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TRABAJO ORIGINAL

INCIDENCIA DE DIABETES MELLITUS TIPO 1 EN PERSONAS MENORES
DE 15 ANOS, ENTRE LOS ANOS 2009 Y 2016,

EN LA PROVINCIA DE CORRIENTES

INCIDENCE OF TYPE 1 DIABETES MELLITUS IN PERSONS UNDER
15 YEARS OLD, BETWEEN THE YEARS 2009 AND 2016,

IN THE PROVINCE OF CORRIENTES

Claudio Esteban Lopez'®, Silvia Gorban de Lapertosa®®, Laura Pomares®, Claudio Daniel Gonzalez*

RESUMEN

Introduccion: la incidencia de diabetes mellitus tipo 1 (DM1)
aumentd en los Ultimos afos en varias regiones del mundo. Los
Estudios Diabetes Mondiale (DiaMond), Europay Diabetes (EU-
RODIAB) fueron fundamentales para monitorizar el desarrollo
de incidencia de DM1 en nifios al propiciar pruebas sobre ten-
dencias y prevalencia mundiales. En el Estudio DiaMond, en la
provincia de Corrientes, se hallé una incidencia de 4,3/100.000
(2,21-751) entre los afios 1990 a 1999.

Objetivos: determinar la incidencia de DM1 en nifios <15 afios
en la provincia de Corrientes entre el 1° de enero de 2009y el 31
de diciembre de 2016, segun edad, sexo y residencia; comparar
con el periodo 1990-1999; calcular la tasa de incidencia 2009-
2016; analizar la presencia de factores de riesgo econémicos,
psicosociales y ambientales.

Materiales y métodos: registro de casos de DM1 con poblacion
<15 afios, que debutd con DM1, entre el 1° de enero de 2009 y
el 31 de diciembre de 2016, a través de una ficha epidemioldgica.
La fuente primaria fueron datos de registros de médicos especia-
lizados en diabetes, endocrindlogos y pediatras, y las fuentes se-
cundarias se tomaron de los registros de entrega de insulinas de
hospitales, obras sociales y de la Asociacion Correntina de Ayu-
da al Diabético. El método de captura-recaptura se empled para
establecer el grado de eficiencia y estimar el nimero de casos
incidentes. Se calculd la incidencia anual cada 100.000 habitantes
en riesgo, agrupados en tres categorias por edad (0-4, 5-9, 10-14).
Resultados: casos estimados 104 (IC95% 100-108). Inciden-
cias 6,0/100.000 2009; 2,3/100.000 2010; 3,71/100.000 2011;
3,75/100.000 2012; 5,82/100.000 2013; 5,2/100.000 2014,
2,7/100.000 2015; 5,5/100.000 2016; incidencia general por
afo 4,4/100.000.

Conclusiones: la tasa calculada entre 2009-2016 de 4,4/100.000
fue similar al periodo 1990-1999 de 6/100.000 y se mantuvo en
el rango de tasa intermedia 5-9,99 por 100.000/afo.

Palabras clave: diabetes; incidencia; ambiente; poblacién; sexo.
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ABSTRACT

Introduction: Diabetes Mondiale, Europe and Diabetes studies
were fundamental to monitor the development of incidence of
type 1 diabetes mellitus (DM1) in children, providing evidence
on global trends and prevalence, in the Province of Corrientes
was found an incidence 4.3/100,000 (2.21-751).

Objectives: to determine the incidence of DMT1 in children
<15 years old in the Province of Corrientes between January
1, 2009 and December 31, 2016, according to age, sex and
residence; compare with the period 1990-1999, calculate in-
cidence rate 2009 and 2016; analyze the presence of econo-
mic, psychosocial and environmental risk factors.

Materials and methods: registry of cases of DM with popu-
lation <15 years, which debuted with DM1, between January
1, 2009 and December 31, 2016 through an epidemiological
record, being primary source of data records of diabetolo-
gists, endocrinologists and pediatricians; secondary sources
records of delivery of insulins from hospitals, social eorks and
Correntina Association of Diabetic Aid. The capture-recapture
method was used to establish the degree of efficiency and
estimate the number of incident cases. The annual incidence
per 100,000 inhabitants at risk was calculated, grouped into
three age categories (0-4, 5-9, 10-14).

Results: estimated cases 104 (95%CI 100-108). Incidences
6.0/100,000 2009; 2.3/100,000 2010; 3.71/100,000 2011,
3.75/100,000 2012, 5.82/100,000 2013, 5.2/100,000 2014;
2.7/100,000 2015; 5.5/100,000 2016; general incidence per year
4.4/100,000.

Conclusions: the calculated rate between 2009-2016 of
4.4/100,000 was similar to the period 1990-1999 of 6/100,000,
keeping in the range of intermediate rate 5-9.99 per 100,000/year.

Key words: diabetes; incidence; environment; population; sex.
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INTRODUCCION

A comienzos del siglo XX la diabetes mellitus
tipo 1 (DM1) en la infancia era poco frecuente y
rapidamente fatal, pero desde fines del siglo XX
se produjo un constante aumento en la incidencia
a nivel mundial'. Se calcula que el 24% del total
de nifos con DM1 vive en Europa, donde se dis-
pone de calculos mas actualizados vy fiables sobre
la carga de la enfermedad. Dos grandes proyec-
tos internacionales, el estudio Diabetes Mondiale
(DiaMond) vy el estudio Europa y Diabetes (EURO-
DIAB) han sido fundamentales para monitorizar
el desarrollo de la incidencia de DM1 en nifos al
proporcionar algunas de las mejores pruebas so-
bre tendencias y prevalencia de cualquier region.

En el EURODIARB la cobertura de la poblacién
correspondiente representd unos 30 millones de
ninos de la mayoria de las regiones europeas. Este
registro comprendié 47000 nifos, menores de 14
anos de edad, diagnosticados entre 1989 vy 2006.
Los datos de incidencia de 15 anos, recogidos de
registros basados en 20 poblaciones en 17 paises,
se emplearon para estimar las tasas de aumento en
las distintas regiones geograficas de Europa. Las
cifras basadas en el modelo de crecimiento luego
se usaron para predecir el nUmero de nuevos casos
en Europa en el ano 2020°. La prediccién indica que
entre 2005 y 2020° los nuevos casos de DM1 en
ninos europeos menores de 5 anos se duplicaran y
que la prevalencia de casos en los menores de 15
anos se incrementara un 70%.

La red DiaMond incluyé 112 centros de 57 pai-
ses de todo el mundo, que representan cerca de
84 millones de ninos; el conjunto de datos obte-
nidos fue de 43.000 nifos diagnosticados entre
los afios 1990 y 19992 Argentina particip6 en el
estudio DiaMond con cuatro centros durante un

periodo de 10 afos y se hallaron los siguientes
datos de incidencia total (IC95%): Avellaneda 6,5
(4,31-9,51), Cordoba 70 (5,20-9,26), Corrientes
4,3(2,21-751) yTierra del Fuego 8,0 (2,18-1760), y
con centros con datos de un solo ano: Bahia Blan-
ca 782, Chaco 1,72 y Berazategui 6,7 (3,86-8,26).
Una somera informacién del resto de Latinoaméri-
ca mostrd también gran variacién en la incidencia
de DM 1: Chile (1985-1994) de 0,4/100.000 y en el
periodo 2000-2006 entre 5,44 y 8,40/100.00032;
Cuba (1985 al 2005) de 3,77 hasta 4,6/100.000 ha-
bitantes; Perd (1985-1994) con alta proporcion de
poblacién mestiza, 0,4 (0,22-0,61)"545,

En la provincia de Corrientes los datos de in-
cidencia total en el periodo 1990-1999 fueron de
4,3/100.000 (2,21-751). En base al aumento de la
incidencia a nivel mundial surge el interrogante de
si la misma tuvo un incremento en la provincia, en
el periodo 2009-2016, comparado con el periodo
1990-1999, v si existen diferencias en la incidencia
entre los grupos etarios y el lugar de residencia
dentro de la provincia.

OBJETIVOS

El objetivo de este estudio fue determinar la
incidencia de DM1 en nifos menores de 15 anos
de la provincia de Corrientes, que hayan debutado
entre el 1° de enero de 2009 vy el 31 de diciembre
de 2016, de acuerdo a la edad, sexo v lugar de resi-
dencia; comparar la incidencia de DM1 en el perio-
do 2009-2016 con el del 1990-1999; calcular la tasa
de incidencia de DM1 en la provincia de Corrientes
entre los anos 2009 y 2016; y analizar la presencia
de factores de riesgo econémicos, psicosociales vy
ambientales en la poblacién estudiada.

Existe gran variacién a nivel global de la inciden-
cia de DM1 en Pediatria. En la poblacién caucasi-
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¢a, la incidencia de DM1 es mayor comparada a
las de raza mongol 0 negra, aungue son evidentes
las diferencias geograficas en la incidencia den-
tro de cada grupo étnico. A pesar de pertenecer a
una misma raza, existe un grado diferente de sus-
ceptibilidad genética para DM1 entre las mismas.
Aunque se requiera la presencia de predisposiciéon
genética, la etiologia en la DM1 es multifactorial.

La amplia variacién global de incidencia entre
y dentro de los principales grupos étnicos sugiere
que factores ambientales contribuirian de manera
significativa a la etiologia de la DM1.

Una importante parte de la informacién so-
bre la incidencia de DM1 actualmente proviene
de regiones con una tasa alta o intermedia de la
misma, mayormente de Europa y Norte América,
donde se establecieron varios registros desde
mediados del ano 1980 o anterior a éste. Los da-
tos procedentes de Asia, América del Sur y Africa
aln son escasos. La creacion y el mantenimiento
de registros de base poblacional en zonas de muy
baja incidencia, como América del Sur, Asia y Afri-
ca, son extremadamente dificiles.

Sin embargo la disponibilidad de datos fidedig-
nos vy estandarizados sobre la incidencia de DM
en estas areas de baja incidencia, es particular
mente importante para confirmar que existe una
gran variacién y que la baja incidencia de éstas es
verdadera y que no es el resultado de una subes-
timacién de casos nuevos.

Debido a la escasez de informacion disponible vy
la limitada investigacién sobre las implicaciones para

la salud publica de DM, la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS) inicid el Proyecto Multinacional para
la Diabetes en la Nifiez (DiaMond) en 1990267,

Un rapido incremento de la incidencia de DM1
infantil se informé en numerosos paises durante
los Ultimos 20 anos. Un estudio europeo multicén-
trico realizado entre los anos 1989 y 2003 demos-
tré un aumento significativo en la incidencia de
DMT1, en casi todos los 20 centros de EURODIAB
distribuidos en 17 paises del continente y predijo
una duplicacién de nuevos casos en ninos de 0-5
anos entre los anos 2005 y 2020. A pesar de las
variaciones a corto plazo en la incidencia atribuidas
a la estacionalidad y enfermedades infecciosas, &l
estilo de vida occidental y los patrones de alimen-
tacion en la infancia conducirian a un crecimiento
aceleradoy ala obesidad, factores que se han pro-
puesto para explicar el creciente incremento de la
DMT1 en el futuro®101.12,

Existen fuertes indicios de diferencias geogra-
ficas en las tendencias, pero el crecimiento anual
global se estima en un 3%".

MATERIALES Y METODOS
Caracteristicas poblacionales en Corrientes
Segun el censo de 2010, Corrientes tenia una po-
blacion de 992.595 habitantes, con 291.482 nifos de
0 a 14 anos. La mayor densidad de poblacion (por ser
las zonas mas industrializadas) se encontrd en las
localidades de Corrientes Capital, Goya, Santo Tome
y Paso de los Libres. Los indicadores sociodemogra-
ficos se mencionan en laTabla 1",

Poblacién 1980

1991

2001 2010

Total provincia 661.454 795.594

930.991 992,595

Varones 327.744 393252

459.458 485.075

Mujeres 333.710 402.342

471.533 507.520

Fuente: Censo Nacional de Poblacion, Hogares y Vivienda, INDEC.

Hechos vitales 2010 2011 2012

2013 2014 2015 2016

Tasa bruta de

natalidad (TBN) 13

18,7% 18,3%

18,4% 191% 18,0% 18,2%

Tasa bruta de
mortalidad
general (TMG)

6,1% 5,9% 6,2%

6,2% 6,2% 6,0% 7,0%

Tasa de
mortalidad
infantil (TMI)

16,8% 15,7% 14,0%

14,7% 16,0% 14,6% 13,3%

Fuente: Direccion de Planificacion y Estadisticas de Salud. Ministerio de Salud Publica, Corrientes.

Tabla 1: Indicadores sociodemogréficos de Corrientes.
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Vitamina D

La DM1 es el resultado de una interaccidon
compleja entre genes predisponentes, mediado-
res del sistema inmune y factores ambientales.
Una destruccién inmunomediada de células beta
productoras de insulina en los islotes de Langer
hans pancreaticos tiene como resultado a la DM 1.
La activacion de linfocitos autorreactivos y citoqui-
nas induce a la apoptosis de las células beta pan-
creaticas y desempena un papel importante en la
etiologia de la DM1. Una variada evidencia indica
que la vitamina D juega un papel fundamental en
la modulacién del sistema inmune y podria asi in-
fluir en el inicio de DM1'®,

La vitamina D es un potente inmunomodulador
que regula la proliferacion y diferenciacién celular, la
activacion de linfocitos y produccién de citoquinas.
La 1,25-dihidroxivitamina-D3 (1,25 [OH] 2D3) inhibe
la activacion de linfocitos y afecta a otros elemen-
tos del sistema inmune, como la produccion de
citoquina e inmunoglobulina, la del complejo ma-
yor histocompatibilidad (MHC) clase-Il, expresién y
diferenciacion de linfocitos CD-4 (CD4). Evidencia
reciente indica que la producciéon y la degradacion
de la 1,25 (OH)2 vitamina D son un importante
componente de senalizacién en ambos sistemas
inmunes innatos y adaptativos. Sin embargo, la
relacién entre los niveles circulantes de 25 (OH) vi-
tamina D vy la capacidad de respuesta inmune esta
en gran parte indefinida. Estudios en humanos indi-
caron que la suplementacién con vitamina D en la
primera infancia disminuye el riesgo de DM1 y que
su ingesta en el embarazo prevendria la aparicién
de autoanticuerpos de islotes en la descendencia™.

Se ha sugerido que los factores ambientales,
el patrén nutricional y los cambios en el estilo de
vida han jugado un papel importante en poblacio-
nes/grupos étnicos genéticamente susceptibles
que ha resultado en un rapido aumento en la inci-
dencia de DM1".

Recursos sanitarios para el diagnostico
de diabetes en Pediatria

En la provincia de Corrientes funciona el Hos-
pital Juan Pablo Il, Centro de derivacién de nifos
hasta 16 anos de edad con DM1. En el centro de
alta complejidad se cuenta con el Servicio de En-
docrinologia y Diabetes el cual esta formado por
dos endocrinélogos pediatras y una médica espe-
cialista en Nutricién, ademas de dos nutricionis-
tas, una enfermera educadora y una psicéloga. Se

atiende la demanda de toda la provincia. En cada
localidad del interior de la provincia o al menos en
las grandes ciudades trabaja un médico generalis-
ta, clinico o especialista en diabetes quien atiende
al nino en la urgencia y eventualmente lo deriva al
hospital pediatrico. El trabajo es multidisciplinario.
En el Hospital Juan Pablo Il se atiende el 90% de
los debuts de DM1.

Tipo de estudio y diseiio

La determinacién de la incidencia del estudio se
realizé segun el protocolo de la OMS DiaMond (Pro-
yecto Multinacional para la Diabetes en la Nifez) a
través del método de captura y recaptura, duran-
te el periodo comprendido entre el 1° de enero de
2009 y el 31 de diciembre de 2016, en la provincia
de Corrientes, Argentina. El método de captura-re-
captura se utiliza para estimar la incidencia de una
enfermedad con el empleo de un registro de multi-
ples fuentes. Por lo general, se emplean métodos
de registros lineales para estimar el tamano de la
poblacién y se asume que no todas las fuentes de
notificacion son dependientes'®.

Definicion operacional de las variables y categorias

Las variables estadisticas utilizadas fueron:

¢ |ncidencia: se define como el nimero de casos
nuevos de una enfermedad que se desarrolla en una
poblacién durante un periodo de tiempo determinado.

e Categoria: (I) muy baja, <1 por 100.000/ano;
(1) baja, 1-4,99 por 100.000/an0; (Il) intermedia,
5-9,99 por 100.000/an0; (IV) alta, 10 a 19,99 por
100.000/an0; (V) muy alta, = 20 por 100.000/afo”.

* Variables sociodemograficas:

- Género: femenino 0 masculino.

- Edad: en anos.

- Categorias: 0-4 anos, b-9 anos, 10-15 anos.

- Etnia: s un conjunto de personas que compar
te rasgos culturales, idioma, religién, expresiones
artisticas (como musica), vestimenta, nexos histéri-
cos, tipo de alimentacién y varias veces un territorio.

- Residencia: lugar en que se reside o vive ha-
bitualmente.

¢ Variables psicosociales:

- Estrés: estado de cansancio mental provoca-
do por la exigencia de un rendimiento muy supe-
rior al normal; suele provocar diversos trastornos
fisicos y mentales. Las fuentes de estrés pue-
den ser fisicas, como lesiones o enfermedades,
0 mentales, como problemas con el matrimonio,
trabajo, salud o finanzas.
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® Variables clinicas:

- Tipo de diabetes mellitus: DM1, persona que
requiere insulina para vivir.

-Tiempo de evolucion: desde el diagnéstico de
la enfermedad en meses y/o anos.

Descripcion del ambito de estudio
Marco tedrico general y especifico

El proyecto involucrd a la poblacién de la pro-
vincia de Corrientes, la cual se encuentra en la
region del noreste de la Republica Argentina. Las
personas elegidas fueron aquellas que recibieron
la primera dosis de insulina antes de cumplir la
edad de 15 anos y eran residentes de la provin-
cia, sean usuarios del sistema publico o privado
de salud.

Se utilizaron instituciones relacionadas a la sa-
lud para realizar la recoleccidon de datos. Un inves-
tigador principal local fue el encargado de dirigir di-
cha recoleccion y los aspectos importantes del dia
a dia del trabajo de campo. Las instituciones ele-
gidas para participar en el programa contaban con
un registro poblacional bien definido, en el cual la
incidencia puedo establecerse con precision.

Poblacion

¢ Universo o poblaciéon objetivo:

- Personas con diagnéstico de DM1 (criterios
diagnésticos de la American Diabetes Association)
que debutaron con dicha patologia, entre el 1° de
enero de 2009 vy el 31 de diciembre de 2016, en
la provincia de Corrientes, menores de 15 afos.

e Unidad de andlisis, criterios de inclusién y
exclusion:

- Inclusién: pacientes con diagnéstico de DM,
entre el 1° de enero de 2009 y el 31 de diciembre
de 2016; menores de 15 anos de edad; residentes
en la provincia de Corrientes.

- Exclusion: pacientes con diagnéstico de DM1
u otros tipos de diabetes con 15 0 mas afos de
edad que hayan debutado con la enfermedad en-
tre los anos 2009-2016; pacientes que no residian
en la provincia de Corrientes al momento del diag-
néstico de diabetes; pacientes tratados por su dia-
betes con medicacion diferente a insulina.

Poblacion accesible. Muestra. Seleccion y ta-
mano de la muestra. Analisis de sesgos

Se incluyeron aquellos pacientes cuyo debut
diabético fue antes de los 15 anos de edad, entre
el 1° de enero de 2009 y el 31 de diciembre de
2016, de ambos sexos, que residian en la provin-
cia de Corrientes, con o sin cobertura social.

El calculo de la muestra se realizd por el método
de captura-recaptura que se utiliza para estimar la
incidencia de una enfermedad a través del uso de
un registro de fuentes multiples'®'®?°. Se obtuvo el
ascertaiment con un intervalo de confianza del 95%.

Seleccion de técnica e instrumento de recolec-
cion de datos. Fuentes primarias y secundarias.
Prueba piloto del instrumento

Las fuentes de datos primarias se obtuvieron de
casos de DM1 identificados a partir de los registros
hospitalarios o registros de médicos especializados
en diabetes/endocrindlogos, pediatras de la provin-
cia de Corrientes que atendieron a menores de 15
anos al diagnéstico de la diabetes mellitus, del 1°
de enero de 2009 al 31 de diciembre de 2016. Las
fuentes secundarias se tomaron de registros de
entrega de insulina de los hospitales publicos, de
registros de pacientes diabéticos de obras sociales
provinciales/nacionales, Red Qualidiab y el registro
de la Asociacion Correntina de Ayuda al Diabético.
Cada archivo de datos analizado en el centro de da-
tos se envié a los centros para el control final y asi
asegurar la exactitud de los mismos. La cobertura
del registro se confirmd mediante la estimacion del
grado de determinacién (ascertaiment) con el mé-
todo de captura-recaptura.

e Fuentes primarias: Hospital Pediatrico Juan
Pablo 1l, Hospital J.R. Vidal, Hospital Zonal de
Goya, Hospital San Juan Bautista, Hospital Angela
[. de Llano.

® Fuentes secundarias: registros de entrega de
insulina de la Obra Social de la Provincia de Corrien-
tes (I0OSCOR), Obra Social de la Construccion (OSPE-
COM), Sistema de Prevencion Social de Salud (SPS),
Ministerio de Salud de la Provincia de Corrientes.

Se utilizd el formulario de registro del Proyecto
DiaMond validado por el Grupo DiaMond de la OMS.
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REGISTRO DE DIABETES TIPO 1

NO
1. Apellido y nombre del diabético N° de Centro DI:I:‘
Direccién Teléfono Para el codificador

Localidad Provincia

Gl
Fecha de Nacimiento | | | | | | | | | | | Edad |:|:| |:|:|
Dia Mes Afio Afios Meses I:I:I:I:‘

5. Sexo 1. DFem. 2., DMasc.

S RO

6. Apellidoy nombre de un familiar que no conviva con el paciente D
Parentesco

7. Direccién Teléfono.

8. Localidad Provincia C.P.

9. Médico que da la informacién

10. Direccién del consultorio u hospital donde lo atiende
11. Teléfono Localidad C.B

12 Fecha primera consulta con este médico | | | | | | | | | | |
e es Ao [TTTTT]
13 Fecha de diagnéstico de la enfermedad | | | | | | | | | | | DD:I:‘

Dia Mes ARo
14 Edad del paciente al comenzar la enfermedad
p LL) L [TT11
15. ;Hubo enfermedad infecciosa previa? 1. D No 2 DST j
;Cudl?
16. ;Cudnto tiempo antes del diagnéstico de diabetes? | | | | | | | | |
17. ;Hubo muerte de un familiar? 1. D No 2. DST Dias Meses Afios D
;Quién?
18. ;Cudnto tiempo antes del diagndstico de diabetes? | s | | Mlsej | | Alﬁos| | |:|:“:|:|:|
19. ;Hubo alglin episodio estresante? 1. D No 2. DST j
;Cudl?
20. ;Cudnto tiempo antes del diagndstico de diabetes? | | | | | | | | | | |
Dias Meses ARos

21. ;Cémo comenzé la diabetes?

X D Poliuria 2 D Polidipsia Z D Polifagia D D D

+ D Pérdida de peso > DAcidosis ' Coma
£ D Hipoglucemia B D Enuresis % D Otros D D D
;Cudles?

22. Comienzo 1.D Lento (> 1 mes) 2, D Répido (< 1 mes) 3. D Ignora D

23. Diagnéstico 1.D Clinico 2 DAccidentaI 3 D Ignora D

24. Tratamiento al comienzo —
1. DDieta 2. DDietaerastiIIas 3 DDietaJr insulina | | | " |

25. Fecha en que comenz6 a usar insulina | | | | | | | | | | |
Dia Mes Afio

26. Antecedente familiar de diabetes

Nota:  De 27 a 34 complete toda la informacién de cada uno de ellos.
En 33y 34 si alguno de los individuos son medio hermanos/as, indique en observaciones si la madre o el padre es el familiar en comin.
Si hay més de uno con diabetes, poner un asterisco y aclarar en observaciones. A continuacién completar 39y 40. De 35 a 38 complete
toda la informacién sélo de los que tuvieron o tienen diabetes. Si hay mds de uno con diabetes, poner un asterisco y aclarar en observaciones.
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27

28.

28

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37

38

39.

40.

. Primo hermano/a materno/s

. Primo hermano/a paterno/s

Diabético | Sexo | Fechade sVive? | Edad actual | Si muerto,
nacimiento o0 al morir indicar afio
y causa de
muerte

Usa
insulina

Fdad al
diagndstico
de diabetes

Fdad al
comenzar
insulina

Obs.

Madre

Padre

Abuelo materno

Abuela materna

Abuelo paterno

Abuela paterna

Hermano/s

Hermana/s

Tio/a maternos carnal/es

Tiofa paternos carnal/es

Hermanof/s. Si tiene o tuvo

;Cudantos nacieron? |:|:| Viven |:|:| Muertos |:|:|

Hermana/s. Si tiene o tuvo

;Cudntas nacieron? Dj Viven I:l:‘ Muertos I:I:‘

Observaciones:

Recoge los datos Firma

Fecha:

Figura 1: Cuestionario DiaMond.
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Plan de analisis de los resultados

Para obtener las tasas de incidencia se calcu-
16 la incidencia anual cada 100.000 habitantes en
riesgo. Para el ajuste de tasas por edad se utilizé
el método directo con la poblacién estandar, que
consiste en agrupar un igual nUmero de nifos en
cada una de las tres categorias por edad (0-4,5-9,
10-14 anos de edad).

Las tasas de incidencia se dividieron en cinco gru-
pos, como en el informe del Grupo DiaMond: (I} muy
baja, <1 por 100.000/ano; (1) baja, 1-4,99 por 100.000/
ano; (Ill) intermedia, 5-9,99 por 100.000/ano; (1V) alta,
10 a 19,99 por 100.000/ano; (V) muy alta, >20 por
100.000/ai0. Se utilizé el método de captura-re-
captura y se obtuvo el ascertaiment con un inter
valo de confianza del 95%.

El método de captura-recaptura consiste en la
estimacion del nUmero de sujetos que pertenece
a un grupo determinado, y para ello se utilizan dos
0 mas fuentes (muestras o listas) de datos obte-
nidos a partir de la poblacién a estudiar; posterior
mente estas listas se comparan y se determina
el grado de solapamiento en las mismas (cuantos
sujetos hay repetidos en las diferentes listas). De
esta manera, si se dispone de dos fuentes de da-
tos, se obtiene una tabla de contingencia 2x2.

e Estimacion maxima verosimil:

d =b-c/a
N" = (@ + b)x(a +¢)
A
Var(N")=(a+ b)a+cicb
a3
e Estimacién casi insesgada:
d=b-c
a+1
N"={f@a+b+N-@a+c+1)
a+1

Var(N")=(a+b+ 1 (a+c+ 1)chb
@+ N2@+2)

e Estimacién a partir del modelo logit. La pro-
porcién de casos “missing” se estima por:

p/0= ef2/eB(3+1)epf3+eB(2)
Numero de individuos afectados
N"/O=a+b+¢

1- p/0

En este estudio se utilizaron datos vinculables;
la obtencion del consentimiento fue dificultosa
y la investigacién propuesta representaba sélo
riesgos minimos. En el mismo se utilizd una ficha
epidemioldgica, la ficha de incidencia de DM1 del
Proyecto DiaMond e historias clinicas. En tales ca-
s0s, se garantizd la confidencialidad de los datos
y se elimind toda la informacion de identificacion
personal de los registros del estudio después de
compilar los datos de salud. Ademas no se utili-
zaron muestras biolégicas en el estudio. Su reali-
zacién la aprob6 el Comité de Etica de la Facultad
de Medicina, Universidad Nacional del Nordeste.

RESULTADOS

Se obtuvieron registros de datos de diferentes
Hospitales de la provincia de Corrientes: Hospital
Pediatrico Juan Pablo I, Hospital Zonal de Goya,
Hospital J.R. Vidal, Hospital San Juan Bautista, re-
gistros médicos de consultorios particulares de pro-
fesionales que realizan atencién de personas con
DMT1, registros de entrega de insulinas hospitalarias
y de diferentes obras sociales: Obra Social de la
Provincia de Corrientes (IOSCOR), Obra Social de la
Construccion (OSPECOM) y Sistema de Prevencién
Social de Salud (SPS), registros de pacientes de la
Asociacién Correntina de Ayuda al Diabético.

El nimero de casos estimados por el método
de captura vy recaptura acumulados en los ocho
anos estudiados fue de 104 (Figura 2) (IC95% 100-
108), con una exhaustividad de la fuente primaria
de 96%, de 48% para la fuente secundaria y de
98% para ambas fuentes en conjunto (Tabla 2).

Fuente
primaria Fuente
secundaria

Figura 2: Método de captura-recaptura.
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ARo Primaria Secundaria Ambas

2009 100,0 66,7 100,0
2010 81,8 676 94,6

2011 100,0 54,6 100,0
2012 100,0 36,4 100,0
2013 84,9 34,0 90,6

2014 100,0 54,4 100,0
2015 100,0 25,0 100,0
2016 100,0 43,8 100,0
Total 96,0 48,0 98,0

Ano Estimador LI 1C95% LS 1C95%

2009 18 18 19

2010 7 6 8

2011 11 11 12

2012 11 11 12

2013 17 14 21

2014 15 15 16

2015 8 8 9

2016 16 16 17

Total 104 100 108

Tabla 2: Exhaustividad de la fuente.

El numero estimado de casos segun el méto-
do de captura y recaptura para cada ano estudiado
fue: 18 (IC95% 18-19) para 2009; 7 (IC95% 6-8)
para 2010; 11(1C95% 11-12) para 2011; 11 {IC95%
11-12) para 2012; 17 (IC95% 14-21) para 2013; 15
(IC95% 15-16) para 2014; 8 (IC95% 8-9) para 2015;
16 (IC95% 16-17) para 2016 (Tabla 3).

* LI: limite inferior; LS: limite superior.

Tabla 3: Método captura-recaptura. Casos estimados.

Las incidencias en menores de 15 anos de
edad fueron: 6,0 por 100.000 para el ano 2009
(IC95% 6,03-6,37); 2,3 por 100.000 para el ano
2010 (IC95% 2,01-2,68); 3,71 por 100.000 para el
ano 2011 (1IC95% 3,71-4,06); 3,75 por 100.000 para
el ano 2012 (IC95% 3,75-4,09); 5,82 por 100.000
para el ano 2013 (IC95% 4,8-7.2); 5,2 por 100.000
para el ano 2014 (IC95% 5,2-5,5); 2,7 por 100.000
para el ano 2015 (IC95% 2,8-3,1); 5,5 por 100.000
para el ano 2016 (IC95% 5,5-5,8). Se estimé la inci-
dencia por ano de 4,4/100.000 personas (Tabla 4).

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016
Estimador 6.0356506 2.3471974 3.719043192 | 3.747079 5.827306 5.165076 2.7613249 5.522917
1C95% CyR*
LI 6.0356506 2.0118835 3.719043192 | 3.747079 4.798958 5.165076 2.7613249 5.522917
LS 6.3709645 2.6825114 4.057138027 | 4.087723 7.198437 5.509414 3.1064905 5.868099

*1C95% CyR: incidencia tomando como casos los valores del limite inferior y superior del intervalo de confianza de 95% obtenidos en

el método de captura y recaptura.

Tabla 4: Incidencia anual.

La edad promedio de inicio de la enfermedad
fue de 8,02 anos v la mayoria de casos ocurrid en
el grupo etario que comprendié entre los 5y 9
anos de edad (N=42).

La tasa de incidencia por edades fue de 0-4
anos: 2,37/100.000 personas (IC95% 2,02-2,72);
5-10 anos: 5,25/100.000 personas (IC95% 4,6-5,8);
10-14 anos: 5/100.000 personas (IC95% 4,6-5,3).

Las tasas porsexo fueron: femenino 6,25/100.000

ano (IC95% 3.99-8.5) y masculino 6,5/100.000 anos
(IC95% 4,97-8,02).

Las tasas de incidencia por departamento no
pudieron calcularse dado que el nUmero de ca-
sos determinados para cada uno fue bajo para
realizar los céalculos. Se presenta el mapa con
el nimero de casos por localidad (Figura 3) y la
incidencia segun el mes de aparicién de nuevos
casos (Tabla b).
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Figura 3: Mapa con el nimero de casos en cada departamento de la provincia de Corrientes.

Enero Febrero Marzo Abril Mayo Junio

Julio Agosto [ Septiembre | Octubre | Noviembre | Diciembre

12 7 5 15 12 8

10 3 6 14 7 2

Tabla 5: Casos segln el mes de diagnodstico.

Infecciones

Las infecciones previas al diagnéstico se en-
contraron en 20 pacientes y estaban represen-
tadas por candidiasis oral y perineal, infeccion
vulvar, foco faringeo, faringitis por estreptococo,
infeccién via aérea superior, faringo amigdalitis,
vulvovaginitis, infeccion urinaria (E. Coll), varicela,
vulvovaginitis micética, bronquitis, rinitis purulen-
ta, infeccion testicular (orquitis derecha).

Estrés

En 22 pacientes se presentaron episodios re-
feridos en la historia clinica de estrés, los cuales
abarcaron un diverso abanico de situaciones, en-
tre ellas: muerte de uno de los padres, bullying es-
colar, separacion de los padres, drogadiccién en la
familia, bajos recursos, maltrato familiar, acciden-
te de transito, enfermedades crénicas en el pa-
ciente (enfermedad de Crohn), cambio de ciudad
del padre, nacimiento de hermanos, fallecimiento
de un familiar de primer o segundo grado, ingesta
obligada de infusiones caseras (boldo), tutela de
otras personas diferentes a los padres por bajos

recursos, padres exigentes, paciente perfeccio-
nista y madre hiperexigente, problemas escola-
res, paciente introvertido/a, cambio de domicilio.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

El estudio DiaMond realizado en el periodo
1990-1999 presentd una tasa de incidencia de
DM1 en la Republica Argentina de 6,8/100.000,
una de las mas altas de Sudamérica, aunque
se colocd como tasa intermedia (I11), 5-9,99 por
100.000/aio segun la clasificacion del Estudio Dia-
Mond. Laincidencia en ese periodo en la provincia
de Corrientes fue de 4.3/100.000 (2.21-7.51).

En este nuevo estudio la tasa calculada en el
periodo comprendido entre los afos 2009-2016
fue de 4,4/100.000 personas en la provincia de
Corrientes, con un nimero estimado de 104 casos
(1IC95% 100-108). Los resultados determinan que
la incidencia de DM1 se mantuvo, v se aclara que
los datos del estudio actual se obtuvieron de toda
la provincia, y que el estudio anterior involucraba
sélo la Ciudad de Corrientes Capital.

Sin embargo hay que tener en cuenta que la
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Federacién Internacional de Diabetes (FID) en 2015
estimé un incremento de la incidencia anual global
del 3% por ano (Atlas FID 2015). En lineas genera-
les, la incidencia es mayor en poblaciones de origen
europeo y caucasico, incluyendo paises de Europa,
Estados Unidos y Canada. Otros paises con alto por
centaje de poblacidon caucasica tienen la incidencia
mas alta de sus respectivas regiones, como Argenti-
nay Uruguay en América del Sur, y Australia y Nueva
Zelandia en el Pacifico Occidental®'.

Al observar las incidencias por edades, la mas
baja se encontrd en el grupo etario entre 0-4 anos
2,37/100.000, seguido por el grupo de 10-14 anos
5/100.000 vy la tasa mas elevada en el grupo de 5-9
anos 5,25/100.000, diferente a lo que se obtuvo en
diversos estudios a nivel mundial donde se obser
v un aumento de la incidencia con la edad, siendo
la de mayor incidencia entre los 10y 14 afos?.

En relacion al género, la incidencia fue simi-
lar para ambos sexos (6,5/100.000 en varones vs
6,25/100,00 en mujeres), coincidiendo con lo pu-
blicado en el estudio DiaMond. Estudios realiza-
dos en Europa encontraron un incremento en el
sexo masculino entre los 15 y 40 afos*.

El 51% de los pacientes (N=53) presentd ante-
cedentes familiares de diabetes; de este porcentaje
el 24% correspondié al abuelo paterno, el 13% a la
abuela paterna, abuelo y abuela materna, y en me-
nor porcentaje al padre y hermanos con diabetes.
Trabajos realizados en los Estados Unidos refieren
que las personas que presentaron familiares de pri-
mer grado con diagnéstico de DM1 tuvieron un ries-
go de 1 en 20 de desarrollar DM1 comparado con la
poblacién general cuyo riesgo fue de 1 en 300.

Los hermanos de nifos con DM1 diagnostica-
dos antes de los 5 anos tienen un riesgo acumu-
lado de diabetes de tres a cinco veces mayor a
los 20 anos, en comparacién con 1os hermanos de
nifos diagnosticados entre los 5y los 15 afos de
edad. La diabetes con inicio antes de los 5 anos
es un marcador de alto riesgo familiar y sugiere
un papel principal para los factores genéticos. La
descendencia de las madres afectadas tiene un
riesgo del 2 al 3%, mientras que la descendencia
de los padres afectados tiene un 7% de riesgo.
Aunque la mayoria de los casos DM1 ocurre en in-
dividuos sin un historial familiar de la enfermedad,
la DM1 esta fuertemente influenciada por facto-
res genéticos, 1o cual conduce a pensar en la ne-
cesidad de estudios de marcadores genéticos con
el fin de identificar aquellos grupos de riesgo?.

Con respecto a la etnia, Corrientes -seguin datos
del INDEC- presenta una poblacién nativa <5% en
ninos y adolescentes. Diversos estudios de pobla-
cidn ubican a la Argentina con un 95% de etnicidad
caucasica. En el estudio SEARCH, la incidencia de
DM1 en jévenes hispanos fue de 15,0/100.000 vy
16,2/100.000 para mujeres y hombres de 0 a 14
anos respectivamente, 1o cual indicaria una inciden-
cia mas alta en esta poblacidén comparada con el
resto de la regién Sudamericana?'.

Dado que se encontraron antecedentes de in-
fecciones previas al diagnostico, en el estudio Dia-
Mond se menciona la posibilidad de infecciones
inespecificas como gatillo de DM1 en el periodo
preescolar. En muestras de sueros maternos du-
rante el embarazo o en el momento del parto se
hallé una asociacién con el virus del grupo ente-
rovirus. En una cohorte prospectiva finlandesa en
individuos de alto riesgo se detecté una asocia-
cion entre la exposicion entero viral y la aparicién
de diabetes. Es asi que epidemias de ciertos virus
como enterovirus pueden explicar la variacién de
incidencia de algunos de anos, incluso parte de la
estacionalidad de ocurrencia de la enfermedad*.

A fin de considerar otros factores de riesgo
que operarian como gatillo al inicio de la vida, se
mencionan pacientes (N=22) con diversos episo-
dios de estrés previos al diagnéstico de diabetes.
Si bien existen escasos datos referidos a factores
de riesgo ambientales para determinar una asocia-
cion especifica con la enfermedad, deben tenerse
en cuenta algunos factores mencionados en los
estudios DiaMond/EURODIAB como la edad ma-
terna, preeclampsia, parto por cesarea, aumento
del peso al nacer, edad gestacional, orden de na-
cimiento, infeccién respiratoria neonatal, incom-
patibilidad sanguinea, incorporaciéon temprana de
alimentos sélidos y la carencia de vitamina D en
el nino?24,

Fortalezas y limitaciones

Debe mencionarse que, si bien los datos de
los pacientes con diagnéstico de DM1 se han in-
crementado, aun se tiene una gran falencia para
su obtencidon porque no se consideran NnUMEerosos
factores de riesgo importantes como gatillo para
la aparicién de la patologia, sumado el escaso re-
levamiento de pacientes con DM1, tanto en orga-
nismos publicos como privados.

Una limitacién del estudio es su naturaleza re-
trospectiva, lo cual pudo originar a la subestima-
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cion de eventos; su fortaleza es la inclusion de
datos de un periodo de ocho anos.

El desafio a futuro serd crear nuevas herra-
mientas para detectar factores de riesgo, sobre
todo ambientales, ademas de marcadores gené-
ticos que conduzcan a mejorar la deteccidon de la
diabetes mas tempranamente o sus factores pre-
disponentes, principalmente en familias de alto
riesgo, y optimizar la atencién de los pacientes
para ofrecerles un servicio de salud acorde a los
desafios y avances en la prevencion, diagnostico
y tratamiento.
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