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Resumen: La Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1), o diabetes insulino-dependiente, es la enfermedad cronica endocrino-
l6gica mas frecuente en la edad pediatrica y la segunda enfermedad cronica en la infancia después del
asma en paises desarrollados. La etiopatogenia es compleja, presentandose en una poblacion genéti-
camente susceptible, de herencia poligénica (haplotipo HLA), expuesta a factores ambientales, ain no
del todo conocidos. Objetivos: Analizar aspectos epidemiolégicos en el debut de un grupo de nifos con
DM1 en el periodo 1998-2009.

Material y métodos: Se revisa en nuestra base de datos todos los nifos menores de 14 afos que
han acudido al hospital con debut de DM1 durante los afos 1998-2009. Se aplica un protocolo de re-
cogida de datos y se realiza un estudio observacional retrospectivo.

Resultados: Se revisan 106 historias clinicas de nifios menores de 14 anos, diagnosticadas de DM1,
el 50% son nifos y el 50% son ninas. Un 50% tenian menos de 8 afnos cuando debutaron. La edad
media del debut fue de 8 anos + 5 meses + 3 afos +3 meses. Se observa mayor nimero de debut en
invierno, 38 casos (35,8%), seguido de primavera. De todos los casos un 34,9% (37 nifios) presentan
antecedentes personales de interés. Un 73,6% (78 casos) presentan algun familiar de primer o segundo
grado con DM1 o DM2.

Conclusiones: Laincidencia de debut de diabetes no muestra diferencias entre sexos, aumentando
a mayor edad. Existe una estacionalidad evidente en invierno, seguida de primavera. Un porcentaje im-
portante de pacientes presentan antecedentes familiares de Diabetes tipo 1 y/o Diabetes tipo 2.

Palabras claves: Diabetes Mellitus tipo 1. Diabetes insulin-dependiente.

Abstract: The Diabetes Mellitus type 1 (DM1), or insulindependent diabetes, is the most frequent chronic endocri-
nological disease in the paediatric age and the second chronic disease in the infancy after the asthma in
developed countries. The etiopatogenia is complex, appearing in a genetically capable population, of in-
heritance poligénica (haplotipo HLA), exposed to environmental factors, still not completely known. Aims:
epidemiological aspects analyze in the début of a group of children with DM1 in the period 1998-2009.

Material and methods: It is checked in our database all the 14-year-old minor children who have
come to the hospital with début of DM1 during the years 1998-2009. There is applied a protocol of with-
drawal of information and a study is realized observacional retrospectively.

Results: there are checked 106 clinical histories of 14-year-old minor children, diagnosed of DM1, 50
% is children and 50 % is girls. 50 % had less than 8 years when they made début. The middle ages of
the début are 8 years + 5 months + 3 years +3 months. Major number of début is observed in winter, 38
cases (35,8 %), followed by spring. Of all the cases 34,9 % (37 children) presents personal precedents of
interest. 73,6 % (78 cases) presents some relative of the first or second degree with DM1 or DM2.

Conclusions: The incident of début of diabetes does not show differences between sexes, increasing
to major age. An evident seasonal variation exists in winter, followed by spring. An important percentage
of our patients present familiar precedents of Diabetes type 1 and / or Diabetes type 2.
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Introduccion

a Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1), o diabetes insu-
Linodependiente, es la enfermedad crénica endo-
rinoldgica mas frecuente en la edad pediatrica y
la segunda enfermedad crénica en la infancia después
del asma en paises desarrollados'2. El proceso autoin-
mune se dirige especificamente contra las células 3 de
los islotes pancreaticos, produciendo una destruccion
de éstos y un déficit de insulina. La etiopatogenia es
compleja, presentandose en poblacion genéticamente
susceptible®*, expuesta a factores ambientales, alin no
del todo conocidos?.

La incidencia ha experimentado un incremento de
casos en el mundo a partir de 1960°, en Espafa os-
cila entre 7 y 38.7 casos por cada 100000 habitantes
menores de 15 anos®®. A nivel mundial se han des-
crito amplias variaciones geogréficas, que varia de
0,1/100.000 por afo en China'™ a mas de 38/100.000
por ano en Cerdena' y 45/100.000 por aho en Finlan-
dia'®. En lineas generales, la incidencia es mayor en po-
blaciones de origen europeo y caucasico, incluyendo
paises de Europa, Estados Unidos y Canada. Otros
paises con alto porcentaje de poblacion caucasica tie-
nen la incidencia mas alta de sus respectivas regiones,
tales como Argentina y Uruguay en América del Sur
y Australia y Nueva Zelandia en el Pacifico Occiden-
tal. Por otra parte, la incidencia es baja en paises con
una proporcion elevada de otros grupos étnicos, tales
como México, Pert y China's,

Con el registro europeo EURODIAB'™ se ha obser-
vado un aumento de la incidencia de forma desigual
por edades y paises. El incremento anual varia del
0.6% en Espana hasta el 9.3% en Polonia.

Existen pocos estudios que evallen la prevalencia de
DM1%y los datos deben ser interpretados con precau-
cion dado que abarcan diferentes periodos de tiempo,
areas geograficas limitadas y emplean diferentes defini-
ciones y métodos para recolectar la informacion.

En el aho 2000, la OMS estima una prevalencia del
0.03% en todo el mundo y 0.15% en paises desarro-
llados para una poblacién menor de 20 anos'. En Es-
pafna se sitla entre 0,3 y 1,53 casos cada 1000 meno-
res de 15 afnos.

La incidencia aumenta con la edad, alcanzando el
pico en la pubertad, que supone el 50-60% de los ca-
80816’17.

Los datos de DIAMOND han mostrado que los ni-
Aos de 5 a 9 anos tienen un riesgo 1.62 veces mayor
(95% intervalo de confianza (IC: 1.57- 1.66) y que entre
10 y 14 anos presentan un riesgo 1.94 veces mayor
(95% IC: 1.89-1.98) comparados con el grupo etareo
de 0 a 4 afos'. En la Ultima década se ha observado
un aumento de nuevos casos en ninos menores de 4
anos, describiéndose un incremento medio de 3.9%
cada afio, siendo un 5.4% a expensas de este grupo'.

J%

vopeedlsiics

La distribucion por sexo es similar en los nifnos. Un
leve predominio en el sexo masculino ha sido recogido
en poblaciones europeas, con un reducido predominio
femenino en poblaciones afroasiaticas.

Se observa cierta estacionalidad al debut, con un
pico de nuevos casos en invierno, caracteristica obser-
vada en ambos sexos y en todos los grandes grupos
étnicos, siendo mas pronunciada en aquellos paises
con diferencias marcadas entre las temperaturas de in-
vierno y verano'®. Esta diferente estacionalidad también
la presentan al nacimiento en comparacion con la po-
blacion general.

Objetivos

Analizar aspectos epidemioldgicos en el debut de un
grupo de niflos con DM1 en el periodo 1998-2009.

Material y Métodos

Estudio observacional retrospectivo en el periodo
1998-2009, de los casos de debut de DM1 en ninos
menores de 14 anos de edad y posterior seguimiento.

Se revisa en nuestra base de datos todos los nifios
menores de 14 anos que han acudido al Hospital con
debut de DM1 durante los afios 1998-2009 y poste-
riormente se realiza un seguimiento en consultas exter-
nas de Endocrinologia Infantil, cada 3-4 meses, hasta
cumplir los 14 ahos. Se revisan las historias clinicas de
los casos (Archivos centrales del area) y se aplica un
protocolo de recogida de datos epidemioldgicos al de-
but (sexo, incidencia, edad, estacionalidad y antece-
dentes familiares de DM1 y 2)

Metodologia estadistica:

Andlisis descriptivo
SPSS.14.

Las variables cuantitativas se expresan con medias y
desviaciones tipicas o, si las distribuciones son asimé-
tricas, con medianas y percentil (P25 y P75), mientras
que las variables cualitativas con tablas de frecuencia
y porcentaje.

realizado con el programa

Este andlisis se realiza sobre la muestra global, asi
como por subgrupos de edad (<5 arios, 5-10 afios, 10-
14 afios) y por sexo (varon, mujer). Se acompana de
representaciones graficas segun el tipo de informacion
(histograma de frecuencias y diagrama de sectores)

Resultados

Se revisan 106 historias clinicas de ninos menores
de 14 anos, diagnosticadas de DM1.

- Sexo

De los 106 pacientes con DM1, el 50% (53 casos)
son niflos y el 50% (53 casos) son ninas.

— Incidencia
De una poblacion de 400.000 habitantes que acude
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al hospital, 65.000 son menores de 14 anos. Se ob-
serva una incidencia de 13.5 casos/ano/100.000.

En las siguientes graficas presentamos el numero
de casos y la incidencia con la que debutan cada ano
(Figura1y 2).

DEBUT DE DIABETES MELLITUS TIPO 1 EN EL AREA HOSPITALARIA DE VALME

— Estacion

Se observa mayor nimero de debut en invierno, 38
casos (35,8%), seguido de primavera 33 casos (37,7%).
En menor nimero observamos el verano con 18 casos
(17%) y el otono con 16 casos (75,7%) (Figura 3).

Figura 1: Numero de debut por arfio

Figura 3: Numero de casos por estacion
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Se compara el nimero de casos por edad que de-
butan en diferentes estaciones segun sexos, mujeres
(Figura 4) y varones (Figura 5). Se observan diferen-
cias entre sexos en las diferentes estaciones (Tabla 2).

Figura 2: Incidencia de debut por afio

Figura 4: Numero de casos por grupo de edad en
cada estacion en las mujeres
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— Edad

Se dividen por grupos de edad (Tabla I). Un 50%
tenian menos de 8 anos cuando debutaron (mediana).
Un 25% eran menores de 5 anos (P25) y un 25% tenian
mas de 11 anos (P75). La edad media del debut es de
8 anos + 5 meses + 3 anos +3 meses.

Tabla I. Numero de casos por sexo y grupo de edad

Edad Muijer Varéon Total
(ahos) | (n°casos %) | (h°casos%)) |(n°casos (%))
<5 2 (3,8) 2 (3,8) 4 (4)
5-10 8(15,1) 9(17) 17 (16)
>10<14 | 43 (81,1) 42 (79,2) 85 (80)
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Figura 5: Numero de casos por grupo de edad en
cada estacion en los varones
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Tabla 2. Numero de casos por sexo y por estacion

Mujer Varén Total
Estacion (n°casos (n°casos (n°casos
(%)) (%)) (%))
Primavera 11 (20,8) 22 (41,5) 33(31,1)
Verano 16 (30) 2 (3,8) 18(17)
Otofio 5 (9,4) 11 (20,8) 16 (15,1)
Invierno 20(37,7) 18(34) 38(35,8)

— Antecedentes familiares

Un 73,6% (78 casos) presentan algun familiar de pri-
mer o segundo grado con DM1 o0 DM2. 42,3% (33 ca-
s0s) son mujeres y 57,6% (45 casos) son varones.

El porcentaje de antecedentes familiares de DM2 es
algo superior al de DM1, 65,3% (51 casos) con DM2
frente al 43,5% (34 casos) con DM1. Los casos con
antecedentes familiares de DM1 no presentan diferen-
cia entre sexos, mientras que los que presentan ante-
cedentes de DM2, un 62,4% son varones y un 37,2%
son muijeres.

Discusion
Se revisan 106 historias clinicas de nifilos menores

de 14 anos diagnosticados de DM1 en nuestro hospital
en el periodo 1998-20009.

De los 65.000 niflos menores de 14 anos que atiende
nuestra area sanitaria, 106 debutaron con DM1 en un
periodo de 12 anos, lo que supone una incidencia de
13.5 casos/ano/100.000 habitantes menores de 14
anos. Estas cifras entran dentro del rango de inciden-
cia descrito en Esparfia®®. De todos los casos, 50% son
ninos y 50% nifas, una distribucion por sexo similar a
la descrita. La edad media del debut es de 8 afos + 5
meses, se describe mayor prevalencia a mayor edad,
con un pico de incidencia en la edad puberal del 50-
60%'%'". En la Ultima década se ha observado un au-
mento de nuevos casos en ninos menores de 4 anos'™,
se desconoce una etiologia clara que explique este in-
cremento. Existen diferentes factores genéticos y am-
bientales involucrados. Diversos estudios han descrito
que actualmente existiria una mayor penetrancia de los
alelos relacionados con diabetes, lo que ha sido atri-
buido en parte a interaccion con inmunizaciones reci-
bidas en la infancia. Un estudio reciente sugiere que la
ganancia precoz de peso, asi como el elevado indice
de masa corporal en nifos pequenos, puede predis-
ponerlos a una temprana insulinorresistencia y destruc-
cion de células B, lo que conlleva a una mayor inci-
dencia de DM1 en este grupo. No existen trabajos que
avalen con evidencia suficiente la causalidad de estos
factores En nuestra serie el grupo menor de 5 anos re-
presenta el 3,7% del total, debutando un 25% en 2007
y un 75% en 2009.
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Existe estacionalidad, con un pico en invierno, en
ambos sexos'’, coincidiendo con nuestra serie, un
35,8% de casos debutan en invierno (34% varones/ 37
% mujeres), con ligera diferencia a favor del sexo feme-
nino. En las otras estaciones las diferencias por sexo
son mas importantes. Esta descrita la influencia de fac-
tores climaticos (frio) sobre la aparicion de infecciones
viricas siendo ésta la causa por la que regiones mas
cercanas al polo presentan mayor incidencia de DM1,
con la excepcion de Cerdena. Estudios retrospectivos
han proporcionado resultados dispares sugiriendo que
infecciones inespecificas previas al comienzo de la en-
fermedad pueden asociarse con un riesgo aumentado,
mientras que la concurrencia preescolar diaria con ma-
yor posibilidad de una carga infecciosa precoz, desem-
penaria un papel protector.

Se observa asociacion con virus del grupo enterovi-
rus'®. También se han detectado anticuerpos relaciona-
dos con los islotes después de infecciones por paroti-
ditis, sarampion, varicela y rotavirus®.

Un 73,6% presentan algun familiar de primer o se-
gundo grado con DM1 o 2. Los antecedentes familiares
de DM2 (65,3%) son algo superior al de DM1 (43,5%).
43,5% tienen antecedentes familiares de DM1, se sabe
que en los gemelos homocigotos la concordancia en
el caso de la DM1 alcanza un 50%, lo que sugiere que
tanto factores genéticos como ambientales, influyen
en el desarrollo de la enfermedad. Estudios en pacien-
tes con DM1 han demostrado que sus hijos tienen un
riesgo 4-14 veces mayor que la poblacion general de
presentar DM1, especialmente cuando la DM1 la pre-
senta el padre. En el caso de la madre, la asociacion es
mas débil y no significativa. No todos los casos tienen
antecedentes familiares de DM1, justificando el modelo
de la historia natural, en el que individuos susceptibles
genéticamente con un numero fijo de células B, estan
expuestos a un desencadenante ambiental que induce
la autoinmunidad de la célula. El principal locus de sus-
ceptibilidad a DM1 se encuentra en la region HLA en el
brazo corto del cromosoma 6 y contribuye con aproxi-
madamente el 40-50% del riesgo heredado de DM1,
los genes de clase Il (DQ, DR y DP) representan la aso-
ciacion mas fuerte con la enfermedad?" 22,

Conclusiones

LLa incidencia de debut de diabetes no muestra dife-
rencias entre sexos.

A mayor edad, mayor nimero de casos debutan con
Diabetes tipo 1.

Existe una estacionalidad evidente con mayor fre-
cuencia en invierno seguida de la primavera.

Un porcentaje importante de nuestros pacientes
presentan antecedentes familiares de Diabetes tipo 1
y/o Diabetes tipo 2.
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