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RESUMEN '

El proceso fisiopatologico del sindrome del pie diabético comprende una triada

etioldgica, neuropatica, vascular e infecciosa. La polineuropatia periférica va a ser el
mayor factor de riesgo de ulceracion manifestandose con afectacion sensitiva, motora y
autondémica. Hay numerosas clasificaciones que evaluan el grado de riesgo de la ulcera
segin su profundidad, su tamafo, su localizacién, el componente neuropatico y/o
isquémico, presencia de infeccién entre otras. Por lo que es necesario llegar a una
uniformidad en todos esos criterios, valorando los que realmente estan influyendo en la
buena cicatrizacion de la ulcera. El objetivo de este estudio es disefiar una herramienta,
basada en los factores de riesgo y en los datos clinicos de los pacientes, que ayude a
establecer el pronostico y el tiempo de cicatrizacion de las ulceras del pie del diabético,
mediante un estudio analitico prospectivo, en el que se pretenden analizar un total de
250 pacientes, para estudiar caracteristicas de la ulcera y caracteristicas del paciente
mediante la historia clinica del paciente y las pruebas realizadas en consulta.

Palabras clave: Pie Diabético, factores de riesgo, ulcera neuropatica, clasificacion,

cicatrizacion.

ABSTRAC '

Diabetic foot aetiology is formed by a triple process: neurology, vascular and

infectious. Peripherical polyneuropathy is the main ulceration risk factor, by sensitive,
motor and autonomic dysfunction. There are many classifications which evaluate the
ulcer’s grade of risk in order to its depth, its size, its localization, the neuropathic
component and/or vascular insufficiency, presence of infection among other. Therefore,
it is necessary to reach a uniformity in all those criteria, taking into account the ones
which are responsible in the correct healing of the ulcer. The aim of this study is to
design a tool based on the risk factors and clinical data of patients, to help establish the
prognosis and the time of healing of diabetic foot ulcers, through a prospective
analytical study in which 250 patients are to be analyzed, in order to study both the
ulcer’s characteristics and the patient’s characteristics making use of the patient’s
medical history and the tests realized in the doctor’s appointments.

Key words: Diabetic foot; risk factors; neuropathic ulcer; classification; wound healing.



INTRODUCCION l

La enfermedad de la Diabetes Mellitus (DM) supone un serio problema para la Salud

Publica de los paises desarrollados, pero aun més en los que estdn en vias de desarrollo
(12 La prevalencia de la diabetes se estima que pasara de un 2.8% en el afio 2000 a un
4.4% en el afio 2030, es decir, de 171 millones de diabéticos en el 2000 a 366 millones
en el 2030, cifras valoradas segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en los
191 Estados Miembros de las Naciones Unidas (con la admision de Montenegro el 28 de
junio de 2006, son 192) pudiendo hablar incluso de “epidemia de Diabetes” !, El
cambio demografico mas importante en la prevalencia de la diabetes de todo el mundo,
parece ser el aumento de la proporcion de personas mayores de 65 afios (). La DM es
probablemente la quinta causa de muerte a nivel mundial, por lo que un aumento en la
prevalencia de la DM supondrd un aumento de muertes por enfermedades
cardiovasculares, asi como otras complicaciones !>, Se estima que los gastos anuales

directos de la atencion sanitaria mundial en la DM, es de 153 billones de dodlares

anuales, prediciendo un aumento de entre el 7 al 13% en el afio 2025 4.

En Espafia, las estimaciones de prevalencia de DM tipo II varian entre un 4.5 y un
18.7%, con tendencia ascendente, y los costes de la misma oscilan entre 381 y 2560

€/paciente/afio .

El Pie Diabético es una de las complicaciones derivadas de la DM que mas gastos
personales, sociales, sanitarios y econdmicos, suponen a una sociedad [*), entendiendo
como tal, aquel pie predisponente de sufrir ciertas alteraciones que desencadenen
lesiones de diferente consideracion y cuya etiopatogenia fundamental seria: la
neuropatia diabética, la enfermedad vascular periférica y la infeccion, pudiendo
aparecer de forma aislada o combinada, por lo que es imprescindible hacer un riguroso
diagnostico diferencial para el buen el prondstico y tratamiento de la misma. El riesgo
de que un paciente diabético desarrolle una tlcera a lo largo de su vida puede llegar
hasta un 25%, con una tasa de reulceracion del 34%, 61% y 70% tras el 1%, 3* y 5° afio
respectivamente . Las tlceras del Pie Diabético son el precursor de las amputaciones
de los miembros inferiores y la causa mas importante de mortalidad y morbilidad de

pacientes diabéticos *).



La etiologia de las ulceras del pie diabético es multifactorial, pero la neuropatia
periférica es la responsable de la mayoria de los casos ocupando un 50%, un 20% la

arteriopatia y un 30% la combinacion de ambas 1% %!,

El dafio a los nervios en la diabetes afecta a las fibras motoras, sensoriales, y

autonomas. La Neuropatia motora causa debilidad muscular, atrofia, y la parestesia. La

Neuropatia sensorial lleva a la pérdida de la proteccion de las sensaciones de dolor,

presion y calor. La ausencia de dolor conduce a muchos problemas en el pie
neuropatico, incluyendo la wulceraciéon, impercepcion de traumatismos, y la

neuroartropatia de Charcot. La Neuropatia auténoma provoca vasodilatacion y

disminucién de la sudoracion, lo que provoca un pie caliente y excesivamente seco,
propenso a la ruptura de piel, asi como alteraciones funcionales en el flujo
microvascular. La Neuropatia diabética afecta al axén de los nervios reflejos que
dependen de la funcién de las fibras C nociceptivas y causan vasodilatacion local en
respuesta a un estimulo doloroso (generalmente térmicos, mecanicos y quimicos). La
diabetes y la presion pueden afectar a la circulacion microvascular y conducir a cambios
en la piel de las extremidades inferiores, que a su vez, puede conducir a la formacion de

, . -1
tlceras y posterior infeccion %,

La tlcera en el pie neuropatico no es espontanea, sino que es la combinacion de alguna
forma de trauma acompafiada de la neuropatia. La etiologia mas comun de ulceracion en
el pie neuropdtico, puede ser la combinacién de neuropatia (pérdida sensorial),
deformidad (por ejemplo, cabezas metatarsales prominentes), y traumatismos (por

ejemplo, calzado inadecuado) "2,

(3211 que aporta técnicas para la valoracion clinica de la

Es numerosa la literatura
neuropatia, con la uniformidad de que deben ser métodos practicos, tUtiles y
econdmicos, sin ser invasivos ni dolorosos para el paciente, por lo que se destaca el uso

de:
% Monofilamento Semmes-Weinstein 5.07mm (10g): Instrumento compuesto
por un hilo de nylon, mediante el cual se ejerce una presion de 10g. sobre la

piel, en el momento en el que lo aplicamos con movimiento uniforme y

perpendicular sobre 10 puntos del pie (8/9 en la planta y 1/2 en el dorso)



habiendo afectacion de la sensibilidad dolorosa cuando se lleguen o superen
cuatro puntos de presion.

% Diapason: Puede ser simple (128 Hz) o graduado (Rydel-Seiffer de 64-
128Hz). Este ultimo posee en la parte superior una escala graduada de 0 a 8,y
en la parte inferior esta la base que se coloca sobre al menos tres prominencias
oseas de cada pie. Los pacientes con afectacion de la sensibilidad vibratoria
seran aquellos con lecturas menores o iguales a cuatro.

% Neurotensiometro o Biotensiometro: Instrumento electronico que se utiliza de
forma complementaria al diapason para medir la percepcion vibratoria. Cuenta
con una escala graduada en voltios, que al ir aumentando en intensidad,
producird una vibracién mayor pero siempre en la misma longitud de onda,
siendo valores normales aquellos que se encuentran por debajo de 25 voltios y
colocandose sobre las mismas prominencias 0seas que el diapason.

& Martillo de reflejos: Valoracion del reflejo Aquileo y el rotuliano, percutiendo
directamente sobre el tendon para determinar su presencia, disminucion o

ausencia.

Sin embargo, a la hora de realizar la evaluacion clinica, no hay un consenso uniforme
sobre los factores que afectan al pie diabético neuropatico ulcerado, entendiendo como
tal, aquello que sucede en el pie de un paciente diabético quien ha perdido la
sensibilidad pero tiene un adecuado flujo venoso *?). Se tienen en cuenta los factores de
riesgo que afectan a ese paciente (edad, sexo, tipo de DM, evolucion de la DM, nivel de
glucosa en sangre, HbAlc, hipercolesterolemia, neuropatia, isquemia,
micro/macroangiopatia, IMC, nefropatia, retinopatia, consumo de tabaco, nivel socio-
econdmico, educacidon sanitaria, depresion entre otros) y a la ulcera (tamafio,
localizacién, tiempo de evolucion, antecedentes de ulceracion/amputacion, presencia de

(233041441 ' yero son tan numerosos y variados que

infeccion, deformidades dseas y otros)
es complicado el poder discernir cuales son los que afectan en la cicatrizacion de la

ulcera.

Hasta la actualidad no hay ningun sistema de clasificacion de ulceras aceptado de forma
universal. La American Diabetes Association (ADA) recomienda hacer un sistema de

clasificacion simple, con resultados pronoésticos, Util como guia de tratamiento y que



facilite la comunicacién entre los especialistas *'). Para ello establece los siguientes

criterios:

o [Establecer la etiologia de la lesion

e Determinar el tamafo, profundidad y dafios a las estructuras subyacentes
e Examinar la secrecion purulenta y tejido necroético

e Determinar edema, celulitis, abcesos y fluctuaciones en tejido periférico
e Diferenciar la infeccion sistémica

e Valorar la vasculopatia

e Vigilar la evolucion de la cicatrizacion

e Uniformar términos

e Facilitar el tratamiento

Algunos autores han disefiado varios tipos de clasificacion para la valoracion de heridas
en el pie diabético, siendo los mas destacados: Wagner *# (1981) valorando el grado de
la ulcera segun profundidad y presencia de osteomielitis y/o gangrena; Gibbons )
(1984) clasifica las ulceras en leve, moderada y severa, segun profundidad, afectacion
6sea y existencia de celulitis periulcerosa; Knighton **((1986) utiliza un sistema de
puntuacion basado en la observacion clinica y mediciones simples para permitir la
categorizacion de las heridas segiin la gravedad; Armstrong y Lavery *°! (1998), mas
conocida como “la escala de Texas”, que valora profundidad, infeccion y/o isquemia; el
sistema S(AD) SAD P%(1999), que valora tamafio, profundidad, infeccion, arteriopatia
y neuropatia; el sistema PEDIS P"{(2004), que valora la palpacion de pulsos, tamafio,
profundidad, infecciébn y neuropatia; el sistema DEPA 3812004, que valora
profundidad de la herida, extension de la colonizacion bacteriana, fase de ulceracion y
asociacién con etiologia; Strauss y Aksenov *((2005) proponen un sistema basado en el
grado, tamafo, profundidad, infeccion y palpaciéon de pulsos; el sistema DUSS 4!
(2006) en el que se valora la palpacion de pulsos, “probing to bone”, localizaciéon y
presencia de mas de una ulcera. Las clasificaciones ayudan a la orientacion en la toma
de decisiones, para obtener la opcion mas segura y menos agresiva. El establecimiento
de un Score puede contribuir a una mejor clasificacion de las tlceras y a un célculo mas
realista de los costes sanitarios en los pacientes diabéticos con ulceras del pie, pero para

ello hay que saber qué factores hay que valorar para obtener un resultado favorable.



La evidencia experimental y clinica sugiere que las ulceras diabéticas y otro tipo de
heridas cronicas no siguen una progresion ordenada y fiable en la cicatrizacion. El tipo,
tamafio y profundidad de la herida tienen importantes efectos en los niveles celulares y
moleculares, por lo que las fases de la cicatrizacion (coagulacion, inflamacion,

[42

migracion/proliferacion y remodelacién) se pueden ver alteradas ) llegando a la

torpida cicatrizacion o incluso a la amputacion.

43,46,49]

Hay varios estudios ! , que hablan de una media en la cicatrizacion de la ulcera

sobre la semana niimero veinte, siendo los cambios de la cuarta semana los que mayor

factor pronostico tienen .

Es cierto que ha ido mejorando la probabilidad de
cicatrizacion en los ultimos afios (*’), de hecho se ha demostrado que tras un equipo
multidisciplinar en el cuidado del Pie Diabético hay disminucién en las amputaciones
del miembro inferior, por lo que es necesario un equipo especializado en Pie Diabético

8481 Ppero

para que desarrolle un buen diagndstico precoz y un tratamiento adecuado !
hay que saber tratar la causa, para poder poner al alcance del paciente los medios
preventivos necesarios asi como seguimientos regulares, proporcionandoles una

educacidn sanitaria acorde con su enfermedad.

En general, se destaca la carencia de estudios de investigacion prospectivos sobre, datos
especificos de incidencia de la DM, programas especializados en el Pie Diabético y la
falta de centros y equipos multidisciplinares especializados en este problema. El desafio
al que se enfrenta la comunidad mundial de la diabetes es la mejor manera de aplicar

programas de prevencion, educacion y tratamiento.



HIPOTESIS'

La jerarquizacion de los factores de riesgo y de los datos clinicos en los pacientes con

ulcera neuropatica del pie del diabético, permiten establecer el pronostico y

clasificacion de la cicatrizacion de las tlceras.

OBJETIVOS '

General:

Disefiar una herramienta, basada en los factores de riesgo y en los datos clinicos de los
pacientes, que ayude a establecer el prondstico y el tiempo de cicatrizaciéon de las

ulceras del pie del diabético.

Especificos:

e Identificar los factores de riesgo y las caracteristicas clinicas de la tulcera de
estos pacientes.

e Estudiar la influencia de los factores de riesgo y de las manifestaciones clinicas
de las tlceras sobre el proceso de cicatrizacion.

e Disefiar y proponer una modelo que permita clasificar a estos pacientes, segin
sea su prondstico en funcion de los factores de riesgo y las caracteristicas

clinicas de la ulcera.



METODOLOGIAY PLAN DE TRABAJO '

T1PO DE ESTUDIO:

Estudio analitico prospectivo de seguimiento longitudinal.

POBLACION DIANA:

Se incluirian en el estudio los criterios que se desarrollan a continuacion:

- Pacientes diabéticos Tipo I y II, de ambos sexos, mayores de edad,
independientemente del tratamiento farmacologico que reciban.

- Pacientes que presenten heridas o Ulceras en el momento de la
exploracion.

- Pacientes que presenten neuropatia.

Criterios de exclusion:

- Pacientes sin herida o tlcera activa en el momento del estudio.

- Pacientes no diabéticos con ulcera.

- Pacientes que presenten criterios de isquemia critica, descrito por
Fontaine ",

- Pacientes que durante el estudio sean sometidos a intervencion

quirargica y/o derivacion hospitalaria.

TAMANO MUESTRAL:

Se ha estimado un tamafio muestral de 223 casos para el estudio (prevalencia 2,5% en la
poblacion general), por lo que se ha ajustado el tamafo del estudio a 250 asumiendo un

10% de perdidas.
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DESCRIPCION DE VARIABLES A ANALIZAR:

Para identificar la asociacion entre neuropatia, los posibles factores de riesgo del

paciente y caracteristicas clinicas de la tlcera, se analizardn las siguientes variables:

¢+ Factores de riesgo del paciente:
e Edad: Cuantitativa (afos).
e Sexo: Cualitativa.
e Tipo de DM: Cualitativa.

e Tiempo de evolucion de la DM: Cuantitativa.

e Concentracion sérica de glucosa en sangre: Cuantitativa (mg/dl). Seran valores

altos aquellos en los que la glucosa plasmatica en ayunas sea >110mg/dl,
considerando un ayuno minimo de ocho horas. En caso de desconocerse el
tiempo de ayuno, se considerara como hiperglicemia un valor de >140mg/dl, que
se obtendra mediante el valor de la analitica en mg/dl.

e Concentracion de HbAlc: Cuantitativa (%). Fraccion mas utilizada de la

hemoglobina glicosilada, por ser a la que se une en mayor proporcion la glucosa.
Constituye un test para verificar el control metabolico en pacientes diabéticos en
los tres meses previos, siendo los valores de normalidad por debajo del 7%.

e Presion Arterial: Cualitativa. Seran normales las cifras de presion arterial

inferiores a 135/85 mmHg en el periodo diurno e inferiores a 125/75 mmHg en
el periodo nocturno, considerandose HTA las cifras de presion arterial sistolica >
140mmHg y de presion arterial diastolica > 90 mmHg en pacientes que no estén
tomando medicacion, siendo el valor 6ptimo de <120 (PAS) Y <80 (PAD), y
siendo tomados en un ambiente tranquilo, con reposo previo de 5 minutos,
sentado, sin fumar ni tomar café en 30 minutos previos, brazalete adecuado al
tamaio del brazo, esfigmomandmetro calibrado y funcion correcta. PAS: primer
sonido; PAD: desaparicion sonido (fase V), desinflado a ritmo de 3 mmHg/s,
realizadas 2 o mas lecturas separadas 2 minutos; si existen diferencias > 5
mmHg, realizar una tercera medida.

e Hipercolesterolemia: Cualitativa. Los valores se modificaran seglin la edad y el

laboratorio, pero la normalidad oscilaria entre 150-200 mg/dl (3,90-6,50 mmol/I)

para los adultos de ambos sexos.
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Hipertrigliceridemia: Cualitativa. Aumento de la grasa neutra en plasma. Los
valores normales son_10-190 mg/100 ml. (0,11-2,15 nmol/l).

Indice de Masa Corporal (IMC): Cuantitativa. Indice del peso de una persona

(Kg) en relacion con su altura (m?), sin hacer distincién entre los componentes
grasos y no grasos de la masa corporal total, siendo el indice ideal entre 20 y 25
Kg/m®,

Indice Tobillo/Brazo (ITB): Cuantitativa. Indice que divide la presion sistolica

del tobillo entre la presion arterial sistdlica del brazo, siendo ambas calculadas
mediante la sonda doppler, siendo la normalidad 0,90-1,30.

Antecedentes cardiovasculares: Cualitativa. Incluyendo en dicha categoria la

cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca, enfermedad vascular cerebral,
vascular periférica y patologia renal.

Palpacion de pulsos distales: Cualitativa. Presencia de pulsos pedio y tibial

posterior.

Claudicacién intermitente: Cualitativa. Claudicacion al caminar por un intenso

dolor muscular a nivel de las pantorrillas a una distancia mayor o menor de
150m.

Dieta: Cualitativa. Cumplimiento de la dieta pautada por su endocrino.
Sedentarismo: Cualitativa. Falta de actividad fisica regular.

Evidencia de control clinico por su endocrino: Cualitativa.

Evidencia de control clinico por su cirujano vascular: Cualitativa.

Evidencia de su control clinico por su neur6logo: Cualitativa.

Antecedentes de ulceracion: Cualitativa.

Antecedentes de amputacion: Cualitativa.

Consumo tabaco: Cualitativa. Se Incluyen tanto los individuos que consumen

tabaco de forma habitual como los que lo hacen de forma esporadica.

Consumo de alcohol: Cualitativa. Se incluyen tanto los individuos que

consumen alcohol de forma habitual como los que lo hacen de forma esporadica

12



« Caracteristicas clinicas de la Ulcera:

Tiempo de evolucidn de la lesién: Cuantitativa (semanas).

Localizacion de la lesion: Cualitativa.

Tamafio: Cuantitativa (cm, mm, y/o cc). Se realizaran fotografias digitales de la
lesion y se determinaran las dimensiones de la ulcera mediante el software
informatico PictZar®CDM (BioVisual Technologies) disponible en la pagina

web: http://www.podiatricultrasound.com/PictZar.htm

Presion transcutdanea de oxigeno (TcPO,): Cuantitativa (mmHg). Medida del

aporte de oxigeno desde el sistema respiratorio hasta los tejidos a través del flujo
sanguineo, midiendo que cantidad de oxigeno se desprende a través de las
células de la epidermis, tomando como valor normal la cifra de 30mmHg, y
valores inferiores a este serian compatibles con el retraso de la cicatrizacion de
la tlcera.

Probing to bone: Cualitativa. Palpacion del hueso en una ulcera, mediante

instrumento estéril con suaves movimientos, tipo pinza hemostasia “mosquito”,
para valorar su verdadera profundidad, sospechar de afectacion Osea,
tunelaciones y trayectos, fistulas y calidad de los tejidos subcutaneos.

Presencia de infeccion: Cualitativa. Presencia de bacterias en los tejidos

acompafiadas de la reaccidon inflamatoria del huésped, se medird mediante
cultivo microbiolégico.

Grado de la ulcera segun la escala de Wagner v la de Texas: Cualitativa.

Numero de ulceras: Cuantitativa.

Tratamiento: Cualitativa.

METODO DE RECOGIDA DE LA INFORMACION:

La recogida de datos se realizard mediante la cumplimentacion del formulario que se

adjunta en el anexo del presente proyecto. A todos los pacientes se les recogeran los

datos de filiacion, los relativos al estado de su Diabetes Mellitus y al nivel de

complicaciones cronicas asociadas al padecimiento de la misma, asi como la aportacion

de la ultima analitica de control que le hayan realizado.

Todos los pacientes seran sometidos a un screening vascular y neurologico segun los

protocolos de diagndstico de estas complicaciones definidos en las guias internacionales

13
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[52-34] Estas pruebas son inocuas y estan recomendadas a todos los pacientes diabéticos
como parte del seguimiento de su enfermedad, de cara a detectar pérdidas de
sensibilidad en los pies que pudieran exponerlo a sufrir heridas. A todos los pacientes se

les pedird un consentimiento informado anexo al final de este proyecto.

Se definirdn como pacientes neuropaticos aquellos que presenten las siguientes
caracteristicas:
- Insensibilidad de mas de 4 puntos en la exploracion mediante el
monofilamento de Semmes-Weinstein 5.07 10 g. de un total de 10
puntos explorados 1721,
- Insensibilidad al biotensiometro a voltajes superiores a 25 voltios (>25
v.) o al diapason de 128 Hz [*1521,
Se definiran como pacientes isquémicos aquellos que presente la combinacion
de al menos 2 de las circunstancias que se describen a continuacion:
- Ausencia de latido en la palpacion de pulsos distales tibial posterior y
pedio.
- [ndice tobillo brazo (ITB) menor de 0.5 °*,

- Presion transcutanea de oxigeno (TcpO,) inferior a 20 mmHg %,

METODOS ESTADISTICOS:

Una vez recogidas en el formulario las variables de estudio se introduciran en el formato
digital del mismo creado en el paquete estadistico SPSS vs. 15.0. donde se realizara un
analisis comparativo, para identificar la asociacion entre neuropatia, los posibles
factores de riesgo del paciente y caracteristicas clinicas de la tlcera.

Para analizar la asociacion entre estas variables se realizara el test del y*, asumiendo

significacion estadistica en valores de p<0.05.

Durante el estudio se incluiran aquellos pacientes que desarrollaron una ulcera o
se les practic6 amputacion, asi como los antecedentes de dichas situaciones. Se
calculard el odds ratio (OR) y su intervalo de confianza al 95% de cada variable, para
identificar y clasificar los factores de riesgo de la ulceracion en el paciente diabético con

neuropatia. El OR ajustado se calculard mediante regresion logistica.

14



Una vez identificadas las variables que se asocian con la aparicion de tlcera y/o

amputacion se construird un modelo que permita pronosticar la evolucion de la herida.

Una de las limitaciones de nuestro estudio es el sesgo de seleccion de los
pacientes, ya que son los que acuden a la Unidad de Pie Diabético de la Universidad
Complutense de Madrid con un motivo determinado de consulta relacionado con un

problema patologico del pie.

CRONOGRAMA Y PLAN DE TRABAJO:

Se pretende reclutar el total de la muestra definida para el estudio en un periodo

de tres afos analizando aproximadamente unos 20 pacientes al mes.

El calendario de reuniones del equipo investigador para el andlisis de los resultados y

revision y discusion de los informes realizados seré el siguiente:

- Mensualmente reunion del investigador y los colaboradores de campo.

- Trimestralmente revision de los formularios de recogida de datos y
comprobacion de concordancias en el registro del SPSS.

- Al afo, primer analisis estadistico para identificar y valorar el
desarrollo del estudio y sesgo de los pacientes.

- En el segundo afio, se realizarda un segundo andlisis estadistico
realizando una primera publicacion incluyendo los resultados de los
estudios preliminares de cara a crear expectativas nuevas en
publicaciones internacionales y comparacion con guias internacionales
previas.

- Al tercer afio, finalizacion del proyecto realizdndose la memoria final
donde se incluiran titulo del proyecto, objetivos, métodos, resultados,

discusion y conclusiones, asi como la justificacion econdmica.
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