a su situacién?
(Rta: 1= tengo erecciones pero no puedo tener o continuar con una relacion sexual) 2
64 (Cudl de las siguientes condiciones se aplican a su situacién?
(Rta: 1= puedo tener relaciones sexuales pero sélo por algiin tiempo o en algunas ocasiones) 3
65 (Cudl de las siguientes condiciones se aplican a su situacién?
(Rta: 1= mis erecciones son definitivamente irregulares y malogradas) 3

120



TRABAJOS ORIGINALES e Sintomas autonémicos en diabéticos

Anexo 1 (Continuacion)
Preguntas del perfil de sintomas autonémicos agrupadas en dominios con su respectivo sistema de calificacion.

DEFINICION OPERACIONAL*

n° Pregunta 0 1 2 3 4 5 6 7
68 (Desde hace cudnto tiempo ha presentado usted dificultad con las erecciones?
(Rta: 0 = no he presentado dificultades, 1 = menos de 3 meses, 2 =3 a 6 meses, 3 =7 a 12 meses,
4 =13 meses a 5 afios, 5 = mds de 5 afios, 6 = mds tiempo del recordado) 0 2 2 2 2 1 0
69 ¢ Esta dificultad con las erecciones?
(Rta: 0 = no he presentado ningtin sintoma, 1 = ha empeorado mucho, 2 = empeorado un poco,
3 = mantenido igual, 4 = mejorado un poco, 5 = mejorado mucho, 6 = desaparecido) 0 1 1 1 -2 -4 -8
EYACULACION °
66 (Cudl de las siguientes condiciones se aplican a su situacién?
(Rta: 1= soy capaz de tener relaciones sexuales pero soy incapaz de eyacular) 3
67 ¢ Cudl de las siguientes condiciones se aplican a su situacién?
(Rta: 1= tengo “orgasmos secos” y mi orina después parece lechosa o turbia) 5
PUPILOMOTOR
70 ¢En el tltimo afio, cuando no usa gafas oscuras o de colores, la luz brillante le ha molestado los ojos?
(Rta: 1 = raramente, 2 = ocasionalmente, 3 = frecuentemente, 4 = constantemente) 0 0 2 2
71 ;Qué tan severa es esta sensibilidad o molestia a la luz brillante?
(Rta: 1 =leve, 2 = moderada, 3 = severa) 0 1 2
72 ¢En el tltimo afio, tuvo problemas para enfocar su mirada?
(Rta: 1 = raramente, 2 = ocasionalmente, 3 = frecuentemente, 4 = constantemente) 0 0 2 2
73 ;Qué tan severo es el problema para enfocar su mirada?
(Rta: I =leve, 2 = moderada, 3 = severa) 0 1 2
74 ¢ En el tltimo afio, el grado de luz que ve parece haberse vuelto?
(Rta: 1 = muchisimo mds oscura, 2 = mds oscura, 3 = sigue igual, 4 = mds brillante, 5 = muchisimo mds brillante) 0 0 0 1 1
75 ¢ Por cudnto tiempo ha estado presentando alguno de estos sintomas: problemas para enfocar la mirada,

visién borrosa o dificultad para ver de noche?
(Rta: 0 = no he presentado sintomas, 1 = menos de 3 meses, 2 = 3 a 6 meses, 3 =7 a 12 meses,
4 =13 meses a 5 anos, 5 = mds de 5 aflos, 6 = mds tiempo del recordado) 0 1 1 1 1 0 0

76 (Si presenta problemas para enfocar la mirada, visioén borrosa o dificultad para ver de noche, puede
decir que este sintoma ha?
(Rta: 0 = no he presentado ningtin sintoma, 1 = ha empeorado mucho, 2 = empeorado un poco,

3 = mantenido igual, 4 = mejorado un poco, 5 = mejorado mucho, 6 = desaparecido) 0 1 1 0 -1 2 -2
SUENO
71 ¢ En el tltimo afio, ha notado o le han dicho que deja de respirar mientras duerme?
(Rta: 1 =si,2 =n0) 3 0
78 ¢ En el dltimo afio, usted ha notado o le han dicho que ronca mientras duerme?
(Rta: I =si,2 =no) 1 0
79 (Alguna vez le diagnosticaron o le han comentado que usted tiene o padece de narcolepsia?
(Rta: 1 =si, 2 =no, 3 = no sabe) 3 0 0
80 (Alguna vez le diagnosticaron o le han comentado que usted tiene o padece de apnea obstructiva del suefio?
(Rta: 1 =si, 2 =no, 3 = no sabe) 3 0 0
81 (Alguna vez le diagnosticaron o le han comentado que usted tiene o padece de patrones
anormales o trastornos del suefio?
(Rta: 1 =si, 2 =no, 3 = no sabe) 3 0 0
82 (Actualmente, para usted qué tan restaurador y reconfortante es el suefio?
(Rta: 1 = no es restaurador, 2 = poco valor restaurativo, 3 = restaurador, pero no adecuado,
4 = relativamente satisfactorio, 5 = satisfactorio y completamente restaurador) 2 1 0 0 0
83 Comparado con el afio anterior ;cémo valora su propio suefio durante el tiltimo mes?
(Rta: 1 = fue peor que el aio pasado, 2 = un poco menos peor, 3 = similar, 4 = un poco mejor, 5 = mucho mejor) 1 0 0 0 -3
84 (Alguna vez en su vida adulta ha tenido dificultad para conciliar el suefio,
o mantenerse dormido una vez estando dormido? (Rta: 1 = si, 2 = no) 0 2
85 En el dltimo afio ¢ Lle han dicho a usted que durante el dia algunas veces respira muy fuerte? (Rta: 1 = si, 2 = no) 3 0
Entendimiento
87 ¢ Ha tenido problemas en su vida adulta para mantenerse concentrado en un trabajo o tarea? (Rta: 1 = si, 2 = no) 0 2

*Valores de cada respuesta, el puntaje del dominio es la sumatoria de cada una de las preguntas / **El dominio gastrointestinal posee las subclases: gastroparesia, diarrea y estrefiimiento
° Preguntas exclusivamente del género masculino. / Rta: respuestas.
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