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Resumen. Objetivo. Se harealizado un estudio epidemiol dgico
prospectivo sobre la evolucién de laincidencia de la diabetes mellitus
tipo | (insulin-dependiente) durante 12 afios (1982-1993) en nifios
menores de 14 afios en la provinciade Madaga.

Pacientes y metodologia. EI método captura-recaptura se utilizo
parael céculo delaexhaustividad, contrastando dos fuentes: registro
hospitalario y Asociacion de Diabéticos.

Resultados. Hemos detectado 437 nifios diabéticos con un indice de
seguridad del registro del 98,8%. Laincidenciamediahasido de
14,3/105y laprevalenciafina del periodo de 0,78 pacientes por 103 La
evolucion de laincidencia ha sido creciente durante todo el periodo, con
un incremento del 42% de los Ultimos 6 afios sobre los primeros. El
intervalo de edad de inicio més frecuente se situ6 entre los 10y 13 afios
para ambos sexos. Hubo un aumento de laedad deinicio dela
enfermedad y del nimero de nifias en los Ultimos 6 afios del estudio.
Tendencia estacional, con mayor niimero de casos en los meses frios.

Conclusiones. El estudio demuestra una elevadaincidenciade la
enfermedad ademés de una velocidad de crecimiento altade la
incidencia frente a otros paises europeos de mayor latitud.
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EVOLUTION OF THE INCIDENCE OF TYPE | DIABETES
MELLITUSIN CHILDREN (0-14 YEARS OF AGE) IN MALAGA
BETWEEN 1982 AND 1993

Abstract. Objective: A prospective study was conducted to assess
the evolution of the incidence of type | diabetes mellitus (insulin-
dependent) in M&laga among children less than 14 years of age between
1982 and 1993.

Patients and methods: The capture-recapture method was chosen
for estimating the probability of ascertainment and two sources were
used: The hospital registry and M&aga Diabetes Association members.

Results: We detected 437 children and the ascertainment achieved
was 98.8%. The average annual incidence was 14.3/10° and the
prevalence at the end of the period was 0.78 patienty/103. During the last
6 years of the observation period, the incidence rose by 42%. The
highest incidence was found among children between 10 and 13 years of
agein both sexes. The age of onset and female/male ratio increased
during the study period. There was an inverse relationship with monthly
temperature.

Conclusions: In comparison with other European epidemiological
studies, we found a higher incidence and increased rate of growth of the
incidence of type | diabetes mellitus during the observation period.

Key words: Type | diabetes mellitus. Incidence. Prevalence.
Epidemiology.
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Introduccion

Ladiabetes mellitustipo | (DMID) eslaenfermedad créni-
caendocrinol 6gicamés frecuente en laedad pediétrica. Aunque
se dispone de un tratamiento sustitutivo adecuado, atin desco-
nocemos su etiologiay todavia no se halogrado evitar la apa-
ricion de las complicaciones crénicas.

Laaproximacion epidemioldgicaalaDMID eslamejor ma-
nerade evaluar laimportanciamundia de esta enfermedad. L os
estudios epidemiol dgicos en laDMID tienen importancia espe-
cialmente en dos facetas: asegurar la provisién de recursos de
salud que lacomunidad precisay facilitar lainvestigacion so-
bre las causas de la enfermedad.

Uno de los aspectos més interesantes de la epidemiologia de
laDMID eslaheterogeneidad de las cifras deincidencia en di-
ferentes paises. Finlandia es €l pai's con una incidencia méxi-
ma® (35 casos por 10° nifios), muy similar alaencontradaen la
islade Cerdefia®, con muy diferente latitud, y cuatro veces ma
yor que laencontradaen el resto de Italia. Laincidenciaes me-
nor en los paises centroeuropeos®9), con tasas entre 15y 20 por
10° nifiosy, asu vez, en e sur de Europa, con valoresentre 5y
15 por 10° nifios®9).

Las tasas de incidencia mas bajas del mundo se encuentran
en paises del extremo oriente como Japon y China®19), y sobre
todo Corea™, con 0,7 por 10° nifios.

Esta evidente heterogeneidad geogréficaen lastasas deinci-
dencia ponen de manifiesto tanto diferencias detipo énicoy ge-
nético como ambientales en relacion con factores deriesgo y ha-
hitos de vidat213),

L os principales estudios de incidencia de DMID redlizados
en Espafia durante los Ultimos afios (Tablal) han encontrado ta-
sas de incidencia superiores a las esperadas para un pais del
sur de Europa®+2Y), Dado que en la mayoria de los estudios se
ha seguido una metodol ogia homogéneay que los resultados ob-
tenidos son similares, los datos de incidencia han permitido €l
cédlculo de los diabéticos esperados por provinciay por comu-
nidad auténoma espafiola?.

Ademas de laampliavariacion geogréficay estaciona dela
DMID, se ha observado en varios paises un aumento real dela
incidencia®24, Este dato aumenta laimportancia de |os estu-
dios de incidencia evolutivos, através de los cuaes se podrian
identificar factores etiol 6gicos ambientales de la enfermedad.

Laampliacion del estudio epidemiol 6gico sobre DMID de-
sarrollado en la provincia de Md aga puede ofrecer unaimpor-
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Tabla | Estudios de incidencia de DMID en

Espafia
Zona Edad Método Incidencia Epoca  Refer.
geografica

Tarrasa 0-30 Encuesta 16,2 86-90 14
Madrid 0-15 2 fuentes 11,3 86-90 15
Catalufia 0-14 Registro 11,5 87-90 16
Vizcaya 0-14 Encuesta 7,1 77-78 17

Avila 0-15 2 fuentes 14,9 87-90 18
Alicante 0-14 2 fuentes 16,7 88-92 19
Navarra 0-16 2 fuentes 9 75-91 20
Mdaga 0-14 2 fuentes 114 82-88 21

tante informacion sobre la evolucion de laincidencia de laen-
fermedad en nifios menores de 14 afios, ya que esuno delos pri-
meros realizados en Espafiay el de mayor poblacion tras los
de Madrid y Catalufia. La extension del estudio a 12 afios per-
mitirael célculo aproximado delaprevaenciade laenfermedad
en esta edad. L os objetivos del estudio son conocer los datos de
incidenciay prevalenciaen lapoblacion de M8 aga desde el afio
1982 hasta el 1993 en nifios de menos de 14 afios, asi como su
evolucién durante € mismo periodo.

Pacientes y metodologia
1. Descripcion dela zona de estudio

Laprovinciade Méaga estasituadaen el sudeste de Espafia,
entre 36-37° de latitud norte'y 0-1° de longitud del meridiano de
Madrid. Tiene 7.276 km?2 de superficiey 150 km de costa en el
mar Mediterrdneo.

Se han recogido |os datos poblacionales de |os censos po-
blacionales de los afios 1981, 1986 y 1991 (Tabla I1).
Posteriormente, se han realizado estimaciones intercensales o
proyecciones postcensales. En |os censos poblacionales, €l in-
tervalo de edad de 10 a 14 afios incluye los nifios hasta el deci-
moquinto cumpleafios, correspondiendo este afio dentro de la
Sanidad Publica, a especialistas de adultos. Por estarazén he-
mos estimado la poblacion hasta el decimocuarto cumpleafios.

En ¢ ultimo censo la poblacion infantil de la provincia co-
rrespondiaal 3,05% de la espafiola (con 9.648.809 nifios meno-
res de 15 afios). A su vez, €l nimero de nifios constituye apro-
Ximadamente una cuarta parte (25,4%) del censo total. Se puede
observar una clara disminucién de la poblacion infantil en los
tres sucesivos censos, esencialmente en |os tramos més bajos de
edad.

2. Descripcion de caso

Se hanincluido en el estudio aguellos nifios diagnostica-
dos de DMID segun los criterios del National Diabetes Data
Group®) parala poblacion infantil, con una edad inferior a 14
afosy cuyo diagndstico se hubiera realizado entre el 1 de ene-
rode 1982y e 31 de diciembre de 1993. Se excluyeron los ca-
s0s de poblacidn transelinte, los remitidos de otras provincias
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Tabla Il Censo poblacional de Malaga
Afios 0-4 afios 5-9 afios 10-13 afios
censales
1981 94.854 100.862 79.934
1986 81.044 103.082 86.792
1991 72.181 86.602 81.473

y los extranjeros.

3. Metodologia de la investigacion

El estudio se harealizado de forma prospectiva. El periodo
detiempo del estudio, 12 afios, se ha subdividido en dos perio-
dos de 6 afios cada uno, periodo A (1982-1987) y periodo B
(1988-1993). Se ha utilizado el método captura-marcaje-re-
capturaparael calculo de laexhaustividad. La estandarizacion
de la metodologia es muy Util para poder realizar un andlisis
comparativo entre las diversas tasas de incidencia de diferen-
tes estudios®).

Con esta metodologia, en vez de eliminar |os casos dupli-
cados se deben considerar con atencién, ya que dan unainfor-
macién importante sobre |os casos perdidos. Es decir, seestima
la probabilidad de infrarrecuento y se corrige la tasa de inci-
dencia con respecto aella. Se puede obtener casi e mismo gra-
do de precision que el delos registros, con menos coste'y con el
uso de muiltiples fuentes incompletas de datos??.

Se han utilizado dos fuentes de datos tedricamente inde-
pendientes: registro hospitalario en los hospitales piblicos dela
provinciay pacientes registrados en la Asociacion de Diabéticos
de Mdaga (ADIMA).

Fuente principal: pacientes diagnosticados de DMID entre
el 1 deenerode 1982y 31 de diciembre de 1993 con menos de
14 afios en todos | os hospitales publicos de la provincia. La
poblacién en edad pediétricade laprovinciade Mdaga con diag-
ndstico de DMID se atiende casi en exclusividad por la Sanidad
Pablica

Fuente secundaria: Asociacion de Diabéticos de M8 aga.

Parael cdlculo estimado delos pacientes en la poblacion dia-
na (N) hemos utilizado la férmula de Chapman(@).

(M+1)(n+1)
Nz ———-1

(m+1)

Se han obtenido las temperaturas medias mensuales delaca-
pital de la provincia durante todo el periodo del estudio, apor-
tadas por € Ingtituto Nacional de Metereologia

4. Metodologia estadistica

Los valores deincidencia se expresan como valor crudo y
estimado con € intervalo de confianza (95%) calculado mediante
ladistribucién de Poisson. Se ha utilizado estadistica descripti-
va, expresando los resultados de |as variables cuantitativas co-
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Figura 1. Correlacion de la temperaturamedia mensua y el ndmero de
casos diagnosticados de DMID.

mo medias'y desviaciones estandar.

En comparacion de muestras cuantitativas con distribucion
normal, test de comparacion de medias (t de Student paramues-
trasindependientes) y sin distribucion normal, tests no paramé-
tricos (signos, U-Mann-Whitney). Se analiz6 laevolucidn dela
incidenciaalo largo del periodo mediante una regresion lineal
bivariante (con variable ordinal, tiempo), utilizando el coefi-
ciente de Spearman. Larelacion entre el nimero de casosy la
temperatura media mensual se redliz6 con unaregresion lineal
bivariante, calculando el coeficiente de correlacion lineal de
Pearson. El nivel de seguridad aceptado fue de 0,05%.

Los andlisis estadisticos se realizaron con ayuda del pro-
grama SPSS+ (Statistical Package for Social Sciences) version
5.01y Statgrafics version 5.0.

Resultados

Considerando los criterios de inclusion, se han registrado
437 pacientes, 220 de sexo masculino y 217 de sexo femenino.
La edad media en el momento del diagnéstico fue de 8,3 (3,5)
afos, sin ocurrir diferencias entre ambos sexos (8,2 afios para
losnifiosy 8,4 paralas nifias). Se observa un progresivo aumento
delaedad deinicio durante los afios del estudio: periodo A 7,8
(3,5) afos y periodo B 8,7 (3,4) afios, con p = 0,003. Esta dife-
rencia esigualmente significativa cuando comparamos por se-
parado los sexos (p = 0,04).

La edad de comienzo més frecuente se encuentraen el in-
tervalo de 10 a 13 afios (39,5% de |os casos en 4 afios), segui-
dapor el de’5 a 10 afios (39,5% en cinco afios) y, por Ultimo, la
del de 0 a5 afios (21%). No hubo diferencias significativas en-
tre ambos sexos para los diferentes periodos de edad.

Teniendo en cuenta los diferentes grupos de edad y compa:
réndolos con el sexo de los pacientes en forma relacién mascu-
lino/femenino (M/F), se observa que dicharazdn seinvierte a
través del periodo considerado, con predominio no significati-
vo del sexo femenino. Si valoramos el cociente de sexos seglin
los periodos de tiempo A 'y B, hay un predominio significativo
(p=0,04) del sexo femenino en el segundo periodo, evolucio-
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Tabla Ill  Valores anuales de los indices del registro
Afios Ne Valor Valor Valor Valor Sgnf. Int.
casos M n m N conf.

1982 37 34 31 29 36 100 1,24
1983 30 28 25 24 29 100 084
1984 23 21 17 15 24 958 167
1985 39 38 33 30 41 9,1 206
1986 34 30 29 26 34 100 15
1987 29 26 23 22 27 100 092
1988 46 44 37 34 48 958 217
1989 38 37 31 29 40 9% 1,69
1990 32 32 26 24 3B 914 191
1991 42 40 35 35 40 100 0,79
1992 43 43 37 36 4 977 095
1993 44 42 38 36 44 100 1,25
Total 437 415 362 340 442 988 49

nando los cocientes de 1,28 a 0,84.

Considerando las temperaturas (T%) medias mensuales, he-
mos dividido el afio en periodo frio, con los meses de T2 media
inferior a17°C (noviembre a abril, T2 mediade 14°C), y perio-
do célido, con los meses de T2 media superior a17°C (mayo a
octubre, T2 media de 22,7°C). Se acumularon mas casos en los
meses més frios (232) en relacion con los célidos (192), con una
p = 0,04. Hubo una correlacion significativanegativaentre la T2
media mensual y €l nimero de casos, con r =-0,59 (p = 0,04)
(Fig. 1).

L os pacientes registrados en la fuente principal fueron 415
(valor M), y en lafuente secundaria 362 (valor n). Los pacientes
registrados en ambas fuentes a la vez fueron 340 (valor m).
Contando con estos parametros para el calculo estimado de los
pacientes en la poblacion diana (N), seglin laférmula de Chapman:

(M+1)(n+1)
Nz —— -1 N =442
(m+1)
_ _ 415
delaptmanuate~ 1002535
p 442
_ _ 437
Nivel de seguridad _ x 100 = 98,8%
del registro 442

Se han calculado los valores de los casos totales, M, n, m, N,
seguridad del registro e interval o de confianza para cada afio del
estudio (Tablalll). Los valores de incidenciay su intervalo de
confianza para cada afio del estudio se exponen en latablalV.

Todas las incidencias se expresan por 10° nifios menores
de 14 afios. Laincidencia cruda media paratodo € estudio fue
de 14,3 (9,4-19,2) y la corregida por €l nivel de seguridad del
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Tabla IV Incidencias anuales

Afio N° casos Ni ﬁo§ <14 |Incidencia Int. conf.
anos
1982 37 274,704 135 1,24
1983 30 273.758 10,98 0,84
1984 23 272.812 8,45 1,67
1985 39 271.866 14,39 2,06
1986 34 270.918 12,59 15
1987 29 264.786 10.98 0,92
1988 46 258.654 17.82 2,17
1989 38 252.522 15,07 1,69
1990 32 246.390 13 1,91
1991 42 240.256 17,5 0,79
1992 43 234.124 18,37 0,95
1993 44 227.992 19,38 1,25
Media 14,33 49
estudio fue de 14,5.

En el periodo de tiempo A laincidenciafue de 11,8 (7,5
16,1) y en e periodo B de 16,85 (13,5-20,1) con un incremen-
to de un 42,3% del segundo sobre € primero. La diferenciaen-
tre ambos periodos fue significativa (p = 0,01).

Laincidenciamediapor sexos: fue 13,9 (nifios) y 14,75 (ni-
fias), sin diferenciasignificativa. Al considerar sexosy periodos
de tiempo, la mayor incidencia se observaen nifias en € perio-
do B: 18,9, significativamente mayor (p = 0,008) aladel mis-
mo sexo (10,65) en €l periodo A.

Laincidenciafue mayor en ambos periodos en los grupos
de mayor edad y con diferenciasignificativa (p = 0,005) del
intervalo 10-13 afios en el periodo B (22,2) sobre el periodo A
(12,6).

Analizando laevolucion delasincidencias crudasen e tiem-
po se observa una tendencialineal con 4 picos que ocurren ca-
da 3 6 4 afios (Fig. 2). Estatendencialineal tiene un coeficien-
te de correlacidn de Spearman de 0,77 (p = 0,001), y podriamos
estimar laincidenciafuturaatravés de un andlisis de tendencia
lineal con la siguiente ecuacion:

Incidencia=10,2+06T T (afio ordinal)

Al final del periodo hubo 178 casos nifios menores de 14
afos en una poblacion de 227.992 nifios menores de esta edad,
con lo que la prevalencia queda establecida en 0,78 pacientes
por 1.000 nifios menores de 14 afios. Este dato seriaalgo menor
al real, yaque no estan incluidos los pacientes que iniciaron su
enfermedad antes de |os 2 afios (duracion del estudio de 12 afios).

Discusion

Lametodol ogia de nuestro estudio es equiparable aotros re-
alizados en el pais (o que permite comparar los resultados), es-
pecialmente a aquellos de larga duracion, para poder captar los
cambios que se producen con el tiempo tanto en tasas de inci-
dencia como de prevalencia
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Figura 2. Incidenciade DMID en nifios menores de 14 afios (1982-1993).

Es llamativo €l aumento de la edad de inicio que hemos ob-
servado en el Ultimo periodo. Dado que € intervalo més frecuen-
te de edad de inicio fue, de acuerdo con lamayoriade los estudios,
el grupo de 10 a 13 afios, creemos que este aumento de la edad
puede deberse a un gjuste que equilibrael habitual reparto de gru-
pos de edad, con mayor incidencia en grupos de mayor edad. No
creemos que durante el primer periodo hayan ocurrido pérdidas de
pacientes en los tramos més altos de edad, ya que no hemos cam-
biado |as condiciones de la zona ni tampoco ha cambiado de for-
ma significativala exhaustividad durante el periodo de estudio.

Aungue con frecuencia se haresefiado unaligeradiferencia
afavor del sexo masculino, nosotros no la hemos encontrado.
Laexplicacion puede asentar en el importante aumento de nifias
en el tramo més alto de la edad durante € Ultimo periodo estu-
diado. Este aumento del sexo femenino podriaestar en relacion
con € inicio dela pubertad, aunque no tiene una clara explica-
cion, ya que un adelanto puberal es poco probable en tan corto
periodo de tiempo.

La correlacion negativa del nimero de nuevos casos con la
temperatura esta descrita en otros muchos estudios30., En ge-
neral, en laliteratura, se asignan a estos casos algunas caracte-
risticas especiales como lamayor edad, inexistencia de fase de
remision que podriair unidaaun comienzo més agudo delaen-
fermedad en formade cetoacidosisy quiza con el desencadena-
miento por particulas virales.

Los datos de incidenciamedia, de alrededor de 14,5, duran-
te todo el periodo se sittian muy por encima de |la esperada pa-
raunazonadel sur de Europa. Si tenemos en cuenta que la del
Ultimo periodo fue de casi un 17, se acerca més a la de paises
ndrdicos como Dinamarcay Noruega. Hemos de tener en cuen-
tamuchos de los datos que constan sobre incidencias de paises
europeos corresponden afinales deladécadadelos 80y, de he-
cho, en algunos de estos paises laincidencia ha aumentado con-
siderablemente en |os Ultimos afios3:32). Con los datos actuales
Unicamente la incidencia de | os paises nérdicos, la de Holanda
y laislade Cerdefia®® superaalade Mdaga.

Los datos de incidencia en Espafia, probablemente porque
parten de estudios disefiados de forma homogéneay casi en la
misma época (década de |os 80-90) presentan también unosre-
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sultados similares e incluso con unainversion de la tendencia
Norte-Sur [con menoresincidencias en Vizcaya!? y en Navarrgd®)
y mayores en Alicante® y Mélaga®)]. Laevolucidon delainci-
dencia podemos considerarla bajo dos puntos de vista. Si rela
cionamos | os dos periodos de tiempo (82-87 y 88-93) hay unin-
cremento de un 42%, 1o que supone un incremento medio anual
de 3,5%, algo superior a resefiado en otros estudios europeos
recientes®). Sin embargo, si estimamoslosafios1y 12 enla
ecuacion de regresion incidencia-tiempo, el incremento es mu-
cho mayor, de un 5,1% anual medio. Hemos de ser cautosal va-
lorar el aumento de incidencia, ya que otros estudios han de-
mostrado que fuertes cambios en laincidenciadelaDMID pue-
den ser atribuibles a periodo del calendario més que a un efec-
to cohorte.

Dado que nuestra poblacion llega hastala edad de 14 afios,
no podemos descartar que haya ocurrido un desplazamiento ha-
ciaedades mésinferiores en laedad deinicio de laenfermedad.
Para confirmar esta hipétesis es preciso estudiar retrospectiva
mente laincidenciade DMID en individuos mayores de 14 afios
parainvestigar s hadisminuido dichatasa, coincidiendo con un
aumento en edades mas bajas.

Hemos observado que el aumento de laincidenciaen el Ul-
timo periodo de tiempo estudiado se ha producido a causa del
incremento del nimero de nifias diabéticas con edades situa-
dasentre 10y 13 afios. Este es un dato también constatado en el
estudio de las Fuerzas Armadas americanas®), perono en el es-
tudio eslovaco@), donde encuentran el aumento de incidencia
en ¢l grupo de nifios con edades comprendidas entre 0y 4 afios.

El caculo delaprevaenciaad final del periodo ha conclui-
do con € resultado de que en la provincia de Méaga hay apro-
ximadamente un nifio diabético por cada 1.250 nifios de me-
nos de 14 afios. En Espafia hay muy pocos estudios publicados
sobre prevalencia de DMID en nifios. Algunos de ellos tienen
maés de 10 afios de antigliedad (Calvet, 1976 y Garcia de Jalon,
1980) con resultados similares de 0,25-0,30 pacientes por 1.000
nifios menores de 14 afios. El mas reciente es el publicado en
1991 por el Ministerio de Sanidad® que, aunque no especifi-
cael tipo de diabetes, por debajo de 15 afios aporta una preva-
lenciade 0,30 por 1.000 nifios, suponiéndose todos con DMID.
Igualmente, hay muy pocos estudios internacionales de preva-
lencia; el més reciente es el eslovaco®), yareferido, con un in-
dice de 0,5 pacientes por 1.000 nifios menores de 15 afios.

Nuestros resultados ponen de manifiesto que el aumento re-
gistrado en laincidencia de la enfermedad coincide con un in-
dice de prevalenciaalto, o que implica unasituacion prolonga-
daen |as tasas elevadas de incidencia

Aunque esclaro que laincidenciadelaDMID en nifios me-
nores de 14 afos estd aumentando en el mundo, no esté clara
ni su magnitud ni 1os factores ambientales que estan influyen-
do. Es preciso ampliar los estudios epidemiol égicos hastalos 30
afios de edad, para captar lainmensa mayoria de los casos de
DMID y observar el efecto del posible adelanto en la edad de
inicio y relacién con la pubertad. Ademas, un estudio homogé-
neo tanto en metodol ogia como en poblacién durante 14 afios
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dariaaconocer la prevalencia exacta de la enfermedad en nifios
menores de dicha edad.
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