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Continuo ascenso de la prevalencia de
diabetes mellitus en mujeres chilenas
en edad fértil: proyeccion 2020-2039
de malformaciones congénitas por
diabetes pregestacional

PABLO OLMOS COELHO'**, GISELLA BORZONE TASSARA?,
ANDRES POBLETE LIZANA!, ENRIQUE OYARZUN EBENSPERGERS®

Cost-effectiveness of a diabetes detection
program in childbearing women to prevent
malformations

Background: In Chile, in the next 20 years there will be an average number
of 537,100 women of childbearing age with type 2 diabetes (T2DM). Half of
these women, not knowing their diagnosis of diabetes will become pregnant with
elevated glycosylated hemoglobin levels, increasing to 25% the risk of having
offspring with congenital malformations. Aim: To calculate the cost-effectiveness
of a diabetes detection strategy in women of childbearing age for the prevention of
congenital malformations in the period 2020-2039. Material and Methods: The
Markov stochastic model was used in two scenarios, namely A: No intervention
and B: Intervention, detecting T2DM in Chilean women aged 15-49 years. We
calculated the years of life lost due to premature death (YLL), years of life lost
adjusted for disability (DALY) and total costs using American dollars (US$) of
2017, with a discount rate of 5%. Results: In scenario A: 63,330 children with
malformations would be born, YLLs and DALYs would be 800,750 and 1,544,775
respectively, and US$ 10,194,298,011 would be expended. In scenario B, these
figures would be reduced in approximately 70% to 19,025 children born with
malformations, YLLS and DALYs would be 40,539 and 464,033 respectively and
US$ 3,354,321,968 would be expended. The costs of prevention would be US$
6,590.94/malformation avoided, US$ 521.33/YLL avoided, and US$ 270.24/
DALY avoided. Conclusions: In the context of an increasing prevalence of dia-
betes in women of childbearing age, our results suggest that the early detection of
diabetes in Chilean women between 15 and 49 years of age, should be cost-effec-
tive to avoid an increase in congenital malformations for the next 20 years.
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urante el siglo XX, en Chile, la mortalidad
infantil se redujo de 342 a 8,9 por cada
1.000 nacidos vivos. En los primeros 80

afios del siglo, esa reduccién ocurrié a expensas del
control de la desnutricién, diarrea y enfermedades

transmisibles', pero el ritmo de disminucién fue
menor después de 1980, en la medida que las cau-
sas predominantes pasaron a ser las complicacio-
nes maternas del embarazo y las malformaciones
congénitas"~.
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Precisamente, una de las complicaciones
maternas que estd aumentando actualmente es la
diabetes mellitus pregestacional (DMPG), térmi-
no que se refiere a mujeres con diabetes mellitus
tipo 1 (DMT1), diabetes mellitus tipo 2 (DMT2)
o diabetes mellitus secundaria, presentes antes del
embarazo. Se excluye, entonces, diabetes gestacio-
nal. Ademads de otras complicaciones, la DMPG se
asocia a una incidencia elevada de malformaciones
congénitas’.

La DMT2 —antes limitada a adultos mayores—
estd aumentando en todo el mundo en personas
jovenes, lo que incluye a las mujeres en edad
tértil (MEF) (15 a 49 anos)*®, quienes, en caso de
embarazo, tienen un riesgo de malformaciones
congénitas exponencialmente proporcional al
nivel de hiperglicemia al momento de la concep-
cién que se muestra en Figura 1 como regresion
exponencial a partir de cuatro publicaciones”.
Estas malformaciones pueden reducirse drds-
ticamente mediante un estricto control de la
glicemia materna, asegurando una hemoglobina
glicosilada (HbAlc) < 6,5% durante 6 meses
antes de la concepcidn y también durante todo el
embarazo''. No hay estudios con cifras de HbAlc
al momento del diagnéstico de DM en mujeres
en edad fértil. En jévenes entre 15y 19 afios con
DMT?2 no diagnosticada se han encontrado valo-
res de HbAlc promedio de 11,5%*"%, niveles que,
si estdn presentes al momento de la concepcién,
conllevan un riesgo de malformaciones de hasta
25% (Figura 1).

Figura 1. Aumento exponencial de malformaciones con-
génitas a medida que aumenta la HbA1c al momento de la
concepcién’.
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Entre 2003 y 2010, la prevalencia de diabetes
mellitus entre mujeres chilenas de 25 a 44 afos
subi6 47 veces, lo que nos permiti6 estimar en
2018 que, de no tomarse medidas preventivas, en
los siguientes 20 afios nacerian 12.163 infantes con
malformaciones congénitas'. En 2019, el Minis-
terio de Salud publicé resultados preliminares de
la Encuesta Nacional de Salud 2016-2017, los que
revelan que la prevalencia de diabetes mellitus en
mujeres en edad fértil (MEF-DM), definida como
15-49 anos, continda aumentando en Chile'.
En este contexto, nuestros objetivos fueron los
siguientes: (a) Estimar nimero de MEF-DM, tanto
en la actualidad (2019), como para los siguientes
20 anos. (b) Con un modelo de Markov, calcular
el nimero de infantes con malformaciones que
naceran de MEF-DM en los préximos 20 afios.
(¢) Estudiar la relacién costo-efectividad de
una estrategia de deteccién de diabetes mellitus
en MEF para la prevencién de malformaciones
congénitas.

Métodos

Compatibilizamos los resultados publicados
en estadisticas de poblacién, provenientes del
Instituto Nacional de Estadisticas (INE), con las
publicaciones del Ministerio de Salud (MINSAL)
en la Tabla 1'>'.

Como los datos del censo 2012 no deben usar-
se'’, calculamos para ese afo los valores medios en-
tre los de los censos de 2003'¢y 2017'8"? (Tabla 2).

Debido a las diferencias en los rangos de edad
publicados por el Ministerio de Salud por un lado,
y por el Instituto Nacional de Estadisticas, por
otro, para el ano 2017 (Tabla 3) la prevalencia de
diabetes mellitus publicada para el rango-MIN-
SAL “45-64” (18,3%)'" se aplic a la poblacién
en el rango-INE “45-49”'. Cada una de las cifras
de MEF-DM debe considerarse como la suma de
dos subgrupos: aquellas con diabetes mellitus pre-
viamente diagnosticadas y en tratamiento (MEF-
DM-Dx, 53,08%), y aquellas no diagnosticadas o
diagnosticadas pero sin tratamiento (MEF-DM-
noDx, 46,92%)%.

Justificacion del uso del modelo de Markov

(i) En la situacion actual (escenario “A”), sin
deteccidn universal de diabetes mellitus (DM)
en MEF, utilizamos un modelo de Markov
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de seis estados para calcular la incidencia de
malformaciones para los préximos 20 anos
en MEF-DM chilenas, de los cuales 53,08%
serin MEF-DM-Dx y 46,92% serdn MEF-
DM-noDx. El acréonimo de estas dltimas
significa “MEF-diabéticas-no diagnosticadas
o que saben su diagnoéstico pero no se tratan”.

(ii) En una situacién ideal (escenario “B”), con
deteccion universal de DM en MEF, utiliza-
mos un modelo de Markov de seis estados
para calcular la incidencia de recién nacidos
con malformaciones en Chile durante los
préximos 20 afios, en MEF-DM chilenas, de
las cuales 100% serd MEF-DM-Dx.

(iii) Combinando los resultados de (i) y (ii), calcu-
lamos los beneficios de la deteccion universal
de DM en MEF en Chile, en los préximos
20 afos, medidos por: (a) Reduccién en el
numero de recién nacidos con malformacio-
nes; (b) reduccién en anos de vida perdidos y
(c) reduccidén de los costos totales de por vida
(US$, afio 2017).

Pardmetros y probabilidades

Entre los pardmetros generales (Tablas 1
y 4), hay tres que deben explicarse en detalle:
(i) Consideramos la tasa global de fertilidad en
Chile “f’, 1,8 nacimientos vivos/mujer®. (ii) En
Chile 2010, la probabilidad global de malforma-
ciones congénitas (gpm) entre los nacidos vivos
fue 3,9% (gpm = 0,039)*. La proporcién “e” son
las MEF-DM-Dx que han sido diagnosticadas y

estdn en tratamiento, ya sea este farmacoldgico
o no farmacolégico (e = 0,5308 para el escenario
A)®. El 46,92% restante, correspondiente a las
MEF-DM-noDx, no estd recibiendo tratamiento
alguno. Para efectos del modelo de Markov, los
autores consideramos la dltima cifra de 46,92%,
como “no diagnosticadas o no tratadas”.

Andlisis

El modelo de Markov fue construido de acuer-
do al método de Drummond et al.?. Brevemente,
dibujamos un diagrama de influencia para escena-
rio A (Figura 2). Las probabilidades de transicién
mostradas en Tabla 4 fueron introducidas en
una matriz de transicién (“P”) de 6 por 6 celdas
(ecuacién 6).

Para comprender el modelo de Markov, ex-
pondremos lo que sucede al pasar del “estado 1”
(no embarazada, sin malformacién) al “estado
2” (primer embarazo, con malformacién). Vea
el diagrama de influencia para el escenario “A”
(Figura 4). Las mujeres en edad fértil con DM
(A-MEF-DM) en el estado 1 tienen una probabi-
lidad anual de 0,;, = 0,01242 de primer embarazo
con malformacién congénita, con lo cual pasarian
al estado 2. La ecuacion 1 ilustra el calculo de 0,5

0,1, = (A.MEF.DM.DX.12) + (A.MEE.DMNODX.12)
0.1, = (0,0018631) + (0,010557)
9612 = 0,01242

Ecuaciéon 1

Figura 2. Prevalencia de diabetes me-
llitus en mujeres en edad fértil (15-49
anos), calculada en Chile entre 2003
y 2017 (*) y extrapolada hasta el afo
2040 (----). La linea continua mas del-
gada muestra la prevalencia de diabetes
mellitus en mujeres de 20 a 44 anos en
U.S.A. para el mismo periodo (0)%. Las
lineas vertical y horizontal de puntos
(.....) muestran que para el aho 2040, las
prevalencias de DM en Chiley en U.S.A.
convergerfan a una cifra cercana a 16%.
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Tabla 1. Estimacion de parametros generales, intermediarios y definitivos,

para los escenarios “A" y “B"

Definicion
En escenario A, probabilidad anual, en A-MEF-DM (con diabetes diagnosticada

0 no), de tener malformacién en 1° embarazo

En escenario B, probabilidad anual, en B-MEF-DM, de tener malformacién en 1°
embarazo

En escenario A, probabilidad anual, en A-MEF-DM (con diabetes diagnosticada
0 no), de no tener malformacion en 1° embarazo

En escenario A, probabilidad anual, en A-MEF-DM (con diabetes diagnosticada
o no), de NO embarazarse

En escenario B, probabilidad anual, en B-MEF-DM (con diabetes diagnosticada o
no), de no tener malformacién en 1° embarazo

En escenario B, probabilidad anual, en B-MEF-DM, de NO embarazarse

En escenario A, probabilidad anual, en A-MEF-DM, quien ya tuvo malformacion
en 1° embarazo, de tener de nuevo malformacion en el 2° embarazo

En escenario B, probabilidad anual, en B-MEF-DM, quien ya tuvo malformacién
en 1° embarazo, de tener de nuevo malformacién en el 2° embarazo

En escenario A, probabilidad anual, en A-MEF-DM, quien no tuvo malformacién
en 1° embarazo, de tener una malformacién en el 2° embarazo

En escenario B, probabilidad anual, en B-MEF-DM, quien no tuvo malformacién
en 1° embarazo, de tener una malformacién en el 2° embarazo

En escenario A, probabilidad anual, en A-MEF-DM, quien no tuvo malformacién
en 1° embarazo, de no tener una malformacién en el 2° embarazo

En escenario B, probabilidad anual, en B-MEF-DM, quien no tuvo malformacién
en 1° embarazo, de no tener una malformacién en el 2° embarazo

En escenario A, probabilidad anual, en A-MEF-DM, quien ya tuvo malformacion
en 1° embarazo, de no tener una malformacién en el 2° embarazo

En escenario B, probabilidad anual, en B-MEF-DM, quien ya tuvo malformacién
en 1° embarazo, de no tener una malformacién en el 2° embarazo

En el escenario A, probabilidad para A-MEF-DM en estados 4, 5y 6, de
permanecer en estos estados absorbentes

En el escenario B, probabilidad para B-MEF-DM en estados 4, 5y 6, de
permanecer en estos estados absorbentes

Nombre Valor
Bai2 0,0124201
Ob12 0,00351
Ba13 0,077579
Ba11 0,910
Obi3 0,08649
Ob11 0,910
Oaza 0,00351
Ob24 0,00351
Bazs 0,00351
Ob3s 0,00351
Bass 0,99649
Ob3s 0,99649
Oaze 0,99649
Ob26 0,99649
Oaaa, Bass, Oass 1,0
Obaa, Obss, Obes 1,0

Elvalor de 6,), es la suma de dos probabilidades
de pasar del estado 1 al 2: AMEF.DM.DX.12 es
la probabilidad en aquel 53,08% de A-MEF-DM
diagnosticadas y tratadas, y A. MEF.DM.NODX.12
es esa probabilidad en aquel 46,92% de las A-MEF-
DM que no lo estén.

Para determinar el efecto del tratamiento, vale
decir, el escenario B, se efecta un procedimiento
similar al anterior, pero con probabilidades de
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malformaciéon mucho menores, similares a los de
la poblacién general.

El vector de ciclo cero (frecuencias iniciales,
Tabla 6) fue multiplicado 20 veces en la matriz P
(representando 20 afios), originando un vector
resultante (vector = matriz de una sola fila), que
contiene las frecuencias proyectadas al ano 2039,
de los cuales solo nos interesan el estado 4 (2 mal-
formaciones en 20 afios) y el estado 6 (1 malfor-
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macién en 20 afios). Para el escenario B hicimos
un procedimiento similar (Figura 3 y ecuacién 7).

Costos

Los costos totales de por vida incluyeron dos
tipos. (i) Costos de por vida, que es el dinero gasta-
do por pacientes, familias e instituciones de salud
durante toda la expectativa de vida de infantes
nacidos con malformaciones. Este es el inico tipo
de costos en el escenario modelo A, y es uno de
los costos del escenario B. (ii) En el escenario B,
tenemos, ademas, costos de deteccion y paciente
nuevo, en que se incurriria en los préximos 20
afios para detectar y tratar las pacientes diagnos-
ticadas con DMT2.

Calculo de costos de por vida: Tabla 5 muestra
los costos de por vida y los afios de vida perdidos
por muerte prematura (YLL, por su nombre en
inglés: Years of Life Lost), lo que resulta en una
cifra media (no descontada) de US$ 8.502,58
por nifio/a por afo de expectativa de vida. En
cada uno de los 20 afios del periodo 2020-2039
(P, P,,....P ), el costo futuro de las malforma-
ciones se calcul6 con una tasa de descuento de
5%. Finalmente, los 20 valores de P_se sumaron,
como se muestra en la parte inferior de la Tabla
6. Como fue mencionado en el pérrafo anterior,
en el escenario A, este valor de P fue igual al costo
total de por vida.

El modelo en escenario B (Tabla 7), en cambio,
ademds de su costo de por vida, tiene el costo de
deteccién y tratamiento de paciente nuevo.

El método de deteccién propuesto es la me-
dicién de HbAlc en sangre venosa en todos las
MEF que asistan por cualquier razén a un centro
ambulatorio de obstetricia y ginecologifa®. Un
valor de HbA1c igual o superior a 6,5% se consi-
dera sugerente de DMT2%%,

Este costo de deteccién de DMT2 por HbAlc
en personas no preseleccionadas se ha establecido
en US$ 433,39 actuales, lo que incluye la confir-
macién del diagndstico y los costos asociados de
personal y laboratorio®. A este costo de deteccion,
agregamos el costo del tratamiento, de US$ 1.427
por mujer con DM detectada por afo. Esta cifra
proviene del gasto anual en salud en Chile, de
21.200 millones de ddlares norteamericanos, de los
cuales, 10,2% fue destinado a DM? Por lo tanto,
el costo de deteccién y tratamiento de paciente
nuevo es de US$ 433+ US$ 1.427 = US$ 1.860 por
paciente detectada por ano.

Rev Med Chile 2020; 148: 1171-1182

Aiios de vida perdidos

La Tabla 5 muestra la frecuencia de cada uno
de los tipos y costos de malformaciones congénitas
que afectan a embarazos chilenos, prorrateados
tomando como base el nimero total de malfor-
maciones anuales en Chile.

Calculamos tres tipos de cifras: los afios de vida
perdidos por muerte prematura (YLL), los afios
perdidos por discapacidad (YLD, en inglés) y los
afios de vida ajustados por discapacidad (DALY,
en inglés). (i) Para ambos escenarios A y B, los
YLL se calcularon como la suma del nimero
incremental de infantes con malformaciones,
mencionados en las Tablas 6 y 7. (ii) Revisamos
la literatura para determinar, para cada uno de 29
tipos de malformacion, los afios de vida perdidos
(Tabla 5). En la misma Tabla, la proporcién de
diferentes tipos de malformaciones en Chile fue
prorrateada, lo que nos permitié calcular una
carga promedio por discapacidad (DW, por la
expresion en inglés disability weight) de 0,6181%.
En la misma Tabla 5 obtuvimos una cifra media
preliminar de 20 afios de vida perdidos por cada
recién nacido con malformaciones.

Tanto los YLL como los YLD fueron calculados
con una tasa de descuento de 5%, como sigue en
las ecuaciones 2 y 3 respectivamente:

N

YIL="—"7T"""7
0,05

(1 - e005t)

Ecuacion 2

En que: N = ndimero de muertes prematuras.
El denominador 0,05 es la tasa de descuento del
5%. L= expectativa de vida a la edad de la muerte
en anos.

[ DW (1 - )
0,05

YLD =

Ecuacién 3

En que: I = ndmero de casos incidentes.

DW = carga de discapacidad®. L= duracién me-

dia de la vida del paciente hasta la remisién de la
enfermedad o la muerte (afos).

DALY =ILL+YLD

Ecuacion 4
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Resultados

Mugjeres en edad fértil en 2017 y su proyeccién al
aiio 2040

En el ano 2017, se registraron 4.496.190 MEF
en Chile. La ecuacién de regresién lineal entre
tiempo transcurrido (x, en afios calendario) y
poblacién MEF (y), calculada para los datos 2003,
2010y 2017 es la siguiente:

y = 8002 x-1,175 X 107

Ecuacién 5

Al extrapolar la ecuacién 5, las MEF en Chile
llegarian a 4.574.080 en el afio 2040.

Prevalencia de diabetes mellitus en MEF en 2017
y su proyeccion a 2040

En la Tabla 2 podemos ver que la prevalen-
cia actual de MEF-DM es de 6,6%. La Figura 2
muestra que las prevalencias de MEF-DM de
Estados Unidos de Norteamérica (U.S.A.)* y de
Chile convergeran en 16% en el ailo 2040. De las
4.496.190 MEF que hay en Chile (2017), 296.834
(6,6%) son MEF-DM (Tabla 3-MS). Al extrapolar
una regresion lineal basada en las cifras entre 2003
y 2017, estimamos una cifra de 715.569 MEF-DM
para el afio 2040 (Figura 3). Con el fin de disponer
de una sola cifra de prevalencia para el periodo
2020-2039, elegimos el ntimero proyectado de
MEF-DM a la mitad del periodo, afio 2030, el
cual, de acuerdo a la ecuacién que se muestra en
Figura 3, es de 537.100.

La Figura 4 muestra el diagrama de influencia
para el modelo de Markov en el escenario A. La
ecuacidn 6 muestra el vector de ciclo cero, arriba,
multiplicando a la matriz P,

[488.761  6.670 41.662 0,00000 0,00000 0,00000]

0,91000 0,01242 0,07757 0,00000 0,00000 0,00000
0,00000 0,00000 0,00000 0,00351 0,00000 0,99649
0,00000 0,00000 0,00000 0,00000 0,99649 0,00351
0,00000 0,00000 0,00000 1,00000 0,00000 0,00000
0,00000 0,00000 0,00000 0,00000 1,00000 0,00000
0,00000 0,00000 0,00000 0,00000 0,00000 1,00000

= [81448 1111 6942 216 384424 62905]

Ecuacién 6
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De los seis estados finales ordenados de iz-
quierda a derecha en el vector abajo en la ecuacién
6, la suma de dos veces el estado 4, mds una vez el
estado 6, resulta en un total de 63.337 nifos con
malformaciones que nacerian en los préximos
20 afios si Chile sigue en el escenario A de no-in-
tervencion.

La Figura 5 muestra el diagrama de influencia
para el modelo de Markov en el escenario B.

(488761 1885 46194 0,00000 0,00000 0,00000]

0,91000 0,00351 0,08649 0,00000 0,00000 0,00000
0,00000 0,00000 0,00000 0,00351 0,00000 0,99649
0,00000 0,00000 0,00000 0,00000 0,99649 0,00351
0,00000 0,00000 0,00000 1,00000 0,00000 0,00000
0,00000 0,00000 0,00000 0,00000 1,00000 0,00000
0,00000 0,00000 0,00000 0,00000 0,00000 1,00000

(81448 314 7741 61 428371 18903]

Ecuaciéon 7

En el vector al final de la ecuacién 7, la suma
de dos veces el estado 4, mds una vez el estado 6,
resulta en un total de 19.025 nifios con malfor-
maciones que nacerfan en los préximos 20 afios si
Chile aplica el escenario B de intervencién.

En el escenario B, al aplicar los US$ 1.860 por
paciente detectada por afio, con 5% de descuento,
alas 252.007 MEF-DMnoDx, resulta en una cifra
global de costo de deteccion y tratamiento de
pacientes nuevas de US$ 292.064.361, los que, al
sumarse a los US$ 3.062.257.607 de costo de por
vida, dan un costo total para escenario B de US$
3.354.321.968 (Tabla 8).

Discusién

La hiperglicemia materna periconcepcional
induce malformaciones fetales® a través de es-
trés oxidativo, estrés por nitrosaminas, estrés de
reticulo endopldsmico, estrés por hexosamina y
apoptosis””!?, Cuando en 2018 publicamos las
cifras de malformaciones congénitas relacionadas
con diabetes pregestacional esperadas para los
siguientes 20 afios, basamos nuestros célculos en
la Encuesta Nacional de Salud del afio 2010. Sin
embargo, al publicarse en 2019 los resultados pre-
liminares de la ENS-2017, nos dimos cuenta que
la prevalencia de DM en mujeres chilenas habia
aumentado nuevamente en todo el rango 15-49

Rev Med Chile 2020; 148: 1171-1182
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Figura 3. Regresion lineal de mujeres chile-
nas en edad fértil (15-49 afios) con DM versus
ano calendario entre 2000 y 2040. Para el
ano 2040, se estima un niimero de 715.569.

Figura 4. Diagrama de Influencia. Escenario
“A" (sin intervencion): Malformaciones congé-
nitas para el periodo 2020-2039, en mujeres
chilenas en edad fértil (15-49 afios) con DM.
Cada uno de los 6 dvalos representa uno de
los 6 estados. Las flechas con los simbolos
(9a1z, 0a11, 0azs, Oazs, Oass, Oasa, Oass, eaes)
representan las probabilidades de transicion
entre los estados. Observe que los estados 4,
5y 6 son absorbentes, de los cuales no hay
salida, de modo que las probabilidades de
permanecer en ellos (0aas, Oass, Oass) SON todas
iguales a uno.

Figura 5. Diagrama de Influencia. Escena-
rio “B"” (con intervencién): Malformaciones
congénitas para el periodo 2020-2039, en
mujeres chilenas en edad fértil (15-49 afios)
con DM. Cada uno de los 6 évalos representa
uno de los 6 estados. Las flechas con los sim-
bolos (Bb12, Ob11, Obz4, Obss, Obss, Obas, Obss, Obss)
representan las probabilidades de transicion
entre los estados. Observe que los estados
4, 5y 6 son absorbentes, de los cuales no
hay salida, de modo que las probabilidades
de permanecer en ellos (Bbas, Obss, Obss) SON
todas iguales a uno.
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afios, lo que hizo necesario y urgente actualizar
nuestro modelo de Markov.

En efecto, no solo encontramos que el nimero
proyectado de malformaciones (63.339 para los
préximos 20 afnos) habia subido 5,2 veces en re-
lacidon alos célculos basados en la ENS-2010, sino
que los costos totales habian aumentado en esa
misma magnitud, subiendo desde mil novecien-
tos a casi diez mil doscientos millones de ddlares
norteamericanos.

Para el(la) lector(a) que compare este manus-
crito con nuestra publicacién de 2018 sobre el
mismo tema'’, puede parecer extrafio, a primera
vista, que en la primera publicacién se us6 44 afios
como limite del rango de edad fértil, mientras que
en el presente trabajo usamos el rango 15-49 afios.
Esto se debe a que en 2016, el MINSAL adopt6 esta
ultima definicién®.

La introduccién en Chile de un programa
de deteccién de DM en mujeres de 15-49 afos
tendria el potencial de reducir la cifra de malfor-
maciones y sus costos en cerca de 70%. Lo que
proponemos es que, cada vez que una mujer en
edad fértil consulte a un obstetra-ginecélogo o a
una matrona, por cualquier razdn, se le indique un
examen de hemoglobina glicosilada, lo que tiene
dos ventajas: (a) No requiere que la paciente esté
enayunas, y (b) suresultado, aparte de determinar
si la paciente debe ser investigada mas exhausti-
vamente, entrega simultdneamente un riesgo de
malformaciones congénitas.

Uno de los pardmetros de nuestro modelo, la
incidencia de malformaciones congénitas, ya no
se podré considerar como constante en el futuro,
porque en el periodo 2010-2019 se han publicado
dos trabajos que sugieren que esta puede estar
aumentando. En la Region del Maule, la inciden-
cia de malformaciones subi6 de 1,66% en 2012, a
2,01% en 2014*?, y en la Regi6én de Los Lagos, esta
subid de 2,7% en 2011 a 9,06% en 20173, Estas
cifras son regionales y no nacionales, ya que a la
fecha, Chile no esta entre los 11 paises de Lati-
noaméricay Caribe que tienen registros guberna-
mentales de malformaciones congénitas***. Hasta
2014, las cifras de nuestro pais han sido publicadas
por Nazer?, gracias a la meritoria asociacién de
él y otros autores con el Estudio Colaborativo
Latinoamericano de Malformaciones Congénitas
(ECLAMC), fundado en 1967.

La principal fortaleza de nuestro modelo es que
identificamos los posibles efectos de la creciente
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prevalencia de DM T2 en mujeres jovenes en Chile,
antes que ocurra un alza significativa de malfor-
maciones congénitas. Este enfoque preventivo es,
en nuestra opinién, mucho mds efectivo que una
respuesta reactiva cuando el problema alcance
proporciones epidémicas. Su costo, por otra parte,
es menor que lo que, a veces, se pretende invertir
en enfermedades infrecuentes que requieren tra-
tamientos extremadamente caros.

Una de las debilidades de nuestra investigaciéon
es que, para los proximos 20 afios, introducimos el
concepto de “la cifra media de 537.100 mujeres en
edad fértil con DMT2”. Podemos decir en nuestro
favor que esto fue necesario dado el continuo
aumento en la prevalencia de DM en mujeres en
edad fértil, lo que nos obligé a introducir la media
aritmética entre la prevalencia actual (296.834) y
la cifra proyectada para el afio 2040 (715.569). La
cifra media mencionada es la proyectada para el
ano 2030, vale decir, 537.100 MEF-DM.

Otra debilidad de nuestra investigaciéon es
que, debido a las diferencias en los rangos de
edad publicados por el Ministerio de Salud por un
lado, y por el Instituto Nacional de Estadisticas,
por otro, la prevalencia de DM publicada para el
rango-MINSAL “45-64” (18,3%) tuvimos que
aplicarla ala poblacién en el rango-INE “45-49”.

Nuestro modelo adolece de no haber tenido en
cuenta que en el periodo etario en que la fertilidad
es mayor, la prevalencia de DM es menor y en el
grupo de mayor edad, la fertilidad es mucho me-
nor y la prevalencia de diabetes mellitus es mayor.

Sin embargo, la principal debilidad consiste en
que en el escenario B estamos asumiendo que, una
vez diagnosticada la DMT?2, 100% de las mujeres
ingresaria en un estricto protocolo de tratamiento,
capaz de mantener su HbAlc por debajo de 6,5%.
A primera vista, esta seria una suposiciéon ingenua,
pero lo que de hecho intentamos hacer fue aplicar
el enfoque matematico reductio ad absurdum, asu-
miendo que en la mejor situacién concebible del
escenario B, todas las MEF-DM en Chile tendrian
su DMT?2 diagnosticada y tratada eficazmente.

Teniendo en cuenta estas limitaciones, y en
el contexto de la epidemia mundial de diabetes
mellitus®, nuestra linea de investigacién, en su
fase actual de modelo matematico de Markov,
constituye un primer paso para evitar un aumento
catastréfico de nacimientos con malformaciones
congénitas relacionados con la DM no solo en
Chile, sino en todo el mundo.

Rev Med Chile 2020; 148: 1171-1182
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