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PALABRAS CLAVE Resumen

Incidencia; Fundamento y objetivo: Existen datos de una evolucion creciente de la incidencia de la dia-
Tendencia; betes tipo 1 infantil en Europa en los Ultimos 20 anos. El presente trabajo analiza la incidencia
Diabetes tipo 1; y la evolucidn de la diabetes tipo1 en menores de 15afnos en Extremadura durante el periodo
Infantil 2003 a 2007.

Material y método: Estudio de captura-recaptura que utiliza como fuente primaria la base
de datos nacional de altas hospitalarias. Se seleccionaron los ingresos del periodo con
diagnostico de diabetes en menores de 15 aios. Como fuente secundaria se utilizaron los datos
de recetas de insulina del sistema publico de salud. Se estandarizaron las tasas y se realizé una
regresion de Poisson para evaluar la evolucion en el periodo.

Resultados: La tasa de incidencia ajustada fue de 25,2/100.000 (IC95%: 21,8-28,6), con una
exhaustividad del 100%; no se encontraron diferencias por sexos ni por provincias. Las tasas
de incidencia por grupos de 0-4, 5-9 y 10-14 anos fueron, respectivamente, de 20,2/100.000
(1C95%: 10,1-30,3), 24,8/100.000 (IC95%: 20,1-29,4) y 30,0/100.000 (IC95%: 25,8-34,1), con
un RR de 1,67 (IC95%: 1,18-2,36; p=0,004) en edades de 10-14 respecto a 0-4 anos. En el grupo
de 0-4anos los casos aumentaron de 5 en 2003 a 15 en 2006, aunque este incremento no llega
a ser significativo.

Conclusiones: La incidencia es mas elevada de lo esperado para la region de Extremadura. Es
necesaria una atenta vigilancia del grupo de 0-4 afos para confirmar la tendencia observada.
© 2013 Sociedad Espafola de Médicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). Publicado por Elsevier
Espana, S.L. Todos los derechos reservados.
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Incidence of childhood type | diabetes in Extremadura, Spain, 2003-2007

Background and objectives: Studies have shown an increasing incidence of typel diabetes in
children in Europe over the last 20years. The present study was conducted to evaluate the
incidence and development of type | diabetes in children under 15 years of age in Extremadura

Material and methods: The study applied the capture-recapture method using the national hos-
pital discharge database as primary source. Data were collected from children under 15 years of
age diagnosed with diabetes type | during the study period. Secondary data source were insulin
prescriptions from the public health system. Rates were standardised and a Poisson regression
was used to assess the development of the disease during the study period.

Results: The overall adjusted incidence rate was 25.2/100.000 (95% Cl: 21.8-28.6) with 100%
completeness; no significant differences were observed by sex or provinces. Age group rates
were 20.2/100.000 (95% Cl: 10.1-30.3) for aged 0-4years, 24.8/100.000 (95% Cl: 20.1-29.4) for
aged 5-9years, and 30.0/100.000 (95%Cl: 25.8-34.1) for aged 10-14years, with a RR of 1.67
(95%Cl: 1.18-2.36; P=.004) for 10-14year olds relative to 0-4year olds. The number of cases
among children aged 0-4 years increased from 5 cases in 2003 to 15 cases in 2006, although this

Conclusion: The overall rates of incidence of typel diabetes were higher than the expected
incidence values in Extremadura. Careful surveillance is required to confirm the increased trend
in the incidence of type| diabetes observed among children aged 0-4 years.

© 2013 Sociedad Espafola de Médicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). Published by Elsevier
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increase was not significantly different.
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Introduccion

El rapido aumento de la diabetes en todo el mundo viene
siendo estudiado desde finales del pasado siglo por grandes
estudios multicéntricos como Eurodiab y Diamond'?, y seglin
la Federacion Internacional de Diabetes estamos llegando a
una situacion de pandemia mundial, puesto que en 2012 unos
371 millones de personas vivian con diabetes, y se estima
que en la proxima década afectara a 400 millones®. Especial
preocupacion produce el aumento de la diabetes tipo1 en
menores de 15afos por el impacto que tendra en la salud
de la proxima generacion®>.

Este aumento de la diabetes infantil sefala la importan-
cia de los factores ambientales sobre los genéticos en el
desarrollo de la enfermedad. La incidencia esta creciendo
mas rapido de lo esperado, lo que indica que se estan pro-
duciendo interacciones con gran repercusion en el ambiente
en el que viven los nifos®. Los datos publicados ultima-
mente indican que la incidencia de la diabetes tipo1 en
Europa muestra una evolucion creciente aunque no homo-
génea en el tiempo’ que requiere estudios adicionales que
den respuesta a estas variaciones, pues los motivos no estan
dilucidados® y hacen necesarias estrategias preventivas’.

Estudios como Eurodiab y Diamond han estandarizado
una metodologia de busqueda activa en varias fuentes, para
lo que son necesarios datos de incidencia de alta calidad,
recogidos de manera estandarizada (captura-recaptura) de
registros poblacionales. Los enfoques pasivos en la vigilan-
cia epidemiologica de la diabetes tienden a subestimar la
incidencia y resultan ineficaces'®.

El inicio de la diabetes tipo 1 en la etapa infantil, por sus
caracteristicas clinicas (cetoacidosis de inicio abrupto, com-
plicaciones graves, medicacion inyectada, etc.), aun en el

caso de ser detectado en el nivel primario de atencion sani-
taria, debe ser derivado y tratado como caso hospitalario®.
Por tanto, podemos plantearnos valorar el nimero de nue-
vos casos de diabetes tipo 1 infantil que aparecen en un area
sanitaria haciendo una blUsqueda activa en los registros de
sus hospitales de referencia. En la actualidad, casi todos
los Estados de Europa recopilan sistematicamente datos de
altas hospitalarias, lo que proporciona informacion critica
para la vigilancia epidemioldgica de estas enfermedades que
producen ingreso hospitalario’'.

Eurodiab ha publicado en 2012 los datos de tenden-
cia de la diabetes tipo1 infantil en Europa, que sitlan a
Espaha en una tasa alta y estable’. Los estudios de inci-
dencia de diabetes tipo1 infantil en las distintas regiones
espanolas obtienen en general valores similares a los de
Eurodiab y Diamond para el area mediterranea. Se sitGan
en un rango de incidencia alta, de 10 a 19casos por
cada 100.000 habitantes en menores de 15afos, excepto
Navarra'? (con 20,3 casos), Castillay Ledn'? (22), Canarias'
(23,2) y Castilla-La Mancha’ (27,6), que estan en el rango
de muy alta incidencia.

En Extremadura se han realizado sendos estudios
previos de incidencia de la diabetes tipo1 infantil en sus
2 provincias (Badajoz y Caceres), basados en los registros
propios de las consultas de endocrinologia y asociaciones de
diabéticos. En Badajoz se encontré una incidencia anual en
el periodo 1992-1996 de 12,8/100.000 (IC95%: 11,0-14,7)¢,
y en Caceres, en el periodo 1988-1999 la incidencia anual
fue de 16,8/100.000 (IC95%: 14,1-19,6)"". Consideramos que
dado el tiempo transcurrido y las diferencias en los métodos
utilizados, es de interés evaluar la situacion actual.

El objetivo de este estudio es determinar la inciden-
cia de la diabetes tipo1 infantil en Extremadura y su



Incidencia de la diabetes tipo 1 infantil en Extremadura, 2003-2007 179

evolucion durante el periodo 2003-2007, utilizando una
fuente de informacion estandarizada como son las bases de
datos de altas hospitalarias, que permita comparaciones en
el tiempo y con otras regiones.

Material y métodos

Extremadura es una region geograficamente definida, con
una poblacion practicamente estable de alrededor de
1.100.000 habitantes y un crecimiento vegetativo ligera-
mente negativo desde el Gltimo cuarto del pasado siglo'
(tabla 1).

El presente estudio se ha realizado con los métodos utili-
zados por Eurodiab': captura-recaptura, ajuste de tasas de
incidencia por el método directo y analisis de regresion
de Poisson para las variaciones temporales.

Como fuente primaria para la captura de los casos se
utilizé la base de datos del denominado Conjunto Minimo
Basico de Datos (CMBD) del Registro de Altas de los Hospi-
tales del Sistema Nacional de Salud en Extremadura'®, que
fue facilitado por el Servicio Extremeno de Salud.

EL CMBD recoge datos demograficos y administrativos del
paciente (edad, sexo, residencia), fechas de ingreso y alta;
circunstancia de ingreso (urgente, programada) y de alta del
paciente (alta a su domicilio, defuncion, traslado a otro hos-
pital). Y como datos clinicos: diagnéstico que ha motivado
el ingreso (diagnostico principal), los diagnosticos secun-
darios y los procedimientos terapéuticos utilizados, todos
ellos codificados con la novena revision de la Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE-9).

Para los objetivos del estudio se seleccionaron los
siguientes datos de CMBD: cddigo de identificacion del
paciente (CIP), cddigo de hospital, nimero de historia cli-
nica, sexo, fecha de nacimiento, lugar de residencia, fecha
de ingreso, fecha de alta y diagndsticos al alta.

Criterios de inclusion: ingresos registrados en el CMBD
de 2003 a 2007 en menores de 15 afos que habian recibido
un diagnodstico de diabetes (codigo 250 de la CIE-9) y con
residencia en Extremadura. Como fuente secundaria para la
recaptura se utilizaron los datos de facturacion de recetas
médicas del periodo, subgrupo A10A-Insulinas de la clasifi-
cacién Anatdémica, Terapéutica, Quimica (ATC)?°, asi mismo
facilitados por el Servicio Extremeno de Salud. Esta base de
datos contiene el CIP del paciente y permite el cruce con el
CMBD.

Se revisaron todas las historias clinicas, se excluyeron
los casos secundarios a otras patologias, las diabetes tipo2
y MODY. Asi mismo se eliminaron las duplicidades y los
casos prevalentes que ya tenian un diagnodstico anterior de
diabetes. La primera inyeccion de insulina fue tomada como
fecha del diagnostico de diabetes tipo 1.

Métodos estadisticos

El método de captura-recaptura’' fue utilizado para estimar
la exhaustividad de las fuentes en el periodo estudiado.
Las tasas de incidencia se ajustaron por el método
directo, utilizando la poblacion estandar disefada por Euro-
diab, consistente en un nimero igual de nifios y nifas en cada
uno de los 6 subgrupos definidos por sexo y edad (0-4, 5-9 y
10-14anos). Junto con las tasas se presentan sus intervalos

de confianza al 95% (IC95%). Como denominadores de las
mismas se utilizaron las estimaciones anuales de poblacion
del Instituto Nacional de Estadistica para Badajoz, Caceres
y total de Extremadura’®.

Se utilizé una regresion de Poisson para estudiar las dife-
rencias entre grupos y la tendencia en las tasas. El modelo
se ajustoé por las variables sexo, edad, provincia, afio y sus
interacciones. El proceso de datos se realizo con el paquete
estadistico Stata (Stata, College Station, TX, EE. UU.).

Resultados
Tasa de incidencia

El nimero total de casos nuevos de diabetes tipo1 en
menores de 15anos en el periodo estudiado fue de 208 en
toda Extremadura. Las diferencias en las tasas globales de
incidencia anual media no fueron estadisticamente signifi-
cativas entre las provincias de Badajoz, con 25,9/100.000
(1C95%: 21,8-30,2) y Caceres, con 23,9/100.000 (IC95%:
18,3-29,5). En la tabla 2 se muestra la distribucion de casos,
las tasas de incidencia especificas por grupo de edad y sexo
y las tasas ajustadas para Extremadura.

Grado de exhaustividad

Los 208 casos incidentes en el periodo fueron identificados
por la fuente principal (CMBD) y 190 (91,4%) por los datos de
prescripciones. Por estar incluidos el total de los casos en la
fuente primaria, el grado de exhaustividad del estudio fue
del 100%.

Incremento por grupos de edad

El total anual de casos en el periodo estudiado se mantiene
estable, pero si estratificamos por grupos de edad podemos
observar que en el grupo de 0-4anos se produce un claro
incremento, pasando de 5 casos nuevos en 2003 a 15 en 2006
(tabla 3).

Regresion de Poisson

Para el analisis de las variaciones de la incidencia de diabe-
tes tipo 1 en el periodo del estudio, en relacién con la edad
y las diferencias por sexo y ano, se aplico un modelo de
regresion de Poisson, en el que se observa que el grupo
de 5-9anos tiene un riesgo relativo (RR) de 1,33 (IC95%:
0,92-1,93; p=0,129) respecto al grupo de 0-4 afos, aunque
ese exceso de riesgo no llega a ser significativo. En el grupo
de 10-14 anos se observa un RR de 1,67 (IC95%: 1,18-2,36;
p =0,004), estadisticamente significativo respecto al grupo
de 0-4anos (fig. 1).

Las nifas tienen un RR respecto a los nifios de 1,05
(IC95%: 0,80-1,38), no significativamente mayor que 1.

Como resultado de la regresion de Poisson para el incre-
mento anual de la incidencia en el grupo de 0-4anos, se
observa una tendencia creciente anual del 21,59%, cercana
a la significacion estadistica, RR=1,22 (IC95%: 0,99-1,49;
p=0,062).
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Tabla 1 Poblacion en menores de 15 afos, por grupos de edad. Extremadura, 2003-2007
Grupo de edad Ahos

2003 2004 2005 2006 2007
0-4 anos 50.338 50.468 50.716 51.032 51.514
5-9 afios 54.071 52.858 52.012 51.579 51.354
10-14 anos 63.246 61.650 59.807 57.900 56.174
Total 0-14 167.655 164.976 162.535 160.511 159.042

Tabla2 Tasa de incidencia anual de diabetes tipo 1 en menores de 15 afos, por grupos de edad y sexo. Extremadura, 2003-2007

Grupos de edad NUmero de casos

Tasa incidencia anual media/100.000 (IC 95%)

Ninos Ninas Nifos (n=104) Ninas (n=104) Total (n=208)
0-4 afios 20 28 15,3 (9,3-23,4) 21,9 (10,0-38,9) 18,5 (10,1-30,3)
5-9 afnos 36 30 26,9 (16,5-36,4) 23,5 (12,2-33,8) 25,2 (20,1-29,4)
10-14 afnos 48 46 31,3 (22,3-37,4) 32,3 (22,9-37,3) 31,8 (25,8-34,1)
Total 0-14 104 104 24,9 (20,1-29,7) 26,2 (21,2-31,6) 25,5 (22,1-29,0)

Tasas ajustadas para Extremadura

24,5 (19,8-29,3) 25,9 (20,9-30,9) 25,2 (21,8-28,6)

IC 95%: intervalo de confianza al 95%.

Tabla 3  Distribucion anual de casos de diabetes tipo1 en menores de 15 afos, por grupos de edad. Extremadura, 2003-2007
Anos Grupos de edad y casos
0-4 anos (n=48) 5-9 anos (n=66) 10-14 anos (n=94) Total (n=208)
n Pob TE n Pob TE n Pob TE n Tasa de 0-14

2003 5 50,3 9,9 15 54,1 27,7 19 63,3 30,0 39 23,3

2004 8 50,5 13,9 16 52,9 30,3 18 61,7 30,8 42 25,4

2005 9 50,7 17,8 12 52,0 23,1 20 59,8 33,4 41 25,2

2006 15 51,0 29,4 11 51,6 21,3 21 57,9 36,3 47 29,3

2007 11 51,5 21,4 12 51,4 23,4 16 56,2 28,5 39 24,5
2003-2007 48 254,0 18,5 66 262,0 25,2 94 298,9 31,8 208 25,5

Pob: habitantes (en miles); TE: tasa especifica.

Discusion

La tasa de incidencia observada en este estudio es el doble
que la reportada para el mismo periodo por el registro
Eurodiab en la peninsula Ibérica (12,1 en Catalufia)’, y con

2,40 —
2,20
o 2,00
2 =
% 1,80
o 1,60 ——
(2]
$ 1,40
i ——
1,20
1,00 -G
0,80
0 - 4 afos 5-9 afios 10 - 14 afios
=L.sup. =L. Inf.=RR
Figura 1  Riesgo relativo de incidencia de diabetes tipo 1 por

grupos de edad. Extremadura, 2003-2007.

relacion a incidencias en Europa, solo por debajo de las de
paises ndrdicos (Suecia, Noruega e Irlanda del Norte)’. Con
respecto a los estudios regionales en Espafna, solo en el de
Castilla-La Mancha se encuentran incidencias superiores al
presente. Aunque alguna diferencia interregional es logica
y esperable, consideramos que el auténtico problema de los
estudios espanoles es que solo los realizados en Navarra'?,
Castilla-La Mancha' y en algunas provincias de Andalucia?
utilizan la metodologia estandarizada por Eurodiab (recap-
turay estandarizacion de tasas). Al tratarse de una patologia
con tasa de incidencia baja, las amplias variaciones intera-
nuales, posibles en las poblaciones relativamente pequenas
de nuestras comunidades autonomas, hacen que a dia de hoy
desconozcamos la incidencia real en Espafa, y sera necesa-
rio esperar a disponer de datos de registros poblacionales
basados en estudios de recaptura para tener datos fiables.
En cuanto a la incidencia encontrada en Extremadura,
y puesto que la fuente primaria utilizada en este estudio
(CMBD) no puede sobreestimar el problema, creemos que
podemos considerarla cercana a la real. Si comparamos los
datos del periodo estudiado respecto a las tasas encontradas
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en los anteriores estudios realizados en la region, en la pro-
vincia de Badajoz supondrian un incremento interanual del
3,5% respecto al periodo 1992-1996'°, y en la provincia de
Caceres un incremento interanual de 2,8% comparado con
el de 1988-1999"7. Para el total de la regién esto implicaria
un incremento interanual medio del 3,1%, que esta dentro
de los amplios rangos reportados’.

Respecto a la calidad de los datos, aunque Eurodiab
acepta como fuente primaria tanto registros hospitalarios
como notificacion por médicos y registros de consultas, en
el caso de Extremadura la calidad de la informacion de los
estudios efectuados es claramente distinta. Los 2 estudios
anteriores realizados en la region utilizando como fuente
registros de consultas de endocrinologia, encontraron tasas
muy inferiores a la obtenida utilizando el CMBD como fuente
primaria de informacion.

Otro resultado a comentar es el aumento de la inciden-
cia encontrado Unicamente en el grupo de 0-4anos, que
no llega a ser estadisticamente significativo en el periodo
estudiado, pero si lo es desde el punto de vista clinico,
puesto que llega a ser mas del doble al final del periodo.
Las previsiones de Eurodiab contemplaban una duplicacion
de la incidencia en este grupo de edad para 2020%, pero lo
encontrado en este estudio supera ampliamente esas pre-
visiones. Este inicio precoz es en si mismo un importante
factor de riesgo para la salud?®, y sera necesario prolongar
el estudio en el futuro para confirmar la tendencia obser-
vada.

Aunque la tasa de incidencia global en un periodo de
5anos es solida, el pequeno nimero de casos anuales en
el grupo de 0-4 aios es una limitacion para valorar el incre-
mento observado, que podria ser debido Unicamente a la
variabilidad de los fenémenos biologicos.

En conclusion, el estudio muestra una tasa muy alta
respecto a los datos publicados para Espana, y podemos sos-
pechar que las variaciones en los métodos utilizados son
responsables en gran medida de las diferencias encontra-
das. Consideramos que existiendo un CMBD de calidad y
bases de datos de facturacion de medicamentos, deben
ser estas las fuentes para la vigilancia epidemiologica
de la incidencia de la diabetes tipo1 en la etapa infan-
til.

En Extremadura es necesario estudiar el incremento de
la incidencia en el grupo de 0-4anos y, de confirmarse,
plantear estudios adicionales que investiguen las causas
de este aumento de la diabetes en edades tan tempra-
nas.
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