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RESUMEN

Introduccion: La neuropatia periférica diabética de fibras delgadas (NPD-fd)
son diagnosticadas por pruebas biomédicas vasomotoras cuyo fundamento es la
alteracion de la termorregulacion de la piel. Objetivos: Calcular la
prevalencia y los factores asociados a NPD-fd usando imagen termografica (IT).
Material y Métodos: Se realizd un estudio observacional, transversal
analitico en una unidad especializada en el ambito de la atencion primaria, en el
que se avalué pacientes con diabetes mellitus tipo 2 mediante pruebas
neurologicas periféricas como la sensibilidad tactil y vibratoria para el
diagnostico de NPD de fibras gruesas (NPD- fg) y la termorregulacion pasiva por
IT para la NPD-fd . Esta Gltima se realizo en la planta del pie utilizando una
camara termografica en la consulta ambulatoria, evaluando 5 mediciones
termograficas plantares por sujeto. Luego, la asociacion entre diabéticos con y
sin NPD-fd fue analizada respecto a género, edad, tiempo de enfermedad
diabética, tipo de tratamiento diabético, hipertension, retinopatia, nefropatia,
dieta baja en carbohidratos, actividad fisica, sintoma dolor y IMC. Resultados:
Se estudiaron 304 pacientes con diabetes mellitus tipo 2, una edad promedio de
65,07+11,39 afos, en su mayoria de sexo masculino, encontrandose una NPD-fg
en 14,8 %, NPD-fd en 27,3 % y ambas NPD en 34,9%. La asociacion de la NPD-fd
fue Unicamente con el factor de la presencia de retinopatia (a=0,02, C= 0.18).
Conclusiones: Se encontré una alta prevalencia de NPD-fd usando una imagen
termografica que estuvo asociado a la presencia de retinopatia.

Palabras Clave: prevalencia, neuropatia periférica, fibras pequefas, imagen
termografica, retinopatia diabética (Fuente: DeCS-BIREME).

ABSTRACT

Introduction: Small fibers diabetic peripheral neuropathy (DPN-sf) are
diagnosed by biomedical vasomotor tests whose foundation is altered skin
thermoregulation. Objectives: To estimate the prevalence and factors
associated with DPN-sf using thermographic imaging (Tl). Material and
Methods: An observational, cross-sectional, analytical study was performed in
a specialized unit in the primary care setting, in which patients with type 2
diabetes mellitus were assessed by peripheral neurological tests such as tactile
and vibratory sensitivity for the diagnosis of large fibers peripheral neuropathy
(DPN-If) and passive thermoregulation by Tl for DPN-sf .The latter was
performed on the sole using a thermographic camera in the outpatient clinic,
evaluating 5 plantar thermographic measurements per subject. Then, the
association between diabetics with and without DPN-sf was analyzed
concerning gender, age, time of diabetic disease, type of diabetic treatment,
hypertension, retinopathy, nephropathy, low carbohydrate diet, physical
activity, pain symptom, and BMI. Results: 304 patients with type 2 diabetes
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mellitus were studied, mean age of 65.07+11.39 years, mostly
male, finding DPN-If in 14.8 %, DPN-sf in 27.3 %, and both NPD in
34.9%. The association of DPN-sf was only with the factor of the
presence of retinopathy (a=0.02, C= 0.18). Conclusions: We
found a high prevalence of DPN-sf using thermographic imaging
that was associated with the presence of retinopathy.

Keywords: prevalence, peripheral neuropathy, small fibers,
thermographic imaging, diabetic retinopathy. (Source: DeCS-
BIREME).

INTRODUCCION

La neuropatia periférica afecta a casi el 50 % de los adultos
con diabetes a lo largo de su vida".La estrategia de precision
y precocidad adecuada en el diagnostico de la neuropatia
periférica diabética (NPD) es combinar pruebas neurolégicas
periféricas que puedan evaluar las fibras nerviosas finas y
gruesas”.Las imagenes termograficas son una alternativa
biomédica viable y emergente en el diagnostico de

neuropatia periférica diabética®.

La NPD se expresa clinicamente por la presencia de sintomas
y/o signos de disfuncion nerviosa periférica de los miembros
inferiores de manera simétrica en los pacientes con diabetes,
con afectacion autondmica sensorial y motora en la etapa

inicial y avanzada respectivamente®.

Los principales factores asociados a esta patologia son la
edad del paciente, el tiempo de duracion de la diabetes, la
hiperglucemia, la hipertension, la obesidad, el tabaquismo y
otros que pueden influir en su presentacion clinica, aparicion
y gravedad®. Un metaanalisis ha concluido que la duracion
de la diabetes, la edad, la hemoglobina glicosilada, la
retinopatia diabética estan asociados significativamente al
incremento de la NPD ,pero sin asociacion con el indice de
masa corporal, el tabaquismo, los triglicéridos y el
colesterol total®.

El diagnostico de la NPD de fibras gruesas se realiza por la
prueba clinica de sensibilidad tactil y vibratoria cuya
expresion clinica se caracteriza por ser tardia y
asintomatica®”. Por otro lado, el diagnéstico de NPD de fibras
pequenas se realiza por pruebas funcionales vasomotoras
como la prueba termorregulacion cuya expresion clinica se

caracteriza por ser precoz y dolorosa®.

Las NPD de pequenas fibras delgadas son diagnosticadas por
pruebas vasomotoras cuyo fundamento es la alteracion de la
termorregulacion de la piel al estimulo pasivo o activo por
frio o calor produciendo una ausencia o disminucién de la
respuesta de vasoconstriccion®. Los antecedentes de
prevalencia de NPD de fibras pequeiias  varian de 1,6% a
13,5% en Dinamarca"” y 24,7% en China""” usando pruebas
clinicas y biomédicas combinadas en ambos estudios.

Las imagenes termograficas medicas son representaciones
graficas que evallia la termorregulacion, por medio de la
captacion de las emisiones de calor de la piel explorada que
luego es procesada y analizada para identificar una
alteracion?. Las imagenes termograficas son aplicadas en el
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apoyo diagndstico y seguimiento de la neuropatia periférica
diabética, enfermedad arterial periférica, deformidad del

piey Ulceras diabéticas".

Los antecedentes sobre diagnostico de NPD de fibras
pequefias usando imagenes termograficas, han mostrado
resultados validos y exitosos en la India””, Rumania“?,
Brasil"®, Singapur”y China"®.

La neuropatia diabética como principal complicacion crénica
de la diabetes, su alta prevalencia mundial, sus factores
asociados , su prevencion para evitar Ulceras y la capacidad
de evaluar el componente neurologico autonémico por las
imagenes termograficas justifican el objetivo de calcular la
prevalencia e identificar los factores asociados al diagndstico
de la neuropatia periférica de fibras pequefas usando
imagenes termograficas en una unidad especializada que
atiende a diabéticos tipo2 en laciudad de Trujillo-Peru.

MATERIALY METODOS

El disefo de la investigacion fue observacional y transversal a
través de la presencia de un diagnostico de neuropatia
periférica diabética de fibras pequenas por imagen
termografica y su asociacion con diferentes variables. Los
pacientes con diabetes tipo 2 participantes fueron reclutados
de un programa puUblico de diabetes en Trujillo (ubicado en la
costa norte del Perl a 34 metros sobre el nivel del mar),
derivados de centros de atencion primaria de salud durante
el aho 2018 y evaluados por una unidad especializada privada
de la misma ciudad. La poblacion de estudio fue recolectada
durante 12 meses y su seleccion se realizd por muestreo
aleatorio simple. Los criterios de seleccion fueron:
diagnostico de diabetes seglin la guia clinica del Ministerio de
Salud del Pert, ausencia de lesiones ulcerosas en el pie ,
ausencia de enfermedad mental o discapacidad motora que
impida la movilizacion u otras patologias neurologicas
secundarias, y la aprobacion del consentimiento informado
por escrito. La unidad de analisis fue cada paciente con
diabetes con o sin diagnostico de neuropatia periférica de
fibras pequenas.

El tamafo de la muestra se calculé mediante la metodologia
del poder estadistico utilizando el programa OpenEpi de
codigo abierto, para la cual se considerd un nivel de confianza
de 95%, una potencia de 80%, la razon de expuestos a no
expuestos para estudios transversales igual a 2, se considero
el porcentaje de no expuestos positivos 20% y el OR 2,3 (valor
promedio de los factores significativos ) que fue extraido de
un metaanalisis®. El resultado final fue 83 y 165 para los
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expuestos y noexpuestos aNPD respectivamente.

Las variables consideradas segn el disefo fueron presencia
de neuropatia periférica de fibras pequenas, demograficas
como el grupo etario segin OMS y género ,antecedentes de
la diabetes como el tiempo de enfermedad y control regular
de atencion, comorbilidades como la presencia de
hipertension arterial , nefropatia y retinopatia, estilo de vida
como la presencia de actividad fisica y dieta baja en
carbohidratos, sintomas neurolégicos como la presencia de
dolor o adormecimiento e IMC seglin OMS(alto o normal ) .La
presencia de actividad fisica fue considerada cuando el
paciente con diabetes practicaba una caminata vigorosa ,
trotar o correr 3 veces alasemanadurante 30 minutos y la
presencia de dieta baja en carbohidratos fue considerada de
acuerdo al programa nutricional supervisado de su centro de
atencion de salud de referencia.

Los pacientes fueron evaluados mediante exploracion clinica
para el diagndstico de la NPD de fibras gruesas y para el
diagnostico de NPD de fibras delgadas prueba de
termorregulacion (prueba biomédica) usando imagenes
termograficas. Ambos componentes fueron validados en un
estudio local™.

El interrogatorio para el diagnostico de NPD para fibras
gruesas y pequenas consistié en preguntar sobre las
caracteristicas demograficas, antecedentes de diabetes,
comorbilidades, estilo de vida y presencia de sintomas
neuroldgicos.

El examen fisico para el diagnostico de la NPD para fibras
gruesas fueron la prueba de sensibilidad tactil con el
monofilamento de 10 gr en tres zonas plantares de cada pie,
y la prueba vibratoria con el diapasén de 128 Hz sobre el
hallux de cada pie segln las recomendaciones de la IWGDF”.

El examen fisico para el diagndstico de la NPD para fibras
pequenas fue la prueba de termorregulacion que consistio en
los siguientes pasos:

- La region de interés para la adquisicion de las imagenes
fueron la zona plantar de ambos pies del paciente en
declbito dorsal y usando un aislante periférico de

fondo muy similar al estudio de Van Netten®.

- La captura de las imagenes termograficas fueron
realizadas usando una camara FLIR E60 (sensor de
infrarrojos de 360 x 240 pixeles, sensibilidad térmica
de 0,05 °C, rango espectral de 7 5 a 14 pm) siguiendo
las recomendaciones internacionales®” en un entorno
acondicionado previo del paciente de 15 minutos antes
del examen con una temperatura de 20 a 25 "C y una
humedad del 60-80%, equipo y accesorios calibrados y
realizados por un técnico médico capacitado, ver figura
1.

- La imagen termografica fue registrado digitalmente
en JPG por la camara y luego enviado a una
computadora para ser analizada por el software FLIR
Tool .

- Este estudio considerd como estimulo el ambiente de la
sala de exploracion entre 20 a 25 grados °C (5 minutos
en promedio), esto corresponde a evaluacion
termografica pasiva. No consideramos estimulos de frio
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ocalor enesteestudio.

- El analisis de las imagenes termograficas considero la
segmentacion y mediciones absolutas puntuales de
cinco zonas plantares de ambos pies18 localizadas en
el centro del hallux, la prominencia del primer
metatarsiano, la prominencia del tercer metatarsiano,
prominencia del quinto metatarsianoy el talon.

- Se compararon las temperaturas absolutas de las 5
lugares de cada planta usando el valor absoluto del
diferencial de la temperatura absoluta puntual de cada
punto en las 5 zonas segmentadas de la planta.

- El resultado final se consideré como termorregulacion
anormal cuando el valor diferencial de medicion de
temperatura puntual fue mayor a 2 °C en cualquiera

delos 5puntos de medicion®.

— El diagndstico definitivo de NPD de fibras pequefnas fue
considerado cuando la prueba de termorregulacion
con imagenes termograficas fue anormal . Este proceso
fue gestionado y analizado por una plataforma online
de gestion de datos. El médico de familia capacitado
analizo la informacion de los datos e imagenes que
luego fueron validados por el investigador principal por
telemedicina. El paciente recibié un informe sobre su
diagnostico finaly fue referidoa sulugar de centrode
atencion primaria de salud.

La estadistica descriptiva fue el calculo de frecuencias
relativas y absolutas en las variables observacionales. La
estadistica inferencial consistié en analizar larelacion de la
presencia de NPD de fibras pequenas con factores
demograficas, antecedentes de diabetes, comorbilidades ,
estilo de vida. sintomas y presencia de IMC elevado. Se utilizd
analisis usando la prueba de chi-cuadrado utilizando el
software SPSS version 24. No usamos analisis multivariado
por regresion logistico debido a que el tamafno de muestra
no alcanzaba el minimo recomendado. Los componentes
éticos y deontoldgicos fueron el consentimiento informado
por escrito, confidencialidad y aprobacion del comité de
ética externo acreditado por el Instituto Nacional de Salud.

Figura 1.
Lado izquierdo muestra abordaje de la zona de interés usando la camara
termografica obtenida con los 5 puntos de medicién.

RESULTADOS

Los diabéticos tipo 2 considerados en la evaluacion fueron
304 de un total de 310 por que seis de ellos fueron excluidos
por presentar una imagen termografica de mala calidad . Las
caracteristicas de los sujetos evaluados fueron : edad
promedio en 65,07+11,39, género masculino en 57,6% ,10 a
mas afos de diabetes en 67,4%,hipertension 50,3% y
presencia de actividad fisica en el 82,9%. Ausencia de
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sintomas neuroldgicos en 61,2%, IMC alto en 76,6%;
sensibilidad tactil conservada en el 93,1%, sensibilidad
vibratoria conservada en el 88,2% y prueba de
termorregulacion conservada en 72,7%.El diagnostico de NP
de grandes fibras ,fibras pequefas y global fueron 14,8%,
27,3% y 34,9% respectivamente .El analisis de la variable
diagndstico de NPD de pequeiias fibras respecto a los factores
concurrentes, mediante la prueba de "Chi" cuadrado,
encontro solo asociacion con la presencia de
retinopatia(a=0,02) con una asociacion directa con fuerza
débil por el coeficiente de contingencia (C= 0,18); detalles
enlaTabla?2.

Tabla 1. Caracteristicas generales de 304 pacientes con
diabetes tipo2 evaluados para diagnostico de neuropatia
periférica en un centro especializado de pie diabético.

Caracteristicas Parametro F %
Genero
Demografica Hombre 175 57,6
Mujer 129 42,4
Tiempo de enfermedad
Menos de 10 afos 99 32,6
Antecedentes de 10 a mas 205 67,4
diabetes Tipo de tratamiento
Oral 279 91,8
Insulina 25 8,2
Hipertension arterial
Si 153 50,3
No 151 49,7
Retinopatia
Comorbilidades Si 84 30,3
No 220 69,7
Nefropatia
Si 32 10,5
no 272 89,5
Dieta baja en carbohidratos
Si 153 50,3
Estilo de vida No 151 49,7
Actividad fisica
Si 252 82,9
No 52 17,1
Dolor o adormecimiento
Sintoma neurolégico  Si 72 23,7
No 232 76,3
IMC
Normal 101 33,2
sobrepeso 133 43,8
obesidad 70 23
Sensibilidad tactil
Presente 283 93,1
Exploracién clinica  Ausente 21 6,9
Sensibilidad vibratoria
Presente 268 88,2
Ausente 36 11,8
Termorregulacion por IT
Presente 221 72,7
Ausente 83 27,3
Grandes fibras
Si 45 14,8
No 259 85,2
Diagndstico de P'equeﬁas fibras
neuropatia 5 & s
periférica o 224 227
Grandes o pequerias fibras
(global )
Si 106 34,9
No 198 65,1
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Tabla 2. Analisis de asociacion entre pacientes con
diabetes tipo 2 con y sin diagnéstico de neuropatia
periférica de pequeiias fibras en un centro especializado
de pie diabético.

NPD-pf NPD-pf
Caracteristicas  Parametro presente e p< 0,05
(83) (221)
Genero 0,75
Hombre 49 126
Demografica o 22 g
Edad 0,19
Menor de 70 afos 52 141
70 a mas afos 31 80
Tiempo de enfermedad 0,41
Antecedentes de Menos 10 afos 24 75
. . 10 a mas anos 59 146
diabetes mellitus
. Tipo de tratamiento 0,19
tipo 2
Oral 79 200
Insulina 5 21
Hipertension arterial 0,33
Si 38 115
No 45 106
Retinopatia 0,02*
Comorbilidades Si 19 73
No 64 148
Nefropatia 0,91
Si 9 23
no 74 198
Dieta baja en carbohidratos 0,13
Si 36 117
Estilo de vida ~ ° ) a 104
Actividad fisica 0,78
Si 68 184
No 15 37
p Dolor o adormecimiento 0,27
Sintoma
a-q Si 67 165
neurologico
no 16 56
" IMC seglin OMS 0,73
Exploracién
L Normal(18,5 a 24,9) 30 71
clinica
Elevado (25 a mas ) 53 150

NPD-pf: neuropatia periférica diabética de fibras pequenas, IMC: indice de masa corporal,
C(coeficiente de contingencia ) igual a 0,18,

DISCUSION

Este estudio encontro 27,3% como frecuencia de diagndstico
de neuropatia periférica diabética de pequenas fibras usando
la imagen térmica y solo estuvo asociada a la presencia de
retinopatia diabética .

El diagndstico de laNPD serealiza de maneratardia porque
solo se considera la afectacion de fibras gruesas
(somatosensoriales ) que detectan la alteracion neuroldgica
en etapa avanzada®. La NPD que afecta las pequefas
fibras ocurre tempranamente y esta asociadas con dolor
neuropatico , Ulcera dérmica y pie de Charcot®”.

El diagnostico de NPD de fibras gruesas, se realiza por las
pruebas de sensibilidad tactil y vibratoria que corresponden
a las fibras mielinicas A0 de 1-5 pm y AB de 6-12 pm
respectivamente®. Por otro lado , el diagnostico de la NPD
de fibras pequeiias denominadas autondmicas, se realiza
usando pruebas funcionales o estructurales que
corresponden a las fibras amielinicas C de 0,2-1,5 pm®*,
Este estudio focalizo el diagndstico a la NPD de fibras
pequefas pero incluyd la evaluacion de la NPD de fibras
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gruesas de tal manera que se traté de abarcar el
compromiso anatomico de todas las fibras nerviosas en la
descripcion de la caracteristicas de la poblacion objetivo .

El diagnostico de la NPD de fibras pequenas es realizado
usando pruebas funcionales tales como laimagen Doppler
laser, cuantificacion de sensorio por umbral de dolor o calor
,evaluacion del sudor motora, potenciales evocados y micro
neurografia®. También con el uso de pruebas estructurales
como microscopia confocal corneal, biopsia de piel y biopsia
del nervio®. Este estudio utilizé para el diagndstico de NPD
de fibras pequefas una prueba funcional del mecanismo de
termorregulacion que essimilara laimagen Doppler laser .

Este estudio encontré una prevalencia de NPD global de
casi 35%, es decir fibras delgadas y gruesas, dentro de los
rangos reportados por una revision sistematica®. Por otro
lado, la prevalenciade NPD de pequefas fibras encontrada
en este estudio fue superior a un estudio danés"® y similar a
un estudio chino"". La diferencia respecto estudio danés se
explica porque su poblacion fueron diabéticos recién
diagnosticados ; la similitud con el estudio Chino se explica
porque su poblacion presento una tiempo de diabetes de
mas de 10 afos , pero una diferencia resaltante es que
ellos usaron una prueba estructural como la microscopia
confocal corneal.

La utilizacion de la imagen termografica como expresion
fisiologica de la termorregulacion pasiva realizada en ésta
investigacion fue similar a los estudios de la
India"®,Rumania™, Singapur” y China"®? vy respecto al
diseno de estudio fue similar soloal estudio delaIndiaya
mencionado. Este estudio solo fue similar en diagnostico
de NPD de fibras pequenas al realizado en Brasil"®. Por otro
lado, ninguno de los estudios mencionados utilizo la
telemedicina o se realizaron en un entorno de atencion
primaria. La termorregulacion alterada que se expresaen la
imagen infrarroja, se debe al aumento de la captacion de la
onda infrarroja de la piel inervada por un nervio periférico
alterado que no regula el reflejo vasomotor del plexo capilar
produciendo una vasodilatacion sostenida que aumenta la

temperatura en lazona®.

Este estudio encontré como Unico factor asociado a la NPD
de fibras pequenas la presencia de retinopatia diabética. Esta
asociacion se explica porque la neuropatia periférica
diabética presenta similar proceso fisiopatoldgico que la
retinopatia sobre todo cuando estan afectadas las fibras
pequenas®®. Los factores como antecedentes de diabetes ,
estilos de vida, sintomas neuroldgicos no estuvieron
asociados a la NPD de fibras pequenas por la subjetividad de
surecoleccion.

Las limitaciones encontradas en este estudio fueron la
utilizacion de un software de analisis de imagenes
termograficas no personalizado y la no monitorizacion de la
HbA1c. Las fortalezas fueron el uso de una plataforma de
telemedicina. La implicancia clinica es que el uso de la
imagen termografia permite complementar de forma
temprana e integral la deteccion de la neuropatia periférica
diabética.

La conclusion de este estudio utilizando una prueba
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biomédica de termorregulacion pasiva expresada en la
imagen termografica, encontré un 23,% de prevalencia de
NPD de pequenas fibras en los pacientes con diabetes tipo 2
estudiados. Esta alta prevalencia esta asociada directamente
y fuerza leve a la presencia de retinopatia diabética. ELl
aporte cientifico de este estudio fue poder calcular la
prevalencia de la NPD de fibras delgadas usando una
novedosa prueba biomédica térmica no invasiva siendo valida
en el contexto del diagnodstico del pie enriesgoa Ulcera
en diabéticos tipo 2 sobre todo en aquellos con presencia
de retinopatia diabética.
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