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Drepanocitosis en Colombia: analisis de la notificacion como enfermedad

huérfana o rara al sistema de vigilancia en salud publica, 2016 y 2017

Sandra Patricia Misnaza Castrillon’

Resumen

Introducciéon: La drepanocitosis esta ocasionada
por un defecto en la hemoglobina que se hereda de
manera autosémica recesiva. El gen estda ampliamente
difundido en Africa y fue trasladado a América por el
comercio de esclavos.

Objetivo: describir la incidencia, prevalencia y dis-
tribucién geografica de los casos de drepanocito-
sis a partir de la vigilancia rutinaria de enfermeda-
des huérfanas en Colombia durante 2016 y 2017.

Métodos: Estudio descriptivo. Universo: 3.805 casos
notificados de enfermedades huérfanas. Poblacion de
estudio: 195 casos notificados como drepanocitosis.
Plan de anadlisis: calculo de frecuencias, medidas
de tendencia central y proporciones de incidencia y
prevalencia. Los denominadores para las proporciones
de prevalencia e incidencia fueron las proyecciones
DANE 2016 y 2017.

Resultados: 35 casos se notificaron en el afo 2016 y
160 durante 2017. La prevalencia reportada por sexo
durante 2017 fue de 0,33 en mujeres y de 0,32 en
hombres. La mayor prevalencia por edad se presento
en poblacion de 10 a 14 anos. La prevalencia nacional
fue de 0,07 por 100.000 personas en 2016 y de 0,32
en 2017. La prevalencia mas alta se present6 en 2016,
en Valle del Cauca, y en 2017 en Buenaventura. La
incidencia nacional fue de 0,01 por 100.000 personas
en 2016 y de 0,03 en 2017. La mayor incidencia se
presentd en Buenaventura.

Conclusion: La notificacion de drepanocitosis ha
aumentado a partir del segundo afio de vigilancia.
Se ha notificado en mayor proporcién en el sexo
femenino, adolescentes y personas residentes en la
costa pacifica. Es mas prevalente en el Valle del Cauca
y en Buenaventura.

Palabras clave: drepanocitosis, anemia de
células falciformes, hemoglobinopatia, vigilancia
epidemioldgica, enfermedades raras, Colombia.

1Vigilancia de enfermedades no transmisibles. Direccién de vigilancia y analisis del riesgo. Egresada Programa de Epidemiologia de campo, FETP-

Colombia. Instituto Nacional de Salud.
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Introduccion

La drepanocitosis o0 anemia de células falciformes esta
ocasionada por un defecto en la hemoglobina que le
hace adoptar una forma de media luna y romperse con
facilidad dando lugar a una enfermedad hemolitica
cronica (1). Las complicaciones incluyen episodios de
oclusion vascular aguda, alteraciones viscerales croni-
cas de origen isquémico que afectan a casi la totalidad
de los 6rganos y complicaciones infecciosas (2).

Los episodios vaso-oclusivos producen isquemia tisu-
lar que causa dolor agudo y cronico, asi como dafios
en los érganos que pueden afectar cualquier sistema
de 6rganos, incluidos los huesos, el bazo, el higado, el
cerebro, los pulmones, los rifiones y las articulaciones
(3). En la vaso-oclusion participan muchos factores,
como la deshidratacion del globulo rojo, alteraciones
de su membrana, aumento de su adhesion al endote-
lio, alteraciones intrinsecas de las células endoteliales
y otros (4).

La drepanocitosis se hereda de manera autosémica
recesiva (3) y se ha descrito que el gen esta amplia-
mente difundido en Africa y fue trasladado hacia Amé-
rica mediante el comercio de esclavos (5).

En el estudio de Bernadette Modell y Matthew Darliso-
na, divulgado por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), se informa que las hemoglobinopatias repre-
sentan un importante problema sanitario en el 71 %
de 229 paises; en ese 71 %, se produce el 89 % de
los nacimientos en el mundo. Cada afio nacen mas de
330.000 ninos afectados (83 % de casos de anemia
de células falciformes y 17 % de casos de talasemia).
Las hemoglobinopatias causan aproximadamente un
3,4 % de las defunciones entre los nifios menores de
cinco anos a nivel mundial (6).

Se estima que la prevalencia de portadores de células
falciformes en 25 estados europeos es de aproximada-
mente 1/150. En Africa central y occidental (15-25 %),
en las Indias occidentales francesas (10-15 %) y en
zonas mediterraneas (1-15 %). De acuerdo con esto,

en Africa se observa una mayor prevalencia, esto se
puede relacionar con el efecto parcialmente protector
relacionado con esta condicion frente a la malaria por
Plasmodium falciparum, evento en el que se considera
una letalidad importante; en este caso, la superviven-
cia de pacientes con drepanocitosis (Hb AS) es mayor
que en los pacientes sin esta condicion (Hb AA) (1).

La OMS describi6 en el documento de la 592 Asamblea
Mundial de la Salud que, en algunas zonas del Africa
subsahariana, el porcentaje de nifios que nacen con
este trastorno puede llegar al 2 %. En general, la pre-
valencia del rasgo drepanocitico (portadores sanos que
han heredado el gen mutante solamente de uno de los
progenitores) oscila entre el 10 % y el 40 % en Africa
ecuatorial, disminuye al 1 % a 2 % en la costa norteaffri-
cana y a menos del 1 % en Sudéafrica (7). En Colombia
la prevalencia no esta bien establecida, es mayor en al-
gunos territorios del pais, en especial donde predomina
la poblacién negra encontrandose hasta 10 % de rasgo
falciforme en algunos de esos territorios (8).

En 2008, las naciones unidas reconocieron este evento
como un problema de salud publica (9). En 2013 se in-
cluye en el primer listado de enfermedades huérfanas,
el cual se actualiza en 2015 y continua incluyendo la
drepanocitosis (10). En el censo realizado en el 2013
(11) a través de la cuenta de alto costo, se identifica-
ron 157 personas con la enfermedad, residentes en
su mayoria en Cauca (n=86), Valle del Cauca (n=27)
y Narifio (n=19). El evento se presentd en su mayoria
en mujeres (50,4%) (12). Posteriormente, en 2016, se
inicia la vigilancia de enfermedades huérfanas a través
del Sistema nacional de Vigilancia en salud publica -
Sivigila (13).

En el Sivigila, se cuenta con la informacion de las per-
sonas a quienes se les ha confirmado drepanocitosis
por laboratorio. Las variables contenidas en la fuen-
te de informacion permiten cumplir con el objetivo de
describir la incidencia, prevalencia y distribucion geo-
grafica de los casos de drepanocitosis a partir de la
vigilancia rutinaria de enfermedades huérfanas en Co-
lombia durante 2016 y 2017
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Métodos

Andlisis descriptivo a partir de las bases de datos de
la notificacion rutinaria de enfermedades huérfanas al
Sivigila durante los afios 2016 y 2017. Se analizaron
los casos notificados por el evento drepanocitosis
y confirmados unicamente por laboratorio (Analisis
molecular HbS). El universo estuvo constituido por
3.805 casos notificados de enfermedades huérfanas. La
poblacion de estudio fue de 195 casos notificados como
drepanocitosis. Las bases de datos fueron depuradas
con el fin de identificar la notificacion de casos repetidos
durante el periodo de estudio. Las variables de analisis
fueron, edad, sexo, pertenencia étnica, fecha de
diagndstico y entidad territorial de residencia.

El plan de analisis se realizd mediante estadistica
descriptiva en términos de tiempo, persona y lugar,
utilizando el programa Excel®. Se calcularon medidas de
tendencia central para la variable edad de diagnostico,
la cual se calculd con base en la fecha de nacimiento y
la fecha de diagnéstico de la enfermedad huérfana.

Los datos utilizados en los denominadores para las

Resultados

proporciones de prevalencia e incidencia corresponden
a las proyecciones poblacionales del Departamento
Administrativo Nacional de Estadistica (DANE) de
los afios 2016 y 2017. Para el calculo de prevalencia
en afrocolombianos se incluyé la informacion de
Buenaventura en el Valle del Cauca, dado que no
se contaba con este dato para Buenaventura. La
distribucion geografica de los casos se maped con el
programa ArcGis®.

El analisis de prevalencia por municipio incluyo 159
casos en 2017, ya que un caso notificado presentaba
municipio desconocido del departamento de Putumayo,
por lo cual se excluyé del analisis.

Consideraciones éticas: En el disefio del estudio se
tuvieron en cuenta los principios metodolégicos para
salvaguardar el interés de la ciencia y el respeto
a los derechos de las personas. No hubo ninguna
intervencion en los sujetos, no se violo el derecho a
la privacidad y los resultados se presentan de manera
agrupada en cumplimiento de la norma nacional
(Resolucion 008430 de 1993). Este estudio se
considera sin riesgo.

Fueron notificados 195 casos de drepanocitosis desde el inicio de la vigilancia de enfermedades huérfanas en
2016, afio durante el cual se notificaron 35 casos. Durante 2017 fueron notificadas 160 personas. La tendencia
de la notificacidon no fue sostenida en el tiempo durante 2016, situacion que cambié en 2017, donde fueron
notificados casos en la mayoria de las semanas epidemiolégicas, con un aumento a partir de la semana 17

(gréfico 1).

Grafico 1. Comportamiento de la notificacion de drepanocitosis. Colombia, 2016 - 2017
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Fuente: Sivigila, Instituto Nacional de Salud, Colombia, 2016-2017
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La prevalencia por sexo durante 2016 fue de 0,07 / 100.000 personas de ambos sexos. Durante 2017 fue de
0,33 en mujeres y de 0,32 en hombres. Por grupo de edad, la mayor prevalencia se presenté en poblacion de
10 a 14 afios (tabla 1).

Tabla 1. Prevalecia de drepanocitosis por grupo de edad. Colombia 2016 — 2017

Grupo de edad Casos 2016 Prevalencia 2016* Casos 2017 Prevalencia 2017*
0Oa4 7 0,1615 20 0,4600
5a9 4 0,0938 34 0,7961
10a14 7 0,1641 36 0,8458
15a19 7 0,1620 21 0,4885
20a24 3 0,0697 13 0,3018
25a29 2 0,0497 12 0,2939
30a34 2 0,0555 6 0,1632
35 a39 1 0,0306 7 0,2109
40 a 44 0 0,0000 4 0,1351
45a49 1 0,0348 1 0,0350
50 a 54 0 0,0000 3 0,1081
55a59 0 0,0000 0 0,0000
60 a 64 0 0,0000 2 0,1066
65y mas 1 0,0267 1 0,0258

*Prevalencia / 100,000 habitantes

Fuente: Sivigila, Instituto Nacional de Salud, Colombia, 2016-2017. DANE, proyecciones 2016 — 2017

La media de edad de diagnéstico fue de nueve afios con un limite inferior de cero dias y un limite superior de
78,2 anos.

Fueron notificados casos que residian en nueve de las 37 entidades territoriales del pais (24,3%), principalmente
en la regién pacifica (mapa 1).
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Mapa 1. Distribucion geografica de la drepanocitosis por entidad territorial de residencia. Colombia 2016-2017
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Fuente: Sivigila, Instituto Nacional de Salud, Colombia, 2016-2017
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La prevalencia nacional fue de 0,07 / 100.000 personas en 2016 y de 0,32 en 2017. La prevalencia mas alta
durante el afo 2016 se presentd en el Valle del Cauca y en Buenaventura durante el 2017. La prevalencia
nacional fue superada durante 2017 en Buenaventura, Cauca, Narifio y Valle del Cauca (tabla 2).

Tabla 2. Prevalencia de drepanocitosis por entidad territorial de residencia. Colombia, 2016 — 2017

Casos Prevalencia Casos Prevalencia
Entidad territorial de 2017
residencia 2016 2016* 2017+
Buenaventura 1 0,25 15 3,61
Cartagena 0 0 1 0,1
Cauca 6 0,43 20 1,42
Choco 0 0 1 0,2
Narifio 0 0 9 0,5
Putumayo 0 0 1 0,28
Santander 0 0 2 0,1
Tolima 0 0 1 0,07
Valle del cauca 28 0,66 110 2,56
Total nacional 35 0,07 160 0,32

*Prevalencia / 100,000 habitantes
Fuente: Sivigila, Instituto Nacional de Salud, Colombia, 2016-2017. DANE, proyecciones 2016 — 2017

La prevalencia por municipio de residencia fue mayor en Puerto Tejada, Guachené y Buga en 2016. Durante
2017, las mayores prevalencias se presentaron en Narifio en el departamento de Narifio y Padilla en el Cauca.
Todos los municipios con casos durante 2016 superaron la prevalencia nacional y todos los casos residian
en municipios del Cauca y Valle del Cauca. Durante 2017, 27 de 29 municipios (93,1%) que reportaron casos
superaron la prevalencia nacional (tabla 3).

Tabla 3. Prevalencia de drepanocitosis por entidad territorial de residencia. Colombia, 2016 — 2017

L. . . Casos Prevalencia Casos Prevalencia
Municipio de residencia

2016 2016* 2017 2017~
Narifio 0 0 3 59,98
Padilla 0 0 2 25,66
Cerrito 0 0 1 17,87
Puerto Tejada 3 6,54 6 13,05
Dagua 0 0 4 10,91
Suarez 0 0 2 10,78
Guachené 1 5,04 2 10,05
Timbiqui 0 0 2 9,15
Litoral del Bajo San Juan 0 0 1 6,25
Villarica 0 0 1 6,03
Santander de Quilichao 2 2,1 5 5,18
Candelaria 0 0 4 4,75
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Jamundi 1 0,82 5 4,01
Buenaventura 1 0,25 15 3,61
Pradera 1 1,79 2 3,54
Cali 25 1,04 82 3,39
Guapi 0 0 1 3,35
Roldanillo 0 0 1 3,09
Guacari 0 0 1 2,85
Barbacoas 0 0 1 2,53
El Charco 0 0 1 2,53
Yumbo 0 0 3 2,44
Zarzal 0 0 1 2,17
Tumaco 0 0 4 1,92
Florida 0 0 1 1,71
Tulua 0 0 3 1,38
Palmira 0 0 3 0,97
Bucaramanga 0 0 1 0,19
Cartagena 0 0 1 0,1

Buga 1 4,73 0 0

Total nacional 35 0,07 159 0,32

*Prevalencia / 100,000 habitantes

Fuente: Sivigila, Instituto Nacional de Salud, Colombia, 2016-2017. DANE, proyecciones 2016 — 2017

La incidencia nacional fue de 0,01 /100.000 personas en 2016 y de 0,03 en 2017. Las mayores incidencias
durante los dos afnos de analisis se presentaron en Buenaventura (tabla 4).

Tabla 4. Incidencia de drepanocitosis por entidad territorial de residencia. Colombia, 2016 — 2017

Entidad territorial de Casos Incidencia Casos Incidencia
residencia 2017

2016 2016* 2017*
Buenaventura 1 0,25 2 0,48
Cauca 2 0,14 1 0,07
Narifo 0 0,00 1 0,06
Tolima 0 0,00 1 0,07
Valle del Cauca 4 0,09 9 0,21
Total nacional 8 0,01 14 0,03

*Incidencia 7 700,000 habitantes

Fuente: Sivigila, Instituto Nacional de Salud, Colombia, 2016-2017. DANE, proyecciones 2016 — 2017

Con respecto a la pertenencia a grupos étnicos por parte de los pacientes, se encontré que, durante los afos
2016 y 2017, 54 personas se reconocieron como afrocolombianos (27,7 %) y ninguna de las personas se
reconocié como indigena. La prevalencia de drepanocitosis en poblacién afrocolombiana fue de 0,13 /100.000
afrocolombianos en 2016 y de 1,02 en 2017. Los afrocolombianos residian en Guachené, Padilla, Puerto
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Tejada y Timbiqui en el Cauca, Tumaco en Narifio y Buenaventura, Cali, Candelaria, Dagua, Jamundi, Palmira,
Pradera, Roldanillo, Tulua y Zarzal en el Valle del Cauca. Las mayores prevalencias en los dos afios de analisis

se presentaron en el Valle del Cauca (tabla 5).

Tabla 5. Prevalencia de drepanocitosis en Afrocolombianos por entidad territorial de residencia. Colombia, 2016 — 2017

Casos Prevalencia Casos | Prevalencia

Entidad territorial de residencia 2017

2016 2016* 2017*
Valle del Cauca 3 0,26 41 3,50
Cauca 3 1,11 4 1,47
Narifio 0 0,00 3 1,02
Total 6 0,13 48 1,02

*Prevalencia 7 100,000 habitantes

Fuente: Sivigila, Instituto Nacional de Salud, Colombia, 2016-2017. DANE

Discusion

La tendencia de la notificacion de drepanocitosis desde
el inicio de la vigilancia a nivel nacional ha sido al
aumento, lo cual se explica por el posicionamiento del
evento a través del tiempo dado el trabajo encaminado
al fortalecimiento de la notificacion con aseguradores,
entidades territoriales, Ministerio de Salud y Proteccion
Social, fundaciones y asociaciones de pacientes
y sociedades cientificas. El aumento a partir de la
semana epidemiologica 17 de 2017 puede explicarse
por la contratacion de un experto ad honorem en mayo
de ese afo, que realizé talleres en Buenaventura,
Cauca y Valle del Cauca con la comunidad y con
prestadores, con el objeto de fortalecer los analisis de
casos de anemia de células falciformes, el abordaje
clinico y la notificacion.

Se observo una mayor frecuencia de notificacion de
drepanocitosis en mujeres, resultados acordes con
el censo 2013 (12) y con lo descrito en dos estudios
de prevalencia; uno realizado en un municipio de
Honduras (14)y otro, realizado en Cuba, donde también
se evidencio mayor frecuencia del evento en mujeres
con respecto a los hombres (5); sin embargo, esto
puede deberse a que las mujeres estén accediendo
en mayor proporciéon a los servicios de salud, ya que
se ha descrito en la literatura cientifica que suelen

utilizar mas los servicios de salud en comparacion a
los hombres (15), siendo posible que la enfermedad
no afecte de manera diferencial a hombres y mujeres.
Por otra parte, vale la pena resaltar que se ha
documentado que la sobrevida por drepanocitosis es
mayor en mujeres que en hombres (4), (7).

La drepanocitosis presenta mayor prevalencia en
el quinquenio del grupo de edad de los 10 a los 14
afos, resultado que difiere de un estudio en Honduras,
donde la anemia drepanocitica fue mas prevalente en
poblacion de 16 a 45 anos (14), pero concuerda con
un estudio realizado en el estado Zulia en Venezuela
donde la anemia de células falciformes fue mas
frecuente en adolescentes (16). El censo de 2013
identificé con mayor frecuencia a personas de cinco
a 14 anos (12). La media de edad de diagnostico
fue de nueve afos, acorde con lo descrito en un
estudio realizado en Medellin, donde se indic6 que las
personas con anemia de células falciformes suelen ser
diagnosticadas antes de los nueve afios (17).

La distribucién geografica de los casos muestra un
patron en la region pacifica, esta zona se caracteriza
por la presencia de poblacion afrocolombiana. Un
articulo de la revista de informacion basica sobre
los afrocolombianos y el censo 2005 en Colombia,
refiere que asentamientos histéricos de poblacion
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afrocolombiana se han identificado en todo el litoral
pacifico, incluyendo la regién del Uraba chocoano
y antioquefio; en el valle del rio Cauca hasta las
poblaciones que se encuentran al norte del actual
departamento del Cauca; en la zona baja y media
que bafia el rio Magdalena; en el bajo rio Cauca y
en el litoral caribe, incluidas sus llanuras, sabanas y
ciénagas; también en el area urbana de Cartagena,
Santa Marta y Mompéx (18). Dado el patrén en la
region pacifica se habria esperado que una mayor
proporcion de los las personas se hubiesen auto-
reconocido como afrocolombianas (27,7%), situacion
contraria a la presentada en el censo de 2013, donde
el 64,3 % de las personas se auto-reconocieron como
afrocolombianos (12).

Acorde con el patrén de distribucidn geogréfica, la
drepanocitosis fue mas prevalente en municipios
de Cauca y Valle del Cauca, y mas incidente en
Buenaventura. Se esperaria que en estas entidades
territoriales se encontrara mayor proporcién de
hemoglobinas normales; al respecto se realizé6 un
estudio en 2012, donde se encontr6 una mayor
proporcion de hemoglobinas anormales en San
Andrés y Choco; y se concluyd, que las poblaciones
afrocolombianas tienen mayor susceptibilidad a
manifestar hemoglobinopatias, alcanzando un
porcentaje de 7,02 % en muestras de sangre de recién
nacidos, tomadas en Putumayo, Narifio, Guaijira, San
Andrés, Chocé y Valle del Cauca (19). Vale la pena
reproducir estos estudios en las entidades territoriales
con mayores prevalencias identificadas a través de la
vigilancia en salud publica.

Los resultados por entidad territorial son similares
con los resultados del censo de 2013, donde Cauca
y Valle del Cauca presentaban la enfermedad con
mayor frecuencia (12); sin embargo, en Sivigila no se
reportaron casos en departamentos donde si se habian
identificado casos en el censo de 2013: Antioquia,
Bogota, Caqueta, Cesar, Cérdoba, Cundinamarca,
Huila, Norte de Santander, Quindio y Risaralda (12).

La mayor prevalencia en afrocolombianos se observo
en el Caucay el Valle del Cauca, resultados acordes con
lo reportado en el censo de 2013. Los afrocolombianos
identificados residian con mayor frecuencia en Cauca
(n=71), Narifo (n=11) y Valle del Cauca (n=9) (12).

Una de las limitaciones radica en que, dado que no
se tiene acceso a la informacién nominal del censo
de 2013, no fue posible establecer si existe una
sobre-estimacion del Sivigila en esta patologia. Es
importante realizar un analisis de las dos fuentes de
informacion, previa depuracion de casos duplicados y
repetidos, a fin de establecer la distribucion geografica
en el territorio nacional a partir del registro nacional de
enfermedades huérfanas.

Otralimitacion radico en que no existen denominadores
de la poblacién afrocolombiana de Buenaventura
para la realizacién de los calculos de prevalencia.
Por ultimo, se identific6 que la variable Fecha de
diagndéstico en algunos casos (n=7), era inferior a la
fecha de nacimiento, por lo cual no fue posible calcular
la edad de diagnéstico en todos los casos.

Otra limitacion fue que la fuente de informacion del
Sivigila no cuenta con variables clinicas y de laboratorio
que permitirian precisar, por ejemplo, el tipo de Hb
anormal de los casos notificados, situacion que no
puede ser ajustada en la ficha de vigilancia dado que
es una ficha de notificacién para 2.149 enfermedades
huérfanas. Estos resultados podrian motivar estudios
adicionales en las entidades territoriales con mayores
prevalencias que incluyan la revisién de datos clinicos
y de laboratorio en historias clinicas y registros
administrativos.

Es importante precisar que el Sivigila permite tener un
panorama de los casos de enfermedades huérfanas
- raras que acceden a las instituciones prestadoras
de salud o que han sido identificados por las
administradoras de planes de beneficios, mas no es
un registro poblacional.
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Conclusiones

La notificacién de la drepanocitosis a través
del Sivigila present6 una tendencia al aumento
de la notificacion en su segundo afio de imple-
mentacion.

La drepanocitosis notificada a través del Sivigila
es mas prevalente en mujeres y en adolescen-
tes. En cuanto a pertenencia étnica, la mayor
proporcién de personas no se auto-reconocen
ni como afrocolombianos ni como indigenas.

Las personas con drepanocitosis notificadas
residen en su mayoria en Buenaventura, Cau-

ca y Valle del Cauca. La mayor prevalencia e
incidencia de notificacion se presenta en Bue-
naventura y el patron de distribucion de la re-
sidencia de los casos notificados se limita a la
region pacifica.
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