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Resumen

La proporcién secundaria de sexos, expresada como el numero de nifios nacidos por cada
100 nifias en un afio, es un importante indicador demogréafico, sobre el que se construye, a
través de la mortalidad diferencial entre hombres y mujeres la proporcion de sexos en
sucesivos grupos de edad en las diferentes poblaciones. Su variabilidad poblacional y
tendencias temporales explican aspectos fundamentales de la biologia poblacional, como el
tamafio efectivo, el tiempo de duplicacién y su fertilidad prospectiva, y son importantes
indicadores bioldgicos, sanitarios y socioculturales que permite comprender aspectos
fundamentales la biologia de poblaciones humanas ligados a cambios ambientales y
contrastar algunas de las hipdtesis mas interesantes planteadas desde finales del siglo XIX.
En el presente trabajo se analiza el cambio temporal de la proporcion de sexos al nacer, en
muertes fetales tardias, muertes infantiles, y también en relacion a una serie de situaciones
singulares, la mayoria desfavorables, en torno al embarazo y el parto. Los resultados
evidencian una mortalidad diferencial temprana de varones significativamente mayor entre
las muertes fetales tardias, en lo los muertos al nacer, en los muertos menores de un dia y en
las muertes infantiles. Asimismo, se detectan unas tendencias temporales sugerentes; por
ejemplo, a partir de mediados de los afios 60 hay una notable reduccién de las muertes
fetales tardias y de los nacidos muertos, mientras que aumenta muy llamativamente la
proporcion de sexos en las muertes infantiles, hasta que, aproximadamente mediados de los
noventa, se produce un nuevo cambio de tendencia. Ademas, se ha encontrado un exceso de
varones entre los nacidos en partos distdcicos y en partos prematuros, mientras que hay un
“déficit” de nacimientos de varones entre los gemelos y entre 10S nacidos de madre no
casada. En Espafia en las Gltimas décadas aumenta de manera suave pero constante la
proporcion de partos distocicos, asi como las incidencias de prematuridad y de bajo peso.
Los resultados apoyan la hipGtesis de que situaciones de estrés durante el embarazo
desembocan en una mayor proporcion de abortos y prematuros, y que son los varones los
mas afectados en estas circunstancias. La comprension de como interaccionan los factores
ambientales estresantes con los mecanismos bioldgicos que afectan a la proporcion
secundaria de sexos puede contribuir a mejorar nuestro conocimiento basico sobre la
respuesta plastica diferencial en ambos sexos, y a mejorar las politicas sanitarias y el estado
bioldgico de las poblaciones, redisefiando algunas intervenciones y los momentos en que
deben realizarse.

Summary

The secondary sex ratio, expressed as the number of children born per 100 girls in a year, is
an important demographic indicator, which, through differential mortality between men and
women determines, the sex ratio in successive age in different populations. Its population
variability and temporal trends explain fundamental aspects of population biology, such as
effective size, time of duplication and its prospective fertility, and are important biological,
health and socio-cultural indicators that allow to understand fundamental aspects the biology



of human populations linked to changes environmental and contrast some of the most
interesting hypotheses raised since the late nineteenth century.

Here we analyze for Spanish population secular trends in sex ratio at birth birth, in stillbirths
and in infant deaths, the variability shown twins, preterm births. The results show a
significantly higher early differential mortality of males between late fetal deaths, deaths at
birth, deaths of less than one day and in infant deaths.

Since the mid-1960s, a significant reduction in stillbirths has been detected, while the sex
ratio in infant mortality has risen very sharply, until the middle of the 1990s, when a change
in the tendency occurs. In addition, sex ratio significantly increases in dystocic and in
preterm deliveries, contrasting with a "deficit" of male births in twins and children born to
unmarried mothers.

In Spain in the last decades, the proportion of dystocic deliveries, as well as the incidence of
prematurity and low birth weight, increases in a gentle but constant way. The results support
the hypothesis that stressing situations during pregnancy lead to a higher proportion of
abortions and premature births, be males the most affected in these circumstances.
Understanding how stressful environmental factors interact with biological mechanisms
affecting the secondary sex ratio can contribute to improving both our basic knowledge of
the differential plastic response in females and males, and to improving health policies and
redesigning medical interventions and the times in which they must be done.

Introduccion

La proporcion secundaria de de sexos (nUmero de varones nacidos vivos por cada 100
mujeres) es el resultado de la proporcién de sexos en la fecundacion, de su posible
modificacion en la implantacion, y de la mortalidad diferencial de sexos hasta el nacimiento.
Solo disponemos de datos poblacionales para nacidos muertos y nacidos vivos, si bien
evidencias indirectas y resultados de andlisis sobre pequefias muestras sugieren que la
proporcion de cigotos masculinos es muy superior a la de los femeninos, y que sobre esa
relacion trabaja la mortalidad diferencial, reduciendo el exceso de varones, que a pesar de
todo mantienen una ventaja pequefia pero sistematica al nacer.

El exceso de nacimiento de varones es una caracteristica especifica y la comprension de los
mecanismos responsables de la supuesta ventaja de un sexo sobre otro y de sus
implicaciones evolutivas constituye el nucleo central del pensamiento de los bidlogos
evolutivos (Darwin, 1871; Trivers y Wilard, 1973; Koziel y Ulijaszek, 2001 ; Hardi, 2002),
sentando las bases de lo que se ha llamado el principio fundamental de evolucion de la
proporcion de sexos al nacer: “Los miembros del sexo minoritario tienden a tener mayor
fitness que los del mayoritario” (Fisher, 1930). Sobre esta base comuln de exceso de varones
nacidos vivos en nuestra especie, la proporcion secundaria de sexos (PSS) presenta tres
niveles de variabilidad: intrapoblacional, entre poblaciones y temporal:

1. Variabilidad intrapoblacional: se ha detectado que determinadas circunstancias
reproductoras, sociales y sanitarias se asocian con variabilidad significativa en la
proporcion de sexos. Asi, los nacidos vivos de mujeres (u hombres) muy jovenes o muy
mayores, los nacidos en paridades elevadas y los nacidos en partos gemelares presentan
en general una proporcion de varones menor que el conjunto de los nacidos vivos, pero
siempre superior a 100 (James, 1968; Jacobsen et al 1999, Biggar et al., 1999; James,
2000; Jacobsen, 2001). Por el contrario, entre los nacimientos prematuros y los partos
distécicos hay una proporcion de sexos muy superior, y tanto entre los nacidos muertos



como entre los muertos menores de un afio la contribucién de los varones estd muy
aumentada (Cooperstock y Cambell, 1995; age 1999; Zeitlin et al., 2002). Entre los
partos gemelares la proporcion de sexos es menor que en el conjunto de los nacimientos
(Pollard, 1969; Jacobsen et al., 1999).

2. Lavariabilidad entre poblaciones ha sido objeto de multiples publicaciones (Teitelbaum
1970; James, 1987; Bromen, 1997; Jacobsen et al., 1999). Los maximos valores de la
PSS se detectan en algunas poblaciones asiaticas y en sus descendientes afincados en
otros lugares (James, 1987), mientras que los menores corresponden a poblaciones
subsaharianas y a sus descendientes afroamericanos (Marcus et al., 1998; Grech et al.,
2003). A principios del siglo XXI este patron se mantiene, con un valor maximo de 117
para China y minimos de 103 para Nigeria y otras poblaciones africanas (Naciones
Unidas, 2002). En Esparia el valor esta en torno a 107, algo superior a la media de las
poblaciones occidentales, pero dentro del rango de su entorno mediterraneo (Martuzzi et
al., 2001).

3. Variabilidad temporal: en todas las poblaciones humanas con estadisticas fiables se ha
detectado un cambio temporal ondulante en la proporcién secundaria de sexos (Pollard,
1969; Bernis, 1979; Dikinson y Parker, 1996; Bromen, 1997; Davis, 1998; Astolfi y
Zonts 1999; Marcus et al., 1998; Martuzzi et al., 2001; Moller, 1996; Grech et al.,
2003; Ellis y Bonin, 2000), con un prolongado periodo de aumento a lo largo del siglo
XX y una comun tendencia a disminuir en las Gltimas décadas, tendencia esta que se
inicia més tardiamente en los paises mediterraneos, incluida Espafia donde se detecta a
partir de 1980 (Martuzzi et al., 2001).

Se ha sugerido un amplio conjunto de factores ambientales como responsables de los tres
niveles de variabilidad. Sin embargo, las evidencias de su causalidad no son siempre
concluyentes, en parte por las grandes discrepancias en los tamafios muestrales —ya que hay
asociaciones entre variables que solo detectan en poblaciones muy grandes— y sobre todo
porque rara vez se analizan conjuntamente todos los factores que, por otra parte, se
combinan de manera singular en cada poblacién y que experimentan con diferente ritmo los
cambios temporales ligados a la modernizacién. En dltima instancia, los factores
ambientales capaces de generar variabilidad en la proporcion de sexos al nacer actian bien
modificando la proporcién de sexos en la fecundacién y/o en la implantacidn, bien
modulando el exceso de mortalidad de embriones y fetos masculinos, y “trabajan” siempre
sobre la premisa de una mayor proporcién de nacimientos masculinos. Nos movemos aqui
en un terreno dificil, ya que las escasas evidencias sobre proporcion de esperma portadores
de X o de Y sugieren concordancia con la igualdad teérica 1:1 (Martin y Rademaker, 1992).
Los factores se pueden agrupar en los que generan variabilidad en la proporcién primaria (o
en la implantacion), que estan relacionados basicamente con factores reproductores y
sanitarios, y los que generan mortalidad diferencial entre embriones y fetos, que estan
relacionadas con la propia “fragilidad de los varones” y su mayor sensibilidad a situaciones
de estrés ambiental. No hay datos poblacionales sobre la proporcion de sexos en la
fecundacion (aungue se asume que estd desequilibrada a favor de los varones, lo que
implicaria diferente motilidad de los espermatozoides portadores de uno u otro cromosoma).
En este sentido, Cagnaci et al., (2003) sugieren que en épocas favorables se conciben mas
varones. Tampoco existen datos poblacionales sobre la proporcion de sexos en la
implantacion, aunque evidencias provenientes de la reproduccion asistida sugieren una
implantacion diferencial de los embriones en funcion del sexo (menos varones en
implantaciones maltiples, Mittwoch 1996), lo que de alguna manera se refleja en la
proporcion de sexos de los partos gemelares. Respecto a la mortalidad intrauterina
diferencial, se dispone de datos poblacionales a partir del quinto o sexto mes de embarazo,



pero en general no para fetos mas tempranos ni para embriones, lo cual deja incognitas

importantes para interpretar las causas y consecuencias de la proporcion de sexos al nacer.

Los datos poblacionales muestran una mortalidad fetal tardia muy superior entre los

varones, y la escasa informacidn sobre muertes fetales méas tempranas (a partir de la 12

semana) sugieren incluso un mayor ratio de pérdida de varones (Mizuno, 2000). La mayor

vulnerabilidad del varén frente a factores ambientales (Zeitlin, 2002) es un aspecto
fundamental para explicar la proporcion de sexos al nacer y su mayor representacion entre
prematuros, nacidos en partos distocicos y nacidos vivos con diferentes situaciones de
riesgo, afecciones de desarrollo, y entre las muertes infantiles (Naeye et al., 1971; Taylor,

1983; Cooprstok y Cambell, 1995; Gage, 1999; James, 2000; Kraemer, 2000; Cagnaci et

al., 2003) también permite comprender muchos aspectos del desarrollo posnatal y de las

diferencias sexuales en envejecimiento y morbimortalidad entre hombres y mujeres

(Kemkes, 2006; Bruckner y Catalano, 2007; Moller et al., 2009).

Finalmente, como sefiala Lazarus (2002), se ha explorado muy poco hasta qué punto los

cambios en el control sanitario en general y de la salud materno-infantil en particular pueden

haber afectado a la proporcion de sexos al nacer en el conjunto de los nacidos vivos, y sus
repercusiones tanto sobre las situaciones perinatales de riesgo en las que estd bien
establecido un exceso de varones muy superior al de los nacidos vivos en su conjunto.

Algunas evidencias apuntan al estado nutricional de la madre como un factor asociado a la

proporcion de sexos al nacer a través de una mayor mortalidad de los varones (Williams y

Gloster, 1992; Cagnaci et al., 2004). Escasea asi mismo la informacion sobre posibles

consecuencias de los cambios en la proporcidn de sexos entre los nacidos vivos sobre las

muertes infantiles y la distribucion entre sexos de las mismas.

Los principales cambios en los patrones reproductores se pueden resumir en un aumento

muy significativo en la edad de maternidad (y de paternidad), en la reduccién del nimero de

descendientes y la prolongacion de los intervalos protogenésicos e intergenésiscos ligados a

un eficaz control de la fertilidad. También se registra un aumento de la maternidad en

mujeres no casadas y un aumento de la utilizacion de reproduccién asistida, lo cual unido al
retraso en la edad de maternidad ha contribuido mucho al aumento de partos multiples. Los
paises occidentales mas prosperos se convirtieron en grandes receptores de inmigracion, que
contribuye de manera muy importante a su natalidad. En Espafia este fendmeno es también
mas tardio, pero en 2007 las madres extranjeras contribuyen ya con el 20% de los

nacimientos (Varea, 2008; Bernis, 2008; Fuster, 2008).

Los cambios biosanitarios se han caracterizado por la extension de la sanidad universal a

todos los sectores, el control de la mortalidad infecciosa, la extension del cuidado prenatal,

la practica desaparicion de los partos en domicilio y la reduccion muy importante de los
nacidos muertos y de la mortalidad infantil en todos sus tramos. Paralelamente a la
evolucion extraordinariamente favorable de los indicadores de mortalidad temprana, se da la
paradoja de que los indicadores sanitarios de la bondad de desarrollo fetal han

experimentado una tendencia inversa, de manera que el bajo peso al nacer, la prematuridad y

la distocia han aumentado de forma continua desde los afios 70 (Bernis, 2008; Varea, 2008;

Fuster, 2008), mientras que el peso medio de los nacidos vivos a término ha disminuido

tanto en varones como en mujeres. Nuestros objetivos son:

1. Describir el cambio temporal en la proporcién de sexos entre los nacidos vivos, entre los
nacidos muertos y entre las muertes infantiles para el periodo 1900-2007 y evaluar la
relacion entre ellas.

2. Evaluar para un periodo mas restringido de tiempo (1980-2007) para el que se tenemos
esos datos, las consecuencias de los cambios reproductores y sanitarios sobre la
proporcion de sexos al nacer y entre las muertes infantiles.



3. Evaluar si los cambios en la proporcion de sexos al nacer afectan a los indicadores
epidemioldgicos utilizados para evaluar bondad del desarrollo fetal (maturidad, distocia
y peso al nacer), y a las proporciones de sexos en esas situaciones.

4. Finalmente evaluar si los cambios experimentados en la proporcion de sexos al nacer
pueden explicar los cambios en los diferentes tramos de muertes infantiles y en sus
respectivas proporciones de sexos.

Material y métodos

La fuente de los datos corresponde a las estadisticas vitales del INE entre 1900 y 2007,
publicadas en los boletines de Movimiento natural de poblacién. Las variables analizadas
para este periodo son: nacidos vivos (v=hombre, h=mujer, total), nacidos muertos (v, h, t),
muertos menores de 1 afio (v, h, t), indice de nacidos muertos, indice de natalidad e indice
de mortalidad infantil. Para el periodo 1980-2007 se utiliza el “Boletin Estadistico de
Parto”, que proporciona el INE como “ficheros de microdatos” de Nacimientos
(Movimiento Natural de la Poblacién) en formato ASCII y anonimizados. Cada boletin
corresponde a cada uno de los nacidos (vivos 0 muertos) habidos en Espafia en un afio
determinado, e incluye variables biologicas y sociales relativas al parto y al recién nacido,
asi como a la madre y el padre. Varea (2008) realizé el complejo trabajo de crear y validar
un unico fichero de datos que incluye la informacion individual de cada uno de los mas de
14 millones de partos habidos en Espafia en el periodo 1980-2007. Para este periodo,
ademas de las variables anteriores, se analizan las siguientes: partos distocicos, partos
prematuros, partos en domicilio, incidencia de prematuridad, incidencia de distocia, edad
de maternidad, edad de paternidad, porcentaje de madres no casadas, nacidos de madres no
casadas, edad gestacion, paridad, peso al nacer, profesion madre y origen madre.

Resultados

1. Cambio temporal en la proporcion secundaria de sexos de 1900 a 2007 y su relacion
con las proporciones de sexos entre nacidos muertos y muertes infantiles.

La Figura 1 resume el cambio temporal de la proporcion de sexos al nacer (PSS) de 1900-

2007. Se observa un cambio ondulante, con tres periodos caracterizados por tendencias

prolongadas, interrumpidas por inversiones puntuales. Durante el primer periodo (1900-

1954) se observa una disminucion, en el segundo (1955-1981) aumenta y en el Gltimo a

partir de 1982 disminuye de nuevo.

En 1900 se parte de los valores mas elevados registrados, que disminuyen suavemente hasta
1917 y muy rapidamente a partir de 1921, para alcanzar el minimo del periodo analizado en
1954 (104,76). En este tramo ocurren dos cambios puntuales de tendencia, en los que
aumenta la PSS: el primero entre 1914-20, coincidiendo con los afios de la Primera Guerra
Mundial y la epidemia de la gripe de 1918; el segunda, entre 1937-1942 coincidiendo con la
Guerra Civil Espafiolay los primeros afios de la Segunda Guerra Mundial. A partir de 1955
se inicia un tramo de ascenso rapido y prolongado hasta 1981, cuando se aproxima a los
elevados valores de principio de siglo. Entre 1982 y 2007 la proporcion de sexos disminuye
hasta la actualidad, si bien en 1997, cuando la contribucion de madres inmigrantes a los
nacimientos se aproxima al 10%, sube un pequefio escalén del que se deciende mas
suavemente. [Figura 1]
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Figura 1. Cambio temporal de la proporcion de sexos en nacidos vivos. (Linea continua:
valor medio para el periodo considerado).

La Figura 2 muestra simultaneamente el cambio temporal en la proporcién de sexos en
nacidos muertos, en nacidos vivos y en muertos menores de un afio. La proporcion de sexos
entre las muertes prenatales e infantiles es muy superior a la que presentan los nacidos
vivos, pero sus tendencias temporales son divergentes. La contribucion de los varones a los
nacidos muertos disminuye de manera muy significativa a partir de finales de los 50,
aproximandose en la actualidad a la proporcién de sexos entre los nacidos vivos. Por el
contrario, la contribucion de los varones a las muertes infantiles aumenta de manera
constante a partir de mediados de los afios cuarenta, supera los valores de proporcion de
varones entre nacidos muertos a mediados de los setenta e inicia un timido descenso a partir
de los noventa.
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Figura 2- Cambio temporal de la proporcion de sexos entre los nacidos muertos, nacidos
vivos y muertes infantiles.

La Tabla 1 resume los resultados de la regresion multiple realizada para cuantificar la
contribucion de los cambios en la proporcidn de sexos entre los nacidos muertos, al cambio
temporal de la proporcion de sexos en los nacidos vivos, ajustando para afio de nacimiento,
indice de natalidad y tasa de nacidos muertos.

Coeficiente B t p
tipificado
Afo -0,90 -21,072 0,0001
Indice “nacidos muertos” -1,814 -9,891 0,0001
Proporcion de sexos en “nacidos muertos” -0,031 -2,413 0,018

Tabla 1. Factores predictivos del cambio en la proporcion secundaria de sexos, 1900-
2007

El modelo explica el 80,7% de la variabilidad temporal en PSS (F=149,92; p=,0001), y
todas las variables, salvo el indice de natalidad, se incluyen en el mismo. La disminucion de
las muertes fetales y de la contribucidn de los varones a las mismas explica una fraccién
significativa del cambio temporal detectado en la proporcion de sexos entre los nacidos
Vivos.

Por su parte, la Tabla 2 resume los resultados de la regresion mdltiple realizada para evaluar
si el cambio temporal en la proporcion de sexos entre los nacidos vivos tiene capacidad
predictiva sobre los cambios en la proporcion de sexos entre las muertes infantiles.[Tabla 2]




Coeficiente B t p
tipificado
Afio -,908 -3,141 0,002
indice de mortalidad infantil -1,705 -7,389 0,001
Proporcién de sexos al nacer ,350 3,812 0,001

Tabla 2. Contribucion del cambio temporal en la proporcién de sexos al nacer al
experimentado por la proporcidn de sexos en las muertes infantiles (ajustando para afio, tasa
de nacidos muertos, proporcién de sexos en nacidos muertos e indice de mortalidad infantil).

Las variables relacionadas con la viabilidad fetal no se incluyen en el modelo. La proporcion
de sexos entre las muertes infantiles se relaciona negativamente con el afio de nacimiento y
el indice de mortalidad infantil y positivamente con la proporcion de sexos entre los nacidos
VIVOs.

2. Cambio temporal en la proporcion secundaria de sexos de 1980 a 2007: factores de

viabilidad diferencial, reproductores y sanitarios

Para el periodo 1980-2007 se dispone, ademas de los de indicadores de viabilidad fetal e
infantil analizados para el periodo 1900-2007, de algunos indicadores reproductores y
sanitarios lo que permite evaluar su influencia conjunta sobre la proporcién secundaria de
sexos. La Figura 3 muestra una situacion novedosa, con la reduccion simultanea de la
proporcion de sexos en los nacidos muertos, en los nacidos vivos y en las muertes infantiles.

CAMBIO TEMPORAL DE LA PROPORCION DE SEXOS EN:

HACIDOS MUERTOS
A1T0— == HACIDOS VIVOS
m== MUERTES INFANTILES
165
1607
155
150
145
140
135
32.7
130
1257
1207
115
110
P . —
——
1057
100

Figura 3- Cambio temporal reciente (1980-2007) de la proporcion de sexos entre nacidos
muertos, nacidos vivos y muertes infantiles.

Los resultados de la regresion multiple introduciendo las mismas variables que para el
periodo 1900-2007 muestran dos aspectos interesantes: el primero, que la proporcion de
sexos entre los nacidos muertos pierde su capacidad explicativa sobre el descenso observado
en la proporcion de sexos entre los nacidos vivos; el segundo, que la contribucién
significativa de la tasa de nacidos muertos al modelo (B =,809, t= 7,01, p=,0001) cambia de
signo respecto a lo que ocurria para el total del periodo.
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Al incluir en el modelo factores reproductores y sanitarios para los que se ha demostrado o
sugerido relacién con la proporcion de sexos al nacer, desaparece la tasa de nacidos muertos
como variable predictiva y solamente el afio de nacimiento y la edad de la maternidad
contribuyen al modelo (Tabla 3), que explica el 47% de la variabilidad (F=15,19, p=,0001).
Al aumentar la edad materna disminuye la proporcién de sexos al nacer.

Coeficiente B Significacion

tipificado T P
Afio ,617 1,70 ,099
Edad madre -1,252 -3,45 ,002

Tabla 3. Factores predictivos del cambio en la proporcion secundaria de sexos, 1980-2007

3. Cambio temporal de indicadores de bondad del desarrollo fetal, del estado

bioldgico de los recién nacidos y de la viabilidad postnatal temprana. Implicaciones
biosanitarias del cambio temporal en la PSS.

La Figura 4 muestra el cambio temporal de los nacimientos en domicilio (que desaparecen
practicamente a partir de los noventa) y de las incidencias de prematuridad distocia, que
aumentan de manera continuada a lo largo del periodo.
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Figura 4. Cambio temporal de partos en domicilio, prematuros y distdcicos.



La Figura 5 muestra por su parte el cambio temporal de la proporcion de sexos entre los
partos distocicos, prematuros y gemelares, comparando con el conjunto de los nacidos
vivos. En las tres primeras situaciones los varones estdn significativamente mas
representados que en el conjunto de los nacidos vivos, mientras que por el contrario, la
proporcion de varones entre los partos gemelares es significativamente menor; la tendencia
temporal de la proporcion de sexos en prematuros y distocicos disminuye paralelamente al
descenso de la proporcion de sexos en el conjunto de los nacidos vivos; la proporcion de
sexos entre los partos gemelares no presenta una tendencia temporal clara a pesar de que
mas de la mitad de los partos gemelares son prematuros.

CAMBIO TEMPORAL DE LA PROPORCION DE SEXOS EN:
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Figura 5- Cambio temporal de proporcion de sexos en partos prematuros, distécicos y
gemelares

La Tabla 4 muestra las correlaciones entre la proporcion de sexos en nacidos muertos,
nacidos vivos y mortalidad infantil total con las incidencias de partos gemelares,

prematuros y distécicos, y con las proporciones de sexos en cada una de esas
circunstancias.
Periodo / 1980-2007 Afo PS nacidos PS nacidos | PS muertes
muertos Vivos infantiles
total
Partos gemelares ,885 , 0001 Ns -, 790 ,0001 | -,826 ,001
Partos prematuros ,976  ,0001 -,380 ,046 -, 782 ,0001 | -,955 ,0001
Partos distocicos ,955 0001 -,386 ,043 -,841 ,0001 | -,974 ,0001
PS P. gemelares Ns Ns Ns Ns
PS P prematuros -,413 0001 Ns 417 027 ,453 015
PS P. distocicos -,656 ,0001 Ns ,801 ,0001 | ,688 ,,0001

Tabla 4. Correlaciones entre los indicadores de desarrollo fetal y viabilidad fetal con la
proporcion de sexos en nacidos muertos, nacidos vivos y muertos menores de un afio.
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Respecto al cambio temporal, en su conjunto el cuadro refleja una situacién aparentemente
paraddjica, el aumento temporal significativo en la incidencia de partos gemelares,
prematuros y distécicos, al mismo tiempo que se detecta la disminucién significativa de la
proporcion de varones que se encuentran en esas circunstancias. Para los partos gemelares
no hay cambio temporal significativo de la proporcién de sexos

La proporcion de sexos entre los nacidos muertos, solo se correlaciona significativa y
negativamente con los partos prematuros y distécicos, de manera que la disminucion de la
contribucion de los varones a las muertes fetales, se acomparia de un aumento en proporcion
de prematuros y distocias. La proporcion de sexos entre los nacidos vivos, se correlaciona
significativa y negativamente con el aumento de prematuridad, gemelaridad y distocia, pero
positivamente con sus proporciones de sexos (salvo con los gemelares). Es decir, a pesar de
que la proporcion de sexos entre prematuros y distécicos disminuye simultaneamente a la
proporcién de sexos en nacidos vivos, la incidencia de prematuridad y distocia aumenta al
reducirse la proporcién de varones entre nacidos vivos.

Prematuridad y distocia son, junto con el bajo peso al nacer, indicadores de la bondad del
desarrollo fetal. Respecto a las dos primeras, los varones estan sobrerepresentados, mientras
que no lo estan en el bajo peso (<2500 gr.), porque los varones a igual edad gestacional
pesan significativamente mas que las mujeres. Por ello, la regresion se ha hecho sobre el
peso medio al nacer entre los nacidos vivos. Tras ajustar por afio, los cambios en la PSS solo
contribuye significativamente a explicar las tendencias observadas en la incidencia de
distocia, y se aproxima a la significacion para el cambio de peso en los nacimientos a
término, de manera que al disminuir la proporcion de sexos al nacer, aumenta la incidencia
de distocia, y disminuye el peso de los recién nacidos a término (Tabla 5).

R2 F Coef B Significacion

Corregida p tipificado T p
Distocia 96,1 157,46 Afio 792 8,64 ,0001
,0001 PSS -272 -2,21 ,037

Peso del RN 80,6 57,03 Afio  -,676 4,71 ,0001
a término ,0001 PSS  ,268 1,87 075

Tabla 5. Contribucion de la proporcion secundaria de sexos a la prediccién de la distocia y
del peso del recién nacido (RN) a término (ajustando para afio de nacimiento).

La Figura 6 muestra el cambio temporal de los indices de mortalidad infantil por tramos de
edad. En todos ellos la disminucion ha sido significativa, siendo especialmente llamativa
entre las muertes menores de un dia, que pasan de los valores méas elevados en 1980, a los
mas reducidos en 2005

11




INDICES DE MORTALIDAD EN:

=== MENORES DE 1 DA
7 === DE 1-6 DIAS
DE 7-27 DIAS
=== DE 28-364 DIAS

6

5

4

31

P

7] T N——

o

GL61]
1261
6261
1861
€861
G861
1861
6861
1661
€661
G661
1661
6661
1002
€002
6002

Figura 6- Cambio temporal de los indices de mortalidad infantil

Las figuras 7 y 8 representan, respectivamente, el cambio en la proporcion de sexos en los
diferentes tramos de edad de la mortalidad infantil.

CAMBIO TEMPORAL DE LA PROPORCION DE SEXOS EN:
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Figura 7- Cambio temporal de la proporcion de sexos entre las muertes infantiles menores
de 1 dia y las comprendidas entre 1-6 dias
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La proporcién de varones entre las muertes infantiles es muy superior a la de los nacidos
vivos en todos los grupos de edad, pero es llamativo que solamente entre las muertes de
menores de un dia, que son las que mayor reduccién han experimentado, se haya reducido
de manera significativa la contribucion de los varones.
La tabla 7 muestra las correlaciones entre la proporcion de sexos en nacidos muertos,
nacidos vivos y mortalidad infantil total con los diferentes indices de mortalidad infantil por
edad, y con las proporciones de sexos en cada una de ellos. Respecto al cambio temporal, en
su conjunto, la Tabla muestra la disminucion significativa en la mortalidad infantil total y en
todos los tramos de edad, mientras que el cambio temporal en la proporcion de sexos entre
los nacidos muertos no se asocia significativamente con ninguna de las variables incluidas

en la Tabla 6.

Correlaciones de las variables de riesgo y la mortalidad infantil con:

Periodo / 1980-2007 Ao PS nacidos PS nacidos | PS muertes
muertos ViVOS infantiles
total
Ind. Mort <dia -,960 ,0001 Ns ,865 ,0001 | ,994 ,0001
Ind.Mort 1-6 d. -,964 ,0001 Ns ,854 ,0001 | ,972 ,0001
Ind.Mort 7-27d -,930 ,0001 Ns ,852 ,0001 | ,982 ,0001
Ind.Mort 28-364d -,987 ,0001 Ns ,841 ,0001 | ,688 ,0001
PS Muertes <dia -,530 ,005 Ns ns -,955 ,0001
PS Muertes 1-6 d. Ns Ns 446,022 | -974 ,0001
PS Muertes 7-27d Ns Ns ns Ns
PS Muertes 28-364d Ns Ns Ns NS
PS Mort inf total -,413 ,029 Ns ,338 ,078 419 ,0001
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Tabla 6. Correlaciones entre el afio de nacimiento, la proporcidn de sexos en nacidos
muertos, en nacidos vivos y en mortalidad infantil total con los diferentes indices de
mortalidad infantil por edad, y con las proporciones de sexos en cada una de ellos.

La PSS se correlaciona positiva y significativamente con los indices de mortalidad infantil
en los cuatro tramos de edad considerados y con las proporciones de sexos de las muertes
entre uno y seis dias, asi como con el conjunto de las muertes infantiles.

Discusién

La proporcion de sexos al nacer favorable a los varones es una caracteristica especifica que
compartimos con mamiferos y que estd ligada al momento de la historia evolutiva de los
vertebrados en que la determinacion del sexo deja de ser ambiental (temperatura, densidad)
y se fija en los genes. El control genético del sexo implica no solo las diferencias anatdmicas
y fisioldgicas ligadas a los caracteres sexuales primarios y secundarios, sino también el
control de los procesos de desarrollo de estos caracteres, méas lento en los varones, y la
diferente capacidad de respuestas plasticas en sentido amplio frente a estimulacion
ambiental (mas ecosensibles los varones). EI mayor tamafio y desarrollo muscular,
detectables tempranamente, determina mayores requerimientos metabdlicos (energia,
nutrientes, oxigeno). La testosterona —que se produce ya en las etapas primeras de la
diferenciacion sexual del embrion— reduce la eficiencia de su respuesta inmune,
haciéndolos mas vulnerables frente a enfermedades infecciosas. La determinacion genética
del sexo implica por lo tanto a todos los procesos a lo largo del ciclo vital, de manera que en
cualquier circunstancia ambiental los varones son mas susceptibles de presentar problemas
de desarrollo como autismo, epilepsia, etc. (Taylor, 1983), de estar mas frecuentemente
afectados por retraso en crecimiento intrauterino y posnatal, de estar sobrerepresentados en
los partos prematuros y en los distdcicos y de morir méas frecuentemente como embriones y
fetos. También forma parte del lote genético el exceso de varones al nacer y su mayor
mortalidad postnatal incluso después de que se iguale la proporcion terciaria de sexos.

Las tendencias de la PSS en Espafa hasta los afios sesenta se explican casi exclusivamente
por los cambios en los nacidos muertos, como ha ocurrido en otros paises occidentales
(Stevenson y Bobrow, 1967). En este primer periodo tienen lugar dos inversiones puntuales
de la tendencia, en la que aumenta significativamente la proporcion de sexos entre los
nacidos vivos, que coinciden con situaciones de gran estrés ambiental (la Primera Guerra
Mundial y la gripe del afio 1918, y la Guerra Civil Espafiola y comienzos se la Segunda
Guerra Mundial, cuyos efectos agravaron la dura situacion de la postguerra espafiola. En
muchos paises Europeos se ha detectado el aumento de la proporcion de sexos ligada a
conflictos bélicos (Biggar et al., 1999), lo que es dificilmente explicable por mortalidad
diferencial de fetos varones (Catalano y Bruckner, 2006). Se ha sugerido que en esas
situaciones bélicas —lo mismo que otras ligadas a grandes niveles de estrés, como
hambrunas o terremotos, o crisis econdmicas agudas— la motilidad del esperma puede verse
afectada, disminuye la proporcién de sexos periconcepcional (Fukuda et al., 1998; Catalano,
2003; Kemkes, 2006) y se alteran completamente los comportamientos reproductores
(reduciendo la edad de maternidad/paternidad, aumentando la frecuencia de las relaciones
sexuales y la proporcion de primeros nacidos) y, dada la referida asociacion con el aumento
de la proporcion de varones entre los nacidos vivos, podrian explicar la paradoja. En este
sentido, es interesante que durante la Primera Guerra Mundial no se alterara la proporcion
de sexos en la poblacion de EEUU vy si en los paises europeos. El hecho de que solo una
pequefia proporcion de hombres jovenes fueran movilizados en EEUU (Gage, 1999), frente
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a la movilizacién general que ocurri6 en Europa, podria explicar que los patrones
reproductores no se vieran afectados entre los primeros, y si entre los europeos.

A partir de los afios 80 nos encontramos con una nueva situacion, caracterizada por unos
niveles muy bajos de muertes fetales tardias, y por la disminucion simultanea de la
proporcién de varones entre los nacidos muertos y entre los nacidos vivos, que aproximan
sus valores. La reduccion de la proporcion de sexos se detecta en el conjunto de los nacidos
vivos, pero también entre los prematuros y los distocicos, a pesar del aumento constante
durante ese periodo de la incidencia de prematuridad y distocia.

El descenso continuado en la proporcion de varones entre los nacidos vivos ha llevado a
buscar nuevos factores causales. Se ha sugerido tres grandes grupos de factores: la presencia
de determinados toxicos ambientales, la transformacion de los patrones reproductores y la
transformacion de los factores sanitarios, especialmente los ligados al cuidado materno,
infantil y a la medicalizacion del parto. Respecto al primer grupo, se atribuyen a la presencia
en el ambiente de pesticidas y otros productos quimicos hormonados de uso agricola o
profesional, o liberados en accidentes ambientales, la reduccion de la PSS (Davis et al.,
1998; Harrison, 1997; Yoshimura, 2001, Ryan et al., 2002). Sin embargo, esas situaciones
son muy puntuales y afectan a sectores limitados de la poblacion, por lo que dificilmente
pueden explicar cambios de tendencia prolongados, aungue son sugerentes para algunas
alteraciones llamativas y puntuales de la SSR en determinados sectores de poblacion.
Martuzzi et al. (2001) sugieren que el cambio en proporcion secundaria de sexos en Europa
y EEUU a partir de 1950 se explica mejor por cambios socioecondémicos (reproductores,
sanitarios) que por la presencia de factores tdxicos en lugares de trabajo.

Los cambios en algunos aspectos de los patrones reproductores (edad de maternidad y de
paternidad, paridad, frecuencia de coito, momento del ciclo en que se realiza, reproduccion
asistida, etc.) pueden influir tanto sobre la proporcién primaria como sobre la implantacion y
sobre la mortalidad embrionaria y fetal diferencial. Asi, la maternidad tardia y la
primiparidad se asocian con aumento en las tasas de abortividad temprana y tardia y con el
aumento de la prematuridad, del bajo peso, de los partos mdultiples, de los partos con cesarea
y con otras caracteristicas de distocia (James 2000; Zeitlin et al., 2002). Se ha sugerido
también que el aumento de abortos inducidos (IVE) podria explicar en parte la reduccion de
la proporcion de sexos a partir de los afios 80, ya que las IVE se realiza mas frecuentemente
en los primeros embarazos, y eso determinaria que muchos de los nacidos vivos en paridad
una pueden ser en realidad nacimientos de paridad dos y, por lo tanto, tener reducida su
probabilidad de ser varones. Sin embargo, los datos no parecen confirmar esta posibilidad
(Marcus et al., 1998).

No tenemos datos poblacionales para las perdidas embrionarias y fetales tempranas, pero no
se puede descartar que el retraso en la edad de maternidad afecte a la proporcion de sexos al
nacer, porque aumenten las perdidas de embarazos tempranos, especialmente de varones, o
que explicaria la reduccién continuada de la proporcién de sexos entre los nacidos vivos a
pesar de que los cuidados prenatales hayan reducido extraordinariamente los nacidos
muertos entre los fetos tardios y la contribucion de los varones a los mismos. Esta situacion
hipotética permitiria explicar porqué aumentan los prematuros y los distécicos, y porqué se
reduce el peso al nacer simultdneamente con la reduccion temporal de varones entre los
nacidos vivos. En cualquier caso, a partir de 1980 el aumento edad de maternidad es el Unico
factor predictivo del cambio temporal en la PSS en Espafia.

Los avances en neonatologia pueden haber contribuido también a salvar mas vidas de fetos
tardios y de recién nacidos de ambos sexos en el conjunto de los nacimientos, entre los
prematuros, y entre los procedentes de partos distdcicos, lo que permitiria explicar la
coincidencia del descenso en la PSS con el significativo aumento de la prematuridad,
gemelaridad, del bajo peso, y con el descenso significativo del peso en nifios y nifias nacidos
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a término (Bernis, 2008; Varea, 2008). Zeitlin et al. (2002) no encuentran evidencias de que
las decisiones obstétricas sobre induccion de partos prematuros afecten mas a los varones. El
hecho de que el aumento de la prematuridad en los recién nacidos espafioles vaya
acompariado de un descenso de la proporcion secundaria de sexos entre los prematuros
semejante a la poblacion general apoyaria sus resultados, encontrados en méas de 20
poblaciones.

Podemos preguntarnos hasta qué punto el descenso en la PSS al nacer explica los cambios
en las situaciones de riesgo para el recién nacido, asi como los cambios en la mortalidad
infantil y en la proporciones de sexos en las diferentes edades de muerte postnatal.
Recordemos que la proporcion de varones aumenta entre las muertes infantiles,
coincidiendo, durante un prolongado periodo de tiempo, con una reduccién de la proporcion
de varones entre los nacidos vivos. Ello podria deberse a que se consigue mantener vivos a
fetos y recién nacidos de ambos sexos que ocupan el extremo maés fragil de la distribucién,
entre los que estan mas representados los varones (Catalana y Bruckner, 2006), y que, sin
embargo, bastantes de entre ellos moriran tempranamente antes de cumplir el afio. El tramo
de edad que mas ha reducido su mortalidad entre 1980 y 2007 corresponde a los menores de
un dia, y la proporcion de sexos en todos los tramos de mortalidad infantil es muy superior a
la de los nacidos vivos, pero solo se ha reducido significativamente entre los menores de un
dia; es decir, los varones que nacen mas frecuentemente en situaciones de riesgo viven al
menos un dia gracias a los cuidados neonatales intensivos,

En resumen, ha disminuido la proporcién de varones entre los nacidos muertos y entre los
nacidos vivos, ha disminuido su representacion en prematuros y distocicos (a pesar de que
estas situaciones estan aumentando) y, finalmente, ha disminuido su contribucién a las
muertes tempranas, las cuales, por contrario, también se reducen. Como resultado final, la
edad en que se igualan las proporciones de sexos pasa de la adolescencia al final de la etapa
reproductora. Pero hay que sefialar que la disminucion de la mortalidad de varones respecto
a la de mujeres (recordando siempre que es muy reducida para ambos) crea una situacion
nueva en nuestra historia biologica reciente, con consecuencias inmediatas sobre las edades
a las que se iguala la proporcion terciaria de sexos y de la que surgen nuevas premisas para
investigar. En los 108 afios analizados, hubo 62.353.970 de nacimientos, de manera que el
namero de nacimientos de nifios superd en 2.177.660 a los nacimientos de nifias, con una
media de exceso anual de 20.163,53. Este exceso se erosiona a través de la mortalidad
postnatal de los varones, determinando el momento en el ciclo vital en que se alcanza una
proporcion terciaria de sexos de 1:1. La edad en que esto ocurre es muy variable entre las
poblaciones (en Holanda y Gran Bretafia se igualaban entre los 35 y 45 afios a mediados de
los sesenta, mientras que en Espafia en 2006 se igualan entre los 35 y 39 afios). EI cambio
temporal es también significativo: en Espafia ocurre un retraso paulatino a lo largo del
tiempo, ligado a las mejoras sociales y sanitarias que reducen la mortalidad, especialmente
en las primeras etapas postnatales. Asi, en el conjunto del Estado, para los afios censales
comprendidos entre 1900 y 1950, la proporcion 1:1 se alcanza en la adolescencia (a los 16
afios), en los afios 60 y 70 se retrasa hasta la edad reproductora media (24 y 26,
respectivamente), y a partir de los 80 se desplaza hacia el final de la etapa reproductora
(igualandose en torno a los 41 afios).

Asi, podemos preguntarnos hasta qué punto las adaptaciones fisioldgicas y conductuales que
evolucionaron en estadios tempranos de nuestra historia biologica permanecen adaptativas
en las poblaciones actuales, con unas circunstancias ambientales radicalmente diferentes,
que incluyen la capacidad de mantener con vida a fetos y menores de un afio que otras
condiciones mueren. Entre 1954 y 1980 el aumento de la proporcién de sexos al nacer se
correlacionaba de manera significativa con un aumento de la mortalidad infantil entre los
varones (a pesar del continuo descenso en el indice de mortalidad infantil total). Sin
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embargo, a partir de esa fecha disminuye la proporcion de sexos en los nacidos vivos,
manteniéndose inicialmente la tendencia alcista de la proporcion de sexos entre las muertes
infantiles, mientras que a partir de mediados de los afios 90 empieza a disminuir lentamente
también la representacion de los varones entre aquéllas.

Podria ser que las circunstancias actuales relacionadas con los patrones reproductores y el
cuidado prenatal favorezcan una menor proporcion de sexos al nacer (tanto entre nacidos
muertos como nacidos vivos) y que los avances médicos y técnicos aplicados al parto y al
cuidado neonatal combinados con factores de género (Bernis, 2009) sean responsables de la
paraddjica combinacion entre aumento de prematuridad de distocia y de bajo peso, y de la
reduccion de los varones afectados en esas circunstancias y entre las muertes infantiles.
Habria que determinar si las adaptaciones fisiologicas y conductuales ligadas a la
determinacion genética del sexo —que evolucionaron en estadios tempranos de nuestra
historia bioldgica y que determinan la mayor proporcién de sexos al nacer y su mayor
mortalidad a todas las edades—hayan perdido su funcion adaptativa en las poblaciones
actuales, en las que las circunstancias ambientales han cambiado radicalmente. Esta
consideracién esta intimamente ligada con la idea de que el éxito reproductor por nimero de
descendientes no tiene sentido en poblaciones con control de natalidad, con reduccion a
minimos de la mortalidad pre reproductora, y con cambios tan llamativos en las
proporciones de sexos en las diferentes etapas pre y postnatales.
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