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Resumen

Objetivos: Identificar los principales factores de riesgo de crip-
torquidia en nuestro &mbito geografico y la posible asociacion
de ésta con factores ambientales.

Métodos: Se realiz6 un estudio retrospectivo de casos y con-
troles. La poblacion diana estuvo constituida por los varones
nacidos en el Hospital Universitario San Cecilio de Granada
entre el 1 de enero de 1992 y el 31 de diciembre de 1999.
Se seleccionaron todos los casos (n = 70) diagnosticados de
criptorquidia a partir del primer afno de vida en las historias
clinicas de urologia y endocrinologia pediatrica del hospital,
asi como una muestra de 144 controles sin esta enfermedad,
ni ninguna otra genitourinaria relacionada. A partir de la his-
toria obstétrica materna se recogi6 informaciéon sobre los po-
tenciales factores de riesgo considerados: factores previos al
embarazo (p. €j., lugar de residencia, profesion de los padres);
factores del embarazo (p.ej., enfermedades y tratamiento hor-
monal durante la gestacion); y factores del parto y neonata-
les (p. €j., tipo de parto, edad gestacional y peso del neona-
to). Para cada uno de ellos se calculd su odds ratio cruda (ORc)
y ajustada (ORa) mediante regresion logistica no condicionada.

Resultados: La baja edad gestacional (igual o menor de 37
semanas) y el parto por cesarea se asociaron significativa-
mente con la frecuencia de criptorquidia (respectivamente,
ORc= 3,50 y ORc 2,47). También se apreci6 una asociacion
con la residencia materna en el Distrito Sanitario Costa-Al-
pujarra (ORc = 4,04), si bien ésta disminuyé al considerar la
profesion del padre en tareas agricolas. Esta Gltima variable
también parecié presentar una asociacion, no significativa, con
la frecuencia de criptorquidia (ORc = 2,26).

Conclusiones: Nuestros resultados son consistentes con los
obtenidos en otros estudios, a excepcién de la ausencia de
asociacion para el bajo peso del recién nacido. La variabili-
dad geografica detectada sugiere la existencia de factores am-
bientales, quiza relacionados con la ocupacion en tareas agri-
colas.

Palabras clave: Criptorquidia. Factores de riesgo. Exposicién
ocupacional. Estudio de casos y controles.

Summary

Objectives: To identify the main risk factors for cryptorchi-
dism in southeast Spain, and their possible association with
environmental factors.

Methods: In this retrospective case-control study, the target
population consisted of babies born in the University of Gra-
nada Hospital (UGH) in Granada, Spain, between 1 January
1992 and 31 December 1999, both inclusive. All boys from
the target population aged 1 year or more diagnosed at the
Pediatric Urology or Endocrinology Services of the UGH as
having cryptorchidism (n = 70) were included, and a random
sample of 144 baby boys born without cryptorchidism or any
other related genitourinary abnormality or disease formed the
control group. The mother’s hospital record in the obstetrics
clinic was checked to record information on potential risk fac-
tors, such as residence (specific health care district), parents’
occupation, obstetric antecedents, diseases during pregnancy,
gestational age at birth, birth weight and type of delivery. To
search for associations between cryptorchidism and each of
the variables we calculated crude and adjusted odds ratios
with unconditional logistic regression analysis.

Results: Low gestational age at birth (< 37 weeks) and ce-
sarian section were significantly associated with cryptorchi-
dism. We also found an association with residence of the mot-
her in the Costa-Alpujarra health care district, but its magnitude
decreased when the association was adjusted for the father’s
occupation in agriculture. This last factor was also associa-
ted with cryptorchidism, although the association was not sta-
tistically significant.

Conclusions: Our findings are consistent with those of other
studies, except for the absence of association between low
birth weight and cryptorchidism. Geographic variations in our
study population suggested that environmental factors —pos-
sibly related with farm work— are involved in cryptorchidism.
Key words: Chryptorchidism. Risk factors. Environmental ex-
posure. Case-control.
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Introduccién

a criptorquidia —descenso defectuoso o incompleto

del testiculo desde su origen hasta su situacion

definitiva en la bolsa escrotal'- representa el tras-

torno mas frecuente de la diferenciacién sexual
en los varones?“. Aunque su prevalencia es del 3-4%
en recién nacidos a término y hasta del 30% en pre-
maturos'S, el descenso espontaneo durante el primer
afno de vida hace que, al final de éste, la prevalencia
baje hasta el 0,8-1,1%"°. Ademas de su potencial efec-
to adverso sobre la fertilidad posterior, la criptorquidia
es el principal factor de riesgo conocido de cancer tes-
ticular2$,

El descenso testicular a través del canal inguinal co-
mienza en la octava semana posconcepcién y se com-
pleta antes de la semana 407. La mayoria de los casos
de criptorquidia se producen después de la semana 25
de gestacion®. Para explicar el mal descenso testicu-
lar se han propuesto dos modelos causales: el meca-
nico (por factores anatémicos y funcionales que dificultan
o impiden el descenso)>’ y el hormonal (dado que el
descenso testicular esta determinado por un adecua-
do valor de andrégenos y un eje hipotalamo-hipofisa-
rio intacto)5”.

Son relativamente pocos los estudios epidemiol6-
gicos que han identificado marcadores o factores de ries-
go claramente asociados a la aparicién de esta mal-
formacién*®°. Los mas consistentes son el bajo peso
al nacer y una menor edad gestacional, el parto por ce-
sarea y el parto multiple y de nalgas, asi como la aso-
ciacion con otras malformaciones congénitas'3+10-15, Por
otra parte, son escasos los estudios que han indaga-
do la posible asociacion con factores ambientales, es-
tudiando, por ejemplo, la variabilidad geogréfica o fac-
tores de riesgo ocupacionales en la frecuencia de
criptorquidia’®*®. En relaciéon con este Gltimo aspecto,
se ha sugerido que la exposicién ambiental a disrup-
tores endocrinos (p.ej., pesticidas organoclorados) po-
dria aumentar el riesgo de desarrollar anomalias en el
desarrollo intrattero del aparato genital masculino°2!.

En Espana, la mayoria de estudios publicados sobre
esta enfermedad son series de casos sobre los que se
investigan sus caracteristicas clinicoepidemiolégicas y,
eventualmente, se sigue su evolucién?*?2%. Sin embar-
go, hasta el presente no se ha disefiado ningin estu-
dio analitico que detecte posibles factores de riesgo de
criptorquidia en Espana. Con tal objetivo se ha lleva-
do a cabo un estudio de casos y controles para iden-
tificar los principales factores de riesgo de criptorqui-
dia en nuestro ambito geogréafico, considerando la
variabilidad espacial como posible correlato de expo-
siciones ambientales.

Métodos

Se ha disefnado un estudio de casos y controles re-
trospectivo, con una razén a priori de dos controles por
caso. La poblacién diana estuvo constituida por todos
los varones nacidos en el Hospital Universitario San Ce-
cilio (HUSC) de Granada entre el 1 de enero de 1992
y el 31 de diciembre de 1999. EI HUSC es hospital de
referencia del area sur de la provincia de Granada, con
una poblacién estimada de 396.934 habitantes en
19962, si bien dicha area cuenta ademas con el Hos-
pital Basico de Motril, que cubre la atencién hospitala-
ria basica, incluyendo la atencion obstétrica, del distri-
to sanitario Costa-Alpujarra, con una poblacién de
referencia de 126.925 habitantes? (el 32% del total).
Se excluyeron de la poblacién diana los recién nacidos
con sindromes polimalformativos mayores (sindrome de
Down, sindrome de Prader Willi, sindrome de Prune
belly, sindrome de Kallmann), porque la asociacion de
criptorquidia con estos sindromes de causa conocida
esta bien documentada*?’.

Se consideré caso a todo varén de la poblacion diana
diagnosticado de criptorquidia a partir del primer afno
de vida, recogido como tal en cualquier historia clini-
ca, ya sea de consulta externa o de hospitalizacion,
abierta en los Servicios de Urologia y/o Endocrinolo-
gia Infantil del HUSC. Con objeto de minimizar en lo
posible las pérdidas, las historias clinicas de los casos
fueron identificadas por un triple procedimiento: por una
parte, se realizd una revisién exhaustiva, para el peri-
odo de estudio, de los libros de citas de las consultas
externas de endocrinologia infantil y urologia pediatri-
ca, en los que consta el diagnéstico de criptorquidia;
por otra parte, el servicio de documentacion suminis-
tr6 un listado con todos los nifos ingresados en el HUSC
con diagnéstico de criptorquidia al alta. Como control
se definié a todo recién nacido varén de la poblacion
diana para el que no existiera constancia de criptorquidia
ni de otra enfermedad genitourinaria potencialmente re-
lacionada (hipospadias, hidrocele, hernia inguinal, per-
sistencia del conducto peritoneo-vaginal)'-? ni en la
hoja de exploracion neonatal de la historia materna ni
en las historias clinicas de los servicios ya citados. Me-
diante el procedimiento antes descrito se identificaron
77 casos, de los que hubo que excluir a 6 que habian
nacido en otros hospitales y a un séptimo para el que
no se pudo disponer de la historia clinica. Para lograr
una razén de dos controles por caso, asumiendo una
proporcion de pérdidas no superior al 12%, se eligié una
muestra aleatoria simple de 160 recién nacidos de sexo
masculino, a partir del registro informatizado de partos
del HUSC, al que se puede acceder de forma asequi-
ble a partir de 1992, lo que justifico iniciar el periodo
de estudio en ese ano. De los 160 controles potencia-
les, 10 hubieron de ser excluidos por no poder identi-
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ficar la historia clinica materna, 2 por haber sido ya iden-
tificados como casos, 3 por presentar una enfermedad
genitourinaria relacionada, y uno por no estar disponi-
ble la historia clinica. Al final se dispuso, por tanto, de
un total de 70 casos y 144 controles. Con este tama-
Ao muestral, la potencia del estudio oscilé entre un 56
y un 83%, en funcioén de la prevalencia de exposicion
de los factores de riesgo considerados.

La informacion necesaria se obtuvo a partir de la
historia obstétrica materna. Se recogi6 informacién sobre
tres variables generales: a) variables previas al emba-
razo; es decir, distrito sanitario de residencia, profesién
de los padres (agricola u otras), escolaridad de la madre,
edad materna, gravidez, nimero de abortos previos y
numero de recién nacidos muertos; b) variables del em-
barazo, es decir, enfermedades maternas (enfermedad
hipertensiva del embarazo, preeclampsia, eclampsia,
diabetes mellitus, nauseas y vomitos), alto riesgo obs-
tétrico (cesarea anterior, edad menor de 16 afos o su-
perior a 35 anos, gestacion prolongada superior a 41
semanas, amenaza de parto prematuro, isoinmuniza-
cién Rh) y tratamientos hormonales durante el emba-
razo, y ¢) variables del parto y neonatales, esto es, parto
simple o multiple, terminacion del parto (espontaneo,
instrumental, por cesarea), presentacion fetal, edad ges-
tacional, peso del neonato (recategorizado posterior-
mente en terciles), orden de nacimiento respecto al nu-
mero de hermanos anteriores y presencia o no de alguna
malformacién menor.

Para cuantificar la fuerza de asociacion se calcula-
ron odds ratio crudas (ORc) y ajustadas (ORa) mediante
modelos de regresion logistica no condicionada®.
Para cada factor de riesgo potencial se diseiié un mo-
delo especifico en el que, ademas del mismo, se in-
cluyeron aquellas otras variables que, a partir de los re-
sultados del andlisis crudo y de la bibliografia consultada,
pudieran comportarse como factores de confusién. Para
todas las estimaciones se calcul6 su intervalo de con-
fianza del 95% (IC del 95%). Para el andlisis de los datos
se utiliz6 el paquete estadistico SPSS version 9.0%.

Resultados

En las tablas 1-3 se presenta la distribucién de casos
y controles en funcién de las variables de exposicion
previas al embarazo, durante el embarazo y del parto
y neonatales, respectivamente, asi como las estima-
ciones de ORc y ORa para cada una de ellas. La re-
sidencia materna en el distrito sanitario Costa-Alpuja-
rra se asocio significativamente con la presencia de
criptorquidia en el analisis crudo (ORc = 4,04; IC del
95%: 1,15-14,83), sufriendo un descenso en su mag-
nitud y perdiendo la significacién estadistica en el
andlisis ajustado (ORa = 2,90; IC del 95%: 0,76-10,98)

(tabla 1). Al construir modelos con cada uno de los po-
sibles factores de confusién por separado, el que mas
contribuyé a disminuir la estimacion cruda fue el tra-
bajo del padre. La profesién del padre relacionada con
la agricultura presenté una tendencia, no significativa
(p = 0,062), a incrementar la frecuencia de criptorqui-
dia en los hijos, de magnitud similar en el analisis crudo
(ORc = 2,26; IC del 95%: 0,96-5,32) y en el ajustado,
(ORa =2,43; IC del 95%: 0,87-6,78). Sin embargo, con
la profesion materna no se obtuvo asociacién alguna.

En la tabla 2 se presentan los resultados para los
factores durante el embarazo. Ninguna de las variables
consideradas presenté una asociacion significativa
con la aparicién de criptorquidia, si bien la baja preva-
lencia de exposicién en las madres limita considera-
blemente la potencia del estudio para detectar alguna
asociacion si la hubiere.

En la tabla 3 se exponen las estimaciones obteni-
das para las variables del parto y el recién nacido. Se
obtuvo una asociacién significativa con la frecuencia de
criptorquidia para la terminacion del parto por cesarea,
(ORc = 2,47; IC del 95%: 1,14-5,37), que no se modi-
fico sustancialmente tras ajustar por potenciales factores
de confusién (ORa = 2,60; IC del 95%: 1,00-6,71). La
edad gestacional igual o inferior a 37 semanas también
se asocié significativamente con la presencia de crip-
torquidia en el analisis crudo (ORc = 3,50; IC del 95%:
1,20-10,33). La ORa, cercana a la significacion, presenté
una magnitud ligeramente inferior (ORa = 3,09; IC del
95%: 0,93-10,19). El bajo peso al nacer no aparecié aso-
ciado con la criptorquidia, si bien en el analisis ajusta-
do parece evidenciarse una tendencia decreciente en
la magnitud de las ORa conforme se asciende de ter-
cil de peso. Finalmente, cabe resenar las OR de ele-
vada magnitud obtenidas para la presencia de malfor-
maciones menores, si bien su bajo numero impide la
obtencién de significacién estadistica.

Discusion

La clasica asociacién entre la presencia de criptor-
quidia y factores relacionados con el parto y el recién
nacido, ya descrita en estudios realizados en otros
paises, se mantiene en nuestro ambito geografico. Por
otra parte, se observa cierta tendencia a un incremento
del riesgo de criptorquidia relacionado con la profesion
paterna, la agricultura, lo que podria estar relacionado
con exposiciones de tipo ambiental y el efecto de dis-
ruptores endocrinos, teoria muy discutida en la actua-
|idad19—21,31—34_

Antes de comentar los resultados seria necesario
realizar algunas consideraciones sobre sus posibles li-
mitaciones metodoldgicas que, a nuestro juicio, se cen-
tran basicamente en dos aspectos: la seleccion de los
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Tabla 1. Factores de riesgo previos al embarazo relacionados con la presencia de criptorquidia

Variable Casos Controles ORe IC del 95% ORa? IC del 95%
Residencia en distrito sanitario®

Granada 45 101 1

Costa-Alpujarra 9 5 4,04 1,15-14,83 2,90 0,76-10,98

Loja-Santa Fe 16 38 0,95 0,45-1,97 0,59 0,25-1,41
Profesién de la madre®

Hogar 43 84 1

Agricultura 2 3 1,30 0,15-10,09 1,03 0,12-8,51

Otras 23 48 0,94 0,48-1,82 1,14 0,53-2,46
Profesion del padre’

Otras 53 120 1

Agricultura 15 15 2,26 0,96-5,32 2,43 0,87-6,78
Escolaridad de la madre®

Universitaria 8 22 1

Secundaria/técnica 15 28 1,47 0,47-4,65 1,15 0,37-3,58

Primaria 37 75 1,36 0,15-3,69 1,03 0,36-2,93

No/primaria incompleta 3 7 1,18 0,18-7,15 0,88 0,16-4,72
Edad de la madre &l parto’ (afios)

<30 43 79 1

30-34 17 52 0,60 0,29-1,22 0,54 0,24-1,23

>34 10 13 1,41 0,52-3,80 0,99 0,29-3,42
Primigravida®

No 45 93 1

Si 23 51 0,93 0,49-1,79 0,84 0,39-1,82
N.° de abortos previos”

Ninguno 54 122 1

Alguno 14 22 1,44 0,64-3,21 1,48 0,62-3,53
N.° de mortinatos previos'

Ninguno 65 141 1

Alguno 3 3 2,17 0,34-13,91 3,42 0,52-22,38

Variables de ajuste en los modelos de regresion logistica:

3 todos los modelos: Edad de la madre al parto, edad gestacional del neonato, peso del neonato; "escolaridad de la madre, trabajo del padre, terminacion del parto; °re-
sidencia en distrito sanitario (DS), profesion del padre, escolaridad de la madre, nimero de abortos previos, enfermedades en el embarazo, alto riesgo obstétrico (ARO),
primigravida; ‘residencia en DS, profesion de la madre, escolaridad de la madre, ntimero de abortos previos; ¢profesion del padre, profesion de la madre, nimero de abor-
tos previos, enfermedades en el embarazo, primigravida; ‘profesion de la madre, escolaridad de la madre, nimero de abortos previos, enfermedades en el embarazo, ARO,
primigravida, terminacion del parto; %profesion de la madre, ARO, terminacién del parto; Mprofesion de la madre, escolaridad de la madre, enfermedades en el embarazo,

ARO.

casos y el tamano muestral, la validez de la informa-
cién y el control de los factores de confusion. Respec-
to al primero, se han excluido los casos pertenecien-
tes a la poblacion diana y diagnosticados fuera del
hospital (en otros hospitales publicos o en el ambito de
la sanidad privada) o no diagnosticados. Indudable-
mente, si las caracteristicas de los casos excluidos fue-
sen diferentes a las de los que estan incluidos, en re-
lacién con factores asociados a la criptorquidia, se
estaria cometiendo un sesgo de seleccién. No tenemos
informacioén que permita apoyar o descartar esta hi-
poétesis, pero si podemos suponer que el numero de
casos excluidos debe de ser relativamente pequerio: con
70 criptorquidias identificadas sobre 7.680 recién na-
cidos varones registrados en el periodo de estudio, la
prevalencia resultante (0,91%) no es muy inferior al 1%

estimado como promedio para la prevalencia de crip-
torquidias no reversibles al afo de vida®28%,
Respecto al tamafo muestral, es evidente que éste
ha sido insuficiente para medir con una minima preci-
sién el efecto de factores de riesgo de baja prevalen-
cia. Tal es el caso del consumo de preparados hor-
monales durante el embarazo, el parto gemelar o el
padecimiento de diversas enfermedades en el transcurso
del embarazo y, probablemente, del bajo peso al
nacer. Esta ultima variable, asociada de forma consis-
tente con la criptorquidia en practicamente toda la bi-
bliografia consultada®*'%'5, no presenta una asociacion
estadisticamente significativa y s6lo se aprecia una mo-
derada relacion dosis-respuesta en las estimaciones
puntuales de las ORa. Sin embargo, cabe resefar que
la asociacién mas fuerte con el alto riesgo de criptor-
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Tabla 2. Factores de riesgo maternos durante el embarazo relacionados con la presencia de criptorquidia

Variable Casos Controles ORc IC del 95% ORa? IC del 95%
Enfermedades en el embarazo®

No 43 104 1

Si 18 31 14 0,67-2,92 1,15 0,56-2,37
Enfermedad hipertensiva del embarazo®

No 55 126 1

Si 6 9 1,53 0,46-4,99 1,60 0,50-5,12
Preeclampsia®

No 57 128 1

Si 4 7 1,28 0,30-5,15 1,35 0,34-5,36
Diabetes®

No 59 133 1

Si 2 2 2,25 0,22-23,05 1,26 0,14-11,21
Néuseas y vomitos®

No 50 113 1

Si 11 22 1,13 0,47-2,67 0,86 0,36-2,04
Alto riesgo obstétrico®

No 31 74 1

Si 33 65 1,21 0,64-2,29 0,85 0,42-1,73
Tratamiento hormonal en el embarazo®

No 65 135 1

Si 5 9 1,15 0,32-3,97 0,94 0,25-3,59

Variables de ajuste en los modelos de regresion logistica:

“En todos los modelos: edad de la madre al parto, edad gestacional, peso del neonato; °profesion de la madre, nimero de abortos previos, ARO, primigravida, gestacion
multiple, terminacion del parto; “profesion de la madre, nimero de abortos previos, enfermedades en el embarazo, primigravida, gestacion multiple, terminacion del parto;
ntimero de abortos previos, enfermedades en el embarazo, ARO, gestacion mdltiple, terminacion del parto.

quidia se obtiene, en casi todos los estudios, especifi-
camente para los nifios de bajo peso (< 2.500 g), ex-
plicable por un retraso del crecimiento intrauterino. Nues-
tro estudio incluye tan sélo a 9 nifios con peso
< 2.500 g (el 4,25% del total), lo que explica la dificul-
tad para detectar tal asociacion.

Como en cualquier estudio retrospectivo, la falta de
validez de la informacién es una posible fuente de error
sistematico. En las historias obstétricas maternas utili-
zadas en nuestro estudio puede asumirse que las va-
riables referentes al lugar de residencia de los padres,
la evolucién del embarazo y, sobre todo, las caracteris-
ticas del parto y el peso del neonato presentan una va-
lidez mas que aceptable, ya que se trata en su mayo-
ria de datos de gran importancia clinica. Esta suposicion
queda indirectamente corroborada por el escaso nimero
de historias con datos ausentes para estas variables, in-
ferior siempre al 5%. La validez es mas cuestionable para
la profesion de los padres, cuya repercusion clinica es
irrelevante, por lo que su recogida puede haber sido mas
defectuosa. Es destacable, no obstante, que la propor-
cion de pérdidas para esta variable es relativamente baja
(un 5%). Tomando como hipétesis de partida que la ex-
posicion a pesticidas podria ser un factor de riesgo am-
biental para la criptorquidia’®2°2', hemos considerado la
ocupacién en tareas agricolas de los progenitores

como un indicador indirecto de dicha exposicion. En prin-
cipio, la variable de mayor interés seria la ocupacién de
la madre. Sin embargo, aun en el ambito rural, la ocu-
pacién consignada en la mayoria de los casos es la de
ama de casa, apareciendo tan sélo 5 madres (2 entre
los casos y 3 entre los controles) ocupadas en tareas
agricolas. Ello impidié obtener resultados concluyentes
a partir de esta variable. En su defecto, empleamos, como
correlato de la «exposicion familiar» a las tareas agri-
colas, la profesion del padre. Al margen de la posible falta
de validez ya comentada, creemos que, al considerar
como expuestos s6lo a los nifios cuyos padres tuvieran
esta ocupacion, estamos infraestimando el efecto de la
exposicion a pesticidas, por dos razones. En primer lugar,
es probable que parte de los padres, aun no teniendo
las tareas agricolas como actividad principal, las reali-
cen de forma adicional. Por otra parte, ademas de las
tareas agricolas, hay otras ocupaciones que también pue-
den suponer una mas que probable exposicion a pesti-
cidas u otros factores de riesgo ambientales. Evidente-
mente, a partir de la fuente de informacion empleada,
es imposible identificar el nivel especifico de exposicion
de cada ocupacion. Ambos factores contribuyen a que
una parte desconocida de nuestra poblacion cataloga-
da como no expuesta esté en realidad expuesta, dando
lugar a la infraestimacién antes comentada.
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Tabla 3. Factores de riesgo del parto y neonatales relacionados con la presencia de criptorquidia

Variable Casos Controles ORc IC del 95% ORa? IC del 95%
Gestacion mltiple®

No 67 140 1

Si 2 4 1,04 0,13-6,85 0,45 0,06-3,35
Terminacion del parto®

Espontaneo 41 112 1

Instrumental 5 9 1,52 0,41-5,35 1,59 0,48-5,25

Cesérea 19 21 2,47 1,14-5,37 2,60 1,00-6,71
Presentacion fetal

Cefdlica 59 139 1

Transversa/nalgas 3 4 1,77 0,30-9,72 0,82 0,15-4,64
Edad gestacional® (semanas)

38-41 44 112 1

<37 11 8 3,50 1,20-10,33 3,09 0,93-10,19

>4 10 24 1,06 0,43-2,56 1,23 0,49-3,05
Peso del neonato (g)

>3.500 20 49 1

<3.170 22 50 1,08 0,49-2,36 1,65 0,70-3,92

3.171-3.500 28 45 1,52 0,71-3,27 1,22 0,54-2,75
Estacion del afio al nacer

Invierno 16 32 1

Primavera 16 42 0,76 0,31-1,90

Verano 22 36 1,22 0,51-2,94

Otofio 16 34 0,94 0,37-2,38
Orden de nacimiento?

Segundo/posterior 41 88 1

Primero 27 56 1,03 0,55-1,95 0,95 0,46-1,97
Malformacion menor”

No 66 142 1

Si 4 2 4,30 0,77-24,09 3,76 0,63-22,57

Variables de ajuste en los modelos de regresion logistica:

“n todos los modelos: edad de la madre al parto, edad gestacional del neonato, peso del neonato; "ARO, terminacion del parto; °primigrévida, nimero de recién nacidos
muertos previos, enfermedades en el embarazo, ARO, gestacion miltiple, presentacion fetal; ARO, gestacion muiltiple, terminacion del parto; primigravida, enfermeda-
des en el embarazo, ARO, gestacion muiltiple, terminacion del parto; ‘primigrévida, enfermedades en el embarazo, ARO, gestacién muiltiple, terminacion del parto; SARO,
terminacion del parto; "residencia en distrito sanitario, profesion de la madre, nimero de abortos previos, enfermedades en el embarazo, ARO, tratamiento hormonal.

Finalmente, en relacion con los factores de confu-
sién podria plantearse que, puesto que la poblacién del
distrito Costa-Alpujarra tiene como hospital de referencia
al de Motril, los partos procedentes de este distrito aten-
didos en el HUSC podrian estar a priori asociados a
mayores complicaciones: parto por cesarea, bajo peso,
menor edad gestacional, etc., factores también rela-
cionados con la criptorquidia. Para controlar este po-
sible sesgo de confusion, todas las variables citadas se
incluyeron en el analisis multivariante realizado para el
distrito de residencia. Por otra parte, se realiz6é un ana-
lisis excluyendo a los nifios procedentes del distrito
Costa-Alpujarra. Los resultados del mismo (no pre-
sentados) son, en lineas generales, coincidentes con
los del andlisis para toda la muestra.

En relacion con los factores que han presentado una
asociacion significativa con la frecuencia de criptorquidia,
tanto la terminacion del parto por cesarea como la baja

edad gestacional aparecen descritos de forma casi cons-
tante como factores de riesgo en la mayoria de estu-
dios realizados fuera de nuestro pais. Esta consisten-
cia contribuye a sustentar la validez de nuestras
estimaciones para ambos factores, asi como la del di-
sefo epidemiol6gico empleado. En cuanto a la termi-
nacion del parto por cesarea, al igual que en el estu-
dio de Berkowitz et al*, es dificil explicar la persistencia
de su asociacioén con la criptorquidia tras controlar el
posible efecto de confusion de variables como el parto
de nalgas y aquellas otras relacionadas con una posi-
ble insuficiencia placentaria (bajo peso o menor edad
gestacional).

Ha sido extensamente descrito en la bibliografia el
efecto de una menor edad gestacional como factor de
riesgo de criptorquidia®+'"'2. Algunos autores'>'® han
observado que dicha asociaciéon desaparece al ajus-
tar por el peso del recién nacido; Akre'2 sugiere la po-
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sibilidad de que existan mecanismos comunes deter-
minantes de tal efecto. En nuestro estudio la edad ges-
tacional se comporta como un factor de riesgo inde-
pendiente del peso del recién nacido, lo que excluiria
dicha posibilidad.

Es resefable la asociacién detectada entre la crip-
torquidia y el lugar de residencia de la madre antes del
parto, con una mayor frecuencia en los hijos de las
residentes en el distrito Costa-Alpujarra. Estos resul-
tados, en la misma linea que los publicados hace al-
gunos afos en relaciéon con los patrones de distribu-
cién geogréfica de los nifios intervenidos en el HUSC
por orquidopexias'é, apoyan la exitencia de factores am-
bientales en la etiopatogenia de esta enfermedad. Las
limitaciones metodolégicas antes comentadas impiden
realizar valoraciones concluyentes sobre estos resul-
tados. Sin embargo, destaca que la asociaciéon detec-
tada en el andlisis crudo reduzca su magnitud especi-
ficamente cuando se ajusta por la profesion del padre.
Ello, unido a la tendencia al incremento en la frecuen-
cia de criptorquidia observada para la profesién del padre
en tareas agricolas, esta en consonancia con el papel
de los factores ambientales relacionados con el medio
agricola y, por ende, con la posible asociacién con la
exposicion ambiental a pesticidas y, en general, a dis-
ruptores endocrinos ambientales'®2°%'-3 Esta asocia-
cién, apoyada en el reconocido papel de las hormonas
sexuales y el eje hipotalamohipofisario en la correcta
embriogénesis y la maduracién de los érganos repro-
ductores masculinos''?!, se ha propuesto para explicar
la tendencia al incremento de malformaciones congé-
nitas detectada en algunos estudios'”*2%. En conso-
nancia con esta hipétesis, un reciente estudio en la Co-
munidad Valenciana®® asociaba la exposicion agricola
de las madres durante el mes previo a la concepcion
y los primeros 3 meses de embarazo con un mayor ries-
go de malformaciones congénitas en los recién naci-
dos, incluidas las hipospadias (malformacion genital es-
trechamente relacionada con la criptorquidia). En

Dinamarca también se ha descrito un mayor riesgo de
criptorquidia en hijos de madres que trabajaban en ta-
reas de cultivos y jardineria'?, pero no cuando era el
padre quien realizaba este trabajo.

En resumen, nuestros resultados son, en términos
generales, consistentes con lo establecido por los es-
tudios epidemioldgicos llevados a cabo en otros paises,
en relacion con los principales factores de riesgo de la
criptorquidia, a la par que abren una via de investiga-
cién que deberia ser continuada: la asociacion con fac-
tores ambientales. En esta linea, seria muy interesan-
te realizar estudios prospectivos de amplia base
geografica que recogieran la variabilidad espacial de
diversas exposiciones ambientales de interés, como los
pesticidas. En este sentido, la importantisima hetero-
geneidad en la frecuencia y la intensidad de uso de pes-
ticidas dentro de un area geogréfica relativamente
pequefa y con un sistema homogéneo de atencién sa-
nitaria, como es Andalucia, ofrecen una oportunidad que
no deberia dejarse escapar.
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