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Summary

Title: Frequency of congenital anomalies in Spain: Epidemiological surveillance in the ECEMC during the period 1980-2007.

The ECEMC (Spanish Collaborative Study of Congenital Malformations) is a research programme, based on a hospital-based, case-con-
trol registry of newborn infants in Spain. It was created in 1976 by Marfa Luisa Martinez-Frias and since then it has surveyed a total popu-
lation of more than 2.5 million births, and studied more than 38,000 infants with congenital anomalies. The coverage of the registry is
21.18% of total births in Spain. The global frequency of infants with congenital defects in Spain has significantly decreased along the time
since the passing of the law (year 1985) permitting termination of pregnancy (ToP) after the diagnosis of fetal defects. Thus, the birth fre-
guency has dropped off from 2.22% in the basal period, to 1.43% in 1986-2006, and 1.17% in 2007. This decrease has also been statis-
tically significant in most of the Spanish Autonomic Regions (see Fig. 1), and in many participating hospitals, and affects most of the defects
that are routinely under surveillance. These decreases are considered mainly attributable to the impact of ToP. The only Autonomic Region
in which an increase of the frequency was observed, was Extremadura, in which the health care has improved considerably in obstetrics
and neonatology, allowing the attention of more complicated pregnancies and infants with serious congenital defects, which in the past
were transferred to other regions.

With respect to the study of a group of 33 defects, which were selected due to their relatively high base frequency or to the morbi-
dity/mortality that they bear, only the heart/vessels defects and unilateral renal agenesis have increased with time. This must be the result
of enhancing possibilities for their diagnosis.

From the temporal-spatial analyses, there have been increases in the frequency of anophthalmia/microphthalmia in Baleares, diaphrag-
matic hernia in Tenerife (Islas Canarias), and omphalocele also in
Tenerife. The first one was caused by the birth of just one case in
2007, and no causal agent could be specifically linked to the
Balearic Islands. Regarding diaphragmatic hernia in Tenerife, after
excluding one case with Brachmann-de Lange syndrome, the
increase lost its statistical significance, and apparently there was
not any common denominator among the other cases registered.
With respect to the increase of omphalocele in Tenerife, this was
due to the birth of 2 cases in 2007, without any known common
characteristic from which a causal relationship could be inferred.
Given that there were 2 defects the frequency of which has incre-
ased in Tenerife, it could be thought that they could be somehow

FIGURE 1.
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related. However, omphalocele and diagphragmatic hernia are
etiologically and pathogenetically different, so these findings
must rather be independent.

As in previous years, the ECEMC system of epidemiological
surveillance has demonstrated being the only system in Spain to
determine the birth frequency of congenital defects in this
country, its evolution along the time, and their comparative geo-
graphical as well as temporal-spatial distribution. This is the base
for causal studies, for planning of healthcare and social resources,
and for designing preventive campaigns.
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Introduccion

Como cada afio, se incluyen en este capitulo los prin-
cipales resultados de la vigilancia epidemioldgica de
anomalias congénitas llevada a cabo de forma sistema-
ticaen el ECEMC. Dichos resultados se encuentran dis-
ponibles desde 2002 a través de Internet, en la Bi-
blioteca Virtual en Salud, de la Biblioteca Nacional de
Ciencias de la Salud, del Instituto de Salud Carlos Il
(http://bvs.isciii.es/E/mono_tem.php#2), brindando asf ac-
ceso a unagran cantidad de datos que pueden ser de utili-
dad para muchos profesionales interesados en el &rea de es-
tudio de los defectos congénitos.

Los defectos congénitos, en su mayoria, se encuadran
dentro de la definicién de las Enfermedades Raras, enten-
diendo como tales aquellas que afectan a menos de una
persona por cada 2.000 individuos, segun la definicion de
la Unién Europea, 6 1 de cada 1.250 individuos seguin la de-
finicion en los Estados Unidos'. Un dato revelador es que,
del total de 141 asociaciones integradas en FEDER (la Fede-
racion Espafola de Enfermedades Raras) en el momento de
elaborar este Boletin?, el 67 % se relacionan con anomalias
congénitas de diversa indole, y dicho porcentaje se ha ido
incrementando en los Ultimos afios, por lo que es de espe-
rar que su evolucion sea también creciente.

A mediados de junio del presente afio se han publicado
en The Lancet varios articulos y comentarios, incluyendo un
Editorial, de gran impacto, llamando la atencion sobre las
enfermedades raras y la importancia de que sean conside-
radas prioritarias en el drea de salud publicay de investiga-
cion®®, Schiepattiy cols.?, subrayaban en uno de tales arti-
culos la importancia médicay social de las enfermedades
raras, y ponian de manifiesto la situacion actual de estas pa-
tologias, sobre la mayoria de las cuales no hay datos epide-
miolégicos disponibles. Entre los problemas mencionados
por esos autores® a la hora de establecer los registros de pa-
cientes, que van a generar esa informacion epidemiolégi-
ca, se encuentran la inexistencia de un sistema de codifi-
cacion adecuado para las enfermedades raras, la baja
consistencia entre las distintas fuentes de informacion, y
la pobre calidad metodoldgica. Ademas, Schiepattiy cols.?
indicaban que al no existir datos epidemioldgicos, es dificil
estimar la verdadera carga que suponen las enfermedades
raras. En este sentido, Espafia cuenta con el registro del
ECEMCy su programa de investigacién, que cubre un am-
plio grupo de las enfermedades raras, que lleva funcionan-
do desde hace 32 afos, que dispone de una base de datos
de mas de 38.800 nifios con defectos congénitos, detecta-
dos entre una poblacion total de 2,5 millones de nacimien-
tos, y que ha demostrado a lo largo del tiempo, su capaci-
dad para generar datos epidemiolédgicos e hipdtesis etioldgicas
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en relacién con los defectos congénitos, y para realizar es-
tudios analiticos que han contribuido, y contribuyen, a lain-
vestigacion y esclarecimiento de las causas de los defectos
congénitos (algunas de esas posibilidades se muestran en
otros capitulos de este Boletin). Sobre estas patologias se ha
estimado® que cada afio nacen 7,9 millones de nifios con de-
fectos congénitos graves en todo el mundo, y 3,3 millones
mueren también cada afo antes de cumplir los 5 afos.

En este capitulo se muestran los principales resultados
de lavigilancia epidemioldgica que sistematicamente se lle-
va a caboen el ECEMC, siendo la elaboracion de este infor-
me parte de ese proceso de vigilancia, de modo que la in-
formacién obtenida esté disponible para la toma de decisiones,
el establecimiento de prioridades, la planificacion de recur-
sos, y el disefio y establecimiento de campanfas formati-
vas, informativas y preventivas en lo que respecta a los de-
fectos congénitos.

Material analizado en este capitulo

Se han analizado los datos registrados por el ECEMC des-
de 1980 hasta 2007. Es decir, se ha agregado un afio mas
(el ano 2007) a los datos estudiados en este mismo capitu-
lo de la edicion anterior del Boletin del ECEMC’. EI ECEMC
fue creado por Marfa Luisa Martinez-Frias en 1976, y desde
entonces dispone de datos. Sin embargo, para el periodo
1976-1979, Unicamente se registrd informacion sobre re-
cién nacidos vivos, iniciandose en 1980 la recogida de da-
tos sobre los recién nacidos muertos. Es por ello por lo que
en este capitulo, y siempre que es preciso ofrecer informa-
cién sobre el total de recién nacidos (vivos o muertos intra-
Utero), se analizan los datos registrados desde 1980. El
ECEMC es un programa de investigacion basado en un
sistema de registro de nifos recién nacidos con defectos
congénitos, cuya metodologia se halla recogida en el “Ma-
nual Operacional del ECEMC"#. Esa metodologia se pue-
de encontrar también extractada en el Boletin del ECEMC
publicado en 2005, accesible a través de Internet, como se
ha indicado més arriba. No obstante, para facilitar la com-
prensién de los resultados incluidos en este capitulo, se re-
sumen a continuacién los aspectos mas destacables del
registro del ECEMC. Dicho registro tiene base hospitalaria
y es de tipo caso-control. La primera de estas caracteristicas
implica que los individuos que entran a formar parte del re-
gistro se seleccionan entre aquéllos que nacen en cada uno
de los hospitales participantes en el Estudio, que constitu-
yen una red, y que se detallan en la Seccion IX de este Bole-
tin. El hecho de que sea de tipo caso-control significa que
se registran casos (niflos con defectos congénitos) y contro-
les (recién nacidos sin defectos congénitos). De este modo,
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se dispone de dos grupos de recién nacidos: los que presen-
tan la patologia que se pretende estudiar (las anomalias con-
génitas), y un grupo de nifios sin dicha patologia, que sir-
ven como grupo de comparacion. Se define como caso a
todo recién nacido en cualquiera de los hospitales partici-
pantes, que presente algun defecto mayor o menor detec-
table durante los tres primeros dias de vida mediante cual-
quiera de los métodos de exploracion de los neonatos. Se
define como control al siguiente recién nacido del mismo
sexo que el caso, que nace en el mismo hospital, siempre
que no presente defectos congénitos. Para cada caso se se-
lecciona un control, y para cada recién nacido incluido en el
registro, sea caso o control, se recogen datos sobre 312 va-
riables, detalladas en los protocolos establecidos al efecto
en el ECEMC. De la comparacion de los datos de casos y
controles se trata de inferir las causas que pueden haber da-
dolugar a los defectos congénitos que presentan los casos.
Dado el elevado nimero de variables incluidas en los pro-
tocolos del ECEMC, las posibilidades que ofrece el registro
son muy amplias, no sélo en cuanto a posibles factores cau-
sales, sino también a la hora de controlar factores de con-
fusion e interaccion estadistica, que es preciso para la inves-
tigacion sobre las causas. Las variables registradas se refieren
a la historia obstétrica y familiar, historial reproductivo, da-
tos sobre reproduccion asistida, datos demogréficos, enfer-
medades agudasy cronicas maternas, enfermedades y tra-
tamientos cronicos paternos, tratamientos farmacolégicos
maternos durante la gestacion y exposicion a factores fisi-
Cos, exposiciones ocupacionales del padre y la madre, tan-
to durante la gestacion como en los 5 afos previos a la mis-
ma, habitos toxicos maternos y otros datos relativos al
embarazo.

Para poder efectuar el calculo de las frecuencias de los
distintos defectos congénitos, es imprescindible disponer
de la cifra total de nacimientos ocurridos cada mes (unidad
temporal del registro) en cada hospital participante (unidad
espacial del registro), por lo que existen también unos for-
mularios destinados a rellenar el computo mensual de na-
cimientos distribuidos por sexo. Ese total de nacimientos es
el denominador necesario para calcular las frecuencias, que
se pueden obtener para cada hospital, por provincias (su-
mando los datos de los hospitales participantes en cada pro-
vincia) o por Comunidades Auténomas. Desde la creacion
del ECEMC en 1976, se han controlado 2.500.958 naci-
mientos, procedentes de 145 hospitales ubicados en las 17
Comunidades Auténomas espafiolas y en el Principado de
Andorra. Entre ese total de nacimientos, mas de 38.800 fue-
ron registrados por presentar defectos congénitos detecta-
bles durante los 3 primeros dias de vida, y se seleccioné un
nUmero similar de recién nacidos sin anomalias, definidos
como controles.

Laidentificacion de los casos y controlesy la recogida de
todos los datos corre a cargo de los médicos de los distintos
hospitales (neonatdlogos, pediatras u obstetras, asi como
algunos anatomopatélogos) que, voluntariamente, deci-
den participar en el ECEMC asumiendo el cumplimiento es-
tricto de la metodologia. El conjunto de mas de 350 médi-
cos participantes (que aparecen detallados en la Seccién VI
de este Boletin) constituye el denominado Grupo Periférico
del ECEMC. En colaboracién con el Grupo Periférico, traba-
ja el Grupo Coordinador del ECEMC, que desarrolla su ac-
tividad en el CIAC (Centro de Investigacion sobre Ano-
malias Congénitas) del Instituto de Salud Carlos Ill, y es el
encargado de recibir toda esa informacion, procesarla, so-
meterla a los controles de calidad establecidos, y analizar-
la bajo un enfoque multidisciplinar (clinico, dismorfologi-
co, citogenético, molecular, teratoldgico y epidemiolégico).
De este modo, tal como se ha explicado en otro capitulo de
este mismo Boletin', con la participacion del Grupo Peri-
férico y el Coordinador, se trata de llegar al diagnostico
delos casos, y se dispone de la base sobre |a cual se desarro-
lla la investigacion que lleva a cabo el grupo en sus distin-
tas lineas. El funcionamiento del ECEMC es, por tanto, el
de una red temética de investigacion cooperativa, cuyo es-
guema inicial, de 1976, sigue vigente y de plena actuali-
dad, en un momento en el que precisamente se esta pro-
piciando la investigacion en red, no sélo en Espafia, sino
también fuera de nuestro pafs, y mas ain cuando las pato-
logias sobre las que se investiga estan consideradas como
enfermedades raras.

1. Poblacion estudiada

Como se haindicado mas arriba, en este capitulo se han
analizado los datos registrados por el ECEMC a lo largo de
28 anos, desde Enero de 1980 hasta Diciembre de 2007.

Enla Tabla 1 figura el nUmero de nacimientos controla-
dos por el ECEMC en distintos periodos, asi como el nime-
ro de casos con defectos congénitos, y el porcentaje que di-
cha cifra representa con respeto al total de nacimientos en
el periodo correspondiente. En primer lugar, se pueden ob-
servar los datos concernientes a los recién nacidos vivos
(RNV), a continuacion los referidos a los recién nacidos muer-
tos (RNM), y en la parte inferior de la tabla los del total de
nacimientos (RNV+RNM). Los de los RNV estan disponi-
bles desde 1976, mientras que los de los RNM y los del to-
tal, corresponden al periodo 1980-2007, puesto que los da-
tos sobre RNM se vienen recogiendo desde Enero de 1980,
como se ha indicado.

En el periodo analizado, el ECEMC controlé un total de
2.356.979 recién nacidos (RNV+RNM), de los que 36.448
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(1,55%) presentaron defectos congénitos detectados du-
rante los tres primeros dias de vida. Sin embargo, para
adoptar una perspectiva adecuada, hay que tener en cuen-
ta que en 1985 se aprobd en Espana la ley Organica 9/1985
(BOE del 12 de Julio), por la que dejo6 de ser punible la
interrupcién del embarazo en determinados supuestos,
entre los que se encuentra la deteccién prenatal de de-
fectos congénitos, por lo que a partir de ese momento, la
frecuencia neonatal de estas patologias, se ha visto influi-
da por este hecho. Es por ello por lo que se han desglosa-
do los datos globales en tres periodos, tal como se obser-
va en la Tabla 1. Los periodos considerados han sido los
siguientes:

e 1980-1985: Dado que en dicho periodo no era posi-
ble la interrupcion del embarazo tras la deteccion de
alteraciones fetales, la frecuencia registrada a lo lar-
go del mismo se considera la frecuencia basal de los
defectos congénitos en Espafia, y este periodo se de-
nomina periodo base, o periodo de referencia.

e 1986-2006: Es el periodo posterior a la aprobacién de
la citada ley. La frecuencia observada en este periodo
esta, en mayor o menor medida, influida por la posibi-
lidad de interrumpir la gestacion si se detectan alte-
raciones en el feto.

e 2007: Es el tltimo afio analizado, y las cifras registra-
das durante el mismo reflejan cudl es la situacion mas
actual en relacién con estas patologias.

En el apartado de Resultados y Comentarios de la vigi-
lancia epidemiolégica, se comentaray discutird ampliamen-
te la evolucion de la frecuencia de defectos congénitos en
Espana.

2. Cobertura del registro del ECEMC

Se ha estimado la cobertura del registro del ECEMC me-
diante el célculo del porcentaje de nacimientos controlados
por el ECEMC en cada Comunidad Auténoma o en toda Es-
pafa, con respecto al total de nacimientos contabilizados
por el Instituto Nacional de Estadistica (INE) en el area con-
siderada. Por tanto, el porcentaje obtenido ofrece una esti-
macion acerca de la representatividad de los datos obteni-
dos por el ECEMC. Se han tomado como referencia los datos
sobre los nacimientos ocurridos en el afo 2006, puesto
que en el momento de elaborar este capitulo no hay aun
datos definitivos publicados por el INE para el afo 2007. Por
tanto, en la Tabla 2 figura la cobertura del registro del ECEMC
en cada una de las Comunidades y Ciudades Autdbnomas,
y para el total de Espafia, en el afio 2006. Como se puede
apreciar en la linea inferior de la Tabla 2, la cobertura total
del registro del ECEMC en el afio 2006 fue del 21,18% de
los nacimientos en Espafia, ya que de los 481.295 nacimien-
tos contabilizados por el INE, el ECEMC control6 101.960.
En cuanto a la cobertura en las distintas Autonomfas, difie-
re mucho de unas a otras. En 2006 no participd en el ECEMC
ningun hospital de la Comunidad Foral de Navarra, ni de las
Ciudades Autdonomas de Ceuta y Melilla. Por lo que se re-
fiere al resto de las circunscripciones autonémicas, salvo en
la Comunidad de Madrid, Cantabria y Catalufa, en todas
ellas la cobertura es superior al 12% de los nacimientos.
Destacan las elevadas coberturas registradas en la Region
de Murcia (en la que el ECEMC controlé el 78,7 % de los na-
cimientos), Extremadura (66,54%) y Castilla-La Mancha
(57,35%).

TABLA1

POBLACION ESTUDIADA EN LOS DIFERENTES PERIODOS DE TIEMPO

RN con Defectos Congénitos

Ne. % Total RN
Recién nacidos vivos
Periodo: Abril 1976-diciembre 1979 ... . e 2.357 1,64 143.979
Periodo: T980-T985 ... e 8.280 2,18 379.123
Periodo: 1986-2006 ... 26.333 1,41 1.861.909
Periodo: 2007 ... 1.175 1,15 102.139
TOTal e 38.145 1,53 2.487.150
Recién nacidos muertos
Periodo: T980-T985 ... e 208 6,37 3.267
Periodo: 1986-20006 .......ccooei e 425 4,19 10.140
Periodo: 2007 27 6,73 401
TOTal e 660 4,78 13.808
Recién nacidos vivos+muertos
Periodo: T980-T985 ... e 8.488 2,22 382.390
Periodo: 1986-20006 .......ccooei e 26.758 1,43 1.872.049
Periodo: 2007 ... 1.202 1,17 102.540
TOTal e 36.448 1,55 2.356.979

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

61



62

FRECUENCIA DE ANOMALIAS CONGENITAS EN ESPANA: VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA EN EL ECEMC EN EL PERIODO 1980-2007

Métodos

1. Metodologia estadistica:

Se han analizado tres tipos de distribuciones de la fre-
cuencia: la distribucion temporal (por afos o por periodos
de tiempo), la distribucion geografica (por Comunidades
Auténomas), y la distribucion témporo-espacial (por anos
o periodos de tiempo, y por Comunidades Autbnomas).

Las distribuciones temporales, se han analizado me-
diante modelos de regresion lineal, ajustando cada distri-
bucién de frecuencias a una recta, viendo si la distribucion
se ajusta al modelo lineal, y observando si la tendencia
global (creciente o decreciente) es, o no, estadisticamente
significativa. Para determinar si la tendencia es creciente o
decreciente, se calcula el valor de la pendiente de la recta,
representada como “b”, de modo quesi “b" es positiva, la
tendencia es de incremento, mientras que si “b"” es negati-
va la tendencia es decreciente. La intensidad del incre-
mento o el descenso viene determinada por el valor abso-
luto de “b", de tal forma que a mayor valor absoluto de “b”,
mayor intensidad del aumento o disminucion de la frecuen-

cia. Alo largo de este capitulo, el valor de “b" se ha expre-
sado en tanto por 10.000, indicando asf, como promedio,
cuantos casos mds, o cudntos casos menos, nacen cada afo
con el defecto en cuestion, por cada 10.000 nacimientos.
Por ejemplo, si b= 0,34, lo que se registra es un incremen-
to de lafrecuencia alolargo del tiempo a razén de 0,34 ca-
sos mas cada afo, por cada 10.000 nacimientos, o lo que
es lo mismo, 34 casos més al afo por cada millén de naci-
mientos. Por el contrario, si el valor de b fuera -0,34, indi-
carfa que cada afio se producen 34 casos menos por cada
millén de nacimientos. A partir de este modelo de regresion
lineal, se han hecho dos tipos de inferencias, mediante el
célculo de la ji-cuadrado (y?):

e Enprimer lugar, se ha calculado la ji-cuadrado con un
grado de libertad (que en las gréficas se ha incluido
abreviadamente como ytenp.) para conocer si la ten-
dencia global es estadisticamente significativa.
Cuando dicha tendencia es estadisticamente signifi-
cativa, en las gréficas de distribucion temporal se ha
incluido el valor de "b", expresado en tanto por 10.000.

e Ensegundo lugar, para determinar si la distribucion
temporal se desvia o se ajusta al modelo lineal, se ha
calculado la ji-cuadrado con k-2 grados de libertad,

TABLA 2

COBERTURA DEL REGISTRO DE NACIMIENTOS DEL ECEMC
(Segun datos del INE para 2006)'

COMUNIDAD AUTONOMA NACIMIENTOS EN EL ECEMC NACIMIENTOS EN ESPANA COBERTURA DEL ECEMC
Afio 2006 Afio 2006 EN 2006 (%)
Andalucia 12.181 95.304 12,78
Aragon 1.917 12.280 15,61
Principado de Asturias 1.650 7.596 21,72
Islas Baleares® 1.927 11.675 16,51@
Canarias ® 4.286 20.668 20,74®
Cantabria 528 5.229 10,10
Castilla-La Mancha 11.693 20.389 57,35
Castillay Ledn 6.820 19.775 34,49
Cataluna 9.758 82.300 11,86
Comunidad Valenciana 14.539 52.756 27,56
Extremadura 6.733 10.118 66,54
Galicia 3.765 21.392 17,60
La Rioja 591 3.070 19,25
Comunidad de Madrid 4611 71912 6,41
Region de Murcia 14.237 18.091 78,70
Comunidad Foral de Navarra © — 6.551 —©
Pais Vasco 6.724 20.026 33,58
Ceutay Melilla® — 2.163 —@
TOTAL 101.960 481.295 21,18

(a) Los datos de Baleares se refieren exclusivamente a Mahény Manacor en el periodo considerado.

(b) En el ano 2006, los datos de las Islas Canarias procedian s6lo de Tenerife.
(c) Esta Comunidad dejo de colaborar en el ECEMC en 2005.
(d) Ceuta y Melilla nunca han colaborado en el ECEMC.
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donde “k" es el nUmero de periodos considerados. En
las gréficas aparece como y oesv. Si ésta es estadistica-
mente significativa, indica que la distribucion se des-
via del modelo lineal, pudiendo ser ello debido a que
el incremento o descenso sigue un modelo curvilineo
0 a que se han registrado oscilaciones a lo largo del
tiempo. Cuando y%oesv. es estadisticamente significa-
tiva, se ha incluido su valor en las gréficas de distribu-
cion temporal, y se ha tenido en cuenta ademss el
valor de la y’entre. (ji-cuadrado con k-1 grados de li-
bertad), que determina si hay diferencias estadistica-
mente significativas entre los diferentes valores regis-
trados en cada periodo considerado.

En todos los analisis temporales afio a afio llevados a ca-
bo en este capitulo, el primer punto de la gréafica incluye los
datos agrupados para el periodo base o periodo de referen-
cia, comprendido entre 1980y 1985, puesto que alo largo
del mismo no se produjeron variaciones significativas de la
frecuenciay, por otra parte, la frecuencia registrada duran-
te esos afios no estaba modificada por las interrupciones
voluntarias del embarazo (IVE), ya que éstas no eran lega-
les en ningun supuesto. Por tanto, la frecuencia registrada
en ese periodo constituye una referencia de gran valor, con
la cual se pueden comparar cualquier cifra observada con
posterioridad, y la diferencia entre ambas puede ofrecer una
estimacién del impacto de las IVE sobre la frecuencia neo-
natal de los defectos congénitos susceptibles de ser diag-
nosticados intrautero.

Cuando en lugar de analizar los datos afio a afo, se
han estudiado agrupados en periodos mas amplios, se han
considerado los 3 periodos que habitualmente se incluyen
en los andlisis de vigilancia epidemiolégica llevados a cabo
en el ECEMC, y que han sido detallados en el apartado de
“Material analizado”: el periodo base (1980-1985), el pe-
riodo posterior a la aprobacién de la ley que permite la IVE
tras la deteccion de alteraciones fetales (1986-2006), y el
ano 2007.

Enlo que respecta a la metodologia de analisis de la dis-
tribucion geografica de la frecuencia (por Comuni-
dades Auténomas), con el fin de determinar si dicha dis-
tribucién es homogénea o heterogénea, se ha calculado la
ji-cuadrado con k-1 grados de libertad, donde “k"” es el nu-
mero de CC.AA. que han aportado datos en el periodo con-
siderado. La hipdtesis nula de dicha prueba establece que
la distribucion geogréfica de la frecuencia es homogénea.
Ello quiere decir que side la prueba se obtiene un resultado
estadisticamente significativo, se rechaza la hip&tesis nu-
la, lo que equivale a aceptar que la distribucion geogréfica
de la frecuencia es heterogénea.

Alo largo de todo el capitulo, se han considerado es-
tadisticamente significativos aquellos resultados de las
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pruebas de inferencia que implican un valor de “p” in-
feriora 0,05.

2. Protocolo de investigacion de “clusters”
(concurrencias inusuales de casos)

Es muy comun en Epidemiologia hablar de clusters, uti-
lizando la terminologfa anglosajona para definir la acumu-
lacion de casos, por encima del valor esperado, en un mo-
mento o lugar concretos. Ya se ha explicado cudl es la
metodologia que conduce a la determinacion de las varia-
ciones estadisticamente significativas de la frecuencia. Silo
gue se ha observado es un descenso de la frecuencia, aun-
que éste debe ser investigado, porque detras de ese descen-
so puede encontrarse un factor preventivo, generalmente
preocupa menos que si lo que se ha detectado es un incre-
mento estadisticamente significativo de la frecuencia. En tal
caso, de lo que se trata es de investigar qué factor o facto-
res, y qué cambios en el medio en cuestién, han podido
ser los responsables del aumento en el nUmero de casos. Pa-
ra ello, se debe ser muy cautos y muy criticos, y sequir
unas pautas muy depuradas, con el fin de determinar el ori-
gen del incremento y, en definitiva, las potenciales causas
del defecto de que se trate. En varios programas de vigilan-
cia epidemiolégica de los defectos congénitos en otros
paises'?'®, se han publicado las pautas de investigacion de
los mencionados clusters. En el ECEMC, se sigue un proto-
colo propio, que coincide en varios de sus puntos con los de
otros programas, pero que tiene ademas sus particularida-
des. Tales particularidades se basan en la estrecha colabo-
racion entre el Grupo Periféricoy el Grupo Coordinador del
ECEMC, que facilita la elaboracion de hipétesis causales, y
su rapida comprobacién. Dicho protocolo de investiga-
cion de clusters del ECEMC, ya ha sido descrito en detalle
en ediciones anteriores de este Boletin”!7, pero basica-
mente consiste en desarrollar las siguientes fases:

a) En primer lugar, hay que descartar que el incremento
en el nimero de casos registrados pueda ser debido a
cuestiones metodoldgicas.

b) A continuacion, ha de analizarse la frecuencia en el pe-
riodo inmediatamente anterior, para averiguar si es un
incremento puntual, como base para tratar de estable-
cersihapodido ser una acumulacion de casos puramen-
te estocastica (que no es raro en defectos poco fre-
cuentes).

¢) Ha de observarse también la evolucion de la frecuencia
alolargo de un periodo mas amplio, para determinar si
sigue algun patroén ciclico.

d) Seguidamente, se identifican los casos de causa cono-
cida, para poder excluirlos de los analisis posteriores si es
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preciso, y seguir asi la investigacion en el grupo de cau-
sa desconocida.

e) Se repite el andlisis excluyendo los casos de causa cono-
cida, y se observa si se mantiene la significacion esta-
distica del cluster.

f) Sielincremento en el nUmero de casos sigue siendo es-
tadisticamente significativo, se delimita el periodo con-
cretoy el drea geografica en los que ha transcurrido la
gestacion de los casos registrados.

g) A continuacion se analizan clinicamente los casos para
observar sila mayorfa presentan el defecto aislado o aso-
ciado a otros defectos, y si hay algun patron recurrente
de defectos. También se intenta correlacionar los tipos
clinicos identificados con algun periodo o area geogra-
fica concretos.

h) El paso siguiente consiste en examinar detalladamente
las historias de los casos detectados para tratar de encon-
trar algun denominador comun entre ellos (ademas del
momento o lugar de nacimiento), que pudiera conside-
rarse responsable de la aparicion del defecto.

i) Sitrasseguir todos estos pasos, no se encuentra nin-
gun factor que pudiera ser causante del incremento de
la frecuencia, ésta se mantiene bajo vigilancia en los
periodos subsiguientes.

j) Sise considera necesario, se contacta con los médicos
responsables de la colaboracion con el ECEMC en las are-
as implicadas, asi como con las autoridades sanitarias
oportunas, con el fin de tratar de indagar mas acerca
de posibles factores causales, elaborar hipotesis y tratar
de comprobarlas.

k) Siel Grupo Coordinador del ECEMC lo estima oportuno,
contacta con el ICBDSR (International Clearinghouse for
Birth Defects Surveillance and Research)*®, o el EUROCAT
(European Surveillance of Congenital Anomalies)', de
los que el ECEMC es miembro desde hace varias déca-
das, para recabar informacion sobre la distribucién'y
variaciones anormales de la frecuencia del defecto o de-
fectos en cuestion, en otros paises de todo el mundo.

[) Siselograidentificar algun factor causante del incremen-
to de la frecuencia, o existen fuertes sospechas acerca
del mismo, los resultados se comunican a los responsa-
bles de la colaboracion con el ECEMC y a las autoridades
competentes con el fin de que se puedan adoptar las me-
didas preventivas méas oportunas.

m)Si el hallazgo puede ser de interés para el resto de la comu-
nidad cientifica, se redactan los resultados del estudio
con vistas a su publicacion en alguna revista especializada.
Ao largo del tiempo, se han ido introduciendo modifi-

caciones en este protocolo general del ECEMC, siempre tra-

tando de incrementar su eficacia, ya que tiene la flexibilidad
necesaria para poder adaptarlo a cada caso concreto.

Resultados de la Vigilancia Epidemolégica y
Comentarios

1. Frecuencia Global de Defectos Congénitos

La Tabla 1, ademas de detallar el material utilizado para
los andlisis mostrados en este capitulo, incluia el porcenta-
je de recién nacidos con defectos congénitos en cada peri-
odo considerado. Dicho porcentaje, como se puede apre-
ciar en las lineas inferiores de la tabla, que incluyen los datos
sobre el total de nacimientos (nacidos vivos y muertos intra-
Utero) ha seguido una evolucion decreciente a lo largo del
tiempo, pasando desde el 2,22% registrado en el periodo
base (1980-1985), hasta el 1,43% en el periodo posterior,
yel1,17% en el afhio 2007. Se considera que tal descenso
es atribuible, fundamentalmente, al impacto del diagnosti-
co prenatal y subsiguiente interrupcion de una determina-
da proporcion de gestaciones en las que el feto presenta al-
teraciones de su desarrollo. En mucha menor medida, ese
descenso puede estar reflejando también el resultado de las
diversas campafas de prevenciony el incremento de la cul-
tura sanitaria de la poblacion, asi como un mejor cuidado
médico del embarazo, todo lo cual ha ido promoviendo la
aplicacion de algunas medidas preventivas conocidas en re-
lacion con los defectos congénitos.

Comoya se ha comentado en algun estudio previo de vi-
gilancia epidemiolégica en el ECEMC’, un dato que puede
llamar la atencion es el hecho de que en el grupo de recién
nacidos vivos, la frecuencia registrada en el periodo 1976-
1979 fuera inferior a la observada en el periodo siguiente
(1980-1985). Sinembargo, es un hallazgo I6gico, teniendo
en cuenta que en los primeros aflos de funcionamiento
del programa, el nimero de hospitales que colaboraban era
aun reducido, por lo que la muestra era menos represen-
tativa de la poblacion espafiola que en periodos posterio-
res. Con el tiempo, el nUmero de hospitales que colaboran
fue incrementandose y la evolucion de las técnicas diagnés-
ticas neonatales, y luego también prenatales, fueron hacien-
do posible el diagndstico precoz de alteraciones que, en eta-
pas previas, dificilmente podian ser diagnosticadas. Todo
ello contribuyo a ese aparente incremento en la frecuen-
cia de recién nacidos con defectos congénitos.

También es llamativa, entre los datos recogidos en la
Tabla 1, la frecuencia relativamente elevada de recién na-
cidos muertos con defectos congénitos en el afio 2007
(6,73%), que supera ligeramente incluso a la cifra basal re-
gistrada entre 1980y 1985 (6,37 %). Sin embargo, la cifra
registrada en 2007 no difiere significativamente de la del
periodo basal y, a lo largo de los 28 afos estudiados, sélo es
superior a la observada en 2001, 2002 y 2006, por lo que
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podria tratarse simplemente de una oscilacion muestral. No
obstante, existe también la posibilidad de que se relacione
con el incremento de poblacion inmigrante, ya que entre
los nacidos muertos con defectos congénitos en el afio 2007,
en 9 de los 13 en los que estaba especificada la proceden-
cia de los padres, al menos uno de ellos era extranjero. Por
ello, no se puede descartar que la frecuencia registrada pu-
diera ser resultado de una situacién socio-sanitaria en este
grupo de poblacion, que fuera determinante de un mayor
riesgo para defectos congénitos en la descendencia y/o de
muerte prenatal, lo que habria de ser tenido en cuenta ala
hora de disefiar los planes de prevencion de defectos con-
génitos y las pautas del cuidado del embarazo en estos gru-
pos poblacionales. Por lo que se refiere al tipo de defectos
que presentaban los nacidos muertos registrados en 2007,
2 tenfan gastrosquisis, lo que supone una frecuencia para
este defecto significativamente superior a la registrada
entre los nacidos muertos en el periodo de referencia (1980-
1985), si bien uno de ellos era hijo de una madre de 21 afos,
y precisamente la edad materna muy joven esta conside-
rada como un factor de riesgo para este defecto. Dicha ma-
dre era ademas inmigrante, lo que podria ir asociado, como
se ha indicado més arriba, a una situacion socio-sanitaria
gue pudiera incrementar el riesgo para gastrosquisis. Hu-
bo, por otra parte, 2 casos con un defecto de la pared cor-
poral, lo que implica una frecuencia superior ala registrada
en el periodo basal, siendo también uno de los casos hijo de
otra madre inmigrante.

2. Frecuencia Global de Defectos Congénitos
por Comunidades Auténomas y por Hospitales
Participantes en el ECEMC

Hay varias circunstancias que hacen posible que en el
ECEMC se pueda realizar la vigilancia epidemioldgica de la
frecuencia de defectos congénitos por Comunidades Au-
tonomasy por hospitales. La principal de todas ellas es
que la informacion se recoge con una metodologia uni-
forme en todos los hospitales participantes, y se procesa
posteriormente, también de forma idéntica, con los mismos
criterios y controles de calidad. Por otra parte, como ya se
ha comentado, la base del registro es hospitalaria, lo cual
implica que la identificacién de los casos se realiza entre el
total de nacimientos ocurridos en cada hospital participan-
teen el Estudio. Como ademas, en Espafa, cerca del 100%
de los partos tienen lugar en el dmbito hospitalario, y cada
hospital de la red sanitaria publica tiene asignada un area
de poblacién seguin su lugar de residencia, dado que la ma-
yorfa de los hospitales del ECEMC son publicos, es posible
efectuar los anélisis por areas geograficas. Puesto que los
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datos se recogen de forma uniforme en todos los hospita-
les, nada impide que éstos se puedan sumar, y obtener asi
los datos por provincias o por Comunidades Autbnomas.

Sin embargo, hay varios factores que pueden condi-
cionar la frecuencia registrada en cada hospital, que no tie-
nen nada que ver con los agentes causales de los defectos,
y que conviene tener en cuenta a la hora de analizar di-
cha frecuencia.

Factores que pueden condicionar la frecuencia

observada en los distintos hospitales:

a) Disponibilidad de medios para la deteccion de ano-
malias: Aunque todos los hospitales tienen un equipa-
miento basico equivalente, hay ciertos defectos congé-
nitos cuyo diagnostico puede requerir medios, tanto
materiales de alta sensibilidad como personal especiali-
zado, que pueden estar disponibles sélo en determina-
dos centros. Esta situacion, podria ser causante de las va-
riaciones en la frecuencia de ciertos defectos entre los
hospitales.

b) Transferencia de embarazos de riesgo a hospitales
de referencia: Esta claro que no todos los embarazos
requieren la misma atencion sanitaria, y mientras unos
pueden ser controlados en niveles sanitarios mas basi-
cos, otros van a precisar una atencién mas especializada.
Por este motivo, hay una cierta proporcién de gestacio-
nesy partos que son atendidos en hospitales distintos de
los que les corresponderian en condiciones normales. La
deteccion de alteraciones en el feto es uno de los moti-
vos por los que se transfieren algunas gestacionesy par-
tos a los centros de referencia, generalmente dentro de
la misma Comunidad Auténoma, o incluso a otra Au-
tonomia, para poder proporcionar la atencién mas
adecuada al recién nacido. Por tanto, en esos hospita-
les de referencia se registrara una frecuencia de defectos
congénitos superior a la que en principio cabria esperar
y, por el contrario, en los hospitales en los que tendrian
gue haber nacido esos nifios, la frecuencia registrada se-
ré inferior ala esperada. Asf pues, en los datos del ECEMC
pueden darse varias situaciones:

e Sienuna Comunidad Auténoma participan en el ECEMC
tanto el hospital (u hospitales) de referencia como los
hospitales que derivan partos al mismo, la frecuencia
global registrada en la Comunidad no se vera alterada
por el flujo de partos de unos hospitales a otros, al com-
pensarse los descensosy los ascensos que tienen lugar
en los distintos tipos de hospitales. Sin embargo, la fre-
cuencia en cada hospital si dependera del tipo de par-
tos que se atienden en cada uno de ellos.

e Sien una Autonomia participa en el ECEMC el hospi-
tal de referencia, pero no colaboran todos los centros
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que estan refiriendo partos al primero, la frecuencia
global registrada en el ECEMC en esa circunscripcion
autonémica estaré relativamente elevada.

e Por el contrario, sien una Comunidad es el hospital de
referencia el que no aporta datos al ECEMC, pero si
participan los hospitales que refieren partos al prime-
ro, la frecuencia registrada tanto en esos hospitales co-
mo en la Comunidad sera menor que la esperada.

Para tratar de corregir estas desviaciones de la frecuen-

cia, hace ya bastantes afos, se incluyé en los protocolos del

ECEMC una pregunta acerca de si el parto fue o no referi-

do desde otro hospital, y el hospital concreto del que pro-

cede. Esto permite asignar cada caso a su hospital de pro-
cedencia.

) Interrupciones Voluntarias del Embarazo (IVE) tras
la deteccion prenatal de anomalias: Dado que hay
una cierta proporcién de gestaciones que estan siendo
interrumpidas tras la deteccion de anomalias en el feto,
l6gicamente, la frecuencia registrada al nacimiento pa-
ra esas anomalias esta siendo menor que la esperada. Un
factor muy importante a tener en cuenta en este senti-
do, son las posibilidades de diagnéstico prenatal de alte-
raciones fetales, por lo que cuanto mayor es la dota-
cion de un hospital, mayores son las posibilidades de
deteccion, mayor también el nimero de IVE, y menor el
nUmero de recién nacidos con defectos. Esto, evidente-
mente, plantea un problema a la hora de llevar a cabo el
andlisis de las frecuencias de las distintas anomalfas con-
génitas, y su comportamiento seculary espacial. Un mo-
do de solventar este problema, serfa agregar a los datos
de los recién nacidos, los datos sobre las IVE realizadas
tras la deteccién de anomalias fetales. De hecho, asi es
como se viene haciendo en registros de otros paises®?'.
Sin embargo, esto también plantea problemas porque,
por una parte, casila totalidad de las IVE no se realizan
en los centros de la red sanitaria publica (el 97,49% de
las IVE realizadas en el afio 2006 en Espafia, se llevaron
a cabo en centros privados??). Por otra parte, no se re-
cogen datos clinicos de los fetos producto de las IVE, ni
datos acerca de sus gestaciones, y a la mayoria de esos
fetos tampoco se les realizan estudios de anatomia pa-
toldgica o citogenética, por lo que la informacién sobre
los mismos es muy limitada. Otro problema adicional es
que, aun si se pudiera disponer de toda la informacion
sobre las IVE, el hecho de sumar los datos sobre las mis-
mas a los de los recién nacidos, proporcionaria una ci-
fra sobrevalorada de la frecuencia real que se observaria
al nacimiento. Esto es debido a que una cierta propor-
cion de gestaciones objeto de una IVE, finalizarian en
abortos espontaneos si no se practicara la IVE, por lo que
no deberian contabilizarse junto a los recién nacidos, tal

como se demostré en un trabajo realizado en el ECEMC
hace unos anos®. Ademas, las IVE no se realizan todas
en la misma semana de gestacion, existiendo un am-
plio margen de tiempo, que puede situarse fundamen-
talmente entre la semana 13y la 22. Esta situacion ha-
ce que la frecuencia que se obtiene al sumar las IVE a
los recién nacidos sea diferente en cada lugar. En conclu-
sion, la correccion de la frecuencia que se viene apli-
cando en multitud de registros de todo el mundo, es in-
correcta. Sin embargo, al ser la Unica posible, se sigue
utilizando como un modo de adaptar la frecuencia con
fines de vigilancia. Aunque no todos los hospitales del
ECEMC pueden proporcionar datos sobre las IVE, en el
ECEMC se sigue esa metodologia. Desde 1987, que es
el afio en el que se notificaron las primeras IVE al ECEMC,
hasta 2007, se han registrado un total de 1.482 IVE por
defectos congénitos procedentes de 43 hospitales ubi-
cados en 15 Comunidades Autdbnomasy el Principado
de Andorra. Los datos mas recientes hechos publicos por
el Ministerio de Sanidad y Consumo en relacion con las
IVE correspondientes al afo 2006%, indican que en di-
cho afo se realizaron en Espafia 101.592 IVE, y que el
2,83% de ellas (2.875) fueron debidas ariesgo fetal. Da-
do que en 2006 el ECEMC registré 187 IVE, esta cifra re-
presenta el 6,50% del total de IVE llevadas a cabo por
riesgo fetal. Sin embargo, este porcentaje debe ser su-
perior, teniendo en cuenta que en el ECEMC sélo se re-
gistran las IVE por defectos congénitos, mientras que en
los datos del Ministerio, bajo el supuesto de riesgo fetal,
se incluyen también aquéllas en las que ha habido expo-
sicion a algun teratdgeno o a algun factor del que se sos-
peche que pudiera comportar riesgo para el desarrollo
fetal, aunque no se haya comprobado que el feto pre-
senta alteraciones.

Para interpretar correctamente los datos reflejados en la
Tabla 3, es preciso tener en cuenta todos los aspectos co-
mentados. En dicha tabla figura la distribucion de la frecuen-
cia de casos con defectos congénitos por Comunidades Au-
ténomasy por hospitales, en los tres periodos de tiempo ya
definidos bajo los epigrafes de Material y Métodos. Ade-
mas, la Tabla 3 est& dividida en dos partes: en la parte iz-
quierda se incluyen los datos correspondientes a los recién
nacidos, y en la parte derecha (bajo el encabezamiento “Re-
cién nacidos+IVE, y partos referidos en centros de proce-
dencia”), la frecuencia corregida al sumar los datos dispo-
nibles de las IVE a los de los recién nacidos e incluyendo los
partos referidos en sus hospitales de procedencia. Los da-
tos se han desglosado para cada hospital, y los hospitales
aparecen agrupados por Comunidades Autbnomas, figu-
rando el total de cada Autonomia bajo los datos de los hos-
pitales que participan en el ECEMC en cada Comunidad Au-
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TABLA 3

FRECUENCIA DE RECIEN NACIDOS CON DEFECTOS CONGENITOS (DC) POR CENTRO Y COMUNIDAD AUTONOMA

EN TRES PERIODOS DE TIEMPO: 1980-85, 1986-2006 y 2007

RECIEN NACIDOS RECIEN NACIDOS + IVES.®
Y PARTOS REFERIDOS EN
1980-85 1986-2006 2007 CENTROS DE PROCEDENCIA
Defectos Congénitos Defectos Congénitos Defectos Congénitos 80-85 86-2006 2007
Total Total Total
HOSPITALES RN Ne. % RN Ne. % RN Ne. % % % %
ANDALUCIA
1: - - - 7201 79 1,10 - - - - 1,01 -
6: 12444 257 2,07 33026 325 0,98 - - - 2,07 0,98 -

36: - - - 15419 105 0,68 1152 1 0,09 - 0,69 0,09

44: - - - 7807 136 1,74 2800 41 1,46 - 1,65 1,39

45: 20221 241 1,19 - - - - - - 1,19 - -

61: 4143 31 0,75 7630 66 0,87 - - - 0,75 0,87 -

62: 2873 91 3,17 24843 428 1,72 1213 11 0,91* 3,17 1,75 0,91*

68: - - - 35529 455 1,28 1439 8 0,56 - 1,28 0,56

70: - - - 1520 21 1,38 - - - 1,38 -

76: - - - 2974 65 2,19 - - - - 2,19 -

79: - - - 21822 214 0,98 1506 11 0,73 - 0,98 0,73

94: - - - 28428 171 0,60 2319 12 0,52 - 0,60 0,52

109: - - - 16426 158 0,96 1443 20 1,39 - 0,96 1,39

128: - - - 2224 11 0,49 - - - - 0,49 -

137: - - - 3785 22 0,58 - - - - 2,54 -

140: - - - 986 40 4,06 519 10 1,93 - 4,06 1,93

142: - - - 267 7 2,62 499 6 1,20 - 2,62 1,20
TOTAL 39681 620 1,56 209887 2303 1,10 12890 120 0,93* 1,56 1,13 0,92*
ARAGON

74: - - - 10734 146 1,36 686 4 0,58 - 1,35 0,58

90: - - - 8468 34 0,40 665 0 0,00 - 0,41 0,00

91: - - - 8391 131 1,56 610 4 0,66 - 1,55 0,66

121: - - - 342 4 1,17 - - - - 1,17 -
TOTAL - - - 27935 315 1,13 1961 8 0,41 - 1,12 0,41
PRINCIPADO DE ASTURIAS

17: - - - 4804 68 1,42 - - - - 1,66 -

52: 2182 41 1,88 1542 29 1,88 - - - 1,88 1,88 -

53: - - - 16204 223 1,38 1086 12 1,10 - 1,38 1,10

55: 2964 73 2,46 11255 219 1,95 497 13 2,62 2,46 2,12 2,62

86: - - - 3422 80 2,34 136 3 2,21 - 2,82 3,62
TOTAL 5146 114 2,22 37227 619 1,66 1719 28 1,63* 2,22 1,79 1,74
ISLAS BALEARES ®

16: 2235 61 2,73 11145 228 2,05 308 0 0,00* 2,73 2,05 0,00*

130: - - - 6392 80 1,25 1309 8 0,61 - 1,56 0,84
143: - - - - - - 1789 37 2,07 - - 2,12
TOTAL 2235 61 2,73 17537 308 1,76 3406 45 1,32* 2,73 1,87 1,44*

CANARIAS

27: - - - 47930 550 1,15 4104 47 1,15 - 1,55 1,84

31: 3112 198 6,36 - - - - - - 6,36 - -

60: - - - 16433 265 1,61 - - - - 1,61 -

69: - - - 197 0 0,00 - - - - 0,00 -
TOTAL 3112 198 6,36 64560 815 1,26 4104 47 1,15* 6,36 1,57 1,84*
CANTABRIA

28: - - - 46997 848 1,80 - - - - 2,06 -

126: - - - 3185 68 2,14 547 8 1,46 - 2,14 1,46
TOTAL - - - 50182 916 1,83 547 8 1,46 - 2,06 1,46
(a): No se registran todas las IVES realizadas. Por tanto, solo se incluyen IVEs de los hospitales que las envian.
(b): Los datos de Baleares se refieren a Mahon y Manacor.
* - Indica que la prevalencia al nacimiento ha experimentado un descenso lineal estadisticamente significativo a lo largo del tiempo. .
**: Indica que la prevalencia al nacimiento ha experimentado un incremento lineal estadisticamente significativo a lo largo del tiempo. (SIQUE)
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TABLA 3 (Continuacion)

FRECUENCIA DE RECIEN NACIDOS CON DEFECTOS CONGENITOS (DC) POR CENTRO Y COMUNIDAD AUTONOMA

EN TRES PERIODOS DE TIEMPO: 1980-85, 1986-2006 y 2007

RECIEN NACIDOS RECIEN NACIDOS + IVES.®
Y PARTOS REFERIDOS EN
1980-85 1986-2006 2007 CENTROS DE PROCEDENCIA
Defectos Congénitos Defectos Congénitos Defectos Congénitos 80-85 86-2006 2007
Total —_— Total —_— Total
HOSPITALES RN Ne. % RN Ne. % RN Ne. % % % %
CASTILLA-LA MANCHA
2: 8032 76 0,95 23656 168 0,71 468 0 0,00* 0,95 0,71 0,00*
3: 7637 207 2,71 25965 377 1,45 1955 23 1,18* 2,71 1,46 1,18*

13: 21430 417 1,95 61987 1189 1,92 4278 102 2,38 1,95 1,92 2,43

18: 5885 102 1,73 11596 130 1,12 565 2 0,35* 1,73 1,13 0,35*

19: 290 4 1,38 3279 56 1,71 - - - 1,38 1,71 -

20: 5306 398 7,50 15480 531 3,43 677 4 0,59* 7,50 3,44 0,59*

21: 4521 130 2,88 27204 420 1,54 - - - 2,88 1,54 -

85: - - - 55203 799 1,45 3366 41 1,22 - 1,45 1,54
97: - - - 6096 51 0,84 297 1 0,34 - 0,85 0,34
TOTAL 53101 1334 2,51 230466 3721 1,61 11606 173 1,49* 2,51 1,62 1,60*

CASTILLA Y LEON
9: 8446 115 1,36 21903 199 0,91 1210 7 0,58* 1,36 0,89 0,58*

14: 9720 82 0,84 22716 264 1,16 991 24 2,42%* 0,84 1,15 2,42%*

38: 12794 268 2,09 39875 685 1,72 2296 27 1,18* 2,09 1,68 1,05*

40: 6839 59 0,86 - - - - - - 0,86 - -

51: 12610 493 3,91 38221 1405 3,68 2093 22 1,05* 3,91 3,72 1,05*

64: - - - 4021 60 1,49 - - - - 1,49 -

73: - - - 7431 99 1,33 349 5 1,43 - 1,35 1,43

84: - - - 19101 278 1,46 - - - - 1,45 -

TOTAL 50409 1017 2,02 153268 2990 1,95 6939 85 1,22* 2,02 1,95 1,18*
CATALUNA
4: 11116 402 3,62 32659 1022 3,13 1656 54 3,26* 3,62 3,32 3,09
5: 11383 224 1,97 39288 465 1,18 2379 14 0,59* 1,97 1,18 0,59*

12: 2732 89 3,26 15885 149 0,94 1355 11 0,81* 3,26 0,94 0,81*

37: 7829 112 1,43 - - - - - - 1,43 - -

63: 2586 160 6,19 27958 572 2,05 - - - 6,19 2,54 -

75: - - - 14613 261 1,79 1150 18 1,57 - 2,05 2,08

77: - - - 20824 263 1,26 1680 12 0,71 - 1,32 0,95

81: - - - 5820 279 4,79 459 22 4,79 - 4,94 4,79

82: - - - 14064 173 1,23 - - - - 1,23 -

83: - - - 1023 12 1,17 - - - - 1,17 -
102: - - - 1294 8 0,62 145 0 0,00 - 0,62 0,00
110: - - - 5339 87 1,63 - - - - 1,92 -
120: - - - 2335 7 0,30 - - - - 0,30 -
132: - - - 3236 15 0,46 - - - - 0,46 -
136: - - - 511 6 1,17 - - - - 1,17 -
141: - - - 396 2 0,51 - - - - 1,01 -

TOTAL 35646 987 2,77 185245 3321 1,79 8824 131 1,48* 2,77 1,96 1,56*
COMUNIDAD VALENCIANA

33: - - - 7752 122 1,57 585 10 1,71 - 1,57 1,71

46: 15854 166 1,05 30028 88 0,29 2788 5 0,18* 1,05 0,28 0,18*

50: 3908 75 1,92 27875 381 1,37 2186 19 0,87* 1,92 1,67 1,54

71: - - - 9508 129 1,36 - - - - 1,39 -

80: - - - 2326 56 2,41 - - - - 2,41 -
111: - - - 4369 79 1,81 473 9 1,90 - 1,88 2,52
116: - - - 14467 123 0,85 1290 2 0,16 - 0,85 0,16
118: - - - 441 4 0,91 - - - - 0,91 -

(a): No se registran todas las IVEs realizadas. Por tanto, sélo se incluyen IVEs de los hospitales que las envian.
* Indica que la prevalencia al nacimiento ha experimentado un descenso lineal estadisticamente significativo a lo largo del tiempo.
** - Indica que la prevalencia al nacimiento ha experimentado un incremento lineal estadisticamente significativo a lo largo del tiempo. (Sigue)
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TABLA 3 (Continuacion)

FRECUENCIA DE RECIEN NACIDOS CON DEFECTOS CONGENITOS (DC) POR CENTRO Y COMUNIDAD AUTONOMA

EN TRES PERIODOS DE TIEMPO: 1980-85, 1986-2006 y 2007

RECIEN NACIDOS RECIEN NACIDOS + IVES.®
Y PARTOS REFERIDOS EN
1980-85 1986-2006 2007 CENTROS DE PROCEDENCIA
Defectos Congénitos Defectos Congénitos Defectos Congénitos 80-85 86-2006 2007
Total Total Total
HOSPITALES RN Ne. % RN Ne. % RN Ne. % % % %
122: - - - 8653 33 0,38 651 0 0,00 - 0,38 0,00
123: - - - 5347 55 1,03 - - - - 1,03 -
124: - - - 14372 198 1,38 1980 25 1,26 - 1,37 1,26
125: - - - 5522 123 2,23 - - - - 2,23 -
131: - - - 2209 18 0,81 - - - - 0,81 -
135: - - - 1942 47 2,42 356 3 0,84 - 2,52 0,84
139: - - - 5214 65 1,25 2564 28 1,09 - 1,47 1,55
144: - - - - - - 662 4 0,60 - - 0,60
TOTAL 19762 241 1,22 140025 1521 1,09 13535 105 0,78* 1,22 1,16 1,00
EXTREMADURA

23: 10576 95 0,90 31800 1057 3,32 1717 49 2,85%* 0,90 3,26 2,80%*

87: - - - 41830 715 1,71 3119 19 0,61 - 1,67 0,61

98: - - - 6494 117 1,80 408 3 0,74 - 1,82 0,74

99: - - - 5274 161 3,05 899 38 4,23 - 3,11 4,23
100: - - - 2978 53 1,78 354 2 0,56 - 1,81 1,12
104: - - - 8106 107 1,32 579 6 1,04 - 1,37 1,04

TOTAL 10576 95 0,90 96482 2210 2,29 7076 117 1,65** 0,90 2,27 1,67**
GALICIA

24: 7996 100 1,25 7025 39 0,56 - - - 1,25 0,56 -

25: 8847 156 1,76 10096 15 0,15 - - - 1,76 0,15 -

29: 29874 601 2,01 74065 917 1,24 3716 35 0,94* 2,01 1,23 0,94*

78: - - - 1072 34 3,17 - - - - 3,17 -

92: - - - 5463 52 0,95 - - - - 1,01 -
119: - - - 3546 45 1,27 482 9 1,87 - 1,27 1,87
127: - - - 972 0 0,00 - - - 0,00 -
134: - - - 1428 15 1,05 - - - - 1,05 -

TOTAL 46717 857 1,83 103667 1117 1,08 4198 44 1,05* 1,83 1,07 1,05*
LA RIOJA

39: 12746 476 3,73 26203 201 0,77 - - - 3,73 0,77 -

129: - - - 2978 82 2,75 620 6 0,97 - 3,01 1,60
TOTAL 12746 476 3,73 29181 283 0,97 620 6 0,97* 3,73 1,00 1,60*
COMUNIDAD DE MADRID

8: - - - 26758 304 1,14 2447 48 1,96 - 1,09 1,88

22: - - - 291 10 3,44 - - - - 3,10 -

32: 12638 366 2,90 4637 98 2,11 - - - 2,90 2,11 -

34: 461 7 1,52 - - - - - - 1,52 - -

56: 11826 126 1,07 57228 698 1,22 - - - 1,07 1,15 -

93: - - - 19507 154 0,79 - - - - 0,78 -

96: - - - 12500 63 0,50 - - - - 0,51 -
112: - - - 1476 16 1,08 - - - 1,02 -
113: - - - 5542 55 0,99 605 3 0,50 - 0,99 0,50
114: - - - 2291 41 1,79 - - - - 1,79 -
115: - - - 26052 313 1,20 1891 24 1,27 - 1,81 1,89
17: - - - 294 1 0,34 - - - - 0,34 -
133: - - - 8969 87 0,97 - - - - 0,95 -
138: - - - 3437 5 0,15 - - - - 0,15 -

TOTAL 24925 499 2,00 168982 1845 1,09 4943 75 1,52* 2,00 1,16 1,72*
(a): No se registran todas las IVEs realizadas. Por tanto, sélo se incluyen IVEs de los hospitales que las envian.

* - Indica que la prevalencia al nacimiento ha experimentado un descenso lineal estadisticamente significativo a lo largo del tiempo.

** - Indica que la prevalencia al nacimiento ha experimentado un incremento lineal estadisticamente significativo a lo largo del tiempo. (Sigue)
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TABLA 3 (Continuacion)

FRECUENCIA DE RECIEN NACIDOS CON DEFECTOS CONGENITOS (DC) POR CENTRO Y COMUNIDAD AUTONOMA
EN TRES PERIODOS DE TIEMPO: 1980-85, 1986-2006 y 2007

RECIEN NACIDOS RECIEN NACIDOS + IVES.®
Y PARTOS REFERIDOS EN
1980-85 1986-2006 2007 CENTROS DE PROCEDENCIA
Defectos Congénitos Defectos Congénitos Defectos Congénitos 80-85 86-2006 2007
Total Total Total
HOSPITALES RN Ne. % RN Ne. % RN Ne. % % % %
REGION DE MURCIA

30: 7673 168 2,19 29774 553 1,86 1964 31 1,58* 2,19 1,86 1,58*

35: 1131 11 0,97 14800 153 1,03 2504 32 1,28 0,97 1,05 1,28

59: 2491 70 2,81 15881 384 2,42 826 11 1,33* 2,81 2,43 1,33*

89: - - - 108695 1387 1,28 7002 66 0,94 - 1,24 0,90

95: - - - 15666 188 1,20 1243 19 1,53 - 1,22 1,53

103: - - - 1371 11 0,80 - - - - 0,87 -

105: - - - 8348 48 0,57 933 0 0,00 - 0,57 0,00

106: - - - 508 7 1,38 - - - - 1,38 -

107: - - - 15259 45 0,29 1554 1 0,06 - 0,30 0,06

108: - - - 181 0 0,00 - - - - 0,00 -
TOTAL 11295 249 2,20 210483 2776 1,32 16026 160 1,00* 2,20 1,31 0,98*
COMUNIDAD FORAL DE NAVARRA

15: 15566 366 2,35 32778 369 1,13 - - - 2,35 1,10 -
TOTAL 15566 366 2,35 32778 369 1,13 - - - 2,35 1,10 -

PAIS VASCO
7: 24617 919 3,73 65049 558 0,86 781 7 0,90* 3,73 0,89 0,90*

41: 3254 143 4,39 - - - - - - 4,39 - -

48: 3015 42 1,39 - - - - - - 1,39 - -

54: 1849 46 2,49 - - - - - - 2,49 - -

57: 15571 161 1,03 - - - - - - 1,03 - -

58: 2863 55 1,92 31962 363 1,14 2468 19 0,77* 1,92 1,13 0,77*

65: 266 8 3,01 1337 11 0,82 - - - 3,01 0,82 -

66: 38 0 0,00 11807 353 2,99 897 24 2,68 0,00 3,02 2,68
TOTAL 51473 1374 2,67 110155 1285 1,17 4146 50 1,21* 2,67 1,19 1,21*
ANDORRA

101: - - - 3989 44 1,10 - - - - 1,13 -
TOTAL - - - 3989 44 1,10 - - - - 1,13 -
TOTAL
ECEMC 382390 8488 2,22 1872049 26758 1,43 102540 1202 1,17* 2,22 1,48 1,26*

(a): No se registran todas las IVEs realizadas. Por tanto, sélo se incluyen IVEs de los hospitales que las envian.
* - Indica que la prevalencia al nacimiento ha experimentado un descenso lineal estadisticamente significativo a lo largo del tiempo.
** - Indica que la prevalencia al nacimiento ha experimentado un incremento lineal estadisticamente significativo a lo largo del tiempo.

ténoma. Los hospitales aparecen identificados por el nime-
ro que tiene asignado en la base de datos del ECEMC, y su
identificacion completa se puede consultar en la Seccion IX
del Boletin, donde también han sido ordenados por Comu-
nidades Auténomas. Para determinar sila frecuencia ha au-
mentado o disminuido de forma lineal a lo largo del tiem-
po, para cada hospital y cada Autonomia, se ha realizado
un analisis de regresion lineal, tanto en los datos de recién
nacidos, como en los de “recién nacidos+IVE e incluyendo
los partos referidos en sus centros de procedencia”.

Cuando el resultado de dicho anélisis fue estadisticamen-
te significativo, a la derecha del porcentaje de casos con de-
fectos congénitos registrado en 2007 aparece un asterisco
para indicar que dicha tendencia significativa es de descen-
so, y dos asteriscos para sefialar que la tendencia significa-
tiva es de incremento. Cabe destacar los siguientes resulta-
dos:
a) Frecuencia global de casos con defectos congéni-
tos: Se puede observar en la Ultima linea de la Tabla 3.
Como ya se ha comentado, dicha frecuencia global ha
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ido descendiendo alo largo de los 3 periodos considera-
dos, de forma estadisticamente significativa, como con-
secuencia, fundamentalmente, del impacto de las IVE so-
bre la frecuencia neonatal.

b) Andlisis por Comunidades Auténomas: En 13 de

@)
~

las 17 Autonomias se ha producido un descenso estadis-
ticamente significativo. La Unica Comunidad Auténoma
en la que se ha registrado un incremento lineal estadis-
ticamente significativo ha sido Extremadura, atribuible
al incremento registrado en el Hospital San Pedro de
Alcantara, de Céceres, que serd comentado en el siguien-
te epigrafe. No obstante, la frecuencia registrada en Ex-
tremadura en 2007 ha sido exactamente igual que la ob-
servada en 2006, y es significativamente inferior a la
observada en el periodo 1986-2006, que es la ténica ge-
neral en el resto de las Comunidades. Como ya se ha co-
mentado en ediciones anteriores del Boletin del ECEMC,
el incremento global observado en Extremadura se debe
avarios motivos. En primer lugar, la frecuencia registra-
daen el ECEMC entre 1980y 1985 en esa Comunidad
(0,90 por 10.000 nacimientos) era muy inferior a la glo-
bal del ECEMC (2,22 por 10.000), posiblemente porque
en aquel momento sélo habia un hospital extremefio co-
laborando en el ECEMC, y éste no debia ser representa-
tivo de la situacion de toda Extremadura. En segundo lu-
gar, en aquel momento, muchos de los embarazos y partos
de riesgo tenian que ser derivados a hospitales mejor do-
tados, incluso de otras Comunidades Auténomas, como
Madrid o Andalucia. En las tltimas décadas, sin embar-
go, los medios asistenciales, tanto obstétricos como
neonatoldgicos, han mejorado muy notablemente en Ex-
tremadura, lo que ha permitido la deteccién precoz de
alteraciones que antes se diagnosticaban en etapas pos-
teriores del desarrollo, y se ha podido atender en esta Co-
munidad a pacientes que antes tenian que ser derivados
a otros centros, lo cual incrementa el niimero de casos
registrados al nacimiento en Extremadura, sin que ello
excluya que pudiera existir a un mayor riesgo para defec-
tos congénitos en esta Autonomia, aunque éste no se ha
podido demostrar, al menos por el momento.

Hospitales en los que la frecuencia ha aumenta-
do: Unicamente ha habido 2 hospitales en los que la fre-
cuencia ha aumentado significativamente a lo largo del
tiempo, como ya se ha venido observando en afos pre-
vios”™': el Hospital Virgen de la Concha, de Zamora (Cas-
tillay Ledn), y el Hospital San Pedro de Alcantara, de Ca-
ceres (Extremadura). Hay que tener en cuenta que en
ambos la frecuencia basal registrada entre 1980y 1985
era relativamente baja, seguramente por los condicio-
nantes técnicos que presentaban, por lo que siendo ba-
joelvalor de la frecuencia del punto de partida de la dis-
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tribucion temporal, es mayor la probabilidad de obser-
var un incremento significativo a lo largo del tiempo. En
el Hospital Virgen de la Concha (Zamora), la frecuencia
registrada en 2007 es algo inferior a la observada en 2006,
siguiendo, por tanto, la tonica general de descenso se-
cular observada. Ademas, al revisar los casos en detalle,
no se aprecia que existan cuadros clinicos recurrentes,
que pudieran hacer pensar en factores causales relacio-
nadosy circunscritos al &rea de Zamora. Por lo que se re-
fiere al Hospital San Pedro de Alcantara (Caceres), se con-
sidera que, aparte de que la frecuencia basal no es la real,
en el incremento de la frecuencia participan activamen-
te las mejoras técnicas que se han producido en Extre-
maduray que se reflejan, por ejemplo, en el aumento de
la frecuencia de alteraciones renales y cardiacas, que aho-
ra son mas facilmente diagnosticables.

d) Estudio de la frecuencia corregida al sumar las IVE
alos datos de los recién nacidos y considerando los
partos referidos en los hospitales de los que proce-
den (parte derecha de la tabla): Realmente existen po-
cas diferencias entre los resultados observados en los re-
cién nacidosy los que se aprecian al aplicar la correccion
teniendo en cuenta las IVE y los partos referidos, lo cual
es logico, puesto que sélo algunos hospitales estan no-
tificando las IVE, y en algunos de ellos la notificacién po-
dria ser incompleta. Sélo en algunos hospitales varia li-
geramente la frecuencia, y los Unicos cambios
estadisticamente significativos se observan en el Princi-
pado de Asturias, en el Hospital Dr. Trueta (de Girona),
en el Hospital Dr. Peset (de Valencia) y el total de la Co-
munidad Valenciana. En todos estos casos, el descenso
de la frecuencia observado en recién nacidos deja de ser
significativo al aplicar la correccion, porque en todos ellos
se esta haciendo un esfuerzo muy considerable por re-
gistrar las IVE por defectos congénitos. La importancia
de ese registro es enorme, aunque su explicacion exce-
de los objetivos de este articulo.

3. Frecuencia al Nacimiento de Defectos
Congénitos Seleccionados

Hay una serie de 33 defectos, que han sido selecciona-
dos en el ECEMC por su interés sanitario, al presentar una
frecuencia basal relativamente elevada al nacimiento, y/o
por la considerable morbi-mortalidad que llevan asociadas.
Algunos de ellos son, en realidad, grupos de defectos (co-
mo ocurre con las cardiopatias y anomalias de los grandes
vasos, los angiomas cuténeos, los nevus, o las malposicio-
nes de los pies). Cada afo, se viene estudiando en el ECEMC
la evolucién de su frecuencia en los tres periodos habitua-
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les, que se puede observar en la Tabla 4, con datos hasta el
ano 2007. En dicha Tabla 4, los defectos han sido dispues-
tos por orden decreciente de su frecuencia registrada en
2007. Para cada defecto se ha detallado, en cada periodo,
el numero de casos, la frecuencia por cada 10.000 recién
nacidos, y el intervalo de confianza de dicha frecuencia al
95%, indicativo del rango dentro del cual se puede en-
contrar la frecuencia poblacional, teniendo en cuenta el ta-
mafo de la muestra estudiada. El intervalo de confianza sir-
ve ademas para determinar si existen diferencias significativas

entre frecuencias, de modo que si sus intervalos de confian-
za se imbrican, ambas frecuencias podrian ser iguales, mien-
tras que si no se imbrican se puede concluir que son signi-
ficativamente distintas.

De los datos expresados en la Tabla 4 se deduce que los
defectos més frecuentes en 2007, entre los seleccionados,
fueron: las cardiopatias congénitas (incluyendo las altera-
ciones de los grandes vasos) (con una frecuencia al naci-
miento de 14,82 casos por cada 10.000 nacimientos), el hi-
pospadias (12,19 por 10.000), los angiomas cutaneos (10,24

TABLA4

FRECUENCIA GLOBAL DE 33 DEFECTOS CONGENITOS DIAGNOSTICADOS DURANTE LOS TRES PRIMEROS DIAS DE VIDA,
EN TRES PERIODOS DE TIEMPO: 1980-1985,1986-2006 Y 2007

1980-1985 1986-2006 2007
Por Por Por

DEFECTO N.© 10.000 LC95% N.© 10.000 LC95% N.© 10.000 LC95%
Cardiopatias/Anomalias

grandes vasos ** 8,29 (7,40-9,23) 3026 16,16 (15,59-16,75) 152 14,82 (12,56-17,27)
Hipospadias* 18,10 (16,77-19,47) 2757 14,73 (14,18-15,28) 125 12,19 (10,15-14,42)
Angiomas cutdneos* 13,10 (11,98-14,27) 1638 8,75 (8,33-9,18) 105 10,24 (8,37-12,29)
Sindrome de Down * 14,78 (13,58-16,02) 1966 10,50 (10,04-10,97) 83 8,09 (6,45-9,93)
Apéndice preauricular*.... 12,58 (11,48-13,73) 1768 9,44 (9,01-9,89) 72 7,02 (5,49-8,74)
NevUS™ ..., 10,57 (9,56-11,62) 1119 5,98 (5,63-6,33) 61 5,95 (4,55-7,54)
Reduccion de extremidades* ... .. 272 7,11 (6,29-7,98) 1066 5,69 (5,36-6,04) 46 4,49 (3,28-5,88)
Labio leporino + fisura paladar . 248 6,49 (5,70-7,32) 950 5,07 (4,76-5,40) 45 4,39 (3,20-5,76)
Micrognatia o retrognatia* 6,43 (5,65-7,26) 1078 5,76 (5,42-6,11) 42 4,10 (2,95-5,43)
Polidactilia/Polisindactilia postaxial

(5°dedo) ™. oo 275 7,19 (6,37-8,07) 1005 5,37 (5,04-5,71) 39 3,80 (2,70-5,09)
Sindactilia* 7,87 (7,01-8,79) 836 4,47 (4,17-4,77) 35 3,41 (2,38-4,64)
Fisura del paladar * 5,20 (4,51-5,95) 810 4,33 (4,03-4,63) 33 3,22 (2,21-4,41)
Pie zambo mayor (a) * 5,44 (4,73-6,20) 913 4,88 (4,57-5,20) 30 2,93 (1,97-4,07)
Hidrocefalia 3,87 (3,27-4,52) 685 3,66 (3,39-3,94) 25 2,44 (1,58-3,49)
Polidactilia/Polisindactilia preaxial

(1°dedO) ...veiceee e 90 2,35 (1,89-2,86) 495 2,64 (2,42-2,88) 22 2,15 (1,34-3,14)
Hernia o agenesia diafragmatica *............. 107 2,80 (2,29-3,35) 273 1,46 (1,29-1,64) 22 2,15 (1,34-3,14)
Atresia/estenosis de ano/recto 97 2,54 (2,06-3,07) 389 2,08 (1,88-2,29) 19 1,85 (1,12-2,89)
Agenesia renal unilateral ** 22 0,58 (0,36-0,84) 211 1,13 (0,98-1,28) 19 1,85 (1,12-2,89)
Anotia/Microtia (b) ......cccoooeveiiiiieeie. 68 1,78 (1,38-2,23) 257 1,37 (1,21-1,55) 18 1,76 (1,04-2,77)
Otras malposiciones mayores del pie (a)* ... 168 4,39 (3,75-5,08) 428 2,29 (2,07-2,51) 15 1,46 (0,82-2,41)
Atresia/estenosis de esofago* . 2,30 (1,85-2,81) 359 1,92 (1,72-2,12) 14 1,37 (0,75-2,29)
Resto Polidactilia/Polisindactilia 0,97 (0,68-1,30) 196 1,05 (0,91-1,20) 13 1,27 (0,68-2,17)
Espina bifida* 4,73 (4,07-5,45) 459 2,45 (2,23-2,68) 11 1,07 (0,54-1,92)
Microcefalia* 2,12 (1,68-2,60) 308 1,65 (1,47-1,83) 11 1,07 (0,54-1,92)
Displasia renal 0,89 (0,62-1,21) 169 0,90 (0,77-1,04) 10 0,98 (0,47-1,79)
Anencefalia* 4,65 (4,00-5,36) 140 0,75 (0,63-0,88) 8 0,78 (0,34-1,54)
Anoftalmia o microftalmia * 2,46 (1,99-2,98) 289 1,54 (1,37-1,73) 8 0,78 (0,34-1,54)
Onfalocele* . 1,70 (1,31-2,14) 163 0,87 (0,74-1,01) 8 0,78 (0,34-1,54)
Gastrosquisis .. 0,55 (0,34-0,81) 78 0,42 (0,33-0,51) 7 0,68 (0,27-1,41)
Encefalocele* 1,28 (0,95-1,67) 86 0,46 (0,37-0,56) 3 0,29 (0,06-0,86)
Genitales ambiguos* 1,07 (0,77-1,43) 136 0,73 (0,61-0,85) 2 0,20 (0,02-0,70)
Defecto de la pared corporal (c)* ... 13 0,34 (0,18-0,58) 22 0,12 (0,07-0,17) 2 0,20 (0,02-0,70)
Agenesia renal bilateral * ......................... 22 0,58 (0,36-0,84) 63 0,34 (0,26-0,42) 0 0,00 (0,00-0,36)

LC: Limites de confianza.

(a): Reductible/s pasivamente (mediante maniobras) o irreductible/s.
(b): Anotia/Microtia con atresia o estenosis del conducto auditivo.
(c): Tradicionalmente denominado " celosomia/pleurosomia* .

*: Tendencia lineal decreciente estadisticamente significativa.
**:Tendencia lineal creciente estadisticamente significativa.

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




FRECUENCIA DE ANOMALIAS CONGENITAS EN ESPANA: VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA EN EL ECEMC EN EL PERIODO 1980-2007

por 10.000), y el sindrome de Down (8,09 por 10.000). A la
derecha de cada defecto, se han sefalado con un asteris-
co aquéllos cuya frecuencia ha disminuido de forma esta-
disticamente significativa a lo largo del tiempo, y con dos
asteriscos los defectos cuya frecuencia ha aumentado sig-
nificativamente. La frecuencia de la mayoria de los defec-
tos estudiados (24 de los 33) ha disminuido significativa-
mente con el tiempo. Unicamente 2 defectos han aumentado
alolargo de los tres periodos estudiados: las cardiopatias
y alteraciones de los grandes vasos, y la agenesia renal
unilateral. En ambos casos el incremento es debido al nota-
ble avance de las técnicas diagnosticas, tanto prenatales co-
mo postnatales, asi como a la generalizacion de su uso.
De este modo, en los Ultimos afos se estan diagnosticando
prenatalmentey al nacimiento patologias que hace tiempo
solo se diagnosticaban en etapas posteriores del desarrollo,
incluso en el estudio necropsico de adultos, como ocurria
frecuentemente en el caso de la agenesia renal unilateral.
Con respecto a los descensos, muchos son atribuibles al im-
pacto de las IVE realizadas tras la deteccion prenatal de las
alteraciones en cuestion, mientras que para otros defec-
tos mas dificilmente diagnosticables intrattero, los descen-
sos son consecuencia del impacto indirecto de las IVE tras
la deteccion prenatal de otras alteraciones a las que se aso-
cian, que son mas facilmente diagnosticables. Este seria el
caso de la anoftalmia/microftalmia, tal como se pudo cons-
tatar hace afios en los datos del ECEMC?*. En el caso del
hipospadias, sin embargo, la razén del descenso debe ser
diferente, ya que su frecuencia experimenté en 1996 una
caida drastica, que fue estudiada muy en detalle?, y para la
que no se encontré una explicacion, aunque lo cierto es que
la frecuencia de este defecto se mantiene desde entonces
en el nivel al que descendio.

4. Analisis Secular de la Frecuencia al
Nacimiento de Defectos Congénitos
Seleccionados

Como viene siendo habitual, se ha analizado la distri-
bucién anual de la frecuencia de 16 defectos seleccionados.
Los criterios para su seleccién son, nuevamente, su frecuen-
cia basal relativamente elevada al nacimiento, y la morbi-
mortalidad que conllevan. Este grupo de defectos es, ade-
mas, el que se suele someter a vigilancia epidemioldgica
permanente en otros registros de defectos congénitos de
todo el mundo. En el ECEMC, ademés de la vigilancia anual,
de la que se muestran aqui los principales resultados, tam-
bién son sometidos a vigilancia cada trimestre. Los defec-
tos seleccionados son: anencefalia, espina bifida, encefalo-
cele, hidrocefalia, anoftalmia/microftalmia, anotia/microtia,
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fisura palatina, labio leporino (con o sin fisura del paladar),
atresia/estenosis de eséfago, hernia diafragmaética, atre-
sia/estenosis de ano/recto, hipospadias, onfalocele, gastros-
quisis, defectos por reduccion de extremidades, y sindrome
de Down.

En la serie de GRAFICAS-1 se ha representado la distri-
bucién anual de la frecuencia al nacimiento de cada uno de
esos 16 defectos. En 15 de las 16 graficas se incluye la dis-
tribucion del total de casos con cada defecto, la de los ca-
sos aislados (que presentan Unicamente el defecto que se
estd analizando) y la de los asociados o polimalformados (no
sindrémicos), en los que el defecto se asocia a otras altera-
ciones del desarrollo prenatal. La Unica gréafica diferente en
este sentido es la del sindrome de Down, en la que se ha re-
presentado la distribucion anual del total de casos, asi co-
mo otras dos distribuciones de los casos con el sindrome,
en dos grupos de edad materna: el de las madres de menos
de 35 anos, y el de las madres con 35 aflos o mas. En todas
las graficas, como ya se indicé en el apartado de Métodos,
se ha representado en el primer punto de las distribuciones
la frecuencia correspondiente al periodo de referencia (1980-
1985), es decir, la frecuencia basal, con la cual se puede com-
parar la frecuencia registrada en etapas posteriores. Al pie
de cada una de las graficas se detallan los resultados del ana-
lisis de regresion lineal.

Como se puede apreciar en las Gréficas-1, todas las ten-
dencias significativas han sido de descenso. Para 12 de los
16 defectos estudiados, la distribucién del total de casos
muestra una tendencia decreciente estadisticamente signi-
ficativa, si bien algunos de tales descensos no han sido line-
ales, sino que la distribucion se desvia significativamente de
lalinealidad. Para la mayoria de los 12 defectos, la disminu-
cion de la frecuencia afecta tanto a los casos aislados como
a los asociados a otros defectos congénitos (sélo en el hi-
pospadias, el descenso se ha objetivado Unicamente para
los casos aislados, que son la mayoria).

Tales descensos son atribuibles, fundamentalmente, al
impacto de las IVE sobre la frecuencia neonatal. Ese impac-
to puede ser directo, en los casos en los que la IVE se reali-
za tras el diagnéstico del defecto que se esta estudiando,
o indirecto, cuando la IVE se realiza tras diagnosticar algu-
na alteracion ala que se asocia el defecto en cuestion, co-
mo seria el caso de la anoftalmia/microftalmia, que es una
anomalia dificilmente diagnosticable intrautero. No obstan-
te, por primera vez se ha observado en el ECEMC que el des-
censo de la frecuencia de este defecto ocular, también afec-
ta alas formas aisladas, como se puede apreciar en las
Graficas-1, y este hallazgo es patente tanto en las formas
graves como en las leves. Asi pues, cabe la posibilidad de que
la disminucion de su frecuencia pudiera estar relacionada
con la mayor resolucion de los ecografos, entre otras causas.




FRECUENCIA DE ANOMALIAS CONGENITAS EN ESPANA: VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA EN EL ECEMC EN EL PERIODO 1980-2007

GRAFICAS 1

ANALISIS SECULAR DE LA FRECUENCIA POR 10.000 DE LOS DEFECTOS
CONGENITOS SELECCIONADOS. PERIODO ESTUDIADO: 1980 - 2007

= Total
==== Ajslados
= Asociados

ANENCEFALIA

Frecuencia por 10.000
0

0

80-85 87 89 91 03 05 07

93 95 97 99 01

==== Aislada:  yZmwo. =283,35; p<0,000001; b(0/000)=-0,17
y%oesv. = 124,93; p<0,0000071;

= Asociada: yZmwn.= 22,28; p<0,000001; b(0/000) =-0,02
= Total: x2meno. = 306,20; p<0,000001; b(0/000) =-0,19

y%oesv. = 123,03; p<0,0000071;

ESPINA BiFIDA
Frecuencia por 10.000
8 4
64
4 4
2 4
o _____

80-85 87 89 91 93 95 97 99 01

==== Aislada: y%mo =126,13; p<0,000001;
= Asociada: y2mo. = 26,06, p<0,000001;
= Total: ¥2meno. = 164,55; p<0,000001;

03 05 07

b(0/000) =-0,15
b(0/000) = -0,03
b(0/000) = -0,19

ENCEFALOCELE

Frecuencia por 10.000
5

HIDROCEFALIA

Frecuencia por 10.000

80-85 87 89 91

==== Aislado:  yZmew
= Asociado: yZmeno

= Total: ¥ 2TEND

03 05 07

93 95 97 99 01

= 16,50; p=0,00005; b(0/000)=-0,02
= 17,77; p=0,00003; b(0/000) =-0,02
= 52,29; p<0,000001; b(0/000) = -0,05

. .

.
o, *
S

‘o

-
L LTS .
=" SraetTTaasna, e’
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80-85 87 89 91

==== Ajslada:
= Asociada:

— Total:

¥ 2TEND.
¥ 2TEND.
¥ 2DEsvV.
¥ 2TEND.

¥ 2DEsvV.

93 95 97 99 01

36,11;
20,25;
54,79;
38,14;
44,81;

03 05 07

p<0,000001; b(0/000) = -0,04
p<0,000001; b(0/000) = -0,06
p=0,00008 ;

p<0,000001; b(0/000) = -0,11
p=0,002;
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GRAFICAS 1 (continuacion)

ANALISIS SECULAR DE LA FRECUENCIA POR 10.000 DE LOS DEFECTOS — Total
CONGENITOS SELECCIONADOS. PERIODO ESTUDIADO: 1980 - 2007 === Aislados
= Asociados
ANOFTALMIA/MICROFTALMIA ANOTIA/MICROTIA
Frecuencia por 10.000 . Frecuencia por 10.000
4 4 4
34 34

b . .,' % RN i o0 “-_’. "4
. -e * e $%? Y pummnmmns
O T T ‘I. T ?‘ T ‘I I..I‘ T T I.Y'I T T T T T T T O T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T :
80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07 80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07
==== Aislada:  yZew. = 4,11; p=0,04; b(0/000) = -0,01
= Asociada: y2mew. = 25,65; p<0,000001; b(0/000) = -0,04 Resultados estadisticamente no significativos
=— Total: y2reno. = 44,47; p<0,000001; b(0/000) = -0,08
FISURA DEL PALADAR LABIO LEPORINO = F. PALADAR
Frecuencia por 10.000 Frecuencia por 10.000
0
8 8 A

O T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T O T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07 80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07
==== Aislada: yZew. = 41,10; p=0,005; b(0/000) = -0,02 ==== Aislado: yZmo.= 8,31; p=0,004; b(0/000) = -0,05
=== Asociada: y?mn.= 6,91; p=0,009; b(0/000) = -0,03 = Asociado: yZen.= 14,26; p=0,0002;  b(0/000)=-0,03
= Total: y?ew. = 11,02; p=0,0009;  b(0/000) = -0,06 = Total: y?reno. = 26,35; p<0,000001; b(0/000)=-0,11
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GRAFICAS 1 (continuacion)

ANALISIS SECULAR DE LA FRECUENCIA POR 10.000 DE LOS DEFECTOS — Total

CONGENITOS SELECCIONADOS. PERIODO ESTUDIADO: 1980 - 2007

==== Ajslados
= Asociados

ATR./ESTENOSIS DE ESOFAGO

Frecuencia por 10.000
5

80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07

Resultados estadisticamente no significativos

HERNIA DIAFRAGMATICA

Frecuencia por 10.000

80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07

==== Aislada: y%mo. = 38,25; p<0,000001; b(0/000) = -0,06
= Asociada: y?mwo.= 17,61; p=0,00003; b(0/000)=-0,03
= Total: K 2TEND, 56,01; p<0,000001; b(0/000) = -0,09

ATR./ESTENOSIS DE ANO/RECTO

Frecuencia por 10.000
5

1w

.
.
»
)
A)

O|||||||||||||||||||||

80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07

Resultados estadisticamente no significativos

HIPOSPADIAS

Frecuencia por 10.000

20 -

O|||||||||||||||||||||

80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07

==== Aislada: yZmo =108,15; p<0,000001; b(0/000) = -0,34
x%oesv. = 39,59; p=0,008 ;

= Total: y2reno. = 94,78; p<0,000001; b(0/000) = -0,34
x%oesv. = 41,92; p=0,004 ;

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




FRECUENCIA DE ANOMALIAS CONGENITAS EN ESPANA: VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA EN EL ECEMC EN EL PERIODO 1980-2007

GRAFICAS 1 (continuacion)

ANALISIS SECULAR DE LA FRECUENCIA POR 10.000 DE LOS DEFECTOS
CONGENITOS SELECCIONADOS. PERIODO ESTUDIADO: 1980 - 2007

= Total
==== Ajslados
= Asociados

Frecuencia por 10.000
5

ONFALOCELE

80-85 87 89 91

==== Aislado:  yZmew
=== Asociada: yZmeno
= Total: ¥ 2TEND

= 9,85; p=0,002;
= 21,06; p<0,000001; b(0/000) =-0,02
= 38,53; p<0,000001; b(0/000) =-0,06

T T 11 rYrrrrrr

93 95 97 99 01 03 05 07

b(0/000) =-0,02

GASTROSQUISIS

Frecuencia por 10.000

O||||||||||||1|r||||||

80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07

Resultados estadisticamente no significativos

REDUCCION DE EXTREMIDADES

Frecuencia por 10.000

O||||||

80-85 87 89 91

==== Aislada:  yZew
= Asociada: yZmeno
= Total: ¥ 2TEND

93 95 97 99 01 03 05 07

= 26,94; p<0,000001; b(0/000) =-0,08
= 7,21, p=0,007; b(0/000) =-0,03
= 41,32; p<0,000001; b(0/000) =-0,14

SINDROME DE DOWN

Frecuencia por 10.000

60

40 4

20 4

.o
- -v
AL AR T T s Sammas®ty_aa
festaaannmmaee

O|||||||||||||||||||||

80-85 87 89 91 93 95 97 99 01 03 05 07

==== EM <35 afos: y2ew. = 34,70; p<0,000001; b(0/000) = -0,16
= EM >34 afos: yZew. =451,08; p<0,000001; b(0/000) = -2,86
x%esv. = 47,53; p=0,0008 ;

= Total: y%reno. =171,12;  p<0,000001; b(0/000) = -0,39
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Por lo que se refiere al hipospadias, como se ha explicado
mas arriba, y también en ediciones anteriores del Boletin del
ECEMC"", su distribucién anual se mantuvo méas o menos
estable hasta 1995, y en 1996 la frecuencia descendié no-
tablemente (desde 20,49 por 10.000 registrado en 1995,
hasta 12,02 en 1996) para mantenerse luego también muy
estable en ese nuevo rango de frecuencia, sin que por el mo-
mento se haya podido averiguar el motivo de tal descenso®,
gue no ha sido observado para ningun otro defecto.

En lo que respecta a la intensidad de los descensos, que
viene dada por el valor absoluto de “b”, el mas acusado ha
sido el del sindrome de Down, cuya frecuencia global esta
disminuyendo a razén de 3,9 casos menos cada afo por ca-
da 100.000 nacimientos (0,39 por 10.000). Sin embargo,
dentro del grupo de edad materna igual o superior a 35 afos,
el descenso es mucho mas marcado, ya que cada afo se
estan registrando 28,6 casos menos por cada 100.000 na-
cimientos (2,86 por 10.000). Ello es debido a que existen pla-
nes de diagndstico prenatal especificamente dirigidos a la
deteccion del sindrome de Down, y a que estan especialmen-
te enfocados a los grupos de mayor riesgo, es decir, alas ma-
dres de mayor edad. En cuanto a la frecuencia en madres jo-
venes (menores de 35 afos), ya se habia identificado previamente?
un descenso leve pero estadisticamente significativo, aun-
que no en todas las Comunidades Auténomas. Esa ten-
dencia es debida a la aplicacion de los nuevos marcadores
ecograficos en el diagndstico prenatal en madres jévenes.
Aunque en la gréafica parece que en el afio 2007 se produ-
ce un ligero incremento en las madres jovenes, la tenden-
cia descendente sigue siendo estadisticamente significativa.

Delos 12 defectos para los que se ha constatado una dis-
minucion estadisticamente significativa de la frecuencia al
nacimiento, hay 8 que siguen un modelo lineal en su des-
censo, y otros 3 cuyo decrecimiento no se ajusta al mode-
lo lineal, sino que se desvia significativamente del mismo.
Se trata de la anencefalia, 1a hidrocefalia, y el hipospadias.
En el caso de |la anencefalia, efectivamente el descenso no
ha sido lineal, sino que su frecuencia cayé de forma muy
dréstica tras la aprobacion en Espafa de las IVE por defec-
tos congénitos, y después ha seguido disminuyendo, aun-
gue a un ritmo mas moderado. Puede llamar la atencion la
subida de la frecuencia de anencefalia registrada en 2007,
puesto que en los Ultimos afos apenas se habian registra-
do casos con el defecto, mientras que en 2007 se registra-
ron 8 casos. Sin embargo, dicha frecuencia no difiere signi-
ficativamente de la del periodo previo. No obstante, hay que
sefialar que de los 8 casos, 4 eran hijos de extranjeros, lo que
parece estar indicando que puede existir un mayor riesgo
para este defecto en esos grupos de poblacion, o bien ser
el resultado de un menor acceso al diagnoéstico prenatal, o
de condicionantes socio-culturales de dichos grupos que

podrian determinar que, una vez detectado el defecto, la
gestacion no fuera interrumpida. Por lo que respecta a la hi-
drocefalia, la distribucion se desvia de la linealidad por-
que, hasta el afio 1988, su frecuencia fue subiendo paula-
tinamente, como consecuencia de la mejora y uso generalizado
de las técnicas de diagnostico porimagen, que permitieron
detectar un mayor nimero de casos, y aunque las IVE
también han tenido y tienen su impacto sobre la frecuencia
neonatal de este defecto, su efecto no empezé a predo-
minar sobre el anterior hasta el afno 1989, momento a
partir del cual la frecuencia haido disminuyendo paulatina-
mente. El hecho de que la disminucion se haya producido
con oscilaciones puede ser debido a que no en todos los lu-
gares se haido accediendo de forma simultanea alos avan-
ces del diagnostico prenatal. En relacion con el hipospadias,
ya se han explicado los motivos por los que su distribucién
se desvia del modelo lineal.

Otro hallazgo llamativo es la frecuencia aparentemente
elevada de hernia diafragmética congénita registrada en
2007. Sin embargo, dicha frecuencia no es significativamen-
te distinta de la registrada en 2006, por lo que puede tra-
tarse de una oscilacion muestral, y habra que vigilar la
evolucién de este defecto en 2008.

Sibien la mayoria de los defectos analizados en este ca-
pitulo han experimentado un descenso paulatino en su fre-
cuencia al nacimiento, hay otros que no siguen esa tenden-
cia. Es el caso de los defectos congénitos cardiovasculares,
cuya distribucion secular se muestra en la Gréfica 2, y los
defectos renales (excluyendo la agenesia renal bilateral) y
delavia urinaria (Gréfica 3), cuya frecuencia al nacimiento ha
experimentado un incremento global, estadisticamente sig-
nificativo, a lo largo del tiempo, aunque en los Ultimos afos
se aprecia una estabilizacion de la misma. Para este tipo de
defectos, las posibilidades de deteccion, tanto prenatal co-
mo postnatal, han mejorado mucho a lo largo del tiempo,
tanto por la implementacion de técnicas diagnosticas no in-
vasivas, como por su uso cada vez mas generalizado. Ello per-
mite el diagnostico de defectos graves, que estan siendo cau-
sa de interrupcion del embarazo, pero también de alteraciones
menos graves, e incluso leves, que se detectan en momentos
maés avanzados del embarazo o en el periodo neonatal. Por
ahora, ambos fendmenos se mantienen en un equilibrio que
da lugar a una frecuencia relativamente estable.

5. Analisis Témporo-Espacial de la Frecuencia al
Nacimiento de los Defectos Congénitos
Seleccionados

Una vez comentados los principales resultados de la vi-
gilancia epidemioldgica por Comunidades Autbnomasy a
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lo largo del tiempo, la siguiente fase de dicha vigilancia in-
cluye el estudio combinado de la frecuencia en el tiempoy
en el espacio. De este modo, se trata de analizar la distribu-
cion temporal en cada una de las distintas Autonomias, y si
la distribucion geogréfica de la frecuencia ha sido homogé-
nea en cada uno de los distintos periodos considerados. Es-
te enfoque tiene dos aplicaciones fundamentales. Por una
parte, detectar variaciones locales de la frecuencia, que pu-
dieran responder a la introduccion de un teratégeno en
las areas implicadas. Por otra parte, el hecho de detectar di-
vergencias entre distintas Comunidades Auténomas, pue-
de poner de manifiesto diferencias entre ellas en cuanto a
los planes socio-sanitarios, que interesa tener en cuenta a
la hora de disefiar las estrategias preventivas en cada Co-
munidad.

Como viene siendo habitual, se hallevado a cabo el ana-
lisis témporo-espacial de la frecuencia de 18 defectos con-
génitos seleccionados, y los datos se han dispuesto en una
serie de 6 tablas (Tablas 5 a 10), que incluyen 3 defectos ca-
da una. Para cada defecto se detalla en ellas la frecuencia
registrada en cada Comunidad Autonomayy en el total del
ECEMC, en los 3 periodos de tiempo que se vienen anali-
zando. Para efectuar este analisis se han aplicado dos ti-
pos de pruebas: para el analisis temporal de las frecuencias
registradas para cada defecto en cada Comunidad en los
3 periodos estudiados (andlisis horizontal de los datos), se
aplicé la prueba de tendencia lineal (y? con 1 grado de liber-
tad); parala comparacion de los datos registrados en las dis-
tintas Comunidades en cada periodo (anélisis vertical de los
datos), se empled la prueba de homogeneidad geografica
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(x? con k-1 grados de libertad, siendo k el numero de Auto-
nomias que han aportado datos en cada periodo). Los re-
sultados estadisticamente significativos de la prueba de ten-
dencia lineal para cada Comunidad Auténoma se han marcado
con asteriscos a la derecha de la frecuencia registrada en
el aflo 2007: un asterisco indica que ha habido una tenden-
cia decreciente estadisticamente significativa, y con dos as-
teriscos se han sefialado los incrementos estadisticamente
significativos en la frecuencia neonatal. El resultado de la
prueba de homogeneidad geografica se incluye en la parte
inferior de las tablas, en las que ademas de incluir el valor
dela %2 con k-1 grados de libertad, se han sefialado con un
signo “+" los resultados estadisticamente significativos (y
conunsigno “=" los nosignificativos). El hecho de obtener
un resultado significativo en la prueba de homogeneidad
geografica implica, como se explicé en el apartado de Mé-
todos, que hay diferencias entre las frecuencias registradas
en las diversas Autonomias y que, por tanto, la distribucion
geografica es heterogénea.

Antes de comentar los resultados del analisis temporal
por Comunidades Auténomas, conviene observar, como re-
ferencia, cual ha sido la evolucion temporal de la frecuen-
cia global de cada defecto en el ECEMC, que figuraen la
parte inferior de las Tablas 5 a 10. No ha habido ningun de-
fecto cuya frecuencia global haya aumentado a lo largo del
tiempo. Sin embargo, si se han detectado descensos esta-
disticamente significativos para 14 de los 18 defectos ana-
lizados. En concreto, para: anencefalia, espina bifida, ence-
falocele, anoftalmia/microftalmia, fisura del paladar, labio
leporino, hernia diafragmatica, atresia/estenosis de esofa-
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TABLA5

FRECUENCIA POR 10.000 R.N. POR COMUNIDADES AUTONOMAS Y TRES PERIODOS DE TIEMPO

Anencefalia Espina bifida Encefalocele
1980-1985  1986-2006 2007 1980-1985  1986-2006 2007 1980-1985  1986-2006 2007

Andalucia ... 4,54 0,81 0,00* 3,78 2,67 0,00* 1,01 0,43 0,00
Aragon ..o - 0,72 0,00 - 2,51 0,00 - 0,00 0,00
Principado de Asturias ................ 3,89 0,27 0,00* 1,94 1,07 0,00 1,94 0,00 0,00*
Islas Baleares () ........... 0,00 0,00 0,00 13,42 1,71 0,00* 0,00 0,00 0,00
Canarias 0,00 0,00 0,00 3,21 2,17 0,00 6,43 0,31 0,00*
Cantabria - 0,00 0,00 - 1,79 0,00 - 0,20 0,00
Castilla-La Mancha.... 5,08 1,13 1,72* 414 2,60 3,45 1,32 0,61 0,00*
Castillay Leon .......... 4,36 1,24 1,44* 4,76 2,61 1,44* 1,39 0,52 0,00*
Cataluna ..o 5,61 0,38 1,13* 5,89 2,05 1,13* 1,68 0,22 1,13*
Comunidad Valenciana .............. 3,54 0,43 0,74* 2,53 1,79 2,22 0,51 0,50 0,74
Extremadura 1,89 1,14 0,00 2,84 1,45 0,00 0,95 0,21 1,41
Galicia ............. 4,28 0,96 0,00* 5,99 3,09 0,00* 1,71 0,39 0,00*
La RIOJA oo 6,28 0,34 0,00* 5,49 1,03 0,00* 0,78 0,34 0,00
Comunidad de Madrid ................ 4,81 0,89 2,02%* 3,21 2,25 0,00 1,60 0,71 0,00
Region de Murcia .............cc......... 7,08 0,90 0,62* 8,85 3,85 1,25%* 1,77 0,71 0,00
Comunidad Foral de Navarra ...... 3,85 0,31 - 7,07 1,53 - 0,64 0,92 -
Pais Vasco ... 5,05 0,45 2,41% 4,27 2,72 0,00* 0,78 0,36 0,00
Andorra ... - 0,00 - - 0,00 - - 0,00 -

o) 7 4,65 0,75 0,78* 4,73 2,45 1,07* 1,28 0,46 0,29*

Chi(k=1)1 o 8,53 32,69 7,15 18,58 36,45 12,78 11,50 17,25 8,23

P<0,05: — + — — + — — — —

* : Existe tendencia lineal decreciente estadisticamente significativa.
(a): Los datos de Baleares se refieren a Mahon y Manacor.
Nota: k es el numero de Comunidades con datos especificados en cada periodo de tiempo.

TABLA 6

FRECUENCIA POR 10.000 R.N. POR COMUNIDADES AUTONOMAS Y TRES PERIODOS DE TIEMPO

Hidrocefalia Anoftalmia o Microftalmia Anotia/Microtia (b)
1980-1985  1986-2006 2007 1980-1985  1986-2006 2007 1980-1985  1986-2006 2007

Andalucia 4,28 3,38 0,00* 2,52 1,24 0,00* 1,51 1,19 2,33
Aragodn ... - 3,94 0,00 - 1,07 0,00 - 2,51 0,00
Principado de Asturiass................ 3,89 4,03 0,00 1,94 1,34 0,00 0,00 0,81 0,00
Islas Baleares (@) ........cc.ccccceeeen.. 4,47 2,85 5,87 0,00 0,00 2,94%** 0,00 1,14 5,87
Canarias ......ccccoeeeie e 3,21 5,11 7,31 6,43 1,86 2,44 0,00 0,93 2,44
Cantabria...........ccoccceei - 3,19 0,00 - 0,60 0,00 - 1,39 0,00
Castilla-LaMancha...................... 2,64 4,04 5,17 2,82 1,87 0,00* 1,69 1,65 0,86
Castillay Ledn ....oooeevveeciie 3,57 4,70 5,76 4,17 2,74 4,32 2,38 1,37 1,44
Catalufa ... 4,21 4,05 1,13 0,84 0,86 0,00 2,24 1,30 1,13
Comunidad Valenciana .............. 3,04 3,14 2,22 3,54 1,43 0,00* 1,01 1,14 0,74
Extremadura ... 3,78 3,11 4,24 5,67 1,45 0,00* 1,89 1,24 0,00
Galidia .o 4,50 2,22 4,76 1,28 1,35 4,76 1,50 1,25 2,38
LaRioja ..ooooiiiii 3,92 1,03 0,00* 0,78 0,00 0,00 0,78 1,37 0,00
Comunidad de Madrid . 4,81 3,85 2,02 4,01 2,19 0,00* 1,60 1,12 2,02
Region de Murcia .............cc......... 2,66 3,61 0,00 0,00 1,85 0,62 2,66 1,76 2,50
Comunidad Foral de Navarra ...... 3,85 3,05 - 3,21 0,92 - 2,57 1,53 -
Pais Vasco .....ccccoeeveiiiiiiiiei 4,47 3,72 0,00 1,36 1,09 0,00 1,94 1,54 4,82
Andorra ... - 5,01 - - 0,00 - - 2,51 -

[ o 7 | 3,87 3,66 2,44 2,46 1,54 0,78* 1,78 1,37 1,76

Chi(k=1)1 oo 4,85 25,10 24,14 30,25 42,84 28,53 6,24 10,80 10,13

P<0,05: — — — + + + — — —

* Existe tendencia lineal decreciente estadisticamente significativa.

** Existe tendencia lineal creciente estadisticamente significativa.

(a): Los datos de Baleares se refieren a Mahon y Manacor.

(b): Anotia/Microtia con atresia o estenosis del conducto auditivo.

Nota: k es el numero de Comunidades con datos especificados en cada periodo de tiempo.
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TABLA7

FRECUENCIA POR 10.000 R.N. POR COMUNIDADES AUTONOMAS Y TRES PERIODOS DE TIEMPO

Fisura paladar Labio leporino =+ fisura paladar Hernia diafragmaética
1980-1985  1986-2006 2007 1980-1985  1986-2006 2007 1980-1985  1986-2006 2007
Andalucia ... 3,78 4,53 2,33 8,06 4,05 4,65* 2,52 1,14 2,33
Aragodn o - 3,94 0,00 - 4,30 0,00 - 1,07 0,00
Principado de Asturias . 1,94 5,64 5,82 5,83 6,45 0,00 9,72 1,34 0,00*
Islas Baleares(a) .......cc...cccccoeon.. 0,00 6,84 2,94 4,47 3,42 2,94 0,00 0,00 0,00
Canarias ......ccccoeeeie e 3,21 4,34 0,00 9,64 5,27 9,75 3,21 1,24 9,75**
Cantabria................. - 4,18 0,00 - 6,38 0,00 - 0,60 0,00
Castilla-La Mancha.... 7,16 4,77 4,31* 4,52 5,68 3,45 2,82 1,39 3,45
Castillay Ledn ....oooeevveeciie 3,77 4,18 2,88 8,33 5,55 7,21 3,77 2,22 5,76
Catalufa ... 3,93 5,29 2,27 8,14 5,29 2,27* 1,96 1,84 2,27
Comunidad Valenciana 4,05 3,57 2,22 3,54 4,43 2,96 2,02 1,00 0,74
Extremadura ... 6,62 5,60 1,41 5,67 5,29 2,83 3,78 1,35 2,83
Galidia .o 6,64 3,57 4,76* 5,14 4,53 2,38 1,93 1,74 0,00
LaRioja ..o 7,06 2,06 0,00* 5,49 4,11 16,13 3,92 1,37 0,00
Comunidad de Madrid ................ 4,41 3,08 2,02 7,22 5,09 10,12 2,01 0,95 0,00
Region de Murcia .............cc......... 5,31 4,23 5,62 7,97 5,75 4,99 2,66 2,00 0,62
Comunidad Foral de Navarra ...... 3,21 3,97 - 7,07 3,97 - 5,78 2,14 -
Pais Vasco .....cccoeeeeiiiiiiiiei 6,61 4,36 7,24 6,22 4,63 4,82 2,14 1,45 2,41
ANdOrra ... - 2,51 - - 0,00 - - 0,00 -
[ o 7 | 5,20 4,33 3,22*% 6,49 5,07 4,39* 2,80 1,46 2,15%
Chi(k=1)1 oo 18,04 26,34 10,33 14,48 18,77 14,33 21,11 26,49 23,11

P<0,05: — — — — — — — — _

*: Existe tendencia lineal decreciente estadisticamente significativa.

**: Existe tendencia lineal creciente estadisticamente significativa.

(a): Los datos de Baleares se refieren a Mahon y Manacor.

Nota: k es el numero de Comunidades con datos especificados en cada periodo de tiempo.

TABLA 8

FRECUENCIA POR 10.000 R.N. POR COMUNIDADES AUTONOMAS Y TRES PERIODOS DE TIEMPO

Atresia/estenosis de esé6fago Atresia/estenosis de ano/recto Agenesia renal bilateral
1980-1985 1986-2006 2007 1980-1985 1986-2006 2007 1980-1985 1986-2006 2007
Andalucia ......oooooeviiiiiie 3,78 1,86 0,78* 2,77 2,24 1,55 0,00 0,24 0,00
Aragon ..o - 2,15 0,00 - 0,72 0,00 - 0,00 0,00
Principado de Asturias ................ 1,94 3,22 0,00 7,77 1,61 0,00* 1,94 0,54 0,00
Islas Baleares(@) .........ccccccoevveenn.. 4,47 3,42 0,00 8,95 2,85 2,94 0,00 0,00 0,00
Canarias ......cccooeeiiiiiieiie e 12,85 3,41 2,44% 0,00 1,86 4,87 0,00 0,15 0,00
Cantabria.......cc.coooeveiiiiiie - 1,79 0,00 - 0,80 0,00 - 0,00 0,00
Castilla-LaMancha...................... 1,88 2,30 0,86 3,01 2,04 0,00* 0,19 0,35 0,00
Castillay Ledn ....oooeevveeciie 2,58 2,15 1,44 2,38 2,41 1,44 0,99 0,72 0,00

Catalufa ......ooooeviiie 2,81 1,51 1,13 2,81 2,21 0,00 1,12 0,38 0,00*

Comunidad Valenciana .............. 1,52 1,21 0,74 1,01 1,64 0,00 0,51 0,21 0,00
Extremadura .........ccccoeiieiin. 0,95 2,28 2,83 1,89 3,01 1,41 0,95 0,41 0,00
Galicia ....oooovieieiee 1,28 1,83 4,76 2,78 2,80 2,38 0,43 0,19 0,00
LaRioja ..o 0,78 1,03 0,00 7,06 0,69 0,00* 0,78 0,00 0,00
Comunidad de Madrid . 2,81 1,48 2,02 0,40 1,60 2,02 0,00 0,24 0,00
Region de Murcia .............cc......... 0,89 1,90 1,87 2,66 2,28 4,99 0,89 0,57 0,00

Comunidad Foral de Navarra ...... 4,50 1,83 - 2,57 2,14 - 0,64 0,61 -
Pais Vasco 1,63 0,00 1,55 2,09 4,82 0,78 0,18 0,00

Pais Vasco 2,51 - - 0,00 - - 0,00 -
1,92 1,37* 2,54 2,08 1,85 0,58 0,34 0,00*

24,57 8,13 29,52 22,48 20,20 11,56 19,60 -

JE— JE— + JE— JE— JE— JE— JE—

*: Existe tendencia lineal decreciente estadisticamente significativa.
(a): Los datos de Baleares se refieren a Mahon y Manacor.
Nota: k es el numero de Comunidades con datos especificados en cada periodo de tiempo.
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go, agenesia renal bilateral, onfalocele, defectos de la pa-
red corporal (excluyendo onfalocele y gastrosquisis), defec-
tos por reduccion de extremidades, sindrome de Down e hi-
pospadias. En este andlisis no se ha detectado el descenso
global de la frecuencia de hidrocefalia, que si se aprecio al
efectuar el analisis de la distribucién temporal afio a afio
(Gréficas-1). Esto es debido a que la evolucion de su frecuen-
cia no hasido constante, sino que ha variado con el tiem-
po, con un ascenso inicial y un descenso posterior, y al agru-
par los datos por periodos se esta efectuando un promedio
gue impide observar dicha evolucion. Por el contrario, en el
caso de la atresia/estenosis de eséfago, al agrupar los datos
si se detecta un descenso significativo que, al analizar los
datos afo a afio (Graficas-1) no alcanzaba la significacion
estadistica. La causa en este caso es que las grandes osci-
laciones muestrales que se observan en el analisis anual,
desaparecen al hacer en analisis por periodos mas amplios,
siendo entonces los resultados estadisticamente significa-
tivos. Los descensos que se han observado, salvo en el caso
del hipospadias, son consecuencia, como ya se ha comen-
tado a lo largo de este capitulo, del impacto de las IVE so-
bre la frecuencia al nacimiento.

Por lo que se refiere al analisis temporal por Comu-
nidades Auténomas, se puede apreciar (Tablas 5 a 10) que
los descensos detectados en los datos globales del
ECEMC son también significativos en muchas Comunida-
des Autdonomas. En algunas, aunque la tendencia tam-
bién es de descenso, no se llega a alcanzar la significacion
estadistica debido al tamafio muestral, y porque el impac-
to del diagndstico prenatal y de las IVE no es uniforme en
todas las poblaciones.

Los Unicos incrementos estadisticamente significativos
afectan a la frecuencia de anoftalmia/microftalmia en las Is-
las Baleares (Tabla 6), hernia diafragmética en Canarias (Ta-
bla 7), y onfalocele también en Canarias (Tabla 9):

e Elincremento de anoftalmia/microftalmia en las Islas
Baleares, es debido al nacimiento de un Unico caso
en 2007, que presenta defectos del complejo éculo-
facio-auriculo-vertebral (OFAV). Dicho caso era fruto
de una gestacién gemelar, y es ampliamente conoci-
do el mayor riesgo de los gemelos de presentar el com-
plejo OFAV, dentro del cual se puede encontrar anof-
talmia/microftalmia. Al revisar detalladamente su historia,
no se hallé ningun factor de riesgo que pudiera estar
relacionado con el defecto y se encontrara en el area
de Baleares.

e Encuanto alincremento de la frecuencia de hernia dia-
fragmatica en Canarias, es debido al nacimiento de 4
casos en 2007, de los cuales uno tenia el sindrome de
Brachmann-de Lange. Al excluir este Ultimo caso del
analisis de regresion, ya no se observa incremento es-

tadisticamente significativo. No obstante, al examinar
detenidamente las historias de los otros 3 casos, no se
encontré en ellas ningiin denominador comun, apar-
te de haber nacido en Tenerife, que pudiera indicar la
presencia de algun factor causal circunscrito a esta is-
la canaria.

e Porlo que se refiere al aumento de la frecuencia de on-
falocele en Canarias, es debido al nacimiento de 2
casos en 2007, que son clinicamente diferentes, que
proceden de diferentes zonas de laisla, y al revisar de-
talladamente sus historias, tampoco se observoé nin-
gun indicio comun de causalidad vinculada exclusiva-
mente a laisla de Tenerife. Ante el hecho de haber
encontrado dos defectos (onfalocele y hernia diafrag-
matica) cuya frecuencia aumenté en 2007 en Teneri-
fe, cabria preguntarse si podria haber una relacién en-
tre ellos, pero en principio son dos defectos etioldgica
y patogénicamente no relacionados, por lo que proba-
blemente estos hallazgos sean independientes. No obs-
tante, ambos se mantienen bajo observacion.

En cuanto al andlisis de homogeneidad geografica
por periodos, parece que hay una tendencia progresiva
hacia la homogeneizacién de las frecuencias de los diferen-
tes defectos, puesto que en 2007 apenas se encontraron
diferencias entre las distintas Comunidades Auténomas (da-
tos de los andlisis verticales), que si existian en periodos pre-
vios. Este hecho puede ser resultado, al menos en parte, de
los esfuerzos realizados por las autoridades sanitarias para
garantizar la equidad de los ciudadanos en materia de sa-
nidad, promoviendo la homogeneizacion en los procedi-
mientos, y favoreciendo el desarrollo de planes especificos
de deteccion precoz de diversas patologias, que se han
ido implantando en todas las Comunidades. En 2007, los
Unicos defectos para los que se ha observado que la distri-
bucion geogréfica de su frecuencia es heterogénea son: la
anoftalmia/microftalmia, el sindrome de Down, y el hipos-
padias:

e Enlo que respecta a la anoftalmia/microftalmia, la he-
terogeneidad geogréfica en el afio 2007 viene deter-
minada por el nacimiento de 1 caso en Baleares, otro
en Canarias, otro en la Regién de Murcia, 2 en Galicia,
y 3 en Castillay Ledn. No obstante, la frecuencia regis-
trada en estas 5 Comunidades no difiere de la frecuen-
cia global en el ECEMC. Por otra parte, al revisar de-
tenidamente las historias de todos esos casos, se ha
podido comprobar que son casos clinicamente dis-
tintos, que proceden de &reas diferentes dentro de ca-
da Comunidad, y que no comparten aparentemente
ninguna caracteristica que pudiera hacer pensar en un
factor causal comun. Podrian influir también diferen-
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TABLA9

FRECUENCIA POR 10.000 R.N. POR COMUNIDADES AUTONOMAS Y TRES PERIODOS DE TIEMPO

Onfalocele Gastrosquisis Defecto de pared corporal (b)
1980-1985  1986-2006 2007 1980-1985  1986-2006 2007 1980-1985  1986-2006 2007

Andalucia ... 0,50 1,00 0,00 1,26 0,29 0,78 0,50 0,05 0,00*
Aragodn o - 1,43 0,00 - 0,00 0,00 - 0,00 0,00
Principado de Asturias ................ 0,00 0,54 5,82 1,94 0,00 0,00* 0,00 0,00 0,00
Islas Baleares(a) .......cc...cccccoeon.. 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 4,47 0,00 0,00*
Canarias ......ccccoeeeie e 0,00 0,62 4,87** 0,00 2,63 2,44 0,00 0,00 0,00
Cantabria...........ccoccceei - 0,60 0,00 - 0,40 0,00 - 0,00 0,00
Castilla-La Mancha.... 2,45 0,87 0,86* 0,38 0,30 2,58 0,19 0,13 0,86
Castillay Ledn ....oooeevveeciie 2,58 1,11 1,44* 0,40 0,26 0,00 0,40 0,20 0,00
Catalufa ... 0,28 0,65 0,00 0,56 0,32 1,13 0,00 0,16 1,13
Comunidad Valenciana 0,00 0,71 0,74 0,51 0,00 0,00* 0,00 0,00 0,00
Extremadura .............. 1,89 1,76 0,00 0,00 0,52 0,00 0,00 0,00 0,00
Galidia .o 1,93 1,06 0,00 0,64 0,68 0,00 0,21 0,29 0,00
LaRioja ..o 3,14 0,34 0,00* 0,00 0,00 0,00 0,78 0,00 0,00
Comunidad de Madrid . 1,20 0,77 0,00 0,00 0,18 0,00 0,00 0,30 0,00
Region de Murcia .............cc......... 2,66 0,95 1,25 0,00 0,67 0,62 0,00 0,19 0,00
Comunidad Foral de Navarra ...... 1,28 0,92 - 1,28 0,00 - 0,64 0,00 -
Pais Vasco .....cccoeeeeiiiiiiiiei 2,53 0,45 0,00* 0,58 0,64 0,00 0,78 0,00 0,00*
ANdOrra ... - 0,00 - - 0,00 - - 0,00 -

[ o 7 | 0,87 0,78* 0,55 0,42 0,68 0,34 0,12 0,20*

Chi? (k-1) 19,84 19,05 11,16 99,61 11,64 19,99 17,30 8,23

p<0,05 — — — + — — — —

*: Existe tendencia lineal decreciente estadisticamente significativa.

**: Existe tendencia lineal creciente estadisticamente significativa.

(a): Los datos de Baleares se refieren a Mahon y Manacor.

(b): Tradicionalmante denominado " celosomia/pleurosomia™ .

Nota: k es el numero de Comunidades con datos especificados en cada periodo de tiempo.

TABLA 10

FRECUENCIA POR 10.000 R.N. POR COMUNIDADES AUTONOMAS Y TRES PERIODOS DE TIEMPO

Reduccion extremidades Sindrome de Down Hipospadias

1980-1985 1986-2006 2007 1980-1985 1986-2006 2007 1980-1985 1986-2006 2007
Andalucia ......oooooeviiiiiie 6,80 5,10 4,65 15,37 12,63 9,31 12,35 14,01 13,96
Aragon ..o - 5,37 5,10 - 9,67 10,20 - 7,88 10,20
Principado de Asturias ................ 5,83 6,98 0,00 23,32 10,74 11,63* 33,04 16,12 34,90
Islas Baleares(@) .........ccccccoevveenn.. 8,95 1,71 0,00* 4,47 10,83 8,81 22,37 19,96 2,94*
Canarias ......cccooeeiiiiiieiie e 12,85 5,58 7,31 12,85 7,74 19,49 16,07 8,36 0,00*
Cantabria.......cc.coooeveiiiiiie - 4,98 0,00 10,16 0,00 27,30 36,56

Castilla-LaMancha.........c.ccco..... 7,34 6,73 7,75 15,63 11,76 14,65 19,02 16,05 15,51

Castillay Ledn ..o, 5,95 8,29 5,76 14,68 11,87 1,44* 11,51 15,20 10,09
Catalufa ...cooeeiiicii 8,14 5,24 6,80 16,55 8,10 5,67* 22,44 17,22 12,47*
Comunidad Valenciana .............. 5,57 4,07 2,22 10,63 7,21 2,96* 19,23 11,78 3,69%

Extremadura ............ccooeieeii.. 0,95 6,32 4,24 15,13 10,16 7,07 17,02 19,28 12,72
GaliCia oo 8,13 3,86 2,38* 12,63 7,43 9,53* 20,12 13,60 7,15*
LaRioja ..o 11,77 2,74 0,00* 12,55 7,88 0,00 24,32 19,53 0,00
Comunidad de Madrid ................ 5,22 5,68 8,09 16,45 12,66 4,05* 15,65 11,18 16,18
Region de Murcia .............cc......... 7,97 5,75 3,74 22,13 11,92 11,23* 16,82 17,44 19,97
Comunidad Foral de Navarra ...... 8,99 7,93 - 14,78 15,56 - 28,91 13,12 -
PaisVasco .........ccccciiiiiiiiiL 7,19 5,81 0,00 13,60 8,71 0,00* 18,07 7,35 7,24*
Andorra ... - 5,01 - - 0,00 - - 10,03 -

B e = 7.1 5,69 4,49* 14,78 10,50 8,09* 18,10 14,73 12,19*

Chiz(k=1)1 oo 16,30 51,60 13,12 14,66 83,34 29,70 45,02 190,11 38,18

P<0,05: — + — — + + + + +

*: Existe tendencia lineal decreciente estadisticamente significativa.
(a): Los datos de Baleares se refieren exclusivamente a Mahon y Manacor.
Nota: k es el numero de Comunidades con datos especificados en cada periodo de tiempo.
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cias entre Autonomfas en cuanto a la capacidad reso-
lutiva de los equipos de diagndstico prenatal.

e Enrelacion con el Sindrome de Down, se ha podido
comprobar que la heterogeneidad registrada en el afio
2007 es atribuible, por una parte, a la baja frecuencia
del sindrome en la Comunidad Valenciana (especial-
mente entre las madres de menos de 35 afos), y las ci-
fras relativamente elevadas observadas en Canarias (en
este caso, a expensas del grupo de edad materna in-
ferior a 35 afos) y en Castilla-La Mancha (fundamen-
talmente en funcion de los casos con edad materna
avanzada). Estos resultados sugieren que esas frecuen-
cias son consecuencia de diferencias en cuanto al diag-
noéstico prenatal. Puede resultar Util tener en cuenta
estos hechos ala hora de definir las estrategias preven-
tivas en relacion con el sindrome de Down en estas Co-
munidades Autéonomas.

e Porlo que se refiere al hipospadias, se ha observado
que la heterogeneidad geografica detectada en
2007 viene determinada fundamentalmente por la ba-
ja frecuencia registrada en la Comunidad Valenciana
yen Canarias, y la frecuencia relativamente elevada en
la Region de Murcia el pasado afio. Al revisar deteni-
damente las historias de los casos registrados en la Re-
gion de Murcia, no se encontré en ellas ningun indicio
de que pudiera existir un factor causal comun circuns-
crito al rea de la Region de Murcia, si bien se manten-
dréd este hallazgo bajo especial vigilancia en periodos
subsiguientes.

6. Analisis de la procedencia y etnia de los
padres

Alolargo de este capitulo se han encontrado diversos re-
sultados que podrian estar indicando que la poblacion de
procedencia extranjera, tiene un mayor riesgo para defec-
tos congénitos y para muertes fetales. Esta claro que estos
grupos de poblacion poseen unas caracteristicas socio-sa-
nitarias, étnicas y genéticas, diferentes de las de la pobla-
cion autéctona espafola. Por otra parte, cuantitativamen-
te estan adquiriendo cada vez mayor importancia en Espafa,
ya que la poblacion inmigrante ha experimentado un incre-
mento muy notable en los Ultimos afos. En el ECEMC se pu-
do comprobar hace tiempo?” que, en relacion con la etnia
blanca, el resto de los grupos étnicos tienen un riesgo supe-
rior para ciertos defectos congénitos en la descendencia.
Por estos motivos, desde hace varios afos, se vienen vigi-
lando tanto la etnia como la procedencia extranjera de los
padres.

En la Grafica 4 se ha representado la distribucion de los
padres de los recién nacidos registrados en el ECEMC, tan-
to de los casos como de los controles, segin su proce-
dencia (espaiola o extranjera), en tres periodos de tiem-
po: 1980-1997, 1998-2006, y el ano 2007. Como se puede
apreciar, el porcentaje de progenitores (padre, madre o am-
bos) de procedencia extranjera ha aumentado de forma es-
tadisticamente significativa a lo largo del tiempo, tanto en-
tre los casos como entre los controles. Dicha cifra ha pasado
desde el 3,50% y 4,13% observados en el primer periodo
entre los controles y los casos, respectivamente, hasta el
21,97 y el 29,66% registrados en el afio 2007. Esto signi-
fica que ese porcentaje se ha multiplicado por mas de 6 en-
tre los controles, y por mas de 7 entre los casos. El porcen-
taje registrado entre los controles del ECEMC en 2007
(21,97 %) es practicamente igual al 21,83% publicado
por el Instituto Nacional de Estadistica (INE) sobre el Movi-
miento Natural de la Poblacion?, basado en los datos pro-
visionales para el aflo 2007. Este resultado también apoya
el hecho de que los controles del ECEMC constituyen una
muestra representativa de la poblacion general. En los ca-
sos, sin embargo es casi 8 puntos porcentuales superior al
publicado por el INE para el total de la poblacién. El hecho
de que el porcentaje registrado en el ECEMC entre los pa-
dres de los nifios con defectos congénitos sea superior al

GRAFICA 4

DISTRIBUCION SEGUN PAIS DE
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RN CON DC, Y CONTROLES DEL ECEMC
EN 3 PERIODOS DE TIEMPO
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observado entre los controles, es indicativo de un mayor
riesgo de que los niflos nazcan con defectos congénitos, en
el grupo de poblacién de procedencia extranjera, por lo que
ha de tenerse en cuenta a la hora de disefiar las campanas
preventivas, formativas e informativas.

Asi pues, dado que el porcentaje de progenitores de pro-
cedencia extranjera es muy considerable, y que esa cifra ha
seguido una evolucion creciente, el siguiente paso es estu-
diar los distintos grupos étnicos existentes en nuestro pais.
Enla Gréafica 5 se puede observar la distribucion secular de
los controles del ECEMC por etnias diferentes a la blanca
autoctona. Por primera vez en este capitulo, se incluye en
esta gréfica el grupo de etnia blanca extranjera (que antes
guedaba englobado en el amplio grupo de etnia blanca),
gue ademas es el grupo mayoritario entre las etnias estu-
diadas (excluyendo la blanca autoctona). Todas ellas, salvo
la oriental, han aumentado significativamente a lo largo del
tiempo. Hay que considerar que en el ECEMC se registran
datos sobre partos hospitalarios. Sin embargo, el pequefo
porcentaje de partos que tienen lugar fuera del &mbito hos-
pitalario, precisamente podria ser mayor entre la poblacion
de procedencia extranjera, y entre los grupos étnicos mino-
ritarios, por lo que los incrementos registrados realmente
podrian ser, incluso, méas acusados. Por otra parte, algu-
nos de los aumentos observados a lo largo del tiempo, po-

GRAFICA 5
DISTRIBUCION SECULAR DE LOS
CONTROLES DEL ECEMC POR ETNIAS
DIFERENTES A LA BLANCA AUTOCTONA
Porcentaje
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drian estar reflejando no sélo el incremento numérico de la
poblacion extranjeray de las etnias minoritarias (que efec-
tivamente se estd produciendo), sino ademas la progresiva
incorporacion de estos grupos al sistema sanitario en nues-
tro pais.

En cuanto ala frecuencia de recién nacidos con defectos
congénitos en los distintos grupos étnicos, en la Gréfica 6
se ha incluido la cifra registrada en cada grupo y su corres-
pondiente intervalo de confianza al 95%. Logicamente, di-
chointervalo es méas estrecho cuanto més numeroso sea el
grupo étnico de que se trate, mientras que en los grupos
mas minoritarios el intervalo de confianza es mas amplio.
Se ha establecido como grupo de comparacién el de etnia
blanca autoctona, que es el mayoritario, y se ha trazado una
linea horizontal al nivel de la frecuencia de recién nacidos
con defectos congénitos registrada en dicho grupo, para
observar mejor las posibles diferencias. Como se puede apre-
ciar en la Gréfica 6, todas las frecuencias observadas en
los distintos grupos quedan por encima de esa linea. Se pue-
de afirmar, ademas, que todas son significativamente supe-
riores ala del grupo de etnia blanca autéctona, puesto que
el limite inferior de todos los intervalos de confianza queda
por encima de ese valor de referencia establecido. Ello
probablemente es debido, a las condiciones socio-sanita-
rias en cierto modo desfavorables en estos grupos, sin que
se pueda descartar que el diferente sustrato genético pue-
da tener también su influencia. Nuevamente, este hallazgo
subraya la necesidad de establecer planes de prevencion es-

GRAFICA 6
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pecificos para los distintos grupos étnicos existentes en nues-
tro pais.

En conclusién, los resultados mostrados ponen de mani-
fiesto laimportancia de considerar la etniay la procedencia
de los padres en toda investigacion sobre las causas de los
defectos congénitos en Espafa.

Comentario Final

Como se indicd en la Introduccion de este capitulo, por
la baja frecuencia individual de la gran mayoria de los de-
fectos congénitos, entran en la definicion de las enferme-
dades raras. Hay que destacar varios aspectos de las malfor-
maciones congénitas, que refuerzan el interés de su estudio.
En primer lugar, muchas de ellas incrementan sustancial-
mente la morbilidad y el riesgo de muerte precoz, y con fre-
cuencia confieren diversos grados de discapacidad a las per-
sonas afectadas, lo que conlleva una disminucion considerable
de su calidad de vida. En segundo lugar, a diferencia de otras
enfermedades raras de aparicion mas tardia, el hecho de
gue las malformaciones congénitas estén presentes ya des-
de el momento del nacimiento, implica que los individuos
afectados van a tener que enfrentarse desde tan tempra-
na edad a sus consecuencias (muchas de ellas sin posibili-
dades terapéuticas), que con frecuencia originan una de-
pendencia de por vida. Por tanto, la investigacion sobre este
tipo de patologias, que tanto impacto pueden tener sobre
la vida de los afectados (y sus familias) asi como a nivel so-
cio-sanitario, tiene un gran interés dentro del area de las en-
fermedades raras. Uno de los distintos enfoques de esa in-
vestigacion es la vigilancia epidemioldgica, que tiene su
utilidad y aplicaciones, pero que en el caso del ECEMC, no
es un objetivo en si misma, sino que sirve como base para
las investigaciones causales en relacién con los defectos con-
génitos, para poder llegar a prevenirlos, que es el objetivo
Ultimo de todo estudio sobre estas patologias.

Ao largo de este capitulo se han mostrado los principa-
les resultados de la vigilancia epidemioldgica de los defec-
tos congénitos, un analisis que ofrece una informacion cu-
yo conocimiento es esencial para las autoridades sanitarias,
ya que al ser datos recogidos con una metodologia unifor-
me en todo el pais muestran, no sélo las necesidades en de-
terminadas areas, sino la eficacia de los planes preventivos
implantados en cada Comunidad. Informacion que puede
contribuir al conocimiento de la situacion de cada lugar en
el contexto de todo el pafs, asi como a la optimizaciéon de
los recursos.

Asf pues, en un momento en que, como se indico en la
Introduccién, la comunidad cientifica mundial llama la aten-
cion sobre la ausencia de datos epidemiolédgicos en relacion

con las enfermedades raras, merece ser destacado el hecho
de disponer de un sistema que permite estudiar en Espafia
un amplio grupo de enfermedades raras, como es el de los
nifios recién nacidos con defectos congénitos. Por otra par-
te, al ser la metodologia uniforme, los datos obtenidos en
las distintas Comunidades Autbnomas, son perfectamente
comparables entre todas ellas. Ademas, el hecho de dis-
poner de datos previos a la aprobacion en Espafa de las IVE
tras la deteccion de alteraciones en el feto, permite cono-
cer la frecuencia basal de cada defecto en nuestro medio.

Por otra parte, en los Ultimos afios, en respuesta a los
nuevos retos que plantea la investigacion sobre estas pato-
logias, y aprovechando los grandes avances que se estan
produciendo en el campo de la Genética, asi como el hecho
de que los estudios genéticos, ademds de ser cada vez
mas amplios y potentes, son también mas asequibles, pro-
gresivamente se vienen realizando en los casos registrados
en el ECEMC més estudios genético-moleculares, algunos
de ellos dentro del marco del CIBERER (Centro de Investiga-
cion Biomédica en Red de Enfermedades Raras)?. Todo ello
permitird, llegado el momento, efectuar estudios de epide-
miologia genética, con lo que se incrementaran sustancial-
mente las posibilidades de investigacion sobre las causas,
al poder correlacionar los factores genéticosy los am-
bientales.
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