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Cambios en la incidencia de diabetes | ®
mellitus tipo 1 en menoresde
15 anos en la ciudad de Bogota,

Colombia

Changes in the incidence of diabetes mellitus
type 1 in children under the age of 15 in the
city of Bogota, Colombia

La incidencia de la diabetes tipo 1 (DM1) se ha incrementado
en muchas regiones del mundo, exceptuando América Cen-
tral y el Caribe'2. Igualmente existen marcadas diferencias
segln la raza y el grupo étnico en una misma region’.

En los paises de ingresos medios o bajos este crecimiento
alarmante de la incidencia puede ser un reto ante un pre-
supuesto en salud limitado, lo que no permite ahondar en
pruebas confirmatorias en muchos casos*. Estos mismos pai-
ses tienen un pobre reporte de incidencia y mortalidad,
sobre todo en menores de 4 afos’.

El estudio Diabetes Mondiale Project Group (DIAMOND)
publicado en el aiio 2000, reporta que en el aio 1990 Bogota
tenia 3,8 (intervalo de confianza del 95% [IC 95%]: 2,88-4,93)
casos nuevos por ano por cada 100.000 nifos menores de
15 afos’?, siendo este el Unico reporte colombiano. Se
demostrd una diferencia significativa entre géneros, con una
incidencia de 4,9 en los ninos y de 2,9 en las ninas. Esta
diferencia fue de las mas altas del mundo?.

Los datos epidemiologicos y de carga de enfermedad
son un insumo fundamental para la elaboracion de mejo-
res politicas publicas, por lo que estos deberian actualizarse
periddicamente. En esta enfermedad y como otras crénicas,
los comportamientos en salud pueden producir muchas com-
plicaciones, que aumentan los costos®, por lo que impera
generar politicas dirigidas al apoyo y a la educacién del indi-
viduo y de la familia desde una perspectiva multidisciplinar
que incluya enfermeras, médicos, psicologos, psiquiatras y
nutricionistas’.

Por todo lo antes mencionado identificamos que era nece-
saria la realizacion de un estudio que permitiera actualizar
la incidencia de DM1 en nifios menores de 15 afnos en la
cuidad de Bogota, Colombia.

Se realizo6 un estudio observacional, retrospectivo y des-
criptivo para estimar la incidencia de DM1, mediante el
método de captura y recaptura® en la poblacion menor de
15 anos de esta ciudad, para identificar casos diagnosticados
durante el periodo del 1 de enero al 31 de diciembre de 2008.

Se tomo6 como definicion operativa para la DM1 la de la
Asociacion Americana de Diabetes (ADA), con diagnostico
antes de los 15 afos y con inicio de insulina en los primeros
6 meses posteriores al diagnostico’®.

Para ello se identificaron los casos nuevos a partir de una
fuente primaria (M) y de una o varias fuentes secundarias
(n). Con base en los casos duplicados (m) se puede estimar
el total de la poblacion de interés (N) y los IC 95% de acuerdo
a la formula descrita a continuacion. El supuesto principal es
que las fuentes primaria y secundaria sean independientes.
Las formulas usadas fueron:

M+1)(n+1)
m+1
M+1)n+1)M —=m)(n — m)
(m+ 1)2(m + 2)
Intervalo de confianza al 95% = N + Varianza x 1, 96

Poblacion total N = -1

Varianza =

Se utilizd como fuente primaria la consulta ambulato-
ria de endocrinologos pediatras en consultorios, en centros
institucionales de consulta externa o en la Asociacion Colom-
biana de Diabetes.

Las fuentes secundarias fueron los servicios de urgencias
de tercer nivel de la Secretaria de Salud de Bogota y de
instituciones privadas donde podrian consultar los casos ini-
ciales que podrian no llegar a ser vistos por un endocrinélogo
pediatra en el ano siguiente (Hospital Universitario San Igna-
cio, Fundacion Cardio-Infantil, Hospital de La Misericordia,
Clinica Infantil Colsubsidio, Clinica de la Policia, Hospital
Militar Central, Fundacion Santa Fe de Bogota y Hospital San
Rafael).

Una vez obtenida la cantidad total de pacientes,
se estimd la incidencia utilizando como denominador la
poblacion de nifios menores de 15 anos reportada por
el Departamento Administrativo Nacional de Estadistica
(DANE) para el ano 2008.

Se encontraron 28 casos en fuentes primarias (M) y 33
en fuentes secundarias (n). Nueve de estos pacientes fueron
capturados en ambas fuentes (m). Por lo tanto, se encon-
traron 52 pacientes en total. Las caracteristicas de estos
pacientes se encuentran resumidas en la tabla 1.

Con el método de captura y recaptura se calculdé un
numero de 98 (IC 95%: 58-137). El nivel de verificacion fue
del 42,2%. La poblacion menor de 15 anos reportada en 2008
para Bogota fue de 1.844.022, con lo cual la incidencia ajus-
tada de DM1 en Bogota fue de 5,3 (IC 95%: 3,14-7,44) por
cada 100.000 ninos menores de 15 afhos en el ano 2008.
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Tabla 1 Caracteristicas generales de los pacientes identi-
ficados, total n=52
Porcentaje N.°
Sexo
Femenino 57,7 30
Masculino 42,3 22
Grupo de edad
1-4 anos 15,4 8
5-10 anos 42,3 22
11-15 anos 42,3 22
DE Porcentaje N.°
Categorias
de talla para la edad
Sin datos 1,9 1
Talla baja <=2 19,2 10
Riesgo de talla baja —2a-1 9,6
Normal >—1 69,2 36
Categoria IMC para la edad
Sin datos 1,9 1
Delgado <=2 5,8 3
Riesgo delgadez >—-2a-1 13,5 7
Adecuado >—-1a<1 61,5 32
Sobrepeso >la<2 9,6 5
Obesidad >2 7,7 4

DE: desviacion estandar; IMC: indice de masa corporal.

La incidencia fue casi un 40% mas alta que la reportada en
el estudio del ano 1990 utilizando una metodologia similar.
Sin embargo, el bajo nivel de verificacion (ascertainment) y
los IC tan amplios no permiten establecer si esta diferencia
es significativa.

Se observo que la deteccion de casos nuevos de DM1 en
Bogota es limitada, imprecisa y con un elevado subregistro.

Otra de las limitaciones del presente estudio es la inclu-
sion de poblacion entre 0 y 6 meses en el denominador lo
que podria llevar a subestimar la incidencia de DM1 dado
que la poblacion en este rango de edad no es suscepti-
ble para DM1 segln la definicién’. En nuestro estudio no
se identificod ningln caso por debajo de los 12 meses de
edad.

Tratamos de abarcar varias fuentes secundarias, en el ano
2008 varios centros no contaban con sistematizacién de sus
historias que facilitara la recoleccion de los datos. El regis-
tro de casos de DM1 en urgencias con frecuencia se omite
entre los diagnosticos principales dado que no es reconocida
inicialmente.

No se puede asegurar la independencia completa entre
las fuentes. En el escenario de que la relacion entre las fuen-
tes sea positiva, se puede esperar una subestimacion de la
cantidad total de pacientes y, por lo tanto, de la inciden-
cia.

Teniendo en cuenta las caracteristicas de la enfer-
medad, es particularmente preocupante la posibilidad
que casi la mitad de los pacientes en Bogotd no hayan
sido captados en ninguna fuente, a pesar de que existe
buena cobertura de salud en la poblacion. Si bien hubo

dificultades de acceso, se incluyeron las fuentes mas pro-
bables.

Resaltamos la importancia de una politica publica que
garantice la correcta identificacion, registro y manejo de
pacientes con DM1'% y las mediciones de carga epidemiold-
gicas como este estudio son pasos importantes para ese fin.
Recomendamos un registro sistematico unificado que per-
mita monitorear cambios en la incidencia de DM1 y mejorar
las politicas de salud publica.
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Anexo 1. Componentes del Grupo Diamebog
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Feocromocitoma asociado a )
leiomiomatosis cutanea y uterinay
cancer renal en un paciente con una
mutacion germinal en el gen de la
fumarato hidratasa

Pheochromocytoma associated with cutaneous
and uterine leiomyomatosis and renal cancer
in a patient with a germline mutation in the
fumarate hydratase gene

La mayoria de los feocromocitomas y paragangliomas son
esporadicos. Sin embargo, hasta un 40% de ellos tienen
un origen hereditario, debido a mutaciones en linea ger-
minal en alguno de los hasta la fecha 17 genes conocidos
como causantes de estos tumores'. De entre todos ellos,
los genes de las diferentes subunidades de la succinato
deshidrogenasa y el gen VHL son los mas frecuentemente
afectados’.

La fumarato hidratasa es una enzima que participa en
el ciclo de Krebs, catalizando la conversion de fumarato
en malato. Las mutaciones inactivantes en el gen que la
codifica (FH) conllevan un incremento de los niveles intra-
celulares de fumarato, conduciendo a la activacion de la
via de la pseudohipoxia y la transcripcion de diferentes
genes implicados en angiogénesis y crecimiento tumoral®.
Las mutaciones heterocigotas en linea germinal del gen FH
se han asociado previamente al sindrome de leiomiomatosis
y cancer renal hereditario* (HLRCC, por sus siglas en inglés,
OMIM # 150800), una patologia de herencia autosomica
dominante, caracterizada por el desarrollo de multiples
leiomiomas uterinos y cutaneos y carcinoma papilar renal
de tipo 2, una agresiva neoplasia renal de mal pronds-
tico. En el ano 2013, sin embargo, se identificaron por
primera vez mutaciones de FH en algunos pacientes con

feocromocitoma y paraganglioma hereditario, con una apa-
rente elevada predisposicion para desarrollar enfermedad
metastasica®~’. Hasta la fecha, ninguno de los casos des-
critos en la literatura habia combinado feocromocitomas
o paragangliomas con HLRCC. Presentamos aqui el primer
caso.

Se trata de una mujer que se presenté en abril de 2007,
con 44 ainos edad. Su historia previa incluia una histerecto-
mia por leiomiomas uterinos y tenia también antecedentes
familiares de miomatosis uterina en su madre. Consultd
debido a la aparicion de episodios, cada vez mas frecuentes,
de palpitaciones, cefalea, rubor facial y mareos, asocia-
dos a una elevacion leve de la presion arterial. El estudio
hormonal mostré normetanefrina en plasma>1.000 pg/ml
(valor normal [VN]: <180 pg/ml), normetanefrina en orina
de 24 horas de 8045 .g/24 horas (VN: 88-444 .g/24 horas)
y cromogranina A de 1074 ng/mL (VN: 19,4- 98,1 ng/ml),
siendo los valores de metanefrinas normales en plasma y
orina. Una TAC abdominal revelé una masa quistica en el
polo inferior del rifdn izquierdo, de 13 x 13 x 9,6cm de
didmetro, con mdltiples engrosamientos nodulares de su
pared, hiperintensos tras la administracion de contraste
(quiste grado lll de Bosniak). En la glandula suprarrenal
ipsilateral se observo una masa con un borde nodular hiper-
captante, con paredes gruesas e irregulares, y una gran
zona central quistica, que se interpreté como compatible,
en primer lugar, con un feocromocitoma. Previa prepara-
cion prequirlrgica con doxazosina durante tres semanas,
y propranolol durante los Ultimos 10 dias, la paciente se
intervino mediante nefrectomia y adrenalectomia izquier-
das, sin complicaciones. La anatomia patologica confirmé
el diagnostico de un feocromocitoma de 9,5cm de diame-
tro, con focos de necrosis y extensas areas de hialinizacion.
El indice mitotico era bajo, no habia pleomorfismo nuclear
y no se identifico invasién vascular. El tumor presentaba
una puntuacion de 2, indicando bajo riesgo de metasta-
sis, en la escala Pheochromocytoma of the Adrenal gland
Scaled Score, a expensas de necrosis confluente o de tipo
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