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RESUMEN 

La Diabetes Mellitus constituye un problema de salud mundial cuya prevalencia en Latinoamérica alcanza 

entre el 30 y 40 %, llegando incluso al 50 % en algunos reportes, con mayor afectación en adultos mayores 

de 50 años y predominio femenino. En Bolivia, alrededor de 194 000 personas viven con esta enfermedad 

y se proyecta que en 2050 sean más de 400 000 casos; estudios locales destacan la neuropatía como 

complicación más frecuente (81,82 %), seguida de retinopatía, con riesgo elevado de amputación en casos 

de pie diabético. La neuropatía diabética representa el 75 % de todas las neuropatías, con una frecuencia 

superior al 30 % en grandes cohortes y hasta un 50 % de pacientes con formas subclínicas. Su fisiopatología 

incluye hiperglicemia crónica, dislipidemia, estrés oxidativo, inflamación, disfunción mitocondrial, 

alteraciones en el calcio y daño de células de Schwann, factores que condicionan déficit motor, sensorial y 

neurodegeneración progresiva. Se han explorado medidas preventivas como antioxidantes, cambios en 

dieta, ejercicio y neuroestimulación, aunque su aplicación clínica aún requiere mayor validación; no 

obstante, el estilo de vida saludable y la actividad física (≥150 minutos semanales) muestran eficacia en 

retrasar complicaciones. Para el diagnóstico temprano destacan métodos no invasivos como el cuestionario 

DN4, con sensibilidad entre 75–95 % y especificidad de 78–97 %, y el monofilamento de Semmes-

Weinstein, con menor sensibilidad (28–57 %) pero útil para detectar pérdida de sensibilidad en miembros 

inferiores. En conclusión, la neuropatía diabética constituye una complicación frecuente y devastadora de 

la Diabetes Mellitus, cuyo impacto epidemiológico continuará en ascenso a nivel global —con una 

proyección de 783 millones de casos en 2045 y 1,31 billones en 2050—, por lo que la detección precoz y 

las intervenciones preventivas son fundamentales para reducir su carga clínica y social. 
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ABSTRACT 

Diabetes Mellitus is a major global health problem, with prevalence in Latin America ranging 

between 30–40% and reaching up to 50% in some reports, affecting mostly adults over 50 years 

of age and predominantly women. In Bolivia, approximately 194,000 people currently live with 

diabetes, and projections estimate more than 400,000 cases by 2050; local studies highlight 

neuropathy as the most frequent complication (81.82%), followed by retinopathy, with a high risk 

of lower limb amputations due to diabetic foot. Diabetic neuropathy accounts for 75% of all 

neuropathies, with a prevalence exceeding 30% in large cohorts and up to 50% of patients 

presenting subclinical forms. Its pathophysiology involves chronic hyperglycemia, dyslipidemia, 

oxidative stress, inflammation, mitochondrial dysfunction, calcium imbalance, and Schwann cell 

injury, leading to progressive motor and sensory deficits as well as neurodegeneration. Preventive 

strategies such as antioxidant therapy, dietary modification, physical exercise, and 

neurostimulation have shown promising results in preclinical models, but clinical application 

requires further validation; however, lifestyle interventions and regular physical activity (≥150 

minutes per week) have proven effective in delaying complications. For early diagnosis, non-

invasive tools such as the DN4 questionnaire, with sensitivity ranging from 75–95% and specificity 

of 78–97%, and the Semmes-Weinstein monofilament, with lower sensitivity (28–57%) but useful 

for detecting sensory loss in lower limbs, are recommended. In conclusion, diabetic neuropathy is 

a common and devastating complication of diabetes, and its epidemiological burden will continue 

to rise globally—with projections of 783 million cases by 2045 and 1.31 billion by 2050—making 

early detection and preventive interventions essential to reduce its clinical and social impact. 

 

Keywords: Diabetic neuropathy, Diabetes Mellitus, Semmes-Weinstein monofilament, DN4 

questionnaire, Clinical assessment, Neuropathic pain, Diagnosis. 

 

 

I. INTRODUCCIÓN

La Diabetes Mellitus, un problema de salud 

mundial (1), en Latinoamérica, su prevalencia 

aproximada de es de 30-40 % de la población 

total (2) y en algunos casos la literatura 

revisada reporta el 50 % (3), con un rango de 

edad de 20-79 años de edad, en países como 

Brasil, Perú, Panamá y Bolivia, se describe 

mayor prevalencia en población adulta de más 

de 50 años (4), a predominio del género 

femenino (5). Los países mencionados cuentan 

con estudios de los últimos 5 años sobre su 

evolución.  

En Bolivia, alrededor de 194 000 personas 

tienen Diabetes Mellitus y para el 2050 serán 

aproximadamente 405 900 casos en total (6). 

 

En la ciudad de Cochabamba se hizo un estudio 

de las complicaciones en pacientes diabéticos, 

donde destaca la neuropatía con 81,82 % junto 

con la retinopatía, de ellos un 18,18 % 
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desarrollaron estas complicaciones en el lapso 

de 4-5 años (7). 

Mencionando la situación estadística en 

Bolivia, debemos considerar que las 

complicaciones más frecuentes y a su vez 

fatales son la neuropatía diabética y las 

amputaciones (8). Siendo el pie diabético la 

complicación más frecuente en extremidades 

inferiores, causando el 2 % de la carga mundial 

de enfermedades (9).  

 

Para ambos desenlaces, estudios consultados 

sugieren exámenes regulares de ojos y pies, 

caso contrario, si no es detectado puede 

provocar ceguera y la amputación del miembro 

afectado (10). 

 

En algunos casos, la posibilidad de que 

evolucione a neuropatía diabética es mayor si 

hay la coexistencia de Diabetes junto a 

hipertensión arterial, al  consumo de tabaco o el 

síndrome metabólico (11). 

 

Adicionalmente, se destaca que, a esta 

patología acompañan complicaciones 

producidas por el cambio climático como la 

deshidratación y enfermedades 

cardiovasculares (12).  

 

En este sentido, hay tendencia a la variación de 

los valores de sodio séricos, por ende, se 

encontrará alterada la conducción nerviosa y 

sensibilidad (13). 

 

En consideración a todos estos aspectos, es que 

el objetivo de la presente revisión narrativa es 

describir los aspectos recientes fisiopatológicos 

y pruebas de tamizaje prácticos y válidos de 

neuropatía diabética. 

II. METODOLOGÍA 

Se realizó una revisión narrativa de la literatura 

científica disponible sobre neuropatía 

diabética, acerca de sus mecanismos 

fisiopatológicos actuales y dos pruebas no 

invasivas para diagnóstico precoz, se incluyó el 

efecto del cambio climático y la deshidratación 

en el paciente diabético. Se hizo énfasis en la 

Diabetes y la Neuropatía diabética en 

Latinoamérica y en Bolivia. La búsqueda se 

efectuó en las bases de datos PubMed, 

UpToDate, Revista Salud Pública en Acción, 

Google Scholar, Asociación Americana de 

Diabetes, Revistas de Endocrinología y 

Elsevier, considerando publicaciones en inglés, 

castellano y portugués. 

 

Los términos de búsqueda utilizados fueron, 

“pathophisiology of diabetes” 

“pathophisiology of diabetic neuropaty” 

“prevalence of amputations due to diabetic 

neuropaty” “DN4 questtionnaire for diabetic 

neuropaty” “Monofilamento de Semmes 

Weinstein and diabetic neuropaty”, “neuropatía 

diabética en Bolivia” “pie diabético en 

Bolivia”. 

 

Se incluyeron artículos originales, meta 

análisis, revisiones sistemáticas y guías 

internacionales que abordaran los mecanismos 

fisiopatológicos actuales de la neuropatía 

diabética, la especificidad y sensibilidad del 

cuestionario DN4 y el Monofilamento de 

Semmes Weinstein. 

 

Se excluyeron trabajos anteriores al 2023 o que 

consideraban en su estudio población menor a 

20 años de edad y estudios que no tenían el 

acceso completo al artículo. 
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III. IMPORTANCIA DE LA 

NEUROPATÍA DIABÉTICA 

La neuropatía diabética es una de las muchas 

complicaciones de la Diabetes Mellitus 1, 2 y 

prediabetes (14), por si sola representa el 75 % 

del total de las neuropatías existentes (15) y 

abarca alrededor de más del 30 % de frecuencia 

en un estudio de 50 000 pacientes (16). 

Mientras que en otro estudio, se observó que de 

225 pacientes, 100 habían desarrollado 

neuropatía diabética en un lapso menor de 5 

años (8) y la probabilidad que sufran una 

amputación era de 31,9 % (17).  

 

También, es probable que alrededor del 50 % 

de pacientes tengan síntomas subclínicos (18), 

pero que de la misma forman terminen 

desarrollando neuropatía diabética. 

 

 

IV. MECANISMOS 

FISIOPATOLÓGICOS 

IMPLICADOS EN LA 

NEUROPATÍA DIABÉTICA 

Existiendo la posibilidad de que un paciente 

con Diabetes Mellitus tanto 1 como 2 desarrolle 

neuropatía diabética, es importante conocer los 

mecanismos fisiopatológicos actuales 

responsables de la evolución a úlceras de pie y 

amputaciones inferiores. 

 

Dentro de los mecanismos recientemente 

descritos se encuentran además de la 

hiperglicemia, dislipidemia y estrés oxidativo, 

el efecto de las altas concentraciones de 

capsaicina, activación del inflamosoma NLRP3 

y disfunción mitocondrial (14, 19).  

 

De las mencionadas, se ha informado que el 

factor fisiopatológico clave es la disfunción 

mitocondrial, que se manifiesta clínicamente 

con los cambios neurodegenerativos como 

déficit motor y sensorial (4). Este es 

responsable de la autofagia celular y también 

fallo en las funciones de las células madre (20). 

 

Con una hiperglicemia constante, se activa 

negativamente NRF2 (Factor 2 relacionado con 

el Factor Nuclear Eritroide 2(NFE2)), que en 

condiciones normales regula la neuro 

inflamación. En la forma aguda intensifica la 

actividad de NFR2 y de forma crónica la 

disminuye, todo esto induce a cambios 

microvasculares por baja funcionalidad del 

NRF2 y a futuro resulta en neuropatía (21), lo 

que también resulta en cambios en la 

conducción nerviosa (22). 

 

Otro aspecto importante a tomar en cuenta es el 

rol del calcio, al existir estrés oxidativo, hay 

alteración en la homeostasis del calcio, 

sobrecarga de él y causa un estado de 

hiperexitabilidad, disfunción neuronal y 

apoptosis, al mismo tiempo, el estrés oxidativo 

y nitrosativo provoca disfunción del  

uniportador de calcio mitocondrial, 

exacerbando más  los niveles elevados de calcio 

y contribuye a la lesión neuronal (15). 

 

De por si la Diabetes condiciona al paciente en 

un estado pro inflamatorio, considerando que 

exista obesidad o sobrepeso, hay un 

desequilibrio entre los procesos inflamatorios 

con una producción excesiva de reactantes de 

fase aguda, como la proteína C reactiva, TNFa, 

IL1B e IL-6 (23). Estos agentes inflamatorios 

empeoran el daño de las células de Schwan, que 
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a su vez, la hiperglucemia es la que promueve 

la patogénesis de la neuropatía diabética y 

responsable de la muerte de las estas células 

(24). Así comprometiendo el soporte axonal y 

causando desmielinización. Adicionalmente la 

IL-6 tiene efecto oxidativo en el ambiente 

microvascular (15). 

 

V. MECANISMOS PREVENTIVOS 

Y SU EFICACIA 

Literatura revisada, ha demostrado que la 

intervención con antioxidantes, el retiro de 

alimentos oxidantes, cambios en la dieta, 

ejercicio, terapia genética y técnicas de 

neuroestimulación en modelos preclínicos con 

ratones y conejos, ha demostrado 

significativamente avances. Para validar dichas 

intervenciones, se requiere aun adaptaciones 

debido a la diferencia de especies y otros 

factores entre los sujetos de prueba y pacientes 

diabéticos (25).  

 

Se ha evaluado la efectividad de estas medidas 

y cambios en el estilo de vida de pacientes 

diabéticos en países como México, Ecuador, 

Perú y Bolivia desde el año 2018 al 2023, estas 

estrategias incluyen no fumar, tratamiento 

farmacológico, ejercicio, revisión médica 

constante y ejercicio físico (26). En adultos la 

Asociación americana de Diabetes recomienda 

alrededor de más de 150 minutos de actividad 

física aeróbica de moderada a vigorosa (27). 

 

VI. HERRAMIENTAS 

DIAGNÓSTICAS NO 

INVASIVAS PARA LA 

NEUROPATÍA DIABÉTICA 

Como médicos en formación y personal de 

salud es favorable conocer también métodos de 

diagnóstico que nos anticipen a ulceras y 

amputaciones de miembros en pacientes con 

Diabetes Mellitus 1 y 2. 

 

Cuestionario DN4, con una valoración de 10 

ítems, de los cuales 7 se relacionan con la 

descripción sensorial y los otros 3 identifican la 

presencia de dolor o signos del mismo (28).  

El punto de corte para decir si el dolor del 

paciente es de carácter neuropático es de 4 (29) 

o más de 4 puntos (30). 

 

La versión Danesa, en un estudio, reporta una 

sensibilidad de 82-95 % y su especificidad para 

dolor neuropático es de 78 a 97 % (31). Por otro 

lado otro estudio, reporta sensibilidad de 75 % 

y especificidad de 95,3 % (32). 

 

Esta  herramienta, en un estudio reportó haber 

identificado al 44,4 % de una población de 225 

pacientes de múltiples centros de estudio de 

Diabetes (8).  

 

En un estudio, por parte de Academia Europea 

de Neurología y la Federación Europea del 

Dolor, han revelado fuertes recomendaciones 

junto a otros cuestionarios como LANNS en 

casos de posible Neuropatía diabética (33). 

 

El Cuestionario DN4 predomina por su 

sensibilidad y por ser más práctico en la 

atención primaria en salud para detectar 

Neuropatía Diabética, además, en un tiempo 

menor de 5 minutos podemos encontrar 

hallazgos en pacientes con sospecha de 

neuropatía diabética. Ha sido traducido a 20 

idiomas, lo cual otorga consistencia 

internacional (34). Comparando con estudios 

más específicos, pacientes con un DN4 mayor 
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a 4 han mostrado alteraciones nerviosas 

periféricas típicas de NPD, lo cual concuerda 

con ser una herramienta que brinda resultados 

reales y no solamente subjetivos (33). 

 

Otra alternativa es el monofilamento de 

Semmes y Weinstein, que permite detectar la 

sensibilidad frente al estímulo del mismo y  

ayuda a valorar en miembro inferior a los 

nervios peroneo, tibial y sural (35). En la 

evaluación, al repetirlo 3 veces y si el paciente 

fallaba al indicar el mismo sitio, se considera 

área con pérdida de sensibilidad (18). 

 

En un estudio realizado en Brasil, se reportó 

que tiene una sensibilidad del 28,57 % y una 

especificidad de 68,58 % (36). 

 

Ambas herramientas son útiles para 

diagnosticar la Neuropatía diabética en estadios 

iniciales y poder hacer un tratamiento oportuno 

al paciente diabético. 

 

Es importante tener opciones prácticas de 

tamizaje ya que según las proyecciones 

estadísticamente se espera que para 2045 los 

pacientes con diabetes mellitus lleguen a ser 

783 millones a nivel global y para el 2050 1,31 

billones a nivel global (19). 

VII. CONCLUSIONES 

La neuropatía diabética constituye la 

complicación más frecuente, discapacitarte y 

de mayor impacto social de la Diabetes 

Mellitus, con prevalencias que superan el 30 % 

en grandes cohortes y alcanzan cifras aún 

mayores en estudios locales de Latinoamérica 

y Bolivia. Su fisiopatología es multifactorial, 

con participación de hiperglicemia crónica, 

estrés oxidativo, inflamación y dislipidemia; 

sin embargo, el papel central de la disfunción 

mitocondrial y el daño de las células de 

Schwann se consolida como eje fundamental en 

la progresión hacia la neurodegeneración. 

 

En la práctica clínica, la detección temprana 

sigue siendo el reto principal. Herramientas 

simples, no invasivas y de bajo costo como el 

cuestionario DN4 y el monofilamento de 

Semmes-Weinstein han demostrado utilidad 

complementaria: el primero con alta 

sensibilidad y especificidad para identificar 

dolor neuropático, y el segundo como recurso 

valioso para reconocer pérdida de la 

sensibilidad protectora y riesgo de ulceración. 

Su implementación rutinaria en la atención 

primaria permitiría identificar formas 

subclínicas y reducir complicaciones como pie 

diabético y amputaciones. DN4 destaca por ser 

práctico y brindar resultados objetivos y reales 

para un manejo temprano y oportuno desde 

atención primaria en salud, facilitando a los 

estudiantes de Medicina y Médicos generales 

su aplicación en pacientes con sospecha clínica. 

 

Finalmente, el abordaje de la neuropatía 

diabética debe trascender el control glucémico 

e incluir estrategias integrales de prevención 

basadas en estilos de vida saludables, ejercicio 

físico regular y educación sanitaria. Al mismo 

tiempo, se requiere fortalecer la investigación 

en terapias dirigidas a la protección 

mitocondrial y la modulación de la 

inflamación. En países como Bolivia, la 

incorporación sistemática de protocolos de 

tamizaje y programas nacionales de prevención 

es prioritaria para disminuir la creciente carga 

clínica, económica y social de esta 

complicación en las próximas décadas. 
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