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RESUMO

Introducéo: Polineuropatia periférica (PNP) é descrita em diabéticos, porém
estudos tém mostrado alteracdes neuropaticas em pacientes com pré-diabetes
(Pre-DM), Sindrome Metabolica (SM), obesos e submetidos a cirurgia bariatrica
(post-BS).

Objetivo: Avaliar a prevaléncia de PNP entre pacientes com Diabetes Mellitus
(DM), obesos graus Il e lll e pré-diabetes (OB-PRE-DM), obesidade graus Il e Il
e sindrome metabdlica (OB-SM), obesidade sem PREDM e SM (Ob No MS) e
pacientes Post-BS e avaliar a sensibilidade e a especificidade da escala
Neuropathy Disability Score (NDS) em comparacdo com Michigan Neuropathy
Screening Instrument (MNSI).

Método: Foirealizado um estudo transversal onde as prevaléncias de PNP foram
avaliadas através do MNSI e do NDS. O desempenho do NDS foi comparado ao
MNSI através de curvas Receiving Operating Characteristics Curves (ROC).
Resultados: Considerando os escores MNSI| = 2,5 e 2 4 sintomas, MNSI =225 e
2 7 sintomas e NDS = 3 em combinagdao com Neuropathy Symptom Score (NSS)
score = 3, houve a prevaléncia maior de PNP em DM e Pre-DM vs Ob-SM e Ob
No MS e em todos vs Post-BS quando os grupos foram comparados entre si. As
curvas ROC mostraram que o melhor desempenho do NDS foi = 0,5.
Concluséo: A prevaléncia de PNP descrita com o MNSI é maior em relagéo a
com NDS. O baixo valor obtido para o melhor desempenho do NDS sugere que
exploremos escores <3 para avaliar alteracdes neuropéaticas com este escore.
Palavras-chave: polineuropatia periférica, diabetes, obesidade, sindrome
metabdlica, Michigan Neuropathy Screening Instrument, Neuropathy Disability

Score



ABSTRACT

Introduction: Peripheral polineuropathy (PNP) is seen in diabetics, however,
studies have shown neuropathic alterations in patients with pre-diabetes (Pre-DM),
Metabolic Syndrome (MS), obese and submitted to bariatric surgery (post-BS).
Objective: To evaluate the prevalence of PNP among patients with Diabetes
Mellitus (DM), obese grades Il and Il and pre-diabetes (OB-PRE-DM), obesity
grades Il and Il and metabolic syndrome (OB-SM), obesity without PREDM and
Ob No MS and Post-BS patients and to assess the sensitivity and specificity of
Neuropathy Disability Score (NDS) compared to the Michigan Neuropathy
Screening Instrument (MNSI).

Method: A cross-sectional study was carried out in which PNP prevalence were
evaluated through the MNSI and the Neuropathy NDS. The performance of the
NDS was compared to the MNSI through Receiving Operating Characteristics
Curves (ROC curves).

Results: Considering MNSI scores = 2.5 and = 4 symptoms, MNSI =2 2.5 and =27
symptoms and NDS = 3 in combination with NSS score = 3, there was a higher
prevalence of PNP in DM and Pre-DM vs Ob-SM and Ob No MS and in all vs.
Post-BS when groups were compared to each other. The curves ROC showed that
the best performance of NDS was = 0.5.

Conclusion: The prevalence of PNP described with MNSI is higher in relation to
described with NDS. The low value obtained for the best performance of NDS
suggest that we explore <3 scores to evaluate neuropathic alterations with this

Sscore.
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INTRODUCAO

A polineuropatia diabética tem prevaléncia estimada em 50% dos pacientes
diabéticos tipo 1 (DM1) e no tipo 2 (DM2), sendo que pode ja estar presente em
20% dos pacientes no momento em que recebem o diagndstico de DM (1). A
perda da sensibilidade protetora € descrita como fator de risco para Ulceras nos
pés (que afetam 15% dos diabéticos em algum estagio da vida) e 2/3 das
amputacdes de membros inferiores do DM2. A dor neuropatica afeta 11,6% e
32,1% dos pacientes com DM1 e DM2, respectivamente (2—4).

A patogénese estd associada a mdltiplos fatores relacionados as vias
metabdlicas, vasculares, inflamatorias e neurodegenerativas. Tem sido observado
gue mesmo o pré-diabetes pode ser um fator de risco para ocorréncia de
neuropatia, assim como a obesidade, sindrome metabdlica (SM) e cirurgia
bariatrica (5-8). A neuropatia, muitas vezes, acaba por ter seu grau definido
subjetivamente por alguns profissionais da saude. Ela pode ter inicio insidioso e
se manifesta de formas diferentes para cada paciente (9).

O padrao-ouro para diagnosticar a neuropatia sao testes que avaliam a
velocidade de conducéo nervosa (VCN). Esses testes avaliam perdas sensoriais
e motoras, devido a neuropatia (10). No entanto, nédo identifica lesbes de fibras
finas, as quais costumam ocorrer precocemente no diabetes e tem sido descritas
no pré-diabetes, especialmente na SM (7,11-13).

Muitos instrumentos de rastreamento, compostos por escores Sao
utilizados para avaliar a neuropatia, principalmente em estudos epidemiologicos.

Os mais frequentemente utilizados na literatura sdo: Michigan Neuropathy
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Screening Instrument (MNSI), Neuropathy Disability Score (NDS). Para definir a
presenca de neuropatia diabética em estudos epidemioldgicos, frequentemente
sao utilizados estes testes de rastreamento, 0s quais tem mostrado similaridade
guanto a sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e negativo e
acuracia, quando comparados aos testes de avaliacdo de VCN (14,15).

Curvas do tipo ROC (Receiving Operating Characteristics Curves) podem
ser utilizadas para expressar a sensibilidade e a especificidade de um teste. A
sensibilidade define a proporcdo de sujeitos com a condicdo avaliada para os
guais o teste fornece a resposta correta e a especificidade corresponde a
proporcao de sujeitos sem a condicdo para 0s quais o teste fornece a resposta
correta. Os diferentes pontos da curva correspondem aos diferentes pontos de

corte utilizados para determinar se os resultados do teste sédo positivos (16,17).



REVISAO DA LITERATURA

1 Estratégias para localizar e selecionar as informacdes

A busca de artigos para a revisdo de literatura foi realizada usando os
termos: 1) “peripheral polyneuropathy” 2) “diabetic neuropathy” 3) “neuropathy
screening” 4) “Michigan Neuropathy Screening Instrument” OR “MNSI” 5)
“Neuropathy Disability Score” 6) “Neuropathy Symptom Score”. A pesquisa foi
feita através das bases de dados PubMed, LILACS e Web of Science. Abaixo

segue uma tabela enumerando os artigos encontrados e selecionados.

Tabela 1. Resultado da busca por referéncias bibliograficas.

PubMed LILACS Webof Selecionados Incluidos

Science
"peripheral 392 15 312 27 12
polyneuropathy"
"diabetic 5.895 397 8.757 38 17
neuropathy"
"neuropathy 163 6 163 5 2
screening"
"Michigan 230 6 112 19 9
Neuropathy
Screening
Instrument” OR
“‘MNSI”
"Neuropathy 155 4 141 13 4
Disability Score"
"Neuropathy 89 5 80 4 3

Symptom
Score"
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2 Mapa conceitual

Neuropatia diabética (ND) € frequentemente observada em pacientes
diabéticos, porém muitos estudos tém mostrado que alteracdes neuropaticas
(Polineuropatia Criptogénica) podem ocorrer também em pacientes com pré-
diabetes, e especialmente nos pacientes com SM, além de ocorrer em pacientes
obesos e aqueles pacientes submetidos a cirurgia bariatrica.

Para definir a presenca de ND em estudos epidemiolégicos,
frequentemente séo utilizados testes de rastreamento para neuropatia, 0s quais
tem mostrado similaridade quanto a sensibilidade, especificidade, valor preditivo
positivo e negativo e acurécia, quando comparados aos testes de avaliacdo da
VCN.

A similaridade ou néo, de resposta aos testes ndo esta bem definida em

individuos com a forma criptogénica e apds cirurgia bariatrica.

Pos CB

Polineuropatia

Pré DM

Dlabetes Fellizliz 4mmmm AlteragBes
Mellitus Metabolicas '
\Fibras Fibras / Obesidade
Grossas Finas

Testes de

Screening
(MNSI, NDS...)

VCN

Figura 1. Mapa conceitual.
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3 Neuropatia

A ND é definida pela “presenca de sintomas e/ou sinais de disfuncéo dos
nervos periféricos em pessoas com diabetes, apos a exclusdo de outras causas
(18). E necessario avaliar a historia, exames clinicos e excluir outras causas de
neuropatia, um vez que 10% dos pacientes apresentam neuropatia de etiologia
nao diabética (19). Em relacéo a estas outras causas de neuropatia, sabe-se que
neuropatia periférica pode ocorrer por efeito colateral comum e dose-limitante de
muitos medicamentos quimioterapicos, estar presente em pacientes HIV
positivos, inerente a propria infeccdo e a neurotoxicidade derivada de terapias
antirretrovirais ocorrer em pacientes com hipotireoidismo ndo tratado, com
histérico de abuso de alcool, pacientes com insuficiéncia renal crénica, pacientes
com deficiéncia de vitamina B12, com hanseniase, porfiria, em varias neoplasias
malignas, etc. (20,21), Algumas vezes compromete, predominantemente, fibras
finas, sendo por isso denominada neuropatia de fibras finas. No quadro 1 estao

apresentadas varias causas de neuropatias de fibras finas

Quadro 1. Causas das neuropatias de fibras finas.

PRIMARIAS SECUNDARIAS
Idiopatica Metabolicas
- Neuropatia idiopatica de fibra fina - Pré-diabetes
- Sindrome da boca ardente - Diabetes

- Deficiéncia de vitamina B12
- Dislipidemias

- Hipotireoidismo

- Doenca Renal Crbnica
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Genéticas

- MutacGes em Na,1.7 e Na,1.8
- Neuropatia amil6ide familiar

- Doenca de Fabry

- Doenca de Tangier

Infeccoes
- HIV
- Hepatite C

- Influenza

Medicamentos ou drogas
- Antirretrovirais

- Antibitticos
nitrofurantoina, linezolida)

(metronidazol,

- Quimioterapicos (bortezomibe)
- Flecainida

- Estatinas

- Alcool

- Intoxicacdo por Vitamina B6

Processos imunes

- Doenga Celiaca

- Sarcoidose

- Sindrome de Sjogren

-Artrite Reumatoide

-LUpus eritematoso

-Vasculite

- Doenca inflamatoria intestinal

- Sindrome Paraneoplasica

- Gamopatia Monoclonal

A ND, também denominada de neuropatia diabética periférica ou

polineuropatia diabética, é a forma clinica mais comum da neuropatia do diabetes
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seguindo-se as autondmicas, sensitivo-agudas; e as focais e multifocais, menos
frequentes (22). A ND tem prevaléncia estimada em 50% dos pacientes diabéticos
tanto no tipo 1 (DM1) quanto no tipo 2 (DM2), sendo que pode ja estar presente
em 20% dos pacientes no momento em que recebem o diagnéstico de DM (1). A
patogénese da ND esta associada a mdultiplos fatores relacionados as vias
metabdlicas, vasculares, inflamatorias e neurodegenerativas. Nos pacientes com
ND atribuida ao DM 1, a hiperglicemia crénica desempenha papel fundamental na
patogénese, mas nos pacientes com DM2, além da glicemia, outras alteracdes
como obesidade, hipergliceridemia, hipercolesterolemia, HDL-colesterol baixo

estdo aparentemente envolvidos (5,23-25).

A ND impacta a qualidade de vida dos pacientes devido as suas
manifestacbes mais frequentes: a perda da sensibilidade e a dor neuropatica. A
perda da sensibilidade protetora € descrita como fator de risco para ulceras nos
pés (que afetam 15% dos diabéticos em algum estagio da vida) e 2/3 das
amputacdes de membros inferiores do DM2. A dor neuropatica afeta 11,6% e
32,1% dos pacientes com DM1l e DM2, em algum estagio da vida,
respectivamente (2-4). Dentro de 10 anos do inicio do diabetes,
aproximadamente 20% dos pacientes desenvolverdo ND clinicamente e essa

proporcao pode aumentar para 50% apo6s 10 ou 15 anos de diagndstico (26).

Conforme ensaios clinicos randomizados, para prevenir ou tratar qualquer
forma de ND, € necessaria a manutencdo de niveis de hemoglobina glicada
(HbAlc) o mais préximo da normalidade (4,27). Segundo avaliacdo recente de
Lee e colaboradores (28), o aumento do nivel de HbAlc e da idade foram fatores
de risco significativos para ND. De fato, no DM 1, a coorte DCCT — EDIC mostrou

gue o controle glicémico intensivo por uma média de 6,5 anos, reduziu a
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ocorréncia de ND em 64% (29,30). Por outro lado, no DM2, o UKPDS mostrou

uma reducao de 39,6% de ND em pacientes em controle glicémico intensivo (31).

Em estudos mais recentes, tem sido observado que mesmo o pré-diabetes
pode ser um fator de risco para ocorréncia de neuropatia (5). Outros fatores, como
idade, hipertensao arterial, tabagismo, obesidade e hipertrigliceridemia, parecem
acelerar os processos patolégicos iniciados pela hiperglicemia, como
demonstrado em estudos prospectivos tanto no DM2 (32) como no DM1 (33).
Pittenger e cols. demonstraram que quando a SM esta associada a PNP, o
parametro que se correlacionou foi o baixo nivel de HDL-colesterol e destacou-se
disfungcbes de sensibilidade, que s&o relacionadas as fibras finas. Em
contrapartida, quando o DM estava presente, a PNP apresentou maiores
alteracdes motoras (7). Quando a causa da polineuropatia ndo fica bem definida
ela costuma ser chamada de criptogénica Estudo recente do nosso grupo,
observou alta prevaléncia de PNP associada a baixos niveis de HDL-colesterol,
em pacientes obesos ndo diabéticos com SM (23), o que nos motivou a buscar a
prevaléncia de alteracBes consistentes com diagndstico clinico de neuropatia em
pacientes com outras alterac6es metabdlicas

A obesidade também causa alterac6es no sistema nervoso periférico. A
disfuncéo metabdlica, dislipidemia e inflamacao sistémica decorrente do aumento
do tecido adiposo contribuem para o desenvolvimento de uma grande variedade
de disturbios e efeitos deletérios no organismo, sendo a PNP decorrente do
comprometimento do sistema nervoso sensitivo-motor (6) .

Em estudo transversal, publicado em 2016, foram avaliados 102 individuos
obesos (48 homens e 54 mulheres), desses 45 (44,1%) com normoglicemia, 31

(30,4%) com pré-diabetes e 26 (25,5%) com DM2. A prevaléncia de polineuropatia
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provavel, de acordo com o consenso de Toronto, foi de 11,1% (n = 5) nos obesos
com normoglicemia, 29% (n = 9) nos obesos com pré-diabetes e 34,6% (n = 9)
nos participantes obesos com diabetes. No estudo foi possivel observar que
prevaléncia de polineuropatia foi elevada em individuos obesos, mesmo nos
normoglicémicos (24).

A cirurgia bariatrica é frequentemente indicada no tratamento da obesidade
morbida. Umas das complicacdes tardias, no pds-operatorio, € a PNP, a qual
costuma ocorrer apos perda de peso importante. As deficiéncias nutricionais
secundarias a cirurgia sdo os efeitos mais importantes em sua patogénese. O
cuidado nutricional, prevencéao de perda ponderal exagerada e rapida e utilizacéo
de suplementos nutricionais sdo fundamentais para evitar complicacoes,
especialmente neurolégicas (34-36). Em um estudo que avaliou as complicacdes
neuroldgicas da cirurgia, 80% dos pacientes ndo tiveram recuperacao ou tiveram
apenas recuperacao parcial dos sinais e sintomas neurolégicos. A alteracao mais
frequente foi polineuropatia axonal, mas também foram identificados casos de
desmielinizacdo central, sindrome de Wernicke entre outros (37). Revisao
sisteméatica que avaliou 435 pacientes pdés-cirurgia bariatrica observou que 71
(16%) desenvolveram neuropatia e dentre os padrdes clinicos mais frequentes a
PNP estava presente em 27 (38).

A neuropatia, muitas vezes, acaba por ter seu grau definido subjetivamente
por alguns profissionais da saude. Ela pode ter inicio insidioso e se manifesta de
formas diferentes para cada paciente. A experiéncia desempenha um papel
importante na classificacdo das neuropatias (9). O padréo-ouro para diagnosticar
a neuropatia sdo testes que avaliam a VCN. Esses testes avaliam perdas

sensoriais e motoras, devido a neuropatia, mesmo quando a disfuncdo ainda é
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subclinica (10). Muitos instrumentos de rastreamento, compostos por escores Sao
utilizados para avaliar a neuropatia, principalmente em estudos epidemiologicos.
Os mais frequentemente utilizados na literatura sao: "Michigan Neuropathy
Screening Instrument” (MNSI), "Neuropathy Disability Score” (NDS), "Neuropathy

Symptom Score" (NSS), entre outros.

3.1 Testes para rastreamento de neuropatia

3.1.1 Michigan Neuropathy Screening Instrument (MNSI)

O MNSI é um instrumento para rastreamento de neuropatia e sua avaliacdo
€ composta por um questiondrio de sintomas neuropaticos e exame fisico em
ambos os pés. O questionério de 15 itens consiste em perguntas de sim / ndo, 13
itens avaliam sintomas de neuropatia periférica diabética, um item avalia doenca
vascular periférica e um item avalia astenia geral. No exame fisico, os pés sdo
avaliados quanto a presenca de deformidade, pele seca, calosidades, infeccao,
fissura e ulceracdo. Também s&o avaliados: a sensibilidade vibratéria (utilizando
um diapasao de 128 Hz), a sensibilidade a presséao (através de um monofilamento
de 10g) e o reflexo de Aquileu (39). Esse instrumento foi validado (15) e, em
estudos epidemiologicos, é utilizado para determinar a presenca de neuropatia.

Em um estudo que avaliou 93 pacientes com DM2, a prevaléncia de
neuropatia foi de 25,8% (escore MNSI> 2). Em relacdo ao questionario baseado
em sintomas MNSI apenas 4,3% dos pacientes apresentaram uma pontuacao
maior que 7. Por esse motivo, o exame fisico do MNSI tem sido utilizado para

determinar a presenca de neuropatia (40). Outro estudo recente avaliou a
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prevaléncia de ND igualmente pelo escore MNSI > 2 (no exame fisico), onde 1.734
jovens com DM1 (idade 18 * 4 anos, duragdo DM1 7,2 + 1,2 anos e HbAlc 9,1 +
1,9%) e 258 jovens com DM2 (22,0 + 3,5 anos, duracdo DM2 7,9 £ 2 anos, e
HbAlc 9,4 + 2,3%) apresentaram prevaléncia de ND de 7% e 22%,
respectivamente (41). Nosso grupo avaliou, individuos ndo diabéticos com
obesidade graus Il e lll e sindrome metabdlica e encontrou uma prevaléncia de
11% de polineuropatia periférica utilizando o critério MNSI = 2, 5 (no exame fisico)

em combinacdo com a presenca de pelo menos um sintoma (23).

3.1.2 Neuropathy Disability Score (NDS) e Neuropathy Symptom Score

(NSS)

NDS também conhecido como Escore de Comprometimento Neuropatico €
uma escala que avalia sinais de neuropatia. O NSS ou Escore de Sintomas
Neuropaticos € uma escala que avalia o nimero de sintomas neuroldgicos
apresentados pelo paciente. Ambos foram elaborados por Dyck e cols (42). No
intuito de tornar mais simples a avaliacdo do paciente com suspeita de neuropatia,
Young e cols. propuseram uma versao simplificada destes instrumentos (43).

O NDS inclui avaliagdo do reflexo Aquileu e sensibilidades vibratéria,
dolorosa e térmica, em ambos os pés. O escore varia de 0 a 10. O NSS é um
guestionario onde os itens avaliam sintomas relacionados a dor/desconforto e
disturbios de sensibilidade. A utilizacdo das escalas de forma combinada permite
uma melhor caracterizacdo da neuropatia, ja que a correlacdo entre as duas
escalas foi considerada elevada (44).

As versdes de Young e cols. dessas escalas foram traduzidas para o

portugués e validadas por Moreira e cols. que encontraram uma prevaléncia de
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aproximadamente 30% de ND em pacientes com DM2 (44) . Resultados similares
foram encontrados, anteriormente, por Young e cols (32,1%) e Cabezas-Cerrato

e cols. (24,1%) (43,45).



JUSTIFICATIVA

Apds revisao da literatura é possivel verificar que a PNP é uma condicao
gque tem acometido além de pacientes diabéticos, outras populagdes.
Considerando que a fisiopatologia da doenca € bastante complexa e afetada por
inUmeras vias, € importante avaliar essas diferentes populacdes. A utilizacdo de
escalas para rastreamento de neuropatia, de forma combinada, sdo métodos
simples que podem melhorar o manejo clinico desses pacientes. Estas escalas
foram definidas quanto a sua sensibilidade e especificidade, utilizando como
padrdo-ouro teste eletrofisiolégico, a VCN. A VCN, no entanto, ndo identifica
lesdes de fibras finas, as quais costumam ocorrer precocemente no diabetes e
tem sido descritas no Pré-diabetes, na SM e mesmo em pacientes diabéticos
(7,11-13,46). Em pacientes com DM 2 alteracbes neuropaticas ndo sao
prevenidas pelo controle metabdlico (31) e parece que melhoram com o controle
de fatores de risco como a obesidade, hipertrigliceridemia, tabagismo,
sedentarismo (25,33,47). Considerando estes dados, parece-nos Util descrever a
prevaléncia de alteracbes nos exames neuroldgicos utilizados para definir a
presenca de neuropatia, de pacientes com obesidade grave, obesidade e pré-
diabetes, obesidade e SM e apods perda ponderal obtida com cirurgia bariatrica e
comparar com os escores de métodos clinicos utilizados em ensaios clinicos que
buscam rastrear tanto alteracdes em fibras finas quanto grossas entre si, atraves

de curvas do tipo ROC.



HIPOTESES

Hipdtese nula

A prevaléncia de polineuropatia periférica ndo é diferente utilizando NDS e
MNSI para: 1) Pacientes com diabetes 2) Obesidade e pré-diabetes (OB-PREDM)
3) Obesidade e sindrome metabdlica (OB-SM) 4) obesos sem PREDM e SM e 5)
pés — cirurgia bariatrica.

Os pontos de corte do NDS em relagdo ao MNSI (Michigan Neuropathy
Screening Instrument) definidos por curva ROC (Receiving Operating
Characteristic Curves) séo similares em 1) Pacientes com diabetes 2) Obesidade
e pré-diabetes (OB-PREDM) 3) Obesidade e sindrome metabdlica (OB-SM) 4)

obesos sem PREDM e SM e 5) p0s — cirurgia bariatrica.

Hipdtese alternativa

A prevaléncia de polineuropatia periférica avaliada através das escalas de
rastreamento MNSI e NDS é diferente usando NDS e MNSI paral) Pacientes com
diabetes 2) OB-PREDM 3) OB-SM 4) obesos sem PREDM e SM e 5) pds — cirurgia
bariatrica.

Os pontos de corte do NDS em relagédo ao MNSI definidos por curva ROC
nao sao similares em: 1) Pacientes com diabetes 2) OB-PREDM 3) OB-SM 4)

obesos sem PREDM e SM e 5) pds — cirurgia bariatrica.



OBJETIVOS

Principal

Avaliar a prevaléncia de polineuropatia periférica em: 1) Pacientes com
diabetes 2) OB-PREDM 3) OB-SM 4) obesos sem PREDM e SM e 5) pés —

cirurgia bariatrica.

Secundarios

Avaliar a sensibilidade e a especificidade da escala NDS em comparacao

com o MNSI, escolhido pelos autores como padréo-ouro.
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Abstract

Background: Peripheral polineuropathy (PNP) is seen in diabetics, however,
studies have shown neuropathic alterations in patients with pre-diabetes (Pre-
DM), Metabolic Syndrome (MS), obese and submitted to bariatric surgery (post-
BS).

Objective: To evaluate the prevalence of PNP among patients with Diabetes
Mellitus (DM), obese grades Il and Ill and pre-diabetes (OB-PRE-DM), obesity
grades Il and 1ll and metabolic syndrome (OB-MS), obesity without PREDM and
SM (Ob No MS) and Post-BS patients and to assess the sensitivity and specificity
of Neuropathy Disability Score (NDS) compared to the Michigan Neuropathy
Screening Instrument (MNSI).

Methods: A cross-sectional study was carried out in which PNP prevalence were
evaluated through the MNSI and the NDS and the performance of the NDS was
compared to the MNSI through ROC curves.

Results: Considering MNSI scores = 2.5 and = 4 symptoms, MNSI =2 2.5 and 27
symptoms and NDS = 3 in combination with NSS score = 3, there was a higher
prevalence of PNP in DM and Pre-DM vs Ob-MS and Ob No MS and in all vs.
Post-BS when groups were compared to each other. The curves ROC showed
that the best performance of NDS was = 0.5.

Conclusion: The prevalence of PNP described with MNSI is higher in relation to
described with NDS. The low value obtained for the best performance of NDS
suggest that we explore <3 scores to evaluate neuropathic alterations with this
score.

Keywords: peripheral polyneuropathy, diabetes, obesity, metabolic syndrome,
Michigan Neuropathy Screening Instrument, Neuropathy Disability Score.
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Introduction

The distal symmetrical polyneuropathy is the most seen clinical form of
diabetic neuropathy (1). Many studies have shown that patients with metabolic
syndrome (MS) or prediabetes also have a higher risk of developing
polyneuropathy (2). In 2009, on the research MONICA / KORA observed a
prevalence of 8.7% of neuropathic pain in individuals with prediabetes and 13.3%
in diabetics (3). The PROMISE study tracked patients with risk factors for the
development of type 2 diabetes for 3 years. They found an incidence of
neuropathy of 50% in patients who progressed to diabetes, 49% in those who
progressed to prediabetes and 29% in those with normoglycemia (4).

In a prospective study, 72 patients with polyneuropathy of undefined
etiology, who underwent an oral glucose tolerance test; 23 (32%) had normal
glucose metabolism, 13 (18%) had diabetes and 36 (50%) impaired glycose
tolerance (IGT). Diabetics presented involvement, mainly, of thick fibers and
those with IGT presented of fibers, predominantly, small (5).

In patients with obesity and MS, a high prevalence of neuropathy was
present, but there are reports of high incidence of neuropathy related to weight
loss and probable vitamin deficiency that occurs after a bariatric surgery (6-8) .

Electrophysiological tests, that evaluates the nerve conduction velocity
(NCV), have been utilized as a gold standard way to confirm the diagnostic of
diabetic polyneuropathy. However, they are not adequate to detect the early
presence of neuropathy, because both in patients with recently diagnosed type 2
diabetes (DM2), as in patients with prediabetes and MS without diabetes

frequently the polyneuropathy is described as compromising only small fibers (9—
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11). When this occurs, the patient can feel pain related to the presence of
neuropathy, but the NCV is normal. In these cases, the diagnostic suggestion is
made by the symptoms and the confirmation is made by physical exams and
ideally, with assessment of intraepidermal nerve fiber density (12,13).

The small fibers are responsible for the conduction of painful stimuli related
to temperature and the touch of the skin with sharp objects. Tests that evaluate
changes in this type of sensitivity are Michigan Neuropathy Screening Instrument
(MNSI) and Neuropathy Disability Score (NDS). When changed, not necessarily
will there be a change in NCV.

Having the necessity to treat patients with early stage neuropathy in sight,
because with that attitude it would be possible to prevent more serious injuries
that could evolve into ulcers and amputations, we understand that it is useful to
define the prevalence of peripheral polyneuropathy in obese patients both before
and after bariatric surgery, as well as to compare among themselves the
diagnostic scores commonly used to define neuropathy seeking to establish

equivalence cutoff points of the tests.

Methods

A cross-sectional study of a compilation of data collected by our research
group between October 2011 and May 2017 was carried out. Participants came
from the Centro de Tratamento da Obesidade (CTO) at Santa Rita Hospital of
Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre- and the Servigo de Medicina Interna
at the Hospital de Clinicas, both located in the city of Porto Alegre, Rio Grande

do Sul, Brazil.
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To be included in the study, participants of both genders should be at least
18 years of age and present one of the following conditions: obesity with or
without MS, diabetes, prediabetes or having undergone bariatric surgery.
Exclusion criteria were: individuals with hypothyroidism (TSH levels greater than
6 mU/L), vitamin B12 deficient (serum levels below 210 pg/mL), history of alcohol
abuse according to the CAGE questionnaire, creatinine clearance less than 60
mL/min according to the Cockcroft-Gault, acute liver disease, leprosy, HIV
positive, nursing mothers and pregnant women. Two researchers evaluated the
presence of neuropathy by physical examination, using MNSI and NDS. The
following data of patients which was obtained in the last three months of
assessment for neuropathy, were collected: anthropometric data, waist
circumference and serum - fasting glycemia (mg/dL), glycosylated hemoglobin
(HbAlc) (%), total cholesterol (mg/dL), HDL-cholesterol (mg/dL), triglycerides
(mg/dL), creatinine (mg/dl), TSH (mU/L) and vitamin B12 (pg/mL). After
authorizing their participation in the study, patients were asked to complete the
guestionnaire which comprised questions about the presence of neuropathy — the

MNSI and NSS.

Definitions

The degree of obesity was defined according to the World Health
Organization (WHO) (grade II: BMI = 35 to 39.9 kg / m? and grade |ll: BMI = 40
kg / m?). The participants were classified as prediabetic or diabetic according to
recommendations from the American Diabetes Association (ADA) (14).Where,

fasting glycemia = 100 mg / dl and < 126 mg / dl was defined as prediabetes and
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2 126 mg / dl diabetes, glycemia after 2 hours of oral intake of glucose = 140 mg
/ dl and < 200 mg / dl was defined as prediabetes and = 200 diabetes.

MS was characterized according to the IDF criteria, and considered
present when the waist was 280 cm for women and 294 cm for men and at least
two of the following risk factors were also present: triglycerides 2150 mg/dL, HDL-
cholesterol <40 mg/dL for men and <50 mg/dL for women, systolic blood pressure
2130 mmHg or diastolic blood pressure 285 mmHg , or fasting glucose =100
mg/dL, or previous diagnosis of DM, or patients undergoing treatment for
hypertension or dyslipidemia (15).

For the evaluation of small fibers, it was considered, through NDS,
changes in the thermal and pain sensitivities (Pinprick/temp), both obligatorily,
regardless of foot in combination with symptom reporting through question 2 of
the NSS questionnaire.

We considered two situations where the MNSI gold standard was positive

when the physical examination score was = 2.5 and the number of positive
answers in the questionnaire was considered: 24 and =7. The score found for the

NDS was compared against each of them.

Ethical and bio-security aspects

This paper presents results of the project "Polineuropatia periférica
avaliada atraveés de diferentes testes diagnésticos em mulheres e homens com
obesidade graus 2 e 3: comparagao e associagcao com niveis séricos de zinco "
approved by the Research Ethics Committee (CEP) of Santa Casa de

Misericordia Hospital approved with the registration number 1.767.898, and also
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the results of the project “Estudo nacional do pé diabético, amputacéo, Ulcera e
neuropatia grave” approved by the CEP of Hospital de Clinicas with the
registration number 359655 and CEP of Santa Casa de Misericordia Hospital,

with the number 3641/11.

Statistical analysis

Statistical analysis was performed using the statistical software SPSS for
Windows, version 18.0. First, a descriptive analysis was performed and the
normality of the variables was tested by the Shapiro-Wilk test. The neuropathy
prevalence data between the groups were compared by the chi-square test,
Fisher's exact test or the Yates correction of continuity when appropriate. ROC
curves were made to illustrate the relation between the proportion of true
positives (Sensibility) and the proportion of false-positives (1- specificity) of the

NDS screening test with its gold standard MNSI.

Results

The characteristics of the participants are shown in table 1.

In our study, the prevalence of neuropathy was 21.1% in diabetic patients,
17.2% in pre-diabetic patients (Ob preDM), 9.8% in obese patients without MS
(Ob No MS), 14,2% in obese patients with MS (Ob MS) and 3.9% in those who
had undergone bariatric surgery when assessed by the MNSI score = 2.5 and =

4 symptoms in the questionnaire.
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When we considered MNSI score =2 2.5 and = 7 symptoms in the
questionnaire, prevalence was 7.6% in diabetic patients, 4.3% in Ob preDM,
2.7% in Ob No MS and 3.9% in Ob MS. Patients undergoing bariatric surgery did
not meet the criteria for neuropathy in this evaluation.

When we considered NDS score =2 3 combined with score 23 in the
symptom questionnaire (NSS) the prevalence was 11.3% in diabetic patients,
2.2% in Ob preDM, 1.8% in Ob No MS, 2.9% in Ob-MS and 1.6% in those who
had undergone bariatric surgery.

Considering the MNSI scores = 2.5 and = 4 symptoms, MNSI =2 2.5 and 2
7 symptoms and NDS = 3 in combination with NSS score = 3 positive for
neuropathy, there was a significant difference in prevalence when all groups were
compared (p <0.0001, p = 0.003 and p <0.0001, respectively). But, we did not
observe important differences in the prevalence of peripheral polyneuropathy in
Ob No MS when compared to Ob Pre-DM and Ob-SM (tables 2 to 5).

The highest prevalence of small fiber changes (Pinprick/temp) was
observed in diabetics (16%), Ob No MS (1,8%) and Ob MS (0,6%).

In the comparison between the NDS and MNSI tests, we observed through
the ROC curves (Figures 1-2) that the best performance of the NDS score to
predict MNSI-confirmed neuropathy was 0.5 or more. At this cut-off point, better

sensitivity and specificity were observed.

Discussion

The results of the present study confirm that PNP occurs both in patients

with DM2 and in Ob pre-DM, Ob-MS and Ob No MS and the prevalence of PNP
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in patients submitted to bariatric surgery and who receive vitamin replacement in
the pre and postoperative period (gastric bypass and sleeve gastrectomy) is
lower.

The findings, for Ob pre-DM and Ob-MS are in agreement with those
observed in the review by Stino and Smith (2), where several reports of studies
appear showing the occurrence of PNP in patients with Pre-Diabetes and MS. In
severe obesity, without MS and without prediabetes, we found few data in the
literature.

We did not observe important differences in the prevalence of PNP in Ob
No MS when compared to Ob Pre-DM and Ob-SM, which suggests that obesity
is the most important factor to determine the presence of PPN. In order to better
define this possibility, prospective studies in patients who become obese or who
cease to be obese should be performed.

We may also suggest that obesity is an important determinant of PNP
because we observed that patients undergoing bariatric surgery had a
significantly lower prevalence of PNP compared to obese groups in our study. As
there are observations that lifestyle change may determine reversal of changes
attributed to PNP, such as decreased density of intra-dermal fibers (9), it is
possible that changes in diet and / or physical activity of patients undergoing are
contributing to these findings. In favor of this possibility we have the observation
that the physical activity of patients submitted to bariatric surgery increases
significantly (16).

As for the comparison between the NDS and MNSI tests, we observed that
the recommended scores in the literature are not superimposable, so that if used,

we have a higher prevalence of PPN described with the MNSI in relation to NDS
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and that the better performance of NDS, compared to the MNSI is 0.5 points or
higher (better sensitivity and specificity). This low cut-off point suggests that we

explore the NDS test with scores <3 to evaluate neuropathic changes.

Conclusion

The results of the present study confirm that PNP occurs both in patients
with DM2 and in Ob pre-DM, Ob-MS and Ob No MS and that the prevalence of
PPN in patients submitted to bariatric surgery is lower. The prevalence of PNP
described with MNSI is higher in relation to described with NDS. The low value
obtained for the best performance of NDS suggest that we explore < 3 scores to

evaluate neuropathic alterations with this score.
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Table 1. Anthropometric and clinical data in patients with Diabetes (DM), Obese patients with pre-DM (Ob PreDM), Obese with Metabolic

Syndrome (ObMS) Obese without Metabolic Syndrome (ObNoMS), and Post Bariatric Surgery (PostBS). The numbers represent the median.

The values in parenthesis correspond to minimum and maximum, respectively.

Variables

DM (n=275)

Ob pre-DM (n=93)

Ob-MS (n=309)

Ob No MS (n=112)

Post BS (n=129)

Female Sex (%)

Age (years)

Height (m)

Weight (kg)

BMI (kg/m?)

Normal weight

Obesity

Degree |

Degree Il

Degree I

Waist circumference (cm)
Fasting blood glucose (mg/dL)

HbAlc (%)
Colesterol Total (mg/dL)

HDL Col
(mg/dL)
Triglycerides (mg/dL)

Diabetes Time (years)

172 (62,5)

62,0 (27,0-82,0)
1,61 (1,43-1,84)
77,0 (46,0-136,8)
29,8 (18,8-50,1)
141 (50,9)

92 (33,7)

26 (9,5)

16 (5,8)
102,0 (71,0-150,0)
142,5 (61,0-525,0)

8,0 (4,8-15,1)
173,0 (81,0-373,0)
45,0 (21,0-108,0)

151,0 (45,0-734,0)

10,0 (0,0-60,0)

68 (75,6)

39,0 (19,0-69,0)
1,63 (1,47-2,0)
115,8 (81,0-214,0)
43,48 (35,4-67,5)

23 (23,7)

70 (76,3)
116,0 (94,0-152,0)
104,0 (77,0-129,0)

5,6 (4,6-7,0)
197,0 (119,0-289,0)
44,0 (24,0-86,0)

137,5 (47,0-466,0)

NA

222 (71,8)

37,0 (18,0-69,0)
1,64 (1,45-2,0)
115,2 (81,0-241,8)
42,33 (35,04-77,18)

103 (32,9)
206 (67,1)
114,0 (86,0-163,0)
96,0 (69,0-327)

5,5 (4,07-13,2)
185,0 (98,0-360,0)
44,0 (24,0 106,0)

148,0(46,0-712,8)

NA

92 (82,1)
34,0 (19,0-59,0)
1,64 (1,46-2,0)
111,0 (74,2-177,2)

41,02 (35,12-61,31)

40 (357)
72 (63,4)
109,0 (90,0-143,0)
89,0 (70,0-99,0)

5,3 (4,3-8,2)
181,0 (84,0-315,0)
52,0 (28,0-90,0)

109,0 (34,0-294,0)

NA

117 (91,4)
39,0 (24,0-64,0)
1,62 (1,46-1,84)

73,25 (51,9-131,6)

28,11 (20,74-50,46)

81 (63,3)

32 (25,0)
13 (10,2)
2 (1,6)
83,0 (54,5-136,0)
83,0 (64,5-136,0)

5,1 (4,0-7,0)
159,0 (70,0-231,0)
49,5 (30,0-105,0)

82,0 (34,0-194,0)

NA
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Table 2. Prevalence of abnormal scores of polyneuropathy tests in obese patients with pre-DM (Ob PreDM), compared with prevalence of

abnormal tests in patients with Diabetes (DM), obese without Metabolic Syndrome (ObNoMS), Obese with Metabolic Syndrome (ObMS) and

Post Bariatric Surgery (PostBS). N is the number of patients in each group.

Score Ob PreDM DM (p vs preDM) Ob NoMS (pvs preDM) ObMS (pvspreDM) PostBS (p vs preDM)
N =93 N =275 N=112 N = 309 N =129

MNSI= 2.5; 17.2 % 21.1 % (0.458?) 9.8 % (0.147?) 14.2 % (0.508?) 3.9 % (0.002*2)

2 4 symptoms

MNSIz 2.5; 4.3 % 7.6 % (0.345?) 2.7 % (0.802") 3.9% (0.770?%) 0 % (0.063*")

2 7 symptoms

NDS =3 4.3 % 16.4 % (0.002*?) 6.3 % (0.757?) 4.5 % (1.000%) 4.7 % (1.000%)

NDS =3 2.2 % 11.3 % (0.006*?) 1.8 % (1.000) 2.9% (1.000?%) 1.6% (1.000°)

+NSS=3

Pinprick/temp 0 % 16 % (0.150%) 1.8 % (0.561") 0.6 % (1.000°) 0% (1.000°)

*p <0,05 = statistical significance; a = Fischer’s exact test; b = Yates’ correction of continuity
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Table 3. Prevalence of abnormal scores of polyneuropathy tests in obese patients with DM, compared with prevalence of

abnormal tests in obeses without Metabolic Syndrome (ObNoMS), Obeses with Metabolic Syndrome (ObMS) and Post Bariatric Surgery

(PostBS). N is the number of patients in each group.

Score DM ObNOMS (p vs DM) ObMS (p vs DM) Post BS (p vs DM)
N =275 N=112 N = 309 N =129

MNSIz 2.5; 21,1 % 9,8 % (<0,001*%) 14,2 % (<0,001*%) 3,9 % (<0,001*%)

2 4 symptoms

MNSIz 2.5; 7,6 % 2,7 % (0,101?) 3,9 % (0,0719) 0 % (<0,001*2)

2 7 symptoms

NDS =3 16,4 % 6,3 % (0,008*%) 4,5 % (<0,001*%) 4,7 %(<0,001*?)

NDS =3 113% 1,8 % (<0,001*?) 2,9 % (<0,001%?) 1,6 % (<0,001*?)

+NSS=3

Pinprick/temp 16% 1,8 % (0,1129) 0,6 % (<0,0001*%) 0 % (0,004*%)

*p <0,05 = statistical significance; a = Fischer’s exact test; b = Yates’ correction of continuity



Table 4. Prevalence of abnormal scores of polyneuropathy tests in obese patients without Metabolic Syndrome (ObNoMS), compared with

prevalence of abnormal tests in Obese with Metabolic Syndrome (ObMS) and Post Bariatric Surgery (PostBS).

N is the number of patients in each group.

Score ObNoMS ObMS (p vs ObNoMS) Post BS (p vs ObNoMS)
N=112 N =309 N =129

MNSI= 2.5; = 4 symptoms 9,8 % 14,2 % (0,257?) 3,9 % (0,075?)

MNSI= 2.5; 2 7 symptoms 2,7 % 3,9 % (0,768?%) 0 % (0,200")

NDS =3 6,3 % 4,5 % (0,456%) 4,7 % (0,776%)

NDS =3 + NSS=3 1,8% 2,9 % (0,735?) 1,6 % (1,000?)

Pinprick/temp 1,8 %

0,6 % (0,620°)

0 % (0,420°)

*p =0,05 = statistical significance; a = Fischer’s exact test; b = Yates’ correction of continuity
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Table 5. Prevalence of abnormal scores of polyneuropathy tests in patients Obese with Metabolic Syndrome (ObMS) compared with

prevalence of abnormal tests in and Post Bariatric Surgery (PostBS). N is the number of patients in each group.

Score ObMS Post BS (p vs ObMS )
N = 309 N =129

MNSI= 2.5; =4 symptoms 14,2 % 3,9 % (<0,001*?)

MNSIz 2.5; =7 symptoms 3,9 %% 0 %(<0,001*?)

NDS =3 4.5 % 4,7 % (1,0009)

NDS =3 + NSS=3 29% 1,6 % (0,521?)

Pinprick/temp 0,6 % 0 % (0,864")

*p <0,05 = statistical significance; a = Fischer’s exact test; b = Yates’ correction of continuity
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Figure 1. Neuropathy Disability Score (NDS) performance to predict neuropathy according to the MNSI*, in the different populations studied: A) patients with Diabetes (DM) B)
obese patients with pre-DM (Ob PreDM) C) obese patients without Metabolic Syndrome (ObNoMS) D) Obese with Metabolic Syndrome (ObMS) E) Post Bariatric Surgery

(PostBS). (* MNSI positive 2 2,5 in the physical examination and = 4 positive responses on the symptom questionnaire).
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Figure 2. Neuropathy Disability Score (NDS) performance to predict neuropathy according to the MNSI*, in the different populations studied: A) patients with Diabetes (DM) B)
obese patients with pre-DM (Ob PreDM) C) obese patients without Metabolic Syndrome (ObNoMS) D) Obese with Metabolic Syndrome (ObMS). (* MNSI positive = 2,5 in the

physical examination and = 7 positive responses on the symptom questionnaire).
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CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo é resultado de uma avaliacdo parcial dos dados do projeto
"Polineuropatia periférica avaliada através de diferentes testes diagndsticos em
mulheres e homens com obesidade graus 2 e 3: comparagao e associacdo com
niveis séricos de zinco " em conjunto com resultados obtidos no “Estudo nacional
do pé diabético, amputacdo, Ulcera e neuropatia grave”.

Os resultados deste estudo demonstram a importancia da avaliacdo dos
pacientes obesos, com ou sem sindrome metabdlica, quanto a presenca de
alteracdes neuropaticas, pois constatamos que mesmo individuos néo diabéticos

podem ser acometidos por essa condicao.



PERSPECTIVAS

Com base no estudo realizado, € importante avaliarmos a acuracia dos
instrumentos para screening de neuropatia, uma vez que estes sdo utilizados na
rotina. Considerando as prevaléncias de PNP em individuos obesos com e sem
SM, pré-diabéticos e pos-cirurgia bariatrica, é fundamental continuarmos
avaliando os diferentes instrumentos para que se possa obter um diagndéstico mais
preciso de PNP em diferentes populagdes, ou seja, ndo somente em individuos
diabéticos, assim a avaliacdo da densidade das fibras nervosas intraepidérmicas
seria 0 préximo passo para dar continuidade aos nossos estudos e para a

confirmacéo do diagnadstico.
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EX&ME FISICO DOS PES
MM

PE DIREITO

PE E3QUERDO

1. EPARENCI & DO S PES: PACIENTE DEITADC

Hormal[ ] 5iM (0] [ ] HAD (1) Hormal[ | S (0] [ ] NAD (1)
%8 MAD marcar o que sncontra:
Deformidadas [1 Deformidades 11
Pale saca (com rachaduras) [1 Pels s8ca com rachaduras [1
Caloskdads Calosidade
Infecgao [1 Infacgao [1
Flaaura [1 Flazura [1]

[] []
Outras Outros
Especificar [1 Espaciflcar [1]

2. ULCERAGAD: PACIENTE DEITADO
Augants [1 Auzanta [1
Presents [1 Presents [1
Regiia: RepiBa:
3. REFLEXO SQUILEL: PACIENTE SENTADO

Presenta [ 110} Fresenis [ 119}
Praesnte of reforgo [ 1005 Presents of reforgo [ 110.5]
Augents [ 101} Auszanta [ 111}
4.PERCEPGAD VIBRATORIA: PACIENTE DEITADD - 2° FALANGE DO 1° DEDO
Wibracho o dispesiol 28-Hz
Pressnts [ 10} Presents [ 109}
Dimdnuida [115 | Diminuida [ 110.5)
Augenta [ 101} Auszanta [ 111}

3. MONOFILAMENTO 10g: PACIENTE DEITADC - 2° FALANGE DO 1° DEDD

Presenta [ ] (0]
Diminulda [ ]{0.5)
Auganta [ (1)

Presenis [ ][0}
Diminulda [ ] {0.5)
Ausanta [ (1)

PE DIREITO Total de pontos:

PE E 3QUERDO Total de pontoa:
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GUESTIOMNARIC DE SINTOMAS MN 51 sIM NAO
1 Sente as pemas elou pés dormentes? [ 1{1) [ 110
2 Ja sentiu dor em queimagEo nas suas pemas elou pés? [ 1¢1) [ 160
3 Tem os p&s muito sensiveis ao foque? [ 1¢1) [ 1600
4 Aprasenta cdimbras musculares nas pemas ou pés? [ 1{0) [ 1{m
L] Ja sentiu alfinetadas nas pemas ou pes? [ 1¢1) [ 140
& g:bnrtee Hq:::;zgerts; de cama lhe machucam quando vood [ 10h [ 100
7 Mo banho, sabe dizer se dgua esta quente ou fria? [ 10} [ 1(13
] Ja apresentou ferida aberta nos seus pas? [ 1¢1) [ 140
a Alguma vez seu medico lhe disse gue tinha neurcpatia? [ 1({1) [ 1{m
10 Vocé z2 sente fraco na maior parie do tempo? [ 1{0) [ 1{H
11 Seus sinfomas pioram & noite? [ 1{1) [ 1{H
12 Wocé sente dor nas pemas guande caminha? [ 1{1) [ 110
13 Vocé sente os pes guando caminha? [ 1¢0) [ 1013
14 A pele de seus pés & tAo seca a ponto de rachar? [ 1¢1) [ 160
15 Wocé alguma vez sofreu uma amputagdo” [ 1¢1) [ 16m

TOTAL:
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NEY

Original: Young MU, Boulton ATM Macleod AF ¢ cols.
Tradugdo: Moretra RO, Casiro AF, Papelbaum Me cols.

1. O senher(z) tem experimentado dor ou

) Se NAO, mterromper a avaliagio

{Descrever as manobras para ¢ pacients se ele

nao crtar nenhuma delas)

desconforto nas pemas? () 5e SIM, continuar a avaliacio

2. Que tipo de sensagdo mais te incomoda? | () Quemmacio, domméncia ou | 2pts

{Descrever os sintomas se o paciente néo formigamento
citar () Fadiga, ciimbras on 1pt

nenhum destes) prurido
3. Qual a localizagio mais freqiiente desse(a) {1 Pes 2pts
(zmntoma descrito)? { ) Panturrilha 1pt
() Outra localizagEo (pt
4 Existe alguma hora do dia em que este(a) (1 Durante a noite 2pts
(sintoma descrito) aumenta de intensidade? { ) Durante o dia e a noite 1pt
() Apenas durante o dia (pt
5. Este(a) (zintoma descrito) ja ofa) zcordon () 5im 1pt
durants a noite? (1Mo (pt
§. Alguma manobra que o{z) senhor(z) o (1 Andar 2pts
realiza { )} Ficar de pé 1pt
& capaz de dimmuir aste(a) (sintoma () Sentar ou deitar Opt
descrito)?

Escore Total:

Classificacdo: Leve / hModerado / Grave

Um escore de 3—4 implica em sintomas leves, 56 sintomas moderades e 79 sintomas

ETaves.

NDS

Original: Young MJT, Boulton AJM Macleod AF e cols.
Tradugdo: Moreira RO, Castreo AP, Papelbaum Me cols.

0 ECN ¢ derivado do exame do Eeflexo Aquilen e da sensibilidade vibratoria,
dolorosa e térmmica do halux bilateralments. As modalidades sensitivas devem ser
pontuadas com (1) se presente, (1) s2 reduzido/ausente e os reflexos como () 22 normal,
(1) 32 presente com reforco ou (2) se ausente, para cada lado.

Direito Esquerdo
Feflexe Aquilen
Vibratdria
Senzacdo Dolorosa
Térmica

Escore Total: Clazsificacdo: Leve / Moderada / Grave
Pontuagfes: de 3 a 3 & considerado com evidéncia de sinais neuropéticos leves; 6a &,
como moderado. e wm escore de 9 a 10. como sinais neuropaticos graves.




