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RESUMEN

Fundamento. En Europa se ha descrito un gradiente
norte-sur en la incidencia de diabetes tipo 1 (DM1), con
mayor incidencia en los paises del norte. El objetivo del
presente trabajo consiste en conocer los datos de inci-
dencia de DM1 en Navarra, sin limite de edad al diag-
nostico, durante el periodo 2009-2012, su distribucién
geografica y sus caracteristicas en cuanto a edad y sexo.

Pacientes y métodos. Estudio prospectivo, con una
fuente primaria y tres secundarias. La exhaustividad del
registro se evalu6é mediante el método captura-recaptura
y fue del 98,42%. La comparacién de la incidencia entre
los diferentes grupos de género y edad, se ha realizado
estimando la razén de incidencia a partir de métodos de
regresion de Poisson. Para comparar las incidencias en-
tre las distintas areas, se ajustaron los valores obtenidos
por el método de estandarizacién indirecta.

Resultados. Se detectaron 216 casos (incidencia:
8,4/100.000 habitantes-afio; IC 95%: 7,3-9,5). La incidencia
en niinos fue mayor que en adultos, aunque el nimero
de debuts fue mayor en mayores de 15 anos. El grupo de
edad con mayor incidencia fue el de 10 a 14 afios; en cam-
bio, el mayor porcentaje de pacientes pertenece al grupo
de 15 a 29 anos. La incidencia en varones fue mayor que
en mujeres. Los valores de incidencia en las 3 regiones
del sur tienden a superar la media de la Comunidad.

Conclusiones. Navarra presenta una incidencia muy alta
de DM1 en nifnos y adultos de 15 a 29 afios. La DM1 predo-
mina en varones y muestra cierta variabilidad geogréfica.

Palabras clave. Diabetes tipo 1. Incidencia. Grupos de
edad.
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ABSTRACT

Background. A north-south gradient for the incidence
of type 1 diabetes (DM1) has been described in Europe,
with higher incidence in the northern countries. The
aim of this study is to describe the incidence data for
DM1 in Navarre from 2009-2012, regardless of age at
diagnosis, including geographical distribution and age
and sex characteristics.

Patients and methods. Prospective study, based on one
primary and three secondary sources. Completeness
of records was assessed, using the capture-recapture
method, at 98.42%. Incidence was compared between
different gender and age groups by estimating the inci-
dence ratio using Poisson regression methods. To com-
pare the incidence between the different geographical
areas, adjustments were made to the values obtained
by the indirect standardization method.

Results. A total of 216 cases were detected (incidence:
8.4/100,000 population/year; 95 % CI: 7.39.5). Incidence
was higher in children than in adults, although the num-
ber of new cases was highest in those aged over 15. The
age group with the highest incidence was 10 to 14 years;
however, the highest percentage of patients fell in the 15
to 29-year-old group. Incidence was higher in men than
in women. The incidence rates in the three southern
regions tended to be higher than the mean for Navarre.

Conclusions. Navarre has a very high incidence of DM1
in children and adults aged 15 to 29. DM1 is more com-
mon in men and shows some geographic variability.
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INTRODUCCION

En 2013, la International Diabetes Fede-
ration (IDF) ha publicado la 62 edicién de
su Atlas!, en el que aporta datos proce-
dentes de 219 paises. La incidencia de dia-
betes tipo 1 (DM1) en niios de =< 14 aiios,
oscila desde 0,1/100.000 habitantes/afo
en Papta Nueva Guinea y Venezuela hasta
57,6/100.000 habitantes/ano en Finlandia.
Los resultados aportados representan una
variaciéon de 576 veces entre las poblacio-
nes analizadas a nivel mundial y de 48 ve-
ces a nivel europeo. Para Espaiia, el Atlas
de la IDF da una incidencia global de 20,6
en menores de 15 anos. En anos anteriores
se han publicado datos de casi todas las
comunidades auténomas?®'®. La incidencia
en la comunidad mas afectada —Castilla-
La Mancha (27,6)3- duplica a la de menor
incidencia -Asturias (11,5)*- aunque hay
diferencias en el periodo de estudio que
pueden ser determinantes. En Navarra, en-
tre 1975y 1991, en poblacién de 0 a 16 aios
de edad, la incidencia fue de 9,0 y, en el
trienio 2009-2011, en <15 anos, 20,27. A me-
dida que se va ampliando el limite de edad
al debut, incluyendo a individuos adultos
para el estudio de incidencia, las publica-
ciones van disminuyendo y, son muy pocas
las que proporcionan datos sin limite de
edad. Los trabajos mas antiguos describen
diversos picos en la incidencia a lo largo de
la vida'>'". Los més recientes coinciden en
sefnalar que la incidencia disminuye a medi-
da que aumenta la edad™!'*%,

Con respecto al sexo, en pacientes >15
afos, la DM1 presenta mayor incidencia
en hombres®!!. En cambio, antes de los 15
anos, los resultados son variables, depen-
diendo de si se trata de paises con alta o
baja incidencia de DM1'2'22, En Navarra,
se ha observado mayor incidencia en varo-
nes, tanto en ninos como en adultos”!4.

En Europa se ha descrito un gradiente
norte-sur en la incidencia de DM12%, con
mayor incidencia en los paises del norte,
con la excepcion de Cerdena®. Sin embar-
go, los datos de las comunidades espafio-
las van en sentido contrario?!3. En Navarra,
no disponemos de datos previos al respec-
to. El objetivo de este estudio consiste en
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conocer los datos de incidencia de DM 1,
en Navarra, sin limite de edad al diagnés-
tico, durante el periodo 2009-2012 y su dis-
tribucién geografica. Asimismo, describi-
remos las caracteristicas al debut de estos
pacientes en cuanto a edad y sexo.

PACIENTES Y METODOS

Estudio prospectivo. Se incluyeron to-
dos los casos diagnosticados de DM1 en
Navarra desde el 1/I/2009 al 31/XII/2012,
excluyendo aquellos con un tiempo de resi-
dencia en la comunidad menor de 6 meses.
Constituyen fuentes primarias de informa-
cién todos los hospitales piiblicos (cuatro)
y privados (dos) de la comunidad. Son
fuentes secundarias: 1) Atencién Primaria,
através del Servicio de Planificacion y Ges-
tién Clinica, 2) la Historia Clinica Informa-
tizada comun a Atencién Primaria y Espe-
cializada, y 3) la Asociaciéon de Diabéticos
de Navarra. Las fuentes secundarias apor-
taron 12 casos nuevos. La exhaustividad
del registro se evalu6é mediante el método
de captura y recaptura y fue del 98,42%
(92,95% para la fuente primaria).

Se han considerado criterios diagnosti-
cos de diabetes tipo 1: a) Anticuerpos anti
GAD y/o anti IA2 positivos junto con la per-
sistente necesidad de tratamiento insulini-
co iniciado en un plazo menor de 6 meses
tras el diagnéstico (para no incluir los ca-
sos de LADA), o b) cuando los anticuerpos
eran negativos, las caracteristicas del de-
but (clinicas, analiticas: cetosis o cetoaci-
dosis) y, también la persistente necesidad
de tratamiento insulinico iniciado en un
plazo menor de 6 meses tras el diagnostico.

Analisis estadistico

Para calcular las tasas de incidencia,
se utilizaron los datos del censo y los pa-
drones de la Comunidad Foral de Navarra
(Fuente: Instituto Nacional de Estadistica).
Se estimaron las tasas anuales y la tasa de
incidencia, expresada por 100.000 perso-
nas-afio de riesgo, en el periodo estudiado,
por grupos de edad, sexo y zona de Nava-
rra. Los intervalos de confianza se han es-
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Figura 1. Divisién de Navarra por regiones.

timado al 95% asumiendo una distribucién
subyacente de Poisson. La comparacion de
la incidencia entre los diferentes grupos de
género y edad, se ha realizado estimando la
razén de incidencia a partir de métodos de
regresion de Poisson.

Navarra se divide en 7 regiones segin
la zonificacién del aiio 2000: Pamplona, Tu-
dela, Noroeste, Pirineos, Tierra Estella, Ri-
bera Alta y Navarra Media Oriental (Fig. 1).
Para comparar entre si las incidencias ob-
tenidas en las distintas regiones y, de ese
modo, evaluar las diferencias interregiona-
les, se ajustaron los valores obtenidos por
el método de estandarizacion indirecta.

La herramienta para el analisis fue el
programa informatico SPSS 20.0.

Este estudio ha sido revisado y apro-
bado por el Comité Etico de Investigacion
Clinica de la Comunidad de Navarra.
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RESULTADOS

En total se registraron 216 nuevos
casos, lo que supone una incidencia de
8,4/100.000 habitantes-ano (IC 95%: 7,3-
9,5). En el afio 2010 se observd la mayor
incidencia (9,9; IC 95%: 7,4-12,3) y, en 2012,
la menor (7,6; IC 95%: 5,4-9,7).

La edad media al diagndstico fue de
24,4 + 15,9 anos. La incidencia en <15 anos
(19,4; IC 95%: 15,1-23,8) fue mayor que en
adultos (6,4; IC 95%: 5,4-7,5) (p<0,001). No
obstante, el nimero total de debuts en
menores de 15 anos (76) fue menor que en
adultos (140). El grupo de edad con mayor
incidencia fue el de 10 a 14 afios, en cam-
bio, el mayor porcentaje de pacientes que
debutaron con diabetes (31,0% del total y
47,9% de los adultos) pertenecian al grupo
de 15-29 aiios.
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La distribucion por sexos fue de 134 va-
rones y 82 mujeres. La incidencia en varo-
nes (10,5; IC 95%: 8,7-12,3) fue mayor que la
detectada en mujeres (6,4; IC 95%: 5,0-7,8)

(p: 0,001), a expensas del grupo de 15 a 29
anos. La distribuciéon por edad y sexo se
muestra en la tabla 1.

Tabla 1. Incidencia de diabetes tipo 1 (n° de casos por 100.000 personas y aio) por grupos de edad y

sexo. Navarra 2009-2012

Grupo Global (IC95%) Varones (IC 95%) Mujeres (IC 95%) p-valor’
0-4 afos 12,3 (6,5-18,2) 8,4 (1,7-15,2) 16,4 (6,7-26,1) 0,185
5-9 afos 18,2 (10,9-25,5) 16,4 (6,7-26,0) 20,2 (9,2-31,2) 0,607

10-14 arios 28,7(19,2-38,3) 38,5 (23,1-53,9) 18,5 (7,6-29,5) 0,040
15-29 afios 15,8 (12,1-19,6) 23,0 (16,6-29,4) 8,2 (4,3-12,2) <0,001
30-44 afios 7,6 (5,59,7) 9,5 (6,2-12,8) 5,5 (2,9-8,1) 0,067

>45 afios 22 (1,331 2,1(0,83,3) 2,2 (1,0-3,5) 0,860

" Resultados del test de comparacion de incidencia entre hombres y mujeres

Las incidencias estimadas por zonas
se muestran en la tabla 2. Los valores de
las incidencias obtenidas en Tierra Estella,
Tudela y Ribera Alta (las 3 regiones del sur
de la Comunidad Foral) tienden a ser supe-

riores a la media autonémica y al resto de
regiones, aunque sin diferencias estadis-
ticamente significativas. Estos resultados
se confirman cuando se estandariza por el
método indirecto.

Tabla 2. Incidencia de diabetes tipo 1 por zonas geograficas. Navarra 2009-2012

Poblacién '“‘l’i(;:)‘:)‘:)‘ga/ 1C95% obsce‘;f,‘;sdos es;?:::;os IME* IC (95,0%)
Noroeste 5,6 2,6-8,8 13 18,4 70,8 37,6 121,1
Pirineo 6,5 0,1-13,0 4 44 89,7 241 2297
Pamplona 78 6,493 109 121,1 90,0 739 1086
Tierra Estella 11,1 5,816, 17 11,6 1454 846 2328
Navarra M.O. 75 2,8-12,3 10 10,5 94,7 454 174,2
Ribera Alta 10,1 6,1-14,2 24 19,6 1218 81 1813
Tudela 10,9 75144 39 30,1 129,6 921 1771

* Ajuste de incidencias por método indirecto
M.O.: Media Oriental

DISCUSION

En Navarra se ha detectado una muy
alta incidencia de diabetes tipo 1 en ni-
fios y adultos de entre 15 y 29 afos. Se ha
confirmado el predominio en varones con
respecto a las mujeres en el grupo de 15-29
afos y se ha observado una incidencia que
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tiende a estar por encima de la media en las
3 regiones del sur de la Comunidad.

Las limitaciones de este estudio son:
el corto periodo de tiempo (4 afos), y la
posibilidad, siempre existente en los regis-
tros, de no detectar todos los nuevos ca-
sos. Como fortalezas, destacan: 1) se trata
de uno de los pocos estudios realizados a
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nivel mundial, sobre incidencia de DM1, sin
limite de edad al debut; 2) la sistematica
de recogida de datos, basada en fuentes de
captura y recaptura, 3) es el primer estudio
en Navarra sobre distribucién de la inci-
dencia por zonas geograficas.

No disponemos de datos de otras nacio-
nes o regiones que aporten informacién so-
bre la incidencia global de DM1, sin limites
de edad, con las que poder compararnos.
S1 que podemos establecer comparaciones
si separamos a los pacientes por grupos de
edad. En menores de 15 afnos, nuestros re-
sultados actuales se asemejan a los de la
Repiblica Checa (19,3)* y, en relacion con
los altimos datos propios en la Gltima dé-
cada’, no hemos observado variaciones.
Ello sugiere que los factores que provocan
la aparicion de DM1 no se han modificado
en nuestra comunidad durante este tiem-
po. El grupo de edad de mayor incidencia,
el de 10-14 anos, lo es desde 1975 y coinci-
de con la mayoria de los estudios publica-
dos®?%. Con respecto a los pacientes entre
15 y 29 anos, la incidencia global es similar
a la de Suecia*. En este mismo rango de
edad y, separando por sexos, la incidencia
en varones, en Navarra, es la mayor publi-
cada en Europa y, en mujeres, una de las
mayores, s0lo superada por Amberes y Lei-
cestershire®. En mayores de 30 afos, la in-
cidencia va disminuyendo en ambos sexos
y, nuestras cifras son inferiores a las hasta
ahora publicadas en Bélgica?, Italia?’, Dina-
marca'!” y Suecia®.

Como en la publicacién anterior de
nuestro grupo’, nuestros hallazgos siguen
apoyando el predominio en varones a par-
tir de la pubertad. Esta diferencia ha sido
atribuida al estilo de vida, estado hormo-
nal, resistencia a la insulina y/o susceptibi-
lidad genética?*?.

Los estudios encaminados a detectar
la variabilidad geografica en la incidencia
de la DM1 tienen por objeto detectar fac-
tores genéticos o ambientales que ayuden
a conocer mejor y, por tanto, a combatir
la enfermedad. También son utiles para
programar los recursos socio-sanitarios
necesarios para hacerle frente. Asi, dispo-
nemos de datos a nivel mundial proporcio-
nados por la OMS y la IDF!, a nivel europeo
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aportados por el Grupo EURODIAB® y, a
menor escala (naciones o regiones) pro-
porcionados por miiltiples publicaciones
procedentes de diferentes partes del mun-
do. En Europa, con alguna excepcioén, la
incidencia aumenta de este a oeste y de
sur a norte®. Contrariamente, en Navarra,
como en Espafa en su conjunto, la inci-
dencia se incrementa de norte a sur>'*. No
hay estudios propios previos para com-
parar este dato y tampoco disponemos
de una explicacion plausible al respecto.
Diversos factores ambientales pueden
influir en esta variacion. Entre ellos cabe
mencionar los cambios en el estilo de
vida: dieta (cantidad y calidad) y ejercicio
fisico, el aumento de peso, las enfermeda-
des infecciosas, el nivel socioeconémico
o el factor materno durante el embarazo.
Puesto que en este estudio no hemos ana-
lizado estos elementos, no podemos pro-
nunciarnos sobre su posible efecto para
justificar nuestros hallazgos.

En conclusiéon, dada la elevada inci-
dencia de la DM1 en Navarra y su peculiar
distribucién geografica, es necesario pro-
gramar futuros estudios que analicen los
posibles factores genéticos y ambientales
implicados en la apariciéon de la enferme-
dad.
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