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RESUMEN 

Introducción. el síndrome de Down es causado por la trisom ía 21; es 
la causa más común de discapa cidad intelectual a nivel mundi al. 

Objetivos. determinar si la edad paterna, la edad y paridad mat erna, 
el uso de anticonceptivos orale s, la historia fam iliar de Alzheimer, la 
consanguinidad, los trastorn os tiroid eos y el consumo materno de 
alcohol, cigarrillos y café son factores de riesgo para la aparición de 
sindrome de Down. 

Metodologia. estudio tipo casos y contro les (1:2); los casos fuero n 
niños con diagnóstico clínico de síndrome de Down nacidos en el 
Hospital Santo Tomás y atendidos en el Hospital de l Niño entre enero 
2002 y diciembre 2004. Los controles fue ron niños sanos naci dos en 
el Hospital Santo Tomá s durante el mismo período. Se real izó una 
entrevis ta personal a las madres con pregu ntas cerradas. 

Resultados . la edad materna >35 año s most ró asociación con el 
síndrome de Down (OR: 16,33; IC (95 %) = 3,55-86,14 ). La edad 
paterna >35 años (OR = 5,73; IC(95 %) = 1,81-1 8,68) Y una paridad 
materna mayor de cinco hijos (OR= 12,38 ; IC(95 %) = 1,26-297 ,72) 
se asociaron a la aparición del sínd rome. Esta relación desapareció , 
excepto, cuando se asociaba a una edad materna >35 años. Los otros 
factores no mos traro n asocia ción estadísticamente signifi cat iva. 

Discusión . la edad materna >35 aumenta el riesgo de síndrome de 
Down , lo que concuerda con las teor ías actuales de su etiopatogenia. 

Conclusión. la edad materna mayor de 35 años aume nta el riesgo de 
niño con síndrome de Down . 

Palabras clave. s indrome de Down, tri som ía 21, no disyu nc ión 
mei ótica. 

ABSTRACT 

Introduction. down syndrome is the result of tr isomy 21, the mos t 
common cause of menta l retardation wor ldwide . 

Objective . to determine if paternal age , maternal age and parity, the 
use of oral contraceptives. family history of Alzheimer, consangu inity, 
maternal thy roid diseases and maternal consumption of alcohol , 
cigarettes and caffeine are risk factors for Down's syndrome. 

Methods. case study and control (1:2); cases were children with c1in ical 
diagnosis of Down syndrome born in Santo Tomas Hospita l and treated 
in Hospital del Niño between January 2002 and Decembe r 2004. As 
contro ls we used healthy chi ldren born in Santo Tomas Hosp ital during 
the same periodoTo determin e the risk factors associated wi th Down's 
syndrome, personal interv iews with the moth ers wer e conducted . 

Results . risk factor associated with Down's syndrome was mate rna l 
age >35 yea rs (OR: 16,33; CI. (95 %) =3,55-86,14). Paternal age >35 
years (OR = 5,73; CI (95 %) = 1,81-1 8,68) and maternal parity of 
more than five children (OR =12,38; CI(95 %) =1,26-297 ,72) were 
also associated with Down's syndro me. How ever, this assoc iation 
disappeared in all age groups, except whe n it was associated with a 
maternal age abo ye 35 years. The other factors did not show any 
association wit h Down's syndrome. 

Discussion. materna l age aboye 35 years increases the risk of Down's 
syndrome. This supports current theories abo ut Down's syndrome 
pathogenesis. 

Conclusion . maternal age aboye 35 years increases the risk of Down 's 
syndro me. 

Key words. down' s syndrome, tr isomy 21 , meiotic non-disjunction 

INTRODUCCiÓN	 síndrome de Down viven más de un año y aproxima­
damente el 50 % llega a los 50 años de edad." 

E l síndrome de Down es la causa genéti ca más 
común de discapacidad inte lectual a nivel En el año 2003 , en el Hospital del Niño de la República 
mundial (1 de cada 800 nacidos vivos padecerá de Panamá , se atendieron 37 casos de síndrome de 

esta condición), se produce como resultado de la trisomía 
del cromosoma 21.1 El origen del cromosoma extra en 
la posición 21 del cariotipo humano se debe a una no 
disyunción en la formación ya sea del óvulo o del 
espermatozoide. Actualmente el 85 % de los niños con 

Down en los cuales se invirtió un total aproximado de 
$65899,37.3 

Se determinó si la edad paterna , la edad y paridad 
materna , el uso de anticonceptivos orales , la historia 
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familiar de Alzheimer, la consanguinidad, los trastornos 
tiroideos y el consumo materno de alcohol, cigarrillos y 
café son factores de riesgo para la aparición de síndrome 
de Down . 

MATERIALES y MÉTODOS 

Estudio analítico retrospectivo de casos y controles (1:2). 
El universo fueron todos los niños nacidos en la 
maternidad del Hospital Santo Tomás y atendidos en el 
Hospital del Niño en el periodo entre enero 2002 ­
diciembre 2004. Para el cálculo de la muestra se utilizó 
la función STATCALC de Epi-info 2000. Con un error a= 
0.05, un error b= 0.1 (poder de 0.9) , po=11.9,4OR= 6.97.4 

Se obtuvo una muestra de 26 casos con 52 controles. 
Las variables analizadas fueron: edad materna y paterna, 
paridad materna , las alteraciones tiroideas de la madre, 
el grado de consanguinidad entre los padres, los ante­
cedentes fami liares de enfermedad deAlzheimer, el uso 
de anticonceptivos orales, la ingesta materna de café , 
el consumo de alcohol y tabaquismo materno. Para la 
recolección de los datos se utilizó una encuesta con 
preguntas cerradas la cual fue aplicada en una entrevista 
personal. Las variables estudiadas fueron definidas así: 

Edad materna : edad en años de la madre al momento 
de la concepción del sujeto en estudio.' 

Edad paterna: edad en años del padre al momento de 
la concepción del sujeto en estudio." 

Paridad materna: cant idad de productos previos nacidos 
vivos a la concepción del sujeto de estudio ." 

Consanguinidad: re lación de fami liares (hermanos, 
primos) que dio como resultado la concepción del 
producto el sujeto de estudio.' 

Alteraciones Tiroideas: alteración de la función tiroidea 
materna (hipertiroidismo o hipotiroidismo) debidamente 
diagnosticada y de su conocimiento. " 

Enfermedad de Alzheimer: historia de enfermedad de 
Alzheimer en familiares hasta segundo grado de 
consanguinidad debidamente diagnosticada y de su 
conoci miento. 9 

Terapia anticonceptiva: uso de anticonceptivos orales 
en los seis meses previos a la concepción del sujeto en 
estudio.'? 

Consumo materno de café: consumo diario de cafeína 
por parte de la madre antes o durante el embarazo, 
medido en tazas (8 onzas). " 

Etilisrno materno: consumo de bebidas alcoholizadas (12 
onzas de cerveza , 4 onzas de vino , 1.5 onzas de licor 
fuerte), por parte de la madre del sujeto en un período 
(antes del embarazo, 0-1 mes, 2-3 meses, 4-9 meses) 
según una frecuencia (O veces/semana, 1-3 veces/ 
semana, >4 veces/semana). " 

Tabaquismo materno: consumo de tabaco por parte de 
la madre del sujeto en un período (antes del embarazo, 
0-1 mes, 2-3 meses, 4-9 meses) y seq ún una frecuencia 
(O veces/día, 1-3 veces/día, >4 veces/día). " 

El servicio de Genética del Hospital del Niño , proporcionó 
la lista de pacientes con diagnóstico cl ínico de síndrome 
de Down atendidos en éste y nacidos en el periodo 
correspondiente con la cual se contactó a los casos. A 
la vez, para lo obtención de los controles, se revisaron 
las microfilmaciones de la hoja de recién nacidos sanos 
del periodo en estudio, en el servicio de Gineco­
Obstetricia del Hospital Santo Tomás y atendidos por el 
servicio de Neonatología del Hospital del Niño; estos 
eran del mismo sexo y edad que el caso. 

Después de recolectada la información , se introdujo en 
una base de datos creada en Microsoft Excel, que fue 
analizada en Epi-lnfo 2000, para obtener el valor del X2, 

el Odds ratio (OR) , los intervalos de confianza, y el ajuste 
de corrección por el método de Mantel-Haenzsel. 

RESULTADOS 

Se encuestaron un total de 78 madres, de las cuales 26 
eran casos y 52 controles , no se eliminó ninguna 
encuesta , todas respondieron correctamente. 

En la tabla 1 se observa la desigualdad relativa de 
aquellas variables que resultaron estadísticamente 

Tabla 1. Resumen de resultados estadísti camente significativos. 

VARIABLE 
X2 Sin ' 

correcciÓn 
Mante!- , 

Haenzsel OR 
Intervalo de 
·Confianza Asociado a edad materna 

(95%) mayor de 35 

Edad materna >35 años 
Edad paterna entre 20-24 años 
Edad paterna >35 años 
Paridad >5 hijos 

20,38 
11 ,17 
11,17 
7,48 

20,53 
11,62 
11,62 
7,38 

16,33 
0,14 
5,73 
12,38 

3,55-86 ,14 
0,02-0,74 
1,81-18,68 

1,26-297,72 
11,98 (2,58-63,25) 

12,38 (1,26-297,72) 

Fuente: Encuesta Factores de riesgo asociados a la presentación de síndrome de Down. Hospital Del Niño. 
Panamá, enero 2002-diciembre 2004. 
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Tabla 2. Resumen de resultados no significativos. 

. Variab le 

Antecedentes de Alzheimer 
Consanguinidad en padres 
Alteraciones tiroides 
Uso de anticonceptivo oral 
Consumo materno de cafeína 
Consumo materno de alcohol 
Consumo materno de tabaco 

X2 Sin correción 

0,43 
1,03 
0,26 
0,00 
0,23 
0,13 
0,13 

. Man tel ~ Haenzsel OR 

0,42 0,48 
1,01 0,00 
0,25 2,04 
0,00 1,00 
0,23 1,26 
0,13 0,81 
0,13 0,65 

Intervalo de 
Confianza (95%) 

0,02-5,02 
0,00-8,43 
0,0-78,56 
0,28-3,46 
0,44-3 ,60 
0,23-2,75 
0,02-7,70 

Fuente: Encuesta Factores de riesgo asociados a la presentación de síndrome de Down. Hospital Del Niño , Panamá, enero 
2002-diciembre 2004. 

significativas , mostrando que la edad materna> 35, la 
paterna> 35 y la paridad mayor de cinco hijos resultaron 
factores de riesgo al estudiarse de manera indepen­
diente. Al estratificar la edad paterna y la paridad por 
edad materna, las relaciones encontradas desaparecie­
ron en todos los grupos de edad, excepto cuando se 
asociaron con una edad materna mayor de 35 años. La 
tabla 2 muestra el análisis del resto de las variables 
contempladas , ninguna resultó ser estad íst icamente 
significativa como factor de riesgo en la génesis de niños 
con síndrome de Down . 

DISCUSIÓN 

Se encontró que la edad materna es un factor de riesgo 
para la presentación de niños con síndrome de Down a 
partir de los 35 años, esto concuerda con lo reportado 
por otros estudios.v" Esta concordancia apoya las teorías 
actuales, en donde la edad avanzada del óvulo , aumenta 
la probabilidad de una división celular anómala , origen 
etiopatológico del Síndrome de Down.' 

En cuanto a la edad paterna , un estudio mostró que 
funciona como factor de riesqo," lo que es similar a lo 
encontrado en éste. Sin embargo, al realizar un análisis 
estratificado tomando en cuenta la edad materna , este 
hallazgo desapareció, y se mantuvo la asociación esta­
dísticamente significativa, únicamente cuando la edad 
materna y la edad paterna eran ambas > 35 años. Este 
resultado, concuerda con otro estudio en donde se 
encontró que en los hijos de parejas mayores de 35 años , 
el riesgo de presentar síndrome de Down , era mayor 
que en aquellos con padres meno-res de 35 años; lo que 
lleva a pensar que en este caso, la edad materna 
funciona como factor de confusi ón." 

En cuanto a la paridad, el resultado concuerda con lo 
encontrado por otro autor quien describió que cuando el 
número de hijos previos era mayor de cuatro, el riesgo 
de la aparición de síndrome de Down aumentaba ." Este 
resultado difiere de otro estudio en donde las madres 

menores de 35 años y con tres hijos previos presentaron 
un aumento en la aparición de síndrome de Down ." Se 
encontró, que la edad de la madre funcionó como factor 
de confusión, la diferencia encontrada desapareció al 
estratificar según la edad de la madre, excepto cuando 
ésta era mayor de 35 años . 

El uso de anticonceptivos orales no resultó factor de 
riesgo en ninguno de los grupos etarios estudiados, esto 
concuerda con dos estudios realizados en Sue cia. 13.14 

Por otro lado, un estudio realizado en España , demostró 
que las mujeres jóvenes que quedan embarazadas 
mientras utilizan anticonceptivos ora les tienen un riesgo 
aumentado de síndrome de Down .'? 

La historia familiar de enfermedad de Alzheimer no 
resultó factor de riesgo para el síndrome de Down , esto 
difiere de lo encontrado en otro estudio." 

En cuanto a la consanguin idad , ninguno de los sujetos 
estudiados presentó ésta característica por lo que no 
encontramos asociación. Un estudio de cohorte realizado 
en el 2000 tampoco enc ontró ninguna asociación entre 
cosanguinidad y el síndrome de Down. " En ese mism o 
estudio no se encontró asociación entre alteraciones 
tiroideas maternas y el síndrome de Down , lo que 
coincide con lo encontrado en este estudio ." 

El consumo materno de café , cigarrillos o alcohol no 
resultó factor de riesgo para el síndrome de Down en 
ninguno de los cruces estudiados (cantidad, tiempo ). 
Un estudio similar encontró, que el consumo de cuatro 
bebidas a la semana en el primer mes de embarazo se 
asociaba a un riesgo reducido de un niño reconocido 
con síndrome de Down ." En ese mismo estud io, el 
tabaquismo materno durante el periodo periconcepción 
no se asoció como factor de riesgo, y el consumo 
materno de cuatro o más tazas de café por día se asoció 
como factor protector. " 
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CONCLUSiÓN 

Se concluye que la edad de la madre mayor de 35 años 
es un factor de riesgo para síndrome de Down. La edad 
paterna mayor de 35 años y la paridad materna mayor 
de cinco hijos, no son factores de riesgo independientes 
para el desarrollo de síndrome de Down, ya que sólo 
muestran asociación estadísticamente significativa 
cuando se asocian a una edad materna mayor de 35 
años. 

RECOMENDACIONES 

Recomendamos a las instituciones de planificación 
familiar tomar en cuenta en sus programas la asociación 
entre síndrome de Down y edad materna mayor de 35 
años , e informar a las parejas sobre la importancia de 
una planificación fam iliar adecuada. 
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