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Summary

Title: Clinical analysis of the newborn infants with congenital defects registered in the ECEMC: Distribution by etiology and
ethnic groups.

The clinical analysis of the main clinical aspects of the infants with congenital defects registered by the ECEMC (Spanish Collaborative
Study of Congenital Malformations) between 1980 and 2007, has been performed. Among a total of 2,254,439 newborns surveyed,
35,246 (1.56%), had congenital defects detected during the first 3 days of life. This group of malformed infants was distributed according
to their clinical presentation as isolated (74.01%), multiply malformed (13.43%), and syndromes (12.56%). The etiologic distribution of
infants with congenital anomalies in the ECEMC showed a 20.42% of genetic cause, 21.03% multifactorial, 1.22% produced by environ-
mental causes, and in the remaining 57.33% the etiology of the defects was unknown. The secular distribution of the 3 main groups of
clinical presentation (isolated, multiply malformed and syndromes) was studied and all of them showed a decreasing trend along the years,
probably as a consequence of the impact of the interruption of pregnancy of some affected fetuses. The different types of syndromes and

their minimal frequency values, were also presented separated by type of cause.

Introduccion

Siguiendo con el enfoque estructural del Boletin del
ECEMC, en este capitulo mostramos los resultados del ana-
lisis clinico de los nifios nacidos con defectos congénitos re-
gistrados por el ECEMC, una vez que se han incorporado
ala base de datos los nacidos durante el afio 2007.

Una de las caracteristicas mas singulares del registro que
integra el ECEMC, es la profundidad y complejidad del anali-
sis clinico-etioldgico que se realiza en cada nifio con defectos
congénitos. Esto es asf, porque el objetivo final de la investi-
gacion de este programa es identificar las causas de esos de-
fectos congénitos. Esto implica que cuando en los nifios se co-
difican los defectos y se pasan a la base de datos general del
Registro, no en todos los casos nacidos durante el Gltimo
afo se ha llegado a un diagnostico. Muchos de los nifios si-
guen estudiandose, a veces durante afos, antes de llegar a es-
tablecer un diagnostico de certeza. En unos casos, porque se
necesitan estudios y analisis complementarios que se estan
realizando. En otros, porque es necesario acumular un niime-
ro suficiente de casos para realizar estudios epidemioldgicos;
y otros, porque no se han podido (o pueden) analizar hasta
que el desarrollo de la tecnologia lo permite.

Ademas, este aflo concurren ciertas circunstancias que
nos van a permitir (de hecho ya lo estan haciendo), aplicar
nuevas técnicas moleculares en la investigacion de las cau-
sas genéticas de algunas (cada vez mas) alteraciones del des-
arrollo. Esas circunstancias son basicamente propiciadas por
pertenecer al CIBER de Enfermedades Raras (CIBERER). Den-
tro de las actividades que se realizan en el propio CIBERER,
existen proyectos intramurales y ayudas para inversiones en
pequefas infraestructuras, que estan propiciando avan-
ces tanto en esos diagnésticos, como en la investigacion.
Mas auin, estamos realizando varios proyectos intramurales
en colaboracion con otros grupos del CIBERER, sobre es-
tudios bioquimicos y moleculares en diferentes nifios con
multiples defectos, seleccionados por criterios previamen-
te establecidos.

Estoimplica, que los datos diagndsticos de los nifios na-
cidosenelafo 2007 -que es el afo al que corresponden los
datos de este Boletin- no son completos. Pero también, que
muchos de los datos clinicos correspondientes a los nifios
nacidos en los afios anteriores, han podido modificarse al
haber llegado posteriormente a un diagnoéstico de certe-
za. Diagndstico que ha sido posible, bien porque antes no
se habfa terminado, porque se realizd con la colaboracion
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de grupos de investigacion de otros paises, o bien porque
ha podido realizarse ahora con la implementacion de nue-
vas técnicas en nuestro laboratorio. Esta es la razon para
gue cada afio incluyamos no solo los datos del afio que se
estd analizando, sino también los acumulados en la base de
datos del Registro.

En este articulo se muestran, pues, los resultados que
hemos podido obtener de los nifios nacidos durante el
ano pasado, junto con el global de todos los nifios de los
afnos anteriores.

Material y Métodos

1.- Material

Poblacién estudiada:

El total de la informacion que se incluye en este trabajo,
corresponde a 2.356.979 recién nacidos consecutivos co-
rrespondientes al periodo comprendido entre enero de 1980
y diciembre de 2007. Entre esos nacimientos, se ha identi-
ficado un total de 36.448 nifios que presentaban defectos
congénitos mayores o menores detectados durante los 3
primeros dias de vida (1,56%). Sien alguno de los nifios re-
gistrados se identificara posteriormente algin otro defec-
to que no se incluyd en la primera descripcion, se le anade
cuando se identifica.

Es importante resaltar, que en la medida que vamos te-
niendo mas posibilidades diagnodsticas que se pueden
aplicar a nifos nacidos hace afos, se esta produciendo un
incremento del nimero de casos en los que disponemos de
datos evolutivos. Esta informacion es de un gran valor para
un registro de niflos recién nacidos con defectos, porque
permite no sélo que se pueda llegar a un diagndstico en cier-
tos sindromes evolutivos, sino que hace posible establecer
la historia natural de los distintos sindromes. Aspecto, este
ultimo que, aunque siempre es de gran importancia, lo es
mucho maés en ciertos casos que, por ser muy poco frecuen-
tes, son también muy desconocidos.

2.- Métodos

Metodologia de recogida y Sistema de codificacion:
No vamos a describir la metodologia que se sigue para
la identificacion de los casos y controles, porque ha sido am-
pliamente publicada®™ ademas de estar reflejada en un Ma-
nual Operacional’. S6lo vamos a comentar brevemente que
los médicos que colaboran en el ECEMC (cuya lista se inclu-
ye en el apartado VIl de este Boletin), constituye el Grupo
Periférico, y son los encargados de la deteccion de los casos
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y de sus de controles, de la recogida de la informacién co-
rrespondiente a los nifos (casos y controles), mediante unos
protocolos propios del ECEMC. Toda la informacion obte-
nida (unos 312 datos por nifio) es enviada al Grupo Coordi-
nador, que es el responsable de la validacién, codificacion
y su inclusion en la base de datos informatizada. Los datos
de cada hospital son enviados mensualmente al Grupo Co-
ordinador, de forma que durante los primeros dias de ca-
da mes, se envian los datos de casos y controles del mes an-
terior junto al total de nacimientos del mismo mes anterior.

Como ya hemos comentado, el anélisis clinico de cada
nifo es muy completo y complejo, por lo que también lo
es la codificacion de los defectos congénitos. Esta se reali-
za mediante un sistema disefado en el ECEMC, que se es-
tablece en tres niveles de codigos. En el primer nivel se co-
difica individualmente cada uno de los defectos presentes
en cada nifio. Para ello se utiliza una modificacion de la 8?
Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE-8), por-
que era la Unica version disponible en los afios en que co-
menzé el ECEMC. Con objeto de hacerla més especifica, se
modificé afadiéndole més digitos. El sequndo nivel, codifi-
ca al nifo, teniendo en cuenta todos los defectos que pre-
senta. De esta forma, el cddigo de un nifio puede indicar
gue tiene un determinado sindrome génico, cromosémico,
ambiental; o bien que el nifo presenta sélo un defecto ais-
lado, una secuencia, un defecto de zona de desarrollo, o
cualquiera de los patrones malformativos que hoy se reco-
nocen*®. Por Ultimo, en el tercer nivel se codifican los dife-
rentes patrones que se pueden identificar en cada nifio
gue presente mas de un solo defecto, tenga o no etiologia
conocida, independientemente del cédigo que tenga como
nifio (indicado en el nivel 2). Por ejemplo, un nifio cuyo diag-
nostico es de trisomia 18 (como se indicara en el nivel 2 del
c6digo), puede presentar una serie de defectos (y codigos)
gue constituyen patrones dismorfoldgicos como la secuen-
cia de espina bifida, varios codigos de defectos cardiacos que
se reconocen como un defecto de zona de desarrollo, etc.

Este sistema ha resultado de gran utilidad para los
analisis de asociaciones de defectos, para los analisis de
teratologia clinica, y otros muchos de epidemiologia des-
criptiva?®. Es mas, y como veremos en otro articulo de este
Boletin, se estd empezando a vislumbrar la utilidad que es-
te sistema de codificacion del ECEMC puede tener, para la
busqueda de genes candidatos para esos grupos de altera-
ciones del desarrollo embrionario humano.

Metodologia del analisis clinico y evaluacion
de cada nifio

En el Esquema 1, se describe el flujo que sigue la infor-
macion de cada nifio una vez que llega al Grupo Coordi-
nador. Cuando nace un nifio con defectos, siempre que es
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posible, se envia muestra de sangre al laboratorio del ECEMC
para estudio citogenético, y molecular cuando proceda. Una
vez recibida toda la informacion sobre los nifios nacidos con
defectos cada mes, se revisa y valida la de cada nifio, y se
asigna el primer nivel del cédigo de defectos. Una vez a la
semana, se hace una evaluacion multidisciplinar de cada ni-

Ao, analizando los resultados de todos los datos e informes

que tenemos, incluyendo la descripcion del caso, los resul-

tados de los estudios de citogenética de alta resolucién y,

en su caso, molecular, y la iconografia disponible, entre otros.

El resultado de esta evaluacion da lugar a la codificacion del

nifio en su conjunto asi como sus distintos patrones. De es-

taforma, se van air formando los distintos grupos de nifios
que se indican en el Esquema 1, y que basicamente son:

A) Aquellos en los que se llegue a un diagnostico de certe-
za, por ejemplo de un sindrome cromosémico, génico,
ambiental, o causa alin desconocida. De esta forma, se
van acumulando los nifos en tres grupos etioldgicos de
los mismos tipos de sindromes (parte izquierda del Esque-
ma 1).

B) Si el nifio tiene multiples defectos pero de causa desco-
nocida, bien porque no se conoce, o bien porque aun fal-
tan resultados de algunos estudios y andlisis que permi-
tan establecer si tiene o0 no un sindrome determinado.
Cuando se llega a identificar que alguno de estos nifios

tiene un sindrome, es diagnosticado y pasa a engrosar el
grupo correspondiente de sindromes.

C) Que el nifo tenga un solo defecto, tenga un Unico c6-
digo o tenga varios constituyendo una secuencia.

Por ultimo, cuando se publica algun trabajo aportando
datos sobre nuevos sindromes, o nuevos hallazgos de algu-
nos conocidos como, por ejemplo, los que se describen en
el punto “Hot Spots (investigaciones importantes)” del apar-
tado VI de este Boletin, que podrian ser lo que tienen al-
guno de los nifios de la base de datos del ECEMC, se iden-
tifican esos casos y, junto con los médicos del Grupo Periférico,
son revisados a la luz de los nuevos conocimientos.

Definicion de los Grupos étnicos y de los Inmigrantes.

El grupo étnico delos nifios se determina por la existen-
cia de algun abuelo que sea de un grupo diferente al blan-
o, y éste cuando los cuatro abuelos son blancos. Por tan-
to, las distribuciones por grupos étnicos son independientes
del lugar de nacimiento de los padres. Sin embargo, se con-
sideran inmigrantes, cuando uno, o los dos, padres del ni-
fio han nacido fuera de Espafa.

Metodologia de analisis estadistico:
Para determinar si las tendencias de las distintas distri-
buciones temporales son, o no, debidas a oscilaciones de

ESQUEMA 1.
c Sfndromes Datos de cada RN > Muestras para el laboratorio
cromosoémicos con defectos de citogenética
: ~ Sindromes. N . . .
génicos/mendelianos Arr]r?e“csilizrclltlglé\c/)aldul:gircl)cr)\sggq < Participan TODOS los investigadores
todos los datos del CIAC
¢ Descripcion
de sindromes nuevos
Resto de casos Conjunto de casos
c Sfndromes de causa desconocida > con multiples defectos
por teratdbgenos +
»| 4 Conjuntos de casos Conjunto de casos Diferentes enfoques de investigacion:
con causa conocida con sélo un defecto —> - Epidemiolégica
H - Molecular
> - Bioguimica
- DISMORFOLOGICA
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los tamanos de las muestras, se ha llevado a cabo un anali-
sis de regresion lineal, mediante la que se obtienen tres
valores de la prueba de la chi-cuadrado. Uno de ellos es el
que indica el sentido de la tendencia (que en las gréficas
aparece abreviada como y*TEND.), y tiene un grado de li-
bertad. El sequndo valor de la chi-cuadrado, tiene k-2 gra-
dos de libertad (abreviado como %?DESV.), donde k es el nu-
mero de clases estudiadas (en este trabajo, periodos de
tiempo), e indica si el ajuste de la distribucién a una linea
recta es sin desviacion, o si las oscilaciones producen una
desviacién de forma que no se puede ajustar a la linea rec-
ta. Por Ultimo, obtenemos un valor de la chi-cuadrado que
tiene k-1 grados de libertad (abreviado como y?ENTRE.),
donde “k"” es también el nimero total de clases estudiadas.
Sies estadisticamente significativo, cuando no hay ajuste a
una tendencia lineal, podemos considerar que las varia-
ciones entre los periodos estudiados no son por azar.

Este andlisis calcula también la pendiente de la recta
deregresion ala cual se ajusta la distribucién (representada
por “b") . Cuando b es positiva indica que la tendencia es
creciente, y adquiere un valor negativo cuando la tenden-
cia es decreciente. En las gréficas de distribucion temporal
en las que se ha incluido el valor de b, éste se ha expresa-
doen tanto por 10.000, indicando el nimero medio de ca-
sos que se incrementan o restan (dependiendo del sentido
de la tendencia) al pasar de un periodo al siguiente, por
cada 10.000 nacimientos.

Resultados
1. Andlisis del tipo de presentacion clinica

Enla Tabla 1 se distribuyen los recién nacidos con de-
fectos congénitos por los tres grandes grupos de presen-

tacion clinica, mas el grupo constituido por los que se han
diagnosticado con algun sindrome. En la tabla se incluyen
ademas los datos del aflo 2006, para comparacion. s im-
portante destacar que los tres grupos de esta Tabla 1 mues-
tran una distribucion en los datos del aflo 2007, que es prac-
ticamente igual a la obtenida para los del afio 20068, Si
analizamos estas distribuciones mostradas en los Boleti-
nes de los anos anteriores,*'' concretamente de los anos
2004 a 2006, observamos que se mueven en alrededor de
los siguientes porcentajes: 62 % para los aislados, 17 % po-
limalformadosy 12,50% sindromes. Las pequenas variacio-
nes de los dos Ultimos afos, 2006 y 2007, pueden ser debi-
das a los siguientes factores: a) que algunos nifios de los
afos mas recientes, alin estén en revisién diagnostica y al-
guno de los defectos no se haya incluido ain como defini-
tivo; b) que el impacto del diagnéstico prenatal seguido
de interrupcién voluntaria del embarazo (IVE) en caso de de-
fectos congénitos, sea mas acusado en fetos en los que se
detectan varios defectos. De hecho, la proporcion de nifios
polimalformados es menor en los datos del afio 2007 que
la de los anos 2004-2006, lo que apoya esta posibilidad. En
este caso, la explicacion de que no disminuyan también
los nifos con sindromes, puede ser debido a que el porcen-
taje de los Ultimos afos es reflejo del efecto de dos situacio-
nes que lo modificarian en sentido contrario. Por un lado,
disminuye como consecuencia del diagnostico prenatal y
subsiguiente IVE, y por otro, se incrementa el nimero de ni-
fios en los que se diagnostican sindromes como consecuen-
ciade las nuevas tecnologias. Asi, en la Grafica 1, se
muestra la distribucion de estos tres grupos de presentacion
clinica, en tres periodos de tiempo. El primero es el anterior
alaposibilidad legal para hacer una IVE (periodo base de las
frecuencias en Espafa), pasando por el comprendido entre
elafo 1986y 2006 vy, por ultimo, el aflo 2007. Ademas,
en la gréafica se ha incluido la distribucion de los sindromes
tras excluir el sindrome de Down (que muestra un gran

TABLA1

DISTRIBUCION POR TIPO DE PRESENTACION CLINICA DE LOS NINOS CON DEFECTOS CONGENITOS
REGISTRADOS EN EL PERIODO ANALIZADO

ANO 2006 (a) PERIODO 1980-2007
GRUPOS % N° %
Aislados 74,01 27.028 74,15
Polimalformados 13,43 4.850 13,31
Sindromes 12,96 4.570 12,54
Total nifos con defectos congénitos 36.448 100.-

(a) Boletin del ECEMC 2007, Serie V, n°6, pag. 22.
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impacto de descenso por las IVE). Todos los grupos mues-
tran una tendencia de disminucion estadisticamente muy
significativa, cuya principal causa se considera que también
es el impacto de las IVE de ciertos fetos con defectos.

Con objeto de analizar como es el tipo de presenta-
cion para los distintos defectos congénitos en el nifio, se han
seleccionado las mismas 17 malformaciones que se vie-
nen estudiando en forma sistemética tanto en el ECEMC,
como en conjuncién con otros paises de los cinco continen-
tes'y se presentan en la Tabla 2. Como se puede observar,
en lugar de los tres grandes grupos de presentacion clinica
aparece uno mas, denominado Secundarios. Este grupo
se refiere a aquellos defectos que en realidad no son altera-
ciones primarias (o intrinsecas) del desarrollo de esa estruc-
tura, sino que se producen como consecuencia de la pre-
sencia de otro defecto que serifa, en realidad, la auténtica
alteracion del desarrollo. Por ejemplo, la fisura del paladar,
que comoseindicaen la Tabla 2, se detectd en 1.042 nifios,
peroen 181 de ellos (17,4%) representa una alteracion
secundaria. Esto indica que se ha producido porque el fe-
to tiene (en la mayoria de los casos) una micrognatia (que
es la auténtica alteracion del desarrollo embrionario-fe-
tal), como consecuencia de la cual, la cavidad bucal es
mas pequefia, la lengua no cabe bien y ocupa el espacio del
paladar, impidiendo que las valvas palatinas se fusionen

GRAFICA 1

DISTRIBUCION DE LOS RECIEN NACIDOS
CON DEFECTOS CONGENITOS POR TIPO
DE PRESENTACION CLINICA, EN TRES
PERIODOS DE TIEMPO

Frecuencia por 1.000 RN
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en la parte media. Este impedimento da lugar a un pala-
dar fisurado, que no se debe a una alteracion intrinseca del
desarrollo del paladar, sino a que la lengua impidio fisica-
mente su cierre. Por ello, la fisura del paladar adquiere la for-
ma de “U" invertida, lo que permite diferenciarla de la
que se produce cuando se debe a una alteracion del cierre
del paladar. Esta tiene una forma de “V" invertida, ya que
el cierre normal se realiza desde la parte anterior hacia la
posterior (Fig.1).

Una informacién relevante de esta Tabla 2, es que per-
mite conocer la frecuencia con la que cada uno de esos 17
defectos se presenta asociado o no a otros defectos en el
mismo nifio, y cuantos de esos nifos tienen sindromes re-
conocibles. Estos datos son de gran utilidad para el diagnos-
tico prenatal, ya que cuando se identifica uno de estos de-
fectos, saber la frecuencia con la que se presenta aislado en
el niflo o asociado a otras alteraciones, permite realizar una
evaluacién e informacion a los padres mucho més adecua-
da. Por ejemplo, si un ecografista detecta una gastrosqui-
sis, la probabilidad de que el feto tenga otros defectos que
no se identifiquen en la ecografia morfoldgica, es muy pe-
quena, ya que esta alteracion se presenta aislada en el 94,3%
de los casos. La situacion contraria serfa, por ejemplo, la de-
teccion de una anoftalmia, ya que en casi el 90% se presen-
ta asociada a otros defectos congénitos.

FIGURA 1. Forma de la fisura del paladar cuando
es producido por una malformaciéon y cuando es
secundario (secuencial) a una retrognatia.

a) b)

Forma en U invertida producida
por una micrognatia (Secuencia
de Pierre Robin)

Forma de V invertida por un proceso
malformativo
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TABLA 2

DISTRIBUCION DE 17 DEFECTOS CONGENITOS SELECCIONADOS POR TIPO DE PRESENTACION CLINICA
(AISLADOS, SECUNDARIOS A OTROS DEFECTOS, POLIMALFORMADOS Y SINDROMES). PERIODO: 1980 - 2007

MALFORMACION AISLADOS (a) SECUNDARIOS POLIMALFORMADOS SINDROMES TOTAL
N° % N° % N° % N° % (b)
Anencefalia 286 87,7 1 0,3 35 10,7 4 1,2 326
Espina bifida 497 76,3 0 0,0 122 18,7 32 4,9 651
Encefalocele 50 36,2 0 0,0 56 40,6 32 23,2 138
Hidrocefalia 159 18,5 164 19,1 333 38,8 202 23,5 858
Anoftalmfa o microftalmia 40 10,2 4 1,0 219 56,0 128 32,7 391
Anotia/Microtia (c) 200 58,3 0 0,0 111 32,4 32 9,3 343
Fisura paladar 490 47,0 181 17,4 242 23,2 129 12,4 1042
Labio leporino = fis. paladar 908 73,0 1 0,1 210 16,9 124 10,0 1243
Atresia/estenosis de es6fago 236 51,2 0 0,0 176 38,2 49 10,6 461
H. diafragmatica 265 65,9 0 0,0 114 28,4 23 5,7 402
Atresia/estenosis de ano/recto 215 42,6 1 0,2 240 47,5 49 9,7 505
Hipospadias 3164 88,5 0 0,0 342 9,6 68 1,9 3574
Onfalocele 109 46,2 0 0,0 80 33,9 47 19,9 236
Gastrosquisis 100 94,3 0 0,0 6 5,7 0 0,0 106
Reduccion extremidades 689 49,8 7 0,5 4472 31,9 246 17,8 1384
Defecto de la pared corporal (d) 2 5,4 5 13,5 30 81,1 0 0,0 37
Agenesia renal bilateral 45 52,9 0 0,0 36 42,4 4 4,7 85

(a): Aislados: Si el defecto considerado es el tinico que presenta el R.N., o se acompana de un defecto menor, o de otros secundarios a él.

(b): Todos los casos con el defecto. Los porcentajes estan calculados sobre este total.
(c): Anotia/Microtia con atresia o estenosis del conducto auditivo.
(d): Tradicionalmente denominado " celosomia/pleurosomia™ .

2. Evolucion secular por tipo
de presentacion clinica

Aunque en la evolucion secular de los distintos tipos
de presentacion clinica de los defectos congénitos influyen
diferentes aspectos (conocimientos clinicos, disponibilidad
de lainformacion adicional necesaria, desarrollo tecnolégi-
coy las posibilidades de su utilizacion, el propio avance de
la ciencia...), uno de los que mas fuertemente la pueden
afectar, es la posibilidad de realizar una IVE y la cada vez ma-
yor resolucion de los sistemas de ecografia prenatal. Ese
efecto ya lo observamos en la Gréafica 1 para los tres tipos
de presentacion clinica. Sin embargo, debe ser mucho
mas intenso para los casos de malformaciones graves y de
presentacion multisistémica, como son las blastogénicas.
Estas se originan durante el desarrollo del blastocisto, que
corresponde a las cuatro primeras semanas de gestacion (o
seis contando desde el primer dia de la Ultima regla). En
este periodo se producen los esbozos de todos los 6rganos,
por lo que las alteraciones del mismo van a dar lugar a mal-
formaciones que son muy graves, muy frecuentemente le-
tales, y con mucha frecuencia afectando a diferentes estruc-
turas corporales.

En la Grafica 2 se presenta la distribucion secular de la
frecuencia de defectos blastogénicos, en la que se observa
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una disminucion progresiva hasta el afo 2002, que se ajus-
ta a un modelo linealy que es estadisticamente muy signi-
ficativa. Sin embargo, desde el afo 2002 hasta el 2007, se
ha producido un incremento que ha llegado a alcanzar el li-
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mite de la significacion estadistica (p<0,05), con un incre-
mento del afio 2002 al 2007 de 3,58 puntos. La disminu-
cion de los anos anteriores al 2003, es esencialmente re-
flejo de las IVE, mientras que alin no esté clara la razén del
incremento a partir del afo 2002, aunque podria ser debi-
do alos nacimientos de las mujeres inmigrantes. De hecho,
en la Gréfica 3, se muestra la misma distribucion pero sepa-
rando los casos cuyos padres son autdctonos de los que son
inmigrantes. Podemos observar que la distribucion de estos
defectos en el grupo de inmigrantes, que en los primeros
anos muestra grandes oscilaciones debido a que las mues-
tras eran muy pequenas, en los Ultimos afos es mas estable
y esta un poco por encima de la distribucion de los espa-
fioles, en los que ahora el descenso es lineal y muy signifi-
cativo (p<0,000001). Este Ultimo incremento que se obser-
va en los inmigrantes, aunque es pequefio, podria ser reflejo
de su peor situacion socio-sanitaria.

3. Andlisis etiolégico

En la Gréafica 4, se muestra la distribucion de los ninos
recién nacidos con distintos sindromes seguin su etiologia.
Nuevamente, las proporciones son practicamente las mis-
mas que las del afio 2006. Si consideramos los cinco grupos
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maés frecuentes, las proporciones son de 70,26% para los
sindromes cromosémicos (en el ano 2006 fue de 70,36%),
la de los sindromes autosémicos dominantes es de 7,48%
(el ano 2006, 7,43%), los autosomicos recesivos 6,94 % (el
ano 2006, 7,09%), los génicos de etiologia desconocida
6,24% (el afo 2006, 6,12 %), y las embriofetopatias 4,64 %
(el aho 2006, 4,70%).

Enla Gréfica 5 se muestra la evolucion de la frecuencia
del total de nifios con sindromes autosémicos dominantes
alo largo del tiempo, junto con la distribucion por separa-
do de los que tenfan y no tenian antecedentes familiares. Es
de interés resaltar que el efecto del diagndstico prenatal que
se observa, es a expensas de los casos sin antecedentes fa-
miliares, que son los Unicos que muestran un descenso es-
tadisticamente significativo. Como ya hemos comentado
en otras ocasiones, eso podria estar reflejando que en las
familias en las que ya hay un caso, se producen menos
IVE, posiblemente debido a que al estar més familiariza-
dos con la patologia que va a presentar el recién nacido, la
valoran de forma diferente que en las que no hay antece-
dentes. La distribucién entre los casos sin antecedentes fa-
miliares no muestra ajuste a una linea de descenso o de in-
cremento, aunque las diferencias entre los distintos afios
(x*ENTRE.), son estadisticamente significativas.

Enla Gréfica 6, se presenta la distribucion secular del
total de sindromes autosémicos recesivos, y separados en
aquéllos en los que los padres son parientes entre ellos, y
en los que no lo son. En las tres distribuciones se observa
una tendencia decreciente que es estadisticamente muy

GRAFICA 4
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significativa. La Gréafica 7, corresponde a la distribucion
temporal del total de las embriofetopatias, junto con las
correspondientes a los tres tipos mas frecuentes. Excepto
la producida por la diabetes materna, las otras muestran
tendencias significativamente decrecientes a lo largo del
tiempo. La causa del descenso es posiblemente debida a
varios factores. Por un lado, como consecuencia de las
IVE tras la exposicién a esos factores, ya que su riesgo pa-
ra el desarrollo embrionario y fetal es conocido, o por la de-
teccion prenatal de los fetos afectados. Por otro, debido al
mayor conocimiento que va existiendo, no sélo entre el co-
lectivo médico, sino entre la poblacion general, tanto so-
bre factores de riesgo y medidas de prevencion que hay que
tener en cuenta desde que se planea un embarazo. Estos
aspectos podrian explicar que descienda la frecuencia de
embriofetopatias por tratamiento con anticonvulsivantes
en politerapia, y debida a la exposicion prenatal a alco-
hol, respectivamente.

Al realizar la distribucién de los nifios por etiologia, se
sigue haciendo dentro las cuatro grandes categorias de cau-
sas: genética, ambiental, multifactorial, y desconocida
(Tabla 3). No obstante, hay que tener presente que las fre-
cuencias de los grupos con etiologia conocida son estima-
ciones minimas de su frecuencia real. Como dijimos al prin-
cipio de este trabajo, el grupo de nifios con causas desconocidas

GRAFICA 5
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incluye casos en los que por no contar aiin con los resulta-
dos de ciertas pruebas complementarias, por haber falle-
cido, o resultar imposible conseguir informacién adicio-
nal, no se hallegado a un diagndstico final. A pesar de todo,
los valores obtenidos en esta Tabla, son practicamente igua-
les que los obtenidos en el Boletin del aho pasado que in-
clufa los datos hasta el afio 20068

Como siempre, en las Tablas 4 a 9 se muestran las fre-
cuencias de los distintos tipos etioldgicos de sindromes si-
guiendo un mismo formato en todas ellas, que incluye el
nombre del sindrome (por orden decreciente de su frecuen-
ciaen el ECEMC), su localizacion génica si se conoce (de
acuerdo con la informacion obtenida de la base de datos
“On-line Mendelian Inheritance in Man" , en Julio de 2008)",
el nimero de casos registrados y su frecuencia en nuestra
poblacion por cada 10.000 nacimientos.

Enlas Tablas 4 y 5, se incluyen los sindromes autosomi-
cos dominantes, y autosémicos recesivos; en la Tabla 6, los
sindromes con otras etiologias génicas, que incluyen los de
herencia ligada al cromosoma X, los de secuencias repetiti-
vas de ADN, y los de causa génica de tipo no bien determi-

TABLA 3

DISTRIBUCION ETIOLOGICA DE LOS RECIEN NACIDOS
CON DEFECTOS CONGENITOS
IDENTIFICADOS DURANTE LOS TRES PRIMEROS DiAS DE VIDA

PERIODO
1980- 2007
CAUSA Ne %
GENETICA
Autosdmica dominante 1959 5,37
Autosdmica recesiva 647 1,78
Gen contiguo-microdelecion 82 0,22
Sind. Secuencias repetitivas de ADN 18 0,05
Otras etiologfas génicas 1536 4,21
Cromosoémica 3211 8,81
Total de causa genética 7453 20,45
AMBIENTAL
Alcohol 44 0,12
Diabetes 57* 0,16
Infecciones 34 0,09
Medicamentos 76* 0,21
Otros factores ambientales 239 0,66
Total de causa ambiental 449* 1,23
MULTIFACTORIAL 7551 20,72
CAUSA DESCONOCIDA 20995 57,60
GRAN TOTAL 36448 100.-

(*): Un Recién Nacido tiene Embriofetopatia por diabetes maternay por exposicion
prenatal a Carbamazepina.

BOLETIN DEL ECEMC: Revista de Dismorfologiay Epidemiologia. Serie V. n° 7, 2008. ISSN: 0210-3893

35



36

ANALISIS CLINICO DE LOS RECIEN NACIDOS CON DEFECTOS CONGENITOS REGISTRADOS EN EL ECEMC: DISTRIBUCION POR ETIOLOGIA Y POR GRUPOS ETNICOS

TABLA4

SINDROMES AUTOSOMICOS DOMINANTES POR 10.000 RN (1980-2007)

Localizacion cromosémica

del gen (OMIM) Ne. Por 10.000
ACONAIOPIASIA ..o 4p16.3 55 0,233
SiNdrome de CrOUZON .....wneee e 100926 24 0,102
ENanismo tanatofOriCo. ... ... T-1:4p16.3 23 0,098
Sindrome de Apert . 100926 20 0,085
Sindrome de Treacher-Collins ...........cocoooiiii i, 5032-933.1 18 0,076
Sindrome de Adams-OlIVer...........oooi i - 14 0,059
Disostosis cleido-Cran@al ...........ocoooeeee e 6p21 11 0,047
Sindrome de ToWNeS-BrocKsS. ........oooe i 160912.1 10 0,042
Enanismo campomélico 17924.3-g25.1 9 0,038
Esclerosis tuberosa (Enfermedad de Bourneville) 9934; 12914; 16p13.3 9 0,038
Sindrome de Waardenburg tipo no determinado ................cc............ 1:2935; IIA:3p14.1-p12.3; lIB: 1p21-p13.3;

[1C:8p23; 1ID:8g11 8 0,034

Osteogénesis imperfecta tipo | (dominante) .............cccccooeveiieeee, 7q922.1;17921.31-922 7 0,030
Sindrome de Pfeiffer ... 8p11.2-p11.1; 10926 7 0,030
Sindrome de blefarofimosis, blefaroptosis y epicantus T-1:3923 5 0,021
SINAromMe de GIreig .......c.ooiiii i 7p13 5 0,021
Sindrome de Holt-Oram . 129241 5 0,021
StNdrome de NOONAN ... 129241 5 0,021
Artrogriposis multiple distal tipo lI-A (Gordon) ..........c.cccoooviieiieiin. -- 4 0,017
Braquidactilia tipo C...o.ooovviiic e 20911.2 4 0,017
Osteogénesis imperfecta dominante tipo no determinado 7q922.1;17921.31-922 4 0,017
Sindrome de Beals ...........ocoviiiiiiocee e . 5023-g31 4 0,017
Acondrogénesis tIPO Il ... 12913.11-913.2 3 0,013
Braquidactilia tipO B ......oooiiiiiee e 9q22 3 0,013
Displasia espondilo-epifisaria dominante tipo no determinado . . 12913.11-913.2 3 0,013
Neurofibromatosis de Von Recklinghausen ...............cccocoooieeiie o 17911.2 3 0,013
Osteogénesis imperfecta dominante tipo 1A ..., 7922.1;17921.31-922 3 0,013
Sindrome de Freeman-Sheldon (Artrogriposis distal DA2A) ... 17p13.1 3 0,013
Sindrome de Hay-Wells 3q27 3 0,013
Sindrome de Kingston . - 3 0,013
Sindrome de Marfan (aracnodactilia) ...........ccoveveeiiioiiee e 150921.1 3 0,013
Sindrome de Saethre-Chotzen ........cooo o 7p21;10q26 3 0,013
Sindrome de Van Der Woude ... . 1:1932-941; l:1p34 3 0,013
Braquidactilia tipo A-T ..o 2033-935;5p13.3-p13.2 2 0,008
Poliquistosis renal del adulto............c.cooooiiiiiioicee e T-1:16p13.3-p13.12; T-1:4921-923 2 0,008
Sindrome de microftalmfa-catarata............... T-1:16p13.3; T-4:22q11.2-913.1 2 0,008
Sindrome de Stickler tipo no determinado T-1:12913.11-913.2; T-l:1p21;

T-ll:6p21.3 2 0,008
Sindrome de Waardenburg tipo | ..........cooovoiiiieiiiieeee e 2935 2 0,008
Sindrome MMT (Feingold) (microcefalia, fistula traqueoesofagica
y alteraciones de MaN0S). ........c.uveieeiiiie e 2p24.1 2 0,008
Acrocéfalo-sindactilia dominante de tipo no determinado.................. - 1 0,004
Adisplasia Urogenital ..........c..oocoviiiiio e 10911.2;22q913.31 1 0,004
Albinoidismo .........cccccccco. - 1 0,004
Atelosteogénesis tipo | I:3p14.3 1 0,004
Branquio-oto displasia 2:1931; 3:14923 1 0,004
Deficiencia de adenosina deaminasa (ADA) 20g13.11 1 0,004
Disostosis espondilo-Costal.............oooviiiiiioie e - 1 0,004
Displasia de Kniest ....................... 12913.11-913.2 1 0,004
Enfermedad de Rendu-Osler tipo 2 12911-q14 1 0,004
Epidermolisis bullosa autosémica dominante de tipo no determinado -- 1 0,004
Epidermolisis bullosa simple ...........ccoveoiii e T-1:8924; T-2:12913; 17912-921 1 0,004
Epidermolisis bullosa simple tipo Il (Koebner) ...........cccocovieiiiieen 17912-921; 12913 1 0,004
Eritrodermia ictiosiforme congénita bullosa .... . 12913;17921-922 1 0,004
ICtiosis vUIgar O SIMPIE ....oviiii e 1921 1 0,004

(Sigue)
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TABLA 4 (Continuacion)

SINDROMES AUTOSOMICOS DOMINANTES POR 10.000 RN (1980-2007)

Localizacion cromosémica
del gen (OMIM) Ne. Por 10.000
Pseudoartrosis de claviCula ..o - 1 0,004
Sindrome branquio-6culo-facial ............cccoooiiiiiii 6p24 1 0,004
Sindrome branquio-oto-renal................... 8q13.3 1 0,004
Sindrome cardio-facio-cutaneo (CFC) 7q34 1 0,004
Sindrome de Aase ...........ccccoveeiiiiiiiieiee . 19q13.2; 8p23.3-p22 1 0,004
Sindrome de aniridia tipo | ........ooooviiiiiiie e - 1 0,004
Sindrome de aniridia-plus............ooooiiiioie e - 1 0,004
Sindrome de displasia frontonasal con displasia ectodérmica,
AUTOSOMICO dOMINANTE ....oeie e - 1 0,004
Sindrome de ectrodactilia + alteraciones ectodérmicas, de tipo
no determinado, autosémico dominante .............cccccoeeieeiieieneen.. - 1 0,004
Sindrome de exostosis multiples tipo no determinado T-1:8924.11-924.13; T-I:11p12-p11;
T-*:19p 1 0,004
Sindrome de Gordon (camptodactilia, paladar hendido y pie zambo) .. - 1 0,004
Sindrome de hipercalcemia hipocalcitrica benigna familiar T-1:3913.3-921; T-11:19p13.3; T-1l:19913 1 0,004
Sindrome de Klein-Waardenburg ...............ccccooeiiiiiinn. . 2935 1 0,004
Sindrome de Laurin-SandroW ..........cooooeeee e 14913 1 0,004
Sindrome de mano-pie-genital ..............ccccoooiiieiiioi e 7p15-p14.2 1 0,004
Sindrome de afalangia, sindactilia, metatarsiano extra, estatura corta,
microcef., inteligencia en el limite (descrito por Martinez-Frias) ........ - 1 0,004
Sindrome de MUENKE ..o . 4p16.3 1 0,004
Sindrome de PagquUIONIQUIA .........oovieiiiieeie e T-1,7-2:12913; 17912-921 1 0,004
SINArome de PrOteUS ... 10g23.31 1 0,004
Sindrome de pterigium popliteo . 1932-g41 1 0,004
SINArome de SOIShY .......ooieii i 22912.1-913.3 1 0,004
Sindrome descrito por HOYMe .........c..oooviiiieieiieeeee e -- 1 0,004
Sindrome descrito por Majewski (ectrodactilia + aplasia de tibia) ........ 1942.2-943 1 0,004
Sindrome EEC tipo no determinado ...........cccooovioeiiiiiieiiieeee e T-1:7911.2-921.3; T-3*:3927 1 0,004
Triada de CUITANNO .....eee e 7936 1 0,004
TOTAL DE SINDROMES AUTOSOMICOS DOMINANTES .............. 335 1,421

T: Tipo
*: Herencia autosémica de tipo no determinado.

nado. Este afo se ha anadido una nueva tabla (Tabla 7) en
la que se incluyen los 89 casos con sindromes que se han re-
conocido como de microdelecién, de genes contiguos, o di-
somia uniparental. Por tanto, al incluir esos sindromes en
una tabla nueva, los totales que figuran al final de todas las
tablas del resto de sindromes, son menores que los que in-
clufan las mismas tablas en los Boletines de los Ultimos afios.
En la Tabla 8 se distribuyen los diferentes tipos de sindro-
mes, o entidades, de etiologfa desconocida, y en la Tabla 9
los distintos tipos de embriofetopatias identificados.

Dado que cada tipo de sindrome se ha clasificado segun
su modo de herencia, hay sindromes que por tener una etio-
logia heterogénea, se encuentran en diferentes tablas,
por ejemplo, los sindromes de epidemolisis bullosa, o las
acrocéfalo-sindactilias, que son de diferentes tipos clinicos
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y etioldgicos. Por ello, con objeto de conocer la frecuencia
en nuestra poblacién de cada uno de los grandes tipos, in-
dependientemente de sus etiologias, se han reagrupado
(Tabla 10), de forma que conozcamos el total de cada gru-
po, sin tener en cuenta tipo o etiologia. De esta forma, po-
demos observar que el grupo de las acrocéfalo-sindactilias,
y el de las osteogénesis imperfectas son los mas frecuentes,
seguidos por las ictiosis (aunque con la mitad de la frecuen-
cia), por la poliquistosis renal, la epidermolisis bullosa y el
sindrome velo-cardio-facial. Esta tabla es importante por-
gue nos ofrece una informacion de gran utilidad para la pla-
nificacion de las medidas asistenciales y sociales. Hay que
tener presente que la gran mayoria de estos sindromes, cau-
san una discapacidad importante y de por vida, ademas
de dependencia en muchos de ellos.
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TABLA5

SINDROMES AUTOSOMICOS RECESIVOS POR 10.000 RN (1980-2007)

Localizacion cromosémica

del gen (OMIM) Ne. Por 10.000
Sindrome adrenogenital.............ooovioiiii i 6p21.3 39 0,165
Poliquistosis renal infantil ...............ocoooioiiii e 6p21.1-p12 28 0,119
Sindrome de Meckel-Gruber ............c.coooviiiiiiiiie e T-1:17923; T-2*:11913; T-3*:8921.13-9q22.1;
T-4:12921.3 17 0,072
Sindrome de Smith-Lemli-Opitz 11912-913 13 0,055
Sindrome de Ellis Van Creveld .... 4p16 9 0,038
Sindrome de Jeune .................. . 15013 9 0,038
Sindrome de Walker-Warburg ...................c....... ..9031;9034.1; 19913.3; 14924.3;22912.3-q13.1 9 0,038
Ictiosis lamelar (bebé colodién) con herencia AR . . 14911.2 8 0,034
Sindrome de cerebro-hepato-renal (Zellweger) ..............ccoceeeieecn. 1;1922; 1p36.2; 2p15; 6023-924; 7921-922;
12p13.3;22q911.2 8 0,034
Sindrome de Fraser (Criptoftalmos).............cccooviiioiiioiiicc 4921;13913.3 8 0,034
Fibrosis quistica (MUCcoViSCIdOSIS) ........coovevviiiiiieiiiecieee . 7931.2;19913.1 7 0,030
Albinismo recesivo 6culo cutdneo tipo no determinado...................... T-1:11914-921; T-I1:15911.2-912;16024.3;
T-l:9p23; T-IV:5p13.3 6 0,025
Hipoquinesia inespecifica autosémica recesiva .............ccccceeveeeeeenne.. 11p11.2-p11.1 6 0,025
Trombocitopenia con aplasia radial (TAR) ..........cccooviiiiiiiiieieee 1921.1 6 0,025
Epidermolisis bullosa recesiva tipo no determinado ..................c......... 17912-921 5 0,021
Sindrome de Casamassima . - 5 0,021
Sindrome oro-facio-digital tipo Il (MO ..o - 5 0,021
Condrodisplasia punctata rizomélica recesiva .................ccceeeveeee.n. T-1:6022-924; T-2:1942; T-3*:2931 4 0,017
Disostosis espondilo-toracica (Jarcho Levin) . T1:19913 4 0,017
Displasia mesomeélica tipo Langer .........c.ccooveeviieiiieie e Ypter-p11.2; Xpter-p22.32 4 0,017
Epidermolisis bullosa tipo Il (distrofica) recesiva, subtipo
NO AeterMiNATO ... 1931; 3p21.3 4 0,017
Hipoplasia pontocerebelosa tipo |.........ccoooviooiiiiiieie e -- 4 0,017
Sindrome de Carmi (epidermolisis bullosa tipo Il + atresia pilérica) ...... 17q911-qter; crom 2 4 0,017
Sindrome de Werdnig-Hoffmann autosémico recesivo . 5012.2-913.3 4 0,017
Enanismo diastrofico ... 5032-933.1 3 0,013
Epidermolisis bullosa tipo Il (de la unién), subtipo no determinado...... 18911.2;17q11-qter;1932;1925-931;10924.3 3 0,013
Gangliosidosis GM1 . 3p21.33 3 0,013
Hipofosfatasia ...........cocooveviioiiiiie e . 1p36.1-p34 3 0,013
Ictiosis eritrodérmica no bullosa autosémica recesiva.............. 17p13.1; 14911.2 3 0,013
Sindrome CDG (Defecto congénito de glicosilacién) tipo no .. .. TA:16p13.3-p13.2;1B:15022-qter;1C:1p22.3
determinado ... 1D:3927;1E:20913.13;1F:17p13.1-p12;1G:22g13.33
TH:11pter-p15.5 11:9922 1J:11923.3 1K:16p13.3
1L:11923;1M:9934.11
1N:15q15.1,3p21.1; 2A:14021
2B:2p13-p122C:119.22D:9p13 2E:16p
2F:6Qq152G:17925.1 2H:16922.1 3 0,013
Sindrome de costilla corta-polidactilia tipo no determinado................. -- 3 0,013
Sindrome de Peters-PIUS ............oooii oo - 3 0,013
Acidemia metilmalonica. ... 6p21 2 0,008
Anemia de Fanconi tipo no determinado ..............ccccooeeeiiiiiiiiiien T-A:16024.3;T-B:Xp22.31;T-C:9922.3;T-D1:13912.3;
T-D2:3p25.3;T-E*:6p22-p21,T-F*:11p15;T-G*:9p13;
T-1:15925-026;T-):17q22;T-L:2p16.1;
T-M:14921.3;T-N:16p12 2 0,008
Asociacion Phaces (Sindrome de Pascual-Castroviejo) ........................ - 2 0,008
Disostosis espondilocostal recesiva de tipo no determinado................ 1:19913; 11:15926.1; ll: 7p22 2 0,008
Ictiosis recesiva de tipo no determinado .............ccccoooiiiiiiiiii 1:14911.2; 11:12934; 11:19p13.12;
V:17p13.1 2 0,008
LePreChauNiSMO ....oooeei i 19p13.2 2 0,008
Miopatia por desproporcién de fibras autosémica recesiva ... . 1942.1 2 0,008
Osteogénesis imperfecta tipo Il Autosémica Recesiva ........................ -- 2 0,008
Sindrome acrocallosal ..o 7p13 2 0,008
Sindrome C (trigonocefalia de Opitz) . 3913.13 2 0,008
Sindrome de Bowen-Conradi ..........cooooeeeieiee e . 12p13.3 2 0,008
Sindrome de costilla corta-polidactilia descrito por Martinez-Frias ...... -- 2 0,008
Sindrome de Fanconi (Pancitopenia) ...........ccccoeevioeicieeiieeeeee e 16024.3 2 0,008
(Sigue)
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TABLA 5 (Continuacion)

SINDROMES AUTOSOMICOS RECESIVOS POR 10.000 RN (1980-2007)

Localizacién cromosémica

del gen (OMIM) Ne. Por 10.000
Sindrome de Martinez-Frias (fistula traqueoesofagica, anomalias
gastrointestinales, hipospadias y retraso crecimiento intrauterino) ... - 2 0,008
Sindrome de Kartagener ...........cocoooiieiiee e 9p21-p13,7p21;5p15-p14 2 0,008
Sindrome de NeU-LaXOVa .........ccoeiii i -- 2 0,008
Sindrome de persist. deriv. mullerianos, linfangiectasia, fallo
hepatico, polidactilia postaxial, anom. renales y craneof.) ............... -- 2 0,008
Sindrome de Robinow autosémico recesivo . 9q22 2 0,008
Sindrome de Saldino-Noonan.......................... . -- 2 0,008
Sindrome descrito por Cumming .................... - 2 0,008
Acidosis lactica .....ccccoovviiiiiiii 2p11.2 1 0,004
Acondrogénesis tipo I-A.... - 1 0,004
Defecto congénito de glicosilacién tipo | (subtipo no determinado) ... 1A:16p13.3-p13.2; 1B:15q22-qter; 1C:1p22.3;
1D:3927;20913.13; 1F:17p13.1-p12; 1G:22913.33;
TH:11pter-p15.5; 11:9922; 1J:11923.3; 1K:16p13.3;
1L:11923; TM:9934.11; 1N:15915.1,3p21.1 1 0,004
Dermopatia restrictiva de tipo no determinado Autosémica Recesiva.. - 1 0,004
Displasia cifomeélica ........c..oooiiie e -- 1 0,004
Displasia ectodérmica recesiva de tipo no determinado ...................... - 1 0,004
Distrofia cerebro-muscular de Fukuyama . 9g31 1 0,004
Enfermedad de Gaucher (Glicoesfingolipidosis) ...........ccccceceveinei.. LILIETg21 1 0,004
Enfermedad de Niemann-Pick ...........ccccooviiiiiiiieieie e 11p15.4-p15.1; 14924.3; 18911-q12 1 0,004
Epidermolisis bullosa distrofica tipo Hallopeau-Siemens . 3p21.3 1 0,004
FIbrocondrogénesis ........c..cooiiiie e -- 1 0,004
Glicogenosis tipo Il (enfermedad de Pompe) ............ccocoeeeieiccicecenn 17925.2-925.3 1 0,004
Hiperglicinemiano cetonica ..........cccccooveeieeeecenn . 16924; 9p22; 3p21.2-p21.1 1 0,004
Histiocitosis recesiva (Enfermedad de Letterer-Siwe) -- 1 0,004
Ictiosis tipo feto arlequin .........ccocoooiii e 2q34 1 0,004
Miopatia nemalinica autosémica recesiva ........ 2922 1 0,004
Mucolipidosis tipo Il (Enfermedad de Leroy) 12q23.3 1 0,004
Mucopolisacaridosis tipo IH (HUrler) .........c..ooooveiiieiieee 4p16.3 1 0,004
Sindrome COFS (cerebro-6culo-facio-esquelético)...........c.cooceeeeeeean.. 1:10911; *11:19913.2-913.3; ll:13933;
*V:19q13.2-g13.3 1 0,004
Sindrome de Aicardi-GOUtIEres.............ccvvviiieiieeeee e 1,5:3p21.3-p21.2; 2:13914-921;
3:11913.2;4:19p13.13 1 0,004
Sindrome de atresia intestinal tipo Apple-Peel, anomalias
oculares y microcefalia .........c..oooiiiiiii e -- 1 0,004
Sindrome de Bartsocas-Papas (Pterigium popliteo recesivo letal) - 1 0,004
Sindrome de Carpenter ........cc.cooovvvoiiiie e . 6p11 1 0,004
Sindrome de Dyggve-Melchior-Clausen / Smith-McCort .................... 18912-9g21.1 1 0,004
Sindrome de esclerocérnea, hipertelorismo,
sindactilia y genitales ambiguos ..........ccccooeioiiiiiie e - 1 0,004
SINAroME de FIYNS ..o -- 1 0,004
Sindrome de Johanson-Blizzard ...............cccccoeiiiiiiiiiicie e 15915-g21.1 1 0,004
Sindrome de Joubert-Boltshauser .............ccccooeeioiiiiiice e 1:9934.3; I1:11p12-913.3; ll1:6923.3; 1IV:2913;
V:12021.3; VI:8921.13-g22.1; VII:16q12.2 1 0,004
Sindrome de Kaufman-McKusick - hidrometrocolpos - polidactilia...... 20p12 1 0,004
Sindrome de Larsen (autosémico recesivo) . -- 1 0,004
Sindrome de MUIIBIeY .........oooiiiiiii e 17922-923 1 0,004
Sindrome de Ritscher-Schinzel ... -- 1 0,004
Sindrome de Rogers (atresia de eséfago+anoftalmia) ... . 3026.3-927 1 0,004
Sindrome de Schwartz-Jampel .............ccccoooiiiiiiiiie e 1p36.1 1 0,004
Sindrome de Shwachman ... 7911 1 0,004
Sindrome de “cartilague-hair hypoplasia” (McKusick)... . 9p21-p12 1 0,004
Sindrome hidroletalus ............ooooiii i 11q24.2 1 0,004
SINAIOME MICIO ..o 2q921.3 1 0,004
TOTAL DE SINDROMES AUTOSOMICOS RECESIVOS.........ccunnne.. 318 1,349

T.Tipo
*: Herencia autosémica de tipo no determinado.
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TABLAG6

SINDROMES CON OTRAS ETIOLOGIAS GENICAS (*) POR 10.000 RN (1980-2007)

Localizacion cromosémica

del gen (OMIM) Ne. Por 10.000
Condrodisplasia de tipo no determinado . -- 80 0,339
Sindrome de Brachmann-De Lange.............cccoeveioiiiieiiieie e 1:5p13.1; :Xp11.22-p11.21; 11:10925 21 0,089
Osteogénesis imperfecta tipo Il (modo de herencia no determinado) .. 7q922.1;17921.31-922 19 0,081
Sindrome de Klippel-Trenaunay-Weber............cccccoooivveiiicciee 8q22.3 19 0,081
Distrofia mioténica congénita (Steinert) ............coccoeviiiiiiiiiiee 19913.2-9q13.3 18 0,076
Ictiosis lamelar (bebé colodién) con modo de herencia no determinado 16 0,068

7022.1; 17¢21.31-922

Osteogénesis imperfecta no letal de tipo no determinado 12 0,051
Incontinencia pigmentaria ...........oooviiiiii i . Xq28 10 0,042
Osteogénesis imperfecta tipo no determinado 7q922.1;17921.31-922 9 0,038
Ictiosis de tipo no determinado (modo de herencia no determinado) .. - 9 0,038
Sindrome de Cayler con regién 22q11.2 noestudiada....................... -- 7 0,030
Epidermolisis bullosa de tipo no determinado -- 7 0,030
Acrocéfalo-sindactilia de tipo no determinado . - 7 0,030
Albinismo tipo no determinado ............coocooviiiiii e - 6 0,025
Sindrome de OPItz-GBBB ...........oooviiiiiieie e 22911.2 5 0,021
Sindrome de Larsen (modo de herencia no determinado) 3p14.3 5 0,021
Artrogriposis multiple distal ............................ 1:9p13.2-p13.1;1:11p15.5,17p13.1 5 0,021
Condrodisplasia punctata tipo no determinado -- 4 0,017
Sindrome de defectos severos de miembros y alteraciones de la
SEGMENTACION ..ot - 4 0,017
Displasia ectodérmica tipo no determinado .... -- 4 0,017
Distrofia muscular de tipo no determinado - 4 0,017
Sindrome oro-facio-digital | .............cccooiii Xp22.3-p22.2 3 0,013
SINAromMe de GOMZ ...oooei e Xp11.23 3 0,013
Stndrome de AICArdi.......ooo. e Xp22 3 0,013
Condrodistrofia punteada 2 ligada a X dominante
(S. de Conradi-H Nermann) .........coooe oo Xp11.23-p11.22 3 0,013
Sindrome miop tico no definido ..o - 3 0,013
Sindrome oculo-cerebro-renal (Lowe)............ Xq26.1 2 0,008
Defecto del tubo neural ligado a X recesivo.... - 2 0,008
Displasia ectodérmica hipohidrética ligada a X recesiva . Xq12-g13.1 2 0,008
Enanismo mesomeélico de tipo no determinado.............ccccoooeiienn - 2 0,008
Osteogénesis imperfecta tipo lll (modo de herencia no determinado).. 7q922.1;17921.31-922 2 0,008
Displasia espondilo-epifisaria de tipo no determinado ........................ -- 2 0,008
Disostosis acrofacial tipo no determinado ............c...coceeciiicieeee - 2 0,008
SINArome de NaAGET .......oooiiiii e 9g32 2 0,008
Displasia espondilo-epi-metafisaria de tipo no determinado .. -- 2 0,008
Sindrome pterigium multiple letal . 2033-934,2924-932 2 0,008
Sindrome de Aarskog................... . Xp11.21 1 0,004
Sindrome oto-palato-digital tipo | Xq28 1 0,004
Sindrome de Simpson-Golabi-Behmel ................ccccccoiiiiiiii T-1:Xq26; T-2:Xp22; Xp22.3-p22.2 1 0,004
Condrodisplasia punctata con calcificaciones intravasculares.. .
[Igado @ X TECESIVO ..o - 1 0,004
SINAIOME FG ..o 1:Xg12-021.31; 2:Xg28; 3,5:Xp22.3;
4:Xp11.4-p11.3 1 0,004
Condrodisplasia punctata ligada a X recesiva .. . Xp22.3 1 0,004
Insensibilidad parcial a los androgenos ............... . Xq11.912 1 0,004
Sindrome de Ehlers-Danlos tipo no determinado..................cccoeee.n. 1:117921.31-922;9934.2-934.3;2q31;
11:9934.2-934.3;1l1:6p21.3;2931;IV:2q31,VI: 1p36.3-p36.2;
VI:5023;17021.31-922;7q22.1;X:2g34 1 0,004
Sindrome de Kabuki “Make-up” - 1 0,004

Sindrome de Hallermann-Streiff - 1 0,004
Sindrome de Desmons (eritroqueratoderma ictiosiforme atfpico

con sordera) tipo no determinado - 1 0,004
Sindrome de VATER+Hidrocefalia 10g23.31 1 0,004
Sindrome de Cayler sin microdelecion en region 22q11.2 -- 1 0,004

(Sigue)
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TABLA 6 (Continuacion)

SINDROMES CON OTRAS ETIOLOGIAS GENICAS (*) POR 10.000 RN (1980-2007)

Localizacion cromosomica
del gen (OMIM) Ne. Por 10.000
Enfermedad de deposito lipidico de tipo no determinado ... . -- 1 0,004
Displasia craneotelenf lica .........c.cooviiiiiii e - 1 0,004

Pseudohermafroditismo masculino por resistencia periférica a

[0S ANATOGENOS ... - 1 0,004
Sindrome de Silver-Russell . 7p11.2;11p15.5 1 0,004
Sindrome de Robinow (modo de herencia no determinado)................ - 1 0,004
Defecto en la cadena respiratoria mitocondrial ..............c...ccoeen - 1 0,004
Displasia metatrépica de tipo no determinado -- 1 0,004
Sindrome del pulgar aducto (modo de herencia no determinado) ...... - 1 0,004
Miopatia miotubular ...........cccoooii 1:Xq28;9p13.2,12921,3p25.3; 2914 1 0,004
Epidermolisis bullosa tipo Il (distrofica) (modo de herencia no

determinado), subtipo no determinado..............ccccooveiiiiiciiee 3p21.3; 11922-g23 1 0,004
Ictiosis eritrodérmica de tipo no determinado . - 1 0,004
Ictiosis eritrodérmica no bullosa con herencia no determinada............ - 1 0,004
Sindrome de desorganizacion ..............cccoeoieeeeiieee e - 1 0,004
Variante de sindrome de Adams-Oliver ......... - 1 0,004
Sindrome de Gollop .........ccovveviiiiiie . - 1 0,004
Disostosis frontonasal acromélica ........................ . - 1 0,004
Enanismo de las claviculas en manillar (Kozlowski) - 1 0,004
Sindrome oro-facio-digital tipo no determinado ..................cc.c.ooe.. -- 1 0,004
Sindrome de Coffin=SiriS. .. ......ooiee e - 1 0,004
TOTAL DE SINDROMES CON OTRAS ETIOLOGIAS GENICAS ........ 338 1,434

T: Tipo
(*): Imprinting genoémico, Herencia ligada al cromosoma X, Sindromes de gen contiguo-microdelecién, Sindromes de secuencias repetitivas de ADN y Causa génica de tipo
no determinado.

TABLA7

SINDROMES DE GEN CONTIGUO-MICRODELECION, DISOMIA UNIPARENTAL O IMPRINTING GENOMICO, POR 10.000 RN (1980-2007)

Localizacién cromosomica Con estudio
del gen (OMIM) molecular Total. Por 10.000

Sindrome de Wiedemann-Beckwith 11p15.5; 5035 3 30 0,127
Espectro velo-cardio-facial (Total) 25 28(*) 0,119

- con microdelecién en region 22q11.2 22911.2 21 21(%%) 0,089

- con estudio de la microdelecion negativo 4 4 0,017

- sin estudio de la microdelecion 0 3 0,013
Sindrome de Rubinstein-Taybi 16p13.3; 22913 0 13 0,055
Sindrome de Prader-Willi 15911-q13; 15912 7 7 0,030
Sindrome de Miller-Dieker 17p13.3 5 5 0,021
Sindrome de Werdnig-Hoffmann con mutacion en 5q 5012.2-913.3 2 2 0,008
Sindrome de Williams con microdeleciéon 7q 7q911.23 2 2 0,008
Sindrome trico-rino-falédngico tipo Il (Langer-Giedion) 8024.11-924.13 0 1 0,004
Sindrome de Cayler con microdelecion en region 22q11.2 22911.2 1 1 0,004
TOTAL DE SINDROMES DE GEN CONTIGUO-MICRODELECION,

DISOMIA UNIPARENTAL O IMPRINTING GENOMICO 45 89 0,378

(*):Total de casos con Espectro velo-cardio-facial (incluye los tres grupos siguientes)
(**): 15 casos estudiados con Sonda D22575; 1 caso estudiado con Sonda D22575y D225944; 1 caso estudiado con Sonda D22S75y TUPLE1; 1 caso estudiado con Sonda TUPLE1; 3 ca-

s0s sin especificar el tipo de sonda empleada
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TABLA 8

SINDROMES O ENTIDADES DE ETIOLOGIA DESCONOCIDA POR 10.000 RN (1980-2007)

Localizacién cromosémica

del gen (OMIM) Ne Por 10.000
Sindrome FFU (“femoral, fibular, ulnar defects”) -- 16 0,068
Cutis marmorata telangiectdsica congénita (Sindrome de Van Lohuizen) -- 7 0,030
Sindrome de nevus sebaceo de Jadassohn -- 6 0,025
Hipoquinesia inespecifica de tipo no determinado - 6 0,025
Artrogriposis multiple congénita - 6 0,025
Enanismo de tipo no determinado sin evidencia de displasia esquelética - 5 0,021
Sindrome de sobrecrecimiento asimétrico de tipo no determinado -- 4 0,017
Artrogriposis multiple congénita por amioplasia - 4 0,017
Artrogriposis multiple congénita con pterigium - 3 0,013
Sindrome FH-UF (“femoral hypoplasia - unusual face”) -- 2 0,008
Sindrome de Sturge-Weber -- 1 0,004
Pseudotrisomia 13 -- 1 0,004
Facomatosis pigmento-queratésica con rabdomiosarcoma - 1 0,004
Sindrome de Piepkorn -- 1 0,004
Sindrome de macrocefalia-cutis marmorata telangiectasica congénita - 1 0,004
Sindrome de fusion esplenogonadal - 1 0,004
Sindrome de Marshall-Smith -- 1 0,004
DK focomelia -- 1 0,004
Sindrome de Barber-Say -- 1 0,004
TOTAL DE SINDROMES O ENTIDADES DE ETIOLOGIA DESCONOCIDA 68 0,289
GRAFICA 6 GRAFICA 7
DISTRIBUCION QUINQUENAL DISTRIBUCION QUINQUENAL DE LAS
DE LOS SINDROMES AUTOSOMICOS EMBRIOFETOPATIAS MAS FRECUENTES
RECESIVOS EN EL ECEMC EN EL ECEMC
Frecuencia por 10.000 RN 5 Frecuencia por 10.000 RN
1,6 1,6
1,2 4 1,2 4
0,8 4 0,8 4
04 4 04 4
0 T T T T 0
1980-85 1986-90 1991-95 1996-00 2001-05 2006-07 1980-85 1986-90 1991-95 1996-00 2001-05 2006-07
Periodos Periodos
— Total: Y enn.= 28,92; p<0,000001 — Total: Vo= 28,13;  p<0,000001
= En nifios cuyos padres tienen == Alcohol: o= 10,88; p=0,001
algun grado de parentesco: ¥ =4,15; p=0,04 == Diabetes Crénica: y%mp= 2.23; p=NS
= En ninos cuyos padres == Anticonvulsivantes
no son parientes: X reno = 26,67; p<0,000001 en politerapia: Y= 14,89, p=0,0001
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TABLA 9

EMBRIOFETOPATIAS POR 10.000 RN (1980-2007)

N°. Por 10.000

Embriofetopatia por diabetes cronica ................ 44 0,187
Embriofetopatia poralcohol ......................co.... 40 0,170
Embriofetopatia por anticonvulsivantes

(politerapia) .......ccoovvveeeeeiece e 29 0,123
Embriofetopatia por acido valproico .................. 27 0,115
Embriofetopatia por diabetes gestacional (?)...... 13* 0,055
Embriofetopatia por citomegalovirus ................ 11 0,047
Embriofetopatia por rubeola ............ 8 0,034

Embriofetopatia por sffilis (Ities) 6 0,025
Embriofetopatia por fenobarbital y/o primidona 4 0,017
Embriofetopatia por infeccion

connatal de tipo no determinado .................... 4 0,017
Embriofetopatia por toxoplasma 4 0,017
Embriofetopatia por carbamazepina.................. 3* 0,013
Embriofetopatia por difenilhidantoina .............. 3 0,013
Embriofetopatia por mezcla de alcohol, drogas

y otros habitos téxicos, incluyendo tabaco........ 3 0,013
Embriofetopatia por tratamiento antiepiléptico

combinado con benzodiazepinas .................... 3 0,013
Embriofetopatia por carbimazol ....................... 2 0,008
Bocio congénito por tratamiento antitiroideo .... 1 0,004
Embriofetopatia por alcohol y sifilis................... 1 0,004
Embriofetopatia por ergotamina ...................... 1 0,004
Embriofetopatia por hipertermia ..................... 1 0,004
Embriofetopatia por litio ............c..ocooeiiiin 1 0,004
Embriofetopatia por tratamientos correlativos

con &cido valproico y fenobarbital .................... 1 0,004
Embriofetopatia por varicela..................c...c....... 1 0,004
Embriofetopatia por yoduros 1 0,004
Fetopatia por lupus ................... 1 0,004
TOTAL DE EMBRIOFETOPATIAS 212 0,899

(*): Un Recién Nacido tiene Embriofetopatia por diabetes gestacional y por exposicién
prenatal a carbamazepina.

TABLA 10

ESTIMACION MINIMA DE LA PREVALENCIA GLOBAL AL
NACIMIENTO DE DETERMINADOS SINDROMES
DE LOS QUE EXISTEN VARIOS TIPOS CLINICOS Y/O ETIOLOGICOS

N°. Por 10.000

Acrocéfalo-sindactilia............ccooovviiiiii 0,272
Osteogénesis imperfecta 0,246
[CHIOSIS e 0,178
Poliquistosis renal..............cccooeeiiiiiiiiiiee 0,127
Epidermolisis bullosa 0,123
Sindrome velo-cardio-facial .................ccooooii 28 0,119
Distrofias musculares ............ccccoveeeeeeieieiee 0,098
Artrogriposis mUltiple...........ccccoooieiiiiei 0,093
AlDINISMOS. ... 0,055
Condrodisplasia punctata 0,055
Hipoquinesia inespecifica 0,051
Sindrome de Waardenburg ...........c.cccccooeeeeenn 10 0,042
Braquidactilia...........cccoooiiiiii 9 0,038
Sindrome de Cayler ..........cooovvveiiiiie i 9 0,038
Sindrome oro-facio-digital ................ccccoooon 9 0,038
Disostosis espondilo-costal/toracica .................. 7 0,030
Displasia ectodérmica ...........ccccoeeveevviieiieennnn 7 0,030
Miopatia 7 0,030
Sindrome de costilla corta-polidactilia................ 7 0,030
Displasia mesomeélica .............ccccoovvieeiieeieee.. 6 0,025
Sindrome de Larsen ...................... 6 0,025
Sindrome de Werdnig-Hoffmann .. 6 0,025
Displasia espéndilo-epifisaria ........ 5 0,021
ACONArOGENESIS ... 4 0,017
Defecto congénito de glicosilacion ................... 4 0,017
Hipoplasia pontocerebelosa 4 0,017
Dermopatia restrictiva ............ccociiiiiiiii. 3 0,013
GangliosidOSIS .......ooveiieeieeee e 3 0,013
Sindrome de Robinow .................. 3 0,013
Enfermedad de deposito lipidico.... 2 0,008
Atelosteogénesis ............cccccueen. 1 0,004
GliCOGENOSIS ..o 1 0,004
Mucopolisacaridosis. ..........cc..ccoveveeereeiiieiieen. 1 0,004
Sindrome de exostosis multiples ........................ 1 0,004

4. Andlisis por sistemas afectados

EnlaTabla 11, se muestran el total de nifios con defec-
tos congénitos del Registro distribuidos por sistema orga-
nico o area afectados, y por tres periodos de tiempo. De es-
ta forma se pueden determinar cuales son los sistemas mas
afectadosy, en su caso, el efecto del diagnéstico prenatal
seguido de una IVE en cada uno. Los distintos sistemas/areas
han sido ordenados por frecuencia decreciente segun los
datos registrados en el Ultimo periodo (afo 2007), siendo
el primer periodo el basal de la frecuencia en nuestro pais.
Enla Tabla 11, se observa que el orden de frecuencia de
los sistemas/areas afectados se mantiene practicamente
igual en los tres periodos de tiempo establecidos. Sin em-
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bargo, mientras que el musculo-esquelético, muestra una
tendencia descendente a lo largo del tiempo, los dos siguien-
tes (el sistema nervioso, y reproductor), sélo disminuyen des-
de el segundo periodo al tercero. Por el contrario, los tres si-
guientes en frecuencia (circulatorio, excretor y digestivo)
incrementan su frecuencia a lo largo del tiempo, e igual aun-
gue con menor impacto y mas oscilaciones, el respiratorio
y el de metabolismo-endocrino.

Estas variaciones entre sistemas indican que la facilidad
para su deteccién prenatal es diferente para los defectos
incluidos en cada unoy alo largo del tiempo. Por ello, el
impacto de las IVEs es diferente para cada uno no sélo a
lo largo del tiempo, sino posiblemente entre los diferentes
hospitales.
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TABLA 11

DISTRIBUCION DE LOS RECIEN NACIDOS CON DEFECTOS CONGENITOS POR SISTEMAS AFECTADOS

1980-1985 1986-2006 2007

SISTEMA / AREA(*) NP, % NP, % NP, %
Musculoesquelético.................... 5183 61,06 14086 52,64 552 45,92
Sistema Nervioso ........................ 2169 25,55 6936 25,92 273 22,71
Reproductor ..........cccccoeeeeeeien.. 1027 12,10 4044 15,11 177 14,73
Circulatorio ......cccooeeeiieeeii 346 4,08 3172 11,85 158 13,14
Excretor 243 2,86 1907 7,13 112 9,32
DigestiVo ..o 376 4,43 1525 5,70 82 6,82
Respiratorio.........cccoovveiiiii 254 2,99 1124 4,20 42 3,49
Metabolismo y Endocrino............ 94 1,11 462 1,73 17 1,41
Total R.N. con Def.Congénitos* .. 8488* 26758* 1202*

* Los Totales no corresponden a la suma de RN por areas dentro de cada periodo de tiempo, ya que un mismo RN puede tener varias areas afectadas.

5. Analisis por diferentes grupos étnicos de
nuestro pais

Antes de entrar a comentar este apartado, vamos a
hacer una breve exposicion sobre la consideracion que
nos lleva a la utilizacion de "grupo étnico” en lugar de
utilizar “grupo racial oraza”.

El concepto de la palabra raza, que en Zoologia se uti-
lizaba para referirse a los grupos en los que se subdividen
las especies, al ser utilizada en los seres humanos se empled
para diferenciar caracteres biolégicos visibles, como color
de la piel y variaciones morfo-métricas e, incluso, la propia
identidad, aunque luego se fue ampliando para tratar de in-
cluir también los genes. Sin embargo, para los antropolo-
gos del siglo XIX, la raza era un concepto central de su
disciplinal. Asi, el fundador de la Sociedad Antropoldgica
de Londres, James Hunt (1866), consideraba que las razas
humanas mostraban también diferencias psicolégicas y mo-
rales muy marcadas. A pesar de todo, y alo largo de los tiem-
pos, no ha existido un acuerdo general en cuanto a su defi-
nicién conceptual. Mas aun, desde los aflos 40 del siglo
pasado, y después de la Segunda Guerra Mundial, quedo
patente cémo una determinada “conceptualizacion” (per-
versa) de la palabra raza habia sido utilizada para dar legiti-
midad a la discriminacién, esclavitud, genocidio...de gru-
pos humanos. Situacion que se tradujo en un fuerte rechazo,
incluso por parte de muchos cientificos de diferentes areas;
rechazo que alin persiste, al menos, entre ciertos grupos de
poblacién. Por otra parte, durante todo el siglo pasado, y
aun en la actualidad, no se ha llegado a un acuerdo sobre
el significado de su aplicacién alos seres humanos, ni siquie-
ra entre los antropdlogos, bidlogos, genetistas, evolucionis-
tas, psicdlogos, zodlogos, y otros muchos cientificos e inte-

lectuales. Es mas, ni tras la secuenciacion del genoma hu-
mano se ha llegado a un acuerdo entre los genetistas mo-
leculares. Los que han trabajado en el desciframiento del
codigo genético sostienen que en los hombres sélo hay una
raza, lahumana, aunque hay otros grupos que insisten en
que hay tres.

Por todo esto, hemos preferido utilizar el término “gru-
po étnico”, no porque consideremos que sea el mas ade-
cuado (también existe controversia en su significado), sino
porque creemos que puede tener menos connotaciones pe-
yorativas.

En el afio 1998, publicamos un estudio sobre los datos
del ECEMC™, en el que se analizabasi la frecuencia de una
serie de defectos congénitos era diferente en los distintos
grupos étnicos que ya se identificaban en nuestros datos.
Los resultados mostraron que ciertos defectos congénitos
eran mas frecuentes en unos grupos que en otros, una vez
que controlamos diferentes factores de confusion. Dado
que entonces los tamafios de las muestras eran pequefos
(el més frecuente era el grupo de gitanos, constituido por
490 nifos, y 210 nifos eran del resto de grupos), hemos
analizado el porcentaje de cada uno de los defectos que en-
tonces identificamos, por los distintos grupos que tenemos
registrados hasta el afio 2007, que supone un total de 3.772
Casos.

EnlaTabla 12, se muestran los datos empiricos por de-
fectos y grupos étnicos, y en la Tabla 13 por sistemas para
los distintos grupos étnicos. En las tablas hemos separado
el grupo de blancos en aquéllos que son espafoles autoc-
tonos y los que proceden de fuera (extranjeros). No hemos
efectuado un andlisis estadistico de los datos, porque cuan-
do se distribuyen los casos por defectos, los nUmeros son
alin pequenos. Pero nos parece que puede ser Util saber cé-
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mo se distribuyen. De hecho, podemos comentar que en el
trabajo que se publicé anteriormente, el onfalocele y la age-
nesia renal eran mas frecuentes en el grupo de Arabes que
en el de Blancos, y en la Tabla 12 podemos observar que la
mayor frecuencia muestral de nifios con esos dos defectos
se observa los Arabes. Igual ocurre con la polidactilia, que
es mas frecuente en la etnia negra de todo el mundo, y que
también se observa en los casos del ECEMC (Tabla 12).

Por Ultimo, en la Grafica 8 se muestra la distribucién
de los nifios con defectos congénitos por grupo étnico, se-
parando los blancos entre los autdctonos y extranjeros.
Sin embargo, como los dos grupos de etnia blanca son los
mas numerosos, en la Grafica 9, se presenta la distribu-
cion sélo de los distintos grupos étnicos no blancos.

Comentarios

Durante los Ultimos 30 afios, el ECEMC, ha venido pu-
blicando los resultados del anélisis clinico de los nifios que
nacen con defectos congénitos, con objeto de que lle-
guen a todos los profesionales sanitarios en una forma ac-
tualizada, asf como a los responsables de los Sistemas Sani-
tarios Publicos.

Consideramos que estos datos son de gran utilidad
para los médicos, porque les informa y actualiza sus cono-
cimientos sobre cual es nuestra situacion actual en relacion
alostipos, y sus frecuencias, de los sindromes con defectos
congénitos, de sus etiologias, de los aspectos mas novedo-

GRAFICA 8 ~
DISTRIBUCION DE LOS NINOS CON
DEFECTOS CONGENITOS POR GRUPO
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Porcentaje
90 )
s
(=)}
85 1 ko
20 A
15 4
10 +
5 ] —
o o Ry 3 = 2
0. = B = c 5 m]
Blanca Negra Gitana Hindu Otra
Espanola )
Blanca Oriental Arabe Indioamer.
Extranj.
Etnias

sos en cuanto a las técnicas diagnosticas, y su evolucion, asi
como de ciertos avances de la investigacion clinico-etiol6-
gica.

Pero también creemos que estos datos son muy impor-
tantes para los responsables de los Sistemas Sanitarios Pu-
blicos de nuestro pais, ya que les permite conocer nues-
tros datos y situacion. Una informacion que es imprescindible
para delimitar de una forma realista las necesidades sanita-
rias y asistenciales, asi como las sociales y de dependencia
de la poblacién afectada.

Ademas, hay que tener en cuenta a los grupos de inmi-
grantes, porque al provenir de otras poblaciones, las frecuen-
cias de los distintos defectos pueden ser diferentes a las
observadas en nuestra poblacion. De hecho, ya sabemos que
en ciertos grupos existe mayor frecuencia para algunos tipos
de defectos congénitos, debidos a variaciones de las frecuen-
cias génicas (como ocurre con la mayor frecuencia de poli-
dactilia postaxial en el grupo de negros), a otros aspectos del
propio grupo (como la alta tasa de consanguinidad y endo-
gamia del grupo gitano), o a situaciones socio-sanitarias (co-
mo ocurre en algunos grupos de inmigrantes de zonas mar-
ginales). Todo esto es importante porque permite delimitar
mejor sus necesidades (sanitarias y sociales), de formacion,
e informacion, sobre la prevencién de esos defectos. De
hecho, a través de la colaboracion que tenemos con la co-
munidad de Castillay Ledn, ésta ha traducido a seisidiomas
(inglés, francés, arabe, ruso, portugués, y rumano) los folle-

GRAFICA 9

DISTRIBUCION DE LOS NINOS CON
DEFECTOS CONGENITOS POR GRUPO
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TABLA 12

DISTRIBUCION DE LA FRECUENCIA DE CIERTOS DEFECTOS CONGENITOS POR GRUPO ETNICO

ATRESIA DE HERNIA AGENESIA POLIDACTILIA
ESOFAGO MICROCEFALIA  DIAFRAGMATICA ONFALOCELE RENAL POSTAXIAL
GRUPO ETNICO CASOS Ne % ne % ne % ne % ne % ne %
Blanca espafola 30542 376 1,23 322 1,05 312 1,02 194 0,64 274 0,90 1050 3,44
Negra 366 3 0,82 2 0,55 5 1,37 1 0,27 0 0,00 77 21,04
Oriental 46 0 0,00 1 2,17 0 0,00 0 0,00 0 0,00 1217
Gitana 887 9 1,01 15 1,69 13 1,47 6 0,68 9 1,01 44 4,96
Arabe 129 0 0,00 1 0,78 1 0,78 2 1,55 2 1,55 4 3,10
Hindu 13 0 0,00 0 0,00 1 7,69 0 0,00 0 0,00 1 7,69
Indioamericana 60 0 0,00 1 1,67 1 1,67 0 0,00 0 0,00 3 5,00
Otra 517 9 1,74 8 1,55 6 1,16 2 0,39 3 0,58 34 6,58
Blanca extranjera 1754 25 1,43 22 1,25 25 1,43 8 0,46 15 0,86 69 3,93
Total 34314 422 1,23 372 1,08 364 1,06 213 0,62 303 0,88 1283 3,74
TABLA 13
DISTRIBUCION DE AFECTACION POR SISTEMAS Y POR GRUPO ETNICO
METABOLISMO ~ MUSCULO- SISTEMA

DIGESTIVO __YENDOCRINO __ESQUELETICO __NERVIOSO _ CIRCULATORIO _ RESPIRATORIO _ REPRODUCTOR  EXCRETOR
GRUPO ETNICO CASOS N % ne % N % Ne % N % N % N % N %
Blanca espanola 30542 1593 5,22 422 1,38 16742 54,82 7784 25,49 2855 9,35 1142 3,74 4425 14,49 1830 5,99
Negra 366 18 4,92 6 1,64 191 52,19 73 19,95 60 16,39 10 2,73 32 8,74 16 4,37
Oriental 46 2 4,35 4 8,70 19 41,30 20 4348 5 10,87 1 2,17 4 8,70 2 4,35
Gitana 887 71 8,00 20 2,25 502 56,60 263 29,65 107 12,06 48 5,41 123 13,87 58 6,54
Arabe 129 3 2,33 0 0,00 52 40,31 41 31,78 27 20,93 7 5,43 25 19,38 15 11,63
Hindu 13 0 0,00 0 0,00 5 38,46 2 15,38 2 15,38 0 0,00 2 15,38 0 0,00
Indioamericana 60 1 1,67 1 1,67 29 48,33 15 25,00 6 10,00 0 0,00 5 8,33 6 10,00
Otra 517 36 6,96 9 1,74 275 53,19 145 28,05 56 10,83 13 2,51 62 11,99 28 542
Blanca extranjera 1754 112 6,39 32 1,82 901 51,37 446 2543 194 11,06 64 3,65 285 16,25 137 7,81
Total 34314 1836 5,35 494 1,44 18716 54,54 8789 2561 3312 9,65 1285 3,74 4963 14,46 2092 6,10

tos informativos sobre prevencion de defectos congénitos
del ECEMC. Posteriormente, han sido editados también por
el Real Patronato sobre Discapacidad, de forma que poda-
mos hacerlos llegar a estos grupos de poblacion.
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