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CARTAS AL DIRECTOR

Apreciamos el interés mostrado por los Dras. Gi-
bert y González y el Dr. Reyero por nuestros traba-
jos. Sus comentarios sin duda contribuyen a un in-
teresante y oportuno debate en un tema de
actualidad como es el cambio en las estrategias pa-
ra el cribado del síndrome de Down y otras aneu-
ploidías que se ha generado en los últimos años.

Es cierto que deben aceptarse, y así lo hacemos,
las limitaciones en las conclusiones derivadas en
función del tamaño de la muestra poblacional estu-
diada con seguimiento completo en 4.400 gestacio-
nes. Sin embargo, ello afecta, en mayor o menor
medida, a todas las aportaciones realizadas en el
ámbito internacional (tabla 4 del trabajo publicado)
que en conjunto, e incluyendo nuestra aportación,
suman un total de cerca de 65.000 gestaciones en las
series prospectivas publicadas hasta el año 2004.

Los estudios destinados a la evaluación de nue-
vas estrategias deben sin duda realizarse en el con-
texto de protocolos específicos prospectivos y de in-
tervención, aceptados por el correspondiente comité
ético y de investigación del centro donde se desa-
rrollan, y avalados en lo posible por estudios pre-
vios observacionales (de “no intervención”), como
ha sido el caso de nuestro estudio, y por modelos
matemáticos de simulación. Mientras los modelos
matematicoestadísticos se consideran como medios
fiables para la predicción teórica de índices de de-
tección, de falsos positivos y valores predictivos, los
estudios prospectivos de intervención proporcionan
información esencial en la práctica y resultados de
protocolos específicos.

En relación con la iatrogenia derivada de las dis-
tintas pruebas invasivas de diagnóstico citogenético,
debe valorarse en función de estudios aleatorizados
de procedimiento invasivo frente a no-procedimien-
to, en poblaciones bien definidas. La dificultad de
tales estudios es obvia, dada la implicación ética en
su realización. Ello explica que sólo haya sido reali-
zado hasta ahora para la amniocentesis de segundo
trimestre (Tabor et al, 1986)1. Sin embargo, existe

amplia información, ya publicada, sobre los índices
de pérdida fetal relacionada con los procedimientos,
comparando la amniocentesis del segundo trimestre
y la biopsia corial del primer trimestre, incluyendo
nuestro estudio prospectivo aleatorizado, comparan-
do amniocentesis de segundo trimestre y biopsia co-
rial transcervical en el primer trimestre, en el que no
se apreciaban diferencias significativas de pérdida
fetal (Borrell et al, 1999)2. Se ha realizado sólo un
estudio aleatorizado comparando la biopsia corial
transabdominal y la amniocentesis de segundo tri-
mestre, sin que mostrara diferencias significativas en
pérdidas fetales (Smidt-Jensen et al, 1992)3. Actual-
mente se acepta que estas diferencias son virtual-
mente inexistentes con la adecuada experiencia en
la práctica de ambos procedimientos. Por otra parte,
varios estudios aleatorizados muestran índices de
pérdida fetal virtualmente idénticos comparando la
muestra del villus coriónico (CVS) transcervical y
transabdominal (Brambati et al, 19914; Jackson et al,
19925). Estos aspectos se recogen en la reciente pu-
blicación del Royal College of Obstetricians and Gy-
necologists (Setting standards to improve women’s
health. Guideline No. 8 Revised; 2005). En cualquier
caso, la valoración comparativa, tanto de pérdidas
fetales como de índices de detección observados en
el primer trimestre en gestantes sometidas a biopsia
corial frente a las sometidas a amniocentesis en el
segundo trimestre, deben tener en cuenta la correc-
ción adecuada ajustando por la sustancial y bien es-
tablecida pérdida fetal espontánea que tiene lugar
entre ambos períodos.

Todo ello lleva sin duda a la consideración,
apuntada ya por los autores de la carta, de la nece-
saria exigencia en la formación y adquisición de ex-
periencia en la práctica de cualquier procedimiento
invasivo, al igual que se hace para la medición co-
rrecta y reproducible de la translucencia nucal, que,
sin tener carácter invasivo, puede repercutir en in-
terpretaciones erróneas del riesgo, y con ello la
práctica de procedimientos invasivos innecesarios u
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52 obviando otros justificados. Éstos son, evidentemen-
te, aspectos que cada comunidad autónoma debe
planificar, desarrollando las estrategias de cribado
poblacional con el asesoramiento y colaboración de
los centros de referencia que tengan asignados. No
debe olvidarse que la práctica de biopsia corial no
es un procedimiento nuevo, sino de contrastada va-
lidez desde su introducción en la práctica clínica a
mediados de los años ochenta y que ha sido de
elección para el análisis molecular en la mayoría de
enfermedades genéticas.

La repercusión de las pruebas de cribado prena-
tal en la incidencia de pruebas invasivas se cuantifi-
ca habitualmente en la tasa de falsos positivos, tér-
mino que en nuestro artículo, y sólo en el resumen,
se cita 3 veces. El test combinado ofrece una tasa de
falsos positivos (4-6%) claramente inferior a la del
cribado bioquímico de segundo trimestre (14%) o de
la edad materna (30-50%). Es decir que, en este as-
pecto, la difusión en su aplicación supondría una
mejora sustancial con relación a los métodos de cri-
bado que se utilizan en la actualidad.

Respecto a la actitud de las gestantes frente a dis-
tintos procedimientos, existe evidencia para apoyar
la precocidad diagnóstica como uno de los factores

determinantes en la elección entre las estrategias de
cribado para el síndrome de Down. En cualquier ca-
so, ello requiere una información previa, que, como
señalan en su carta, y cito, “debe ser veraz, objetiva
y rigurosa de los riesgos y beneficios de cada estra-
tegia…”, a lo que añadiríamos “actualizada”. A par-
tir de ello, la actitud ante el riesgo y el equilibrio
riesgo-beneficio es un fenómeno de percepción e
interpretación individual.

Finalmente, las opiniones vertidas en el último
párrafo nos parecen del todo respetables y dignas
de ser consideradas en el contexto del diseño de un
plan de diagnóstico prenatal poblacional, que no era
el objetivo de nuestro trabajo. Sin embargo, no deja
de sorprendernos que la prudencia esgrimida no sea
aplicable para enfatizar la exclusión de la edad ma-
terna, como criterio único de cribado poblacional,
todavía ampliamente utilizado, aunque ya desfasado
y actualmente reconocido como obsoleto.
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