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Presentacion

PRESENTACION

Las estadisticas de mortalidad son la fuente mas utilizada para conocer la distribucion de las
enfermedades en las poblaciones. Desde hace afios se ha consolidado como la fuente de
datos mas estandar y accesible para elaborar indicadores sanitarios. En los estudios sobre
distribucion geogréafica de patologias la unidad espacial empleada habitualmente hasta ahora
era la provincia, pero este puede ser visto como un planteamiento insuficiente ya que en nues-
tro ambito el interés se centra en conocer el comportamiento de las diferentes patologias en
nuestra Comunidad.

El trabajo que presentamos obedece al esfuerzo coordinado de varias instituciones de nues-
tro ambito. Por un lado utiliza la informacion generada por el Registro de Mortalidad de
Madrid, implantado en 1986, y por otro aprovecha la existencia de un completo y eficiente
Sistema de Informacion Geografica, ambos pertenecientes al Instituto de Estadistica de la
Consejeria de Presidencia y Hacienda de la Comunidad de Madrid. EI Centro Nacional de
Epidemiologia del Instituto de Salud Carlos Il y la Direccién General de Salud Publica de la
Consejeria de Sanidad, han sabido rentabilizar esta circunstancia realizando el presente estu-
dio.

Este trabajo muestra un ejemplo de explotacion de nuestras bases de datos y documenta la
distribucion de la mortalidad por cancer de pleura y peritoneo en nuestra region. Los proce-
dimientos seguidos se describen en detalle con la intencién de que puedan ser aplicados a
otras patologias y se obtenga una mayor rentabilidad cientifica de la inversién realizada en
nuestros registros.

Como comentan los autores, esta es una primera aproximacion que abre una linea de traba-
jo en la que sus componentes basicos estan desarrollados y disponibles. Con la publicacion
de esta monografia queremos animar al colectivo de investigadores en epidemiologia, y sobre
todo a los mas comprometidos con los problemas ambientales, a que utilicen los registros
disponibles y puedan proporcionar pistas sobre posibles problemas susceptibles de ser solu-
cionados.

José Ignacio Echaniz Salgado
Consejero de Sanidad
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Introduccién

El estudio de la distribucion espacial de las
enfermedades y de la mortalidad es una
aproximacion bésica a sus posibles causas.
Tradicionalmente los eventos de salud se
han registrado de forma agregada para gran-
des areas geograficas determinadas admi-
nistrativamente como son las provincias y,
con restricciones, los municipios. Estos mé-
todos de codificacion geografica de los even-
tos relacionados con la salud se emplean en
la mayor parte de los paises. El resultado es
gue problemas especificos que ocasionan
agregaciones (clusters) de casos de enfer-
medad no pueden ser investigados a menos
que su tamafio y limites geograficos coinci-
dan con las unidades espaciales en que han
sido codificados. Esta es una limitacion re-
conocida desde hace muchos afios. Los in-
tentos de superacion siempre han chocado
con la falta de un método alternativo de codi-
ficacion espacial de los eventos de salud.
Actualmente se estan produciendo dos he-
chos que cambiaran radicalmente este pa-
norama: 1) la implantacion de los Sistemas
de Informacion Geograficay 2) el incremento
de la disponibilidad de bases de datos espa-
ciales en formato digital que permiten vincu-
lar direcciones individuales con su localiza-
cion espacial. Con ello, la vieja codificacion
gue asignaba registros individuales a areas
o regiones predefinidas deja de ser racional,
es un meétodo poco eficiente y carece de sen-

INTRODUCCION

tido. A esto hay que afiadir el desarrollo de
una disciplina conocida como analisis espa-
cial.

En el Instituto de Estadistica de la
Comunidad de Madrid se realiza un proce-
so automatico de georreferenciacion de
eventos vitales y con posibilidades de apli-
cacion a registros en los que figuren direc-
ciones postales. Esta actividad, desde
nuestro punto de vista, va ha ser de gran
importancia en los estudios epidemiologi-
COoSs que tengan que ver con problemas am-
bientales. El objetivo general de esta mo-
nografia es dar a conocer sus posibilidades
a través de varios ejemplos reales y sus ob-
jetivos especificos son los siguientes:

1. Mostrar la gran utilidad de las bases
de datos georreferenciadas en epide-
miologia y potenciar su uso.

2. Aplicar nuevas técnicas de analisis es-
pacial en el estudio de problemas de
epidemiologia ambiental.

3. Mostrar un ejemplo de analisis de la
mortalidad como proceso puntual.

4. Profundizar en el estudio del papel de
focos contaminantes mediante dise-
flos caso-control.

5. Avanzar en las técnicas de deteccion
de patrones espaciales en mortalidad
urbana.
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ANTECEDENTES

La representacion grafica de la distribucion
espacial de las enfermedades ha sido y es
de un gran interés para: 1) mostrar geo-
gréficamente las tasas de incidencia o
mortalidad con objetivos puramente des-
criptivos (mapas de enfermedades); 2) for-
mular hipétesis relacionadas con la etiolo-
gia de la enfermedad que se estudia; 3)
documentar o establecer el marco de es-
tudios de epidemiologia ambiental y espa-
cial. Las hipétesis derivadas de los estu-
dios descriptivos han de ser comprobadas
por métodos rigurosos como los estudios
de casos y controles, de cohortes o de in-
tervencion.

La publicacion de mapas de patologias tie-
ne una larga tradicién y ya se ha producido
una gran cantidad de atlas de enfermeda-
des. El area quiza mas conocida es el de
los atlas de mortalidad por cancer publica-
dos en muchos paises. Esta polarizacion
ha sido determinada por la disponibilidad
universal de la informacién proveniente de
los certificados de defuncion. Hoy sabe-
mos que la informacion concerniente al
cancer obtenida de esa fuente es de cali-
dad suficiente para los estudios geografi-
cos y de tendencias temporales.

El término epidemiologia espacial se emplea
para describir estudios sobre las causas y
prevencion de las enfermedades, emplean-
do diferentes perspectivas de analisis en las
que la localizacion de los eventos es un com-
ponente fundamental®. No se trata de un te-
ma nuevo, pues en la literatura pueden en-
contrarse buenos ejemplos en la segunda
mitad del siglo XIX (vg.: Snow 1855, mapa
de incidencia de célera en Londres y resolu-
cion del brote mediante la identificacion del
foco). Los que si son relativamente nuevos
son los métodos analiticos desarrollados y
su clasificacion en funcioén del tipo de datos
(espaciales) que tratan. Este crecimiento re-
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ciente estd estrechamente relacionado con
dos hechos: 1) la gran preocupacion existen-
te sobre problemas ambientales, 2) los de-
sarrollos tecnol6gicos derivados de la
confluencia entre la epidemiologia, la esta-
distica y las herramientas informéticas y 3)
la confluencia de la epidemiologia con otras
disciplinas cientificas (andlisis de imagen,
percepcion remota, etc).

DESARROLLOS TECNOLOGICOS.
METODOS ANALITICOS Y TIPOS DE
DATOS EN ANALISIS ESPACIAL

Los datos espaciales consisten en medi-
ciones u observaciones realizadas en lo-
calizaciones o en éreas especificas.
Ademas del valor de la medicién u obser-
vaciéon, los datos espaciales incluyen la
localizacién/posicién de los valores obser-
vados. Las localizaciones pueden ser refe-
ridas a puntos o areas. Por ejemplo, datos
referidos a un punto es una medicion de
un contaminante en suelo en un lugar con
determinada latitud y longitud. Otro ejem-
plo serian las coordenadas (x,y) en metros
del domicilio de un sujeto afectado de una
neumonia por legionella. Los datos referi-
dos a un area son los que utilizamos con
mas frecuencia en epidemiologia, pues se
tratan de observaciones realizadas en una
region (municipio, seccién censal, provin-
cia). En ambas situaciones, la localizacién
espacial puede ser regular o irregular, aun-
qgue lo habitual en epidemiologia ambien-
tal es que sea irregular ya que raramente
se trabaja con rejillas de areas regulares
0 mediciones ambientales adquiridas uni-
formemente de forma equidistante unas
de otras.

Estos ejemplos conforman los tipos de da-
tos espaciales mas habituales en epide-
miologia ambiental y que requieren un abor-
daje analitico diferente: 1) los datos
espacialmente continuos (geoestadisticos),
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2) los procesos puntuales y 3) los datos re-
feridos a areas (area data o lattice data).

Los datos continuos en el espacio o geoes-
tadisticos son mediciones tomadas en pun-
tos fijos y en los que sus localizaciones en
el espacio son continuas. Las mediciones
clasicas en salud ambiental suelen pertene-
cer a esta categoria. Por ejemplo, contami-
nacion en suelos y aire o la radiacién natu-
ral, serian ejemplos de datos espaciales
continuos o geoestadisticos. En estos ejem-
plos la variable medida es continua pero po-
dria tratarse de una variable discreta. Uno
de los problemas de analisis de estos datos
es obtener una ‘imagen’ de la variable de
estudio, muestreada en diferentes puntos,
en todo el area problema. Se trata de enten-
der la distribucion espacial de los valores de
un atributo sobre la regién total de estudio,
dados los valores tomados en puntos de
muestreo fijos. Los objetivos son a) modeli-
zar el patron de variabilidad y revelar los fac-
tores con los que pueda estar relacionado y
b) poder obtener una buena prediccion de la
variable en puntos donde no se ha mues-
treado(@ 3), Estos métodos son muy relevan-
tes en estudios del area de las geociencias
(suelo, clima, hidrologia, geologia minera,
etc) por lo que se les suele denominar datos
geoestadisticos.

En epidemiologia pueden encontrarse bue-
nos ejemplos de aplicacion de estas técni-
cas a la incidencia de enfermedades® vy
aplicaciones en vigilancia epidemiol6gica®).

Los procesos puntuales se refieren a la lo-
calizacion de eventos. Un sencillo ejemplo
de proceso puntual serian las coordenadas
de los domicilios de los casos de una en-
fermedad. En este tipo de datos se trataria
de valorar si existe una tendencia de los
eventos a exhibir un patron sistematico.
Especialmente alguna forma de regularidad
o de agregacion. Se trataria de conocer si
la intensidad de los eventos varia sobre la

region de estudio y posiblemente buscar
modelos que nos ayuden a explicar o com-
prender el fendbmeno. Algunos ejemplos de
aplicacion de estas técnicas pueden con-
sultarse en las referencias(®: 7) y algunos de
los métodos desarrollados en este area
son aplicados en esta monografia.

Los datos referidos a areas son los que ha-
bitualmente se utilizan en epidemiologia.
Se conoce el numero de casos de enfer-
medad/muerte por provincias, municipios
0 &reas de salud. Los eventos se refieren a
una serie de poligonos y esos poligonos
presentan una distribucién espacial conoci-
da. El objetivo en el andlisis de este tipo de
datos es modelizar el patron espacial en
los valores sobre estas areas y descubrir
los determinantes de ese patron. Las téc-
nicas de representacion geografica de da-
tos en epidemiologia suelen englobarse en
este apartado. Actualmente se esta produ-
ciendo un gran desarrollo de los métodos
de representacién de mapas de patologias
en areas pequefias en los que la utilizacion
de modelos mixtos espaciales (con térmi-
nos de efectos fijos y efectos aleatorios) es
imprescindible. Hasta ahora los procedi-
mientos disponibles para su ajuste eran
muy limitados y hacian practicamente intra-
table el problema. Afortunadamente ahora
existen soluciones procedentes de la con-
fluencia de la estadistica bayesianay la po-
tencia de computacion que posibilitan ha-
cer este tipo de andlisis. La difusion de los
métodos MCMC (Markov Chain Monte
Carlo) y su aplicacion mediante el software
BUGS y Winbugs suponen toda una revolu-
cion en este y en muchos otros campos(®).

UTILIZACION DE SISTEMAS
DE INFORMACION GEOGRAFICA
EN EPIDEMIOLOGIA

Los Sistemas de Informacion Geogréafica
(SIG) son sistemas para la recopilacién, al-
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macenamiento, integracion, analisis y pre-
sentacion de datos referenciados en el es-
pacio. A esto Ultimo se le denomina geo-
rreferenciacion. Una de las areas de mayor
aplicacion de los SIG es en el estudio de
problemas ambientales, la epidemiologia
ambiental. Los SIG permiten la rapida re-
presentacién grafica de mapas de patolo-
gias y de las exposiciones ambientales. Por
si solos los SIG pueden ser considerados
como un potente sistema de gestion de ba-
ses de datos. La facilidad de su manejo
permite generar colecciones de mapas que
pueden sugerir nuevas lineas de trabajo.
Sin embargo, hay que estar preparados
para recibir criticamente las sugerencias
que proporciona la observacion de los ma-
pas. Lo que Jacquez denomina efecto ’gee
whiz’ (algo asi como ‘eureka, lo tengo!’)®)
ha de ir seguido de una evaluacién siste-
matica de hipétesis de investigacién. Las
personas sSOmoOS muy propensas a ver
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agregaciones de datos o simplemente pa-
trones geograficos donde no los hay y los
mapas son muy propensos a mostrarlas(®).
Los mapas han de ser sometidos sistema-
ticamente a pruebas estadisticas que tra-
ten de transformar la percepcion visual en
algo objetivo.

Los SIG por si solos son un instrumento
francamente Util, pero es cuando los uni-
mos a las técnicas de andlisis espacial,
cuando muestran todas sus posibilidades.
O quizas mejor, las técnicas de analisis es-
pacial tienen un complemento extraordina-
rio cuando se apoyan en un SIG, dado que
en la actualidad, la capacidad de analisis
espacial de los SIG son muy limitadas, al
menos, en el &mbito de la epidemiologia.

Ejemplos de la aplicacién y usos de SIG en
el ambito sanitario pueden consultarse en
la referencia(t0).
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GEORREFERENCIACION DE EVENTOS VITALES EN MADRID

Habitualmente, el registro de la mortalidad
(y la morbilidad) incluye el domicilio de re-
sidencia de los fallecidos (o0 enfermos). Las
tasas de enfermedad para las areas de es-
tudio se obtienen por agregacion de casos,
la mayor parte de las veces simplemente
empleando los c6digos de municipio o pro-
vincia. Este constituye el método de codifi-
cacion geogréfica tradicional. El resultado
es que se hace imposible investigar dife-
rentes problemas (agregacion de casos), a
menos que tengamos la suerte que las
unidades espaciales que se codifican, coin-
cidan con las &reas que se precisa investi-
garD, Esta es una dificultad con la que tro-
pezamos todos los dias los que trabajamos
en servicios regionales/centrales de salud.
Cuando se dispone de las poblaciones por
areas de salud, no se dispone de los ca-
S0s, 0 un cambio en la conformacion de un
area imposibilita reconstruir toda la infor-
macion para hacer un estudio. Mas dificil
se hace afiadir informacién ambiental o so-
cio-sanitaria, a la existente sobre la morta-
lidad o incidencia de enfermedades.

La practica de codificar la informacién de
los ‘casos’ asignandoles un cédigo de
‘area’, implica perder informacién y reducir
su valor y utilidad para analisis posterio-
res(12), Actualmente parece que lo mas ra-
zonable seria registrar las coordenadas

geograficas (del domicilio u otras) de cada
evento y posteriormente asignar este punto
al area de estudio o delimitacién adminis-
trativa que nos interese. La mayor parte de
los paquetes que trabajan con informacion
georreferenciada contienen una funcién ha-
bitualmente denominada ‘punto en poligo-
no’ que resuelve este problema de una for-
ma sencilla. Uno de los problemas
centrales derivados de georreferenciar los
domicilios es la confidencialidad. La infor-
macion geogréafica detallada sobre un even-
to de salud, precisa de proteccién al igual
que otros tipos de informacién. Sin embar-
go, eliminar la informacién geografica no es
una solucién, aunque es lo que se esta ha-
ciendo en la actualidad. Tienen que existir
métodos que permitan proteger la confi-
dencialidad, manteniendo en cierto grado
la precision geografica.

Los Boletines Estadisticos de Defuncion
alimentan la base de datos de mortalidad
de la Comunidad de Madrid. Esta base de
datos se cred en el aflo 1986 mediante
un convenio firmado entre las Consejerias
de Salud y Bienestar Social y la de
Economia y Hacienda, para la realizacion
de las estadisticas del movimiento natural
de la poblacion de Madrid. Los procedi-
mientos seguidos en el registro de morta-
lidad de la Comunidad de Madrid estan
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perfectamente especificados en los ma-
nuales correspondientes(13). Una de las in-
formaciones que figura en el Boletin
Estadistico de Defuncién es la direccion
del fallecido. Todos estos datos son gra-
bados en el Registro de Mortalidad. Poste-
riormente estos ficheros son procesados
para afiadir la informacién sobre coorde-
nadas del domicilio de residencia. El lite-
ral de la calle es codificado de forma au-
tomatica siguiendo la ‘Relacion de codigos
de vias publicas del Municipio de Madrid’
y también se graba la informacion sobre la
numeracion y piso. El programa utilizado
para la georreferenciacion contiene, ade-
mas de los cddigos de vias publicas, la in-
formacion sobre coordenadas topograficas
de los comienzos y final de los tramos via-
les y el rango de numeracién de direccio-
nes contenida en cada tramo. Ello permite
que, teniendo en cuenta esta informacion,
se obtengan por interpolacion las coorde-
nadas de cada portal de la calle. La esti-
macion se hace con la asuncién de que la
numeracion sigue una distribucién homo-
génea en todo el tramo vial, asunciéon que
en algunos casos puede no ser muy ade-
cuada. Sin embargo, pensamos que el
error derivado, a efectos de los andlisis
que pretendemos hacer, no tendra conse-
cuencias muy graves. Hay que tener en
cuenta que el domicilio es una informa-
cion indicativa del entorno en donde se re-
side. Por ejemplo, en estudios sobre con-
secuencias de focos contaminantes, este
error tendrd escasa relevancia y sera
menor que el que se tendria utilizando po-
ligonos (&reas donde se reside). Cualquier
base de datos en la que consten las di-
recciones podrian ser georreferenciada
con este sistema.

Este sistema de codificacion es similar al
empleado en U.S. a partir de los ficheros
‘TIGER’ (US Bureau of the Census 1992).
Estos ficheros TIGER estan en el dominio
publico, por lo que alli el sistema es acce-
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sible y barato®1). En poco tiempo el mer-
cado generard una amplia oferta de fiche-
ros de calles para diferentes areas y ciu-
dades que permitiran la geocodificacion
de cualquier evento a partir de sus direc-
ciones. Esta oferta ya existe en otros pai-
Ses y suponemos que muy pronto llegara
a Espafia.

El sistema de codificacion empleado en el
Instituto de Estadistica de la Comunidad
de Madrid es muy eficaz y eficiente, pues
practicamente la totalidad de las direccio-
nes de los fallecidos (en Madrid capital)
son georreferenciados automaticamente.
Sin embargo, dado que se emplea un sis-
tema de estimacion por interpolacion,
seria de interés conocer el error presente
empleando alguna técnica de validacion.
Una posibilidad que hemos considerado
es obtener las coordenadas topograficas
del domicilio de una muestra de fallecidos
mediante un Sistema de Posicionamiento
Global (GPS) y medir la distancia al punto
estimado por georreferenciacién automati-
ca. Sin embargo, en una prueba realizada,
el error en la mediciéon proporcionada por
un GPS convencional parece bastante
mayor que la del sistema de estimacion
del Instituto de Estadistica. En la prueba
apreciamos un error en torno a los 100
metros en el eje de las Y, que en parte
podria ser debido al escaso tiempo de ob-
servacion empleado (en torno a los 5 mi-
nutos). Para la validacion seria necesario
emplear un método mas preciso como la
medicién de posicionamiento diferencial
con varios receptores.

GEORREFERENCIACION DE EVENTOS
VITALES EN MADRID. BASES DE DATOS
GEORREFERENCIADAS DE INTERES EN
EPIDEMIOLOGIA

El Instituto de Estadistica de la Comunidad
de Madrid dispone de un sistema de geo-
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cddigos y un conjunto de informacién geo-
rreferenciada que puede ser muy util para
todo tipo de estudios epidemioldgicos y
gue pasamos a describirl.

1. Delimitaciones (contornos topografi-
cos) de ‘poligonos’ de unidades espa-
ciales (estadisticas) que incluyen:

— términos municipales

— distritos censales y secciones cen-
sales

— entidades de poblaciéon
« nucleos y sectores urbanos
= entidades diseminadas

— zonas de transporte

— cddigos postales

— toponimos (poligonos industriales,
urbanizaciones, parajes, etc.)

— zonas de salud

— otras delimitaciones que son multi-
plo de algunas de las anteriores

2. Malla viaria basica

— ejes viales con indicacion de nume-
racion a derecha e izquierda.

— localizacion aproximada de cada
una de las aproximaciones posta-
les y su conexién al vial al que per-
tenecen.

3. Otros elementos:

— tablas auxiliares de corresponden-
cia de unidades (vg.: entre seccio-
nes censales y zonas de salud).

— tablas auxiliares deducidas del sis-
tema (correspondencias entre mu-
nicipios y hojas cartogréficas, re-
pertorios de viales (vg.: barrios))

4. Fondos cartograficos
Cartografias bésicas o catastrales que
se utilizan como fondos de referencia a

1 Informacién proporcionada por el Servicio de Esta-
disticas Demogréficas del Instituto de Estadistica de la
Comunidad de Madrid.

la hora de imprimir/visualizar las unida-

des basicas. Disponen de dos tipos de

fondos vectoriales:

— general: Mapa 1/5.000 de la
Comunidad de Madrid

— nucleos urbanos: cartografia catas-
tral 1/1000 procedente de la
Direccion del Catastro o elaborada
por la Comunidad de Madrid en cola-
boracion con ese organismo.

Fondos raster:

— cartografia 1/2000 de ndcleos urba-
nos

— imagenes de satélite

Este material ha sido generado por el
Instituto de Estadistica a partir de la carto-
grafia mas detallada disponible en cada
momento y es actualizado periédicamente.
Los fondos cartograficos no se modifican
en ningun caso. Unicamente los elementos
producidos por el propio Instituto de
Estadistica son adaptados o mejorados.

La siguiente tabla da una idea de las di-
mensiones del material comentado.

Ndmero de
unidades
Secciones censales 3.700
Unidades del Nomenclator 6.199
Viales 35.617
Toponimos 3.202
Tramos 147.063
Aproximaciones postales 602.698
Huecos (viviendas o locales) 2.422.948
Manzanas 48.588
Planos DIN-A3 cartografia de los
trabajos 20.512
Superficie de planos (m?2) 6.570
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MORTALIDAD POR CANCER DE PERITONEO

EXPOSICION AL ASBESTO
Y MESOTELIOMAS

Los asbestos son silicatos en cadena de
forma fibrosa. Hay dos tipos principales: el
crisotilo y los anfiboles. El crisotilo es de
color blanco y es el mas utilizado, constitu-
yendo el 95% de la produccién mundial. Se
emplea en la produccion de tejidos y cintas
de amianto.

Desde los afios 30 se conocen las propie-
dades carcinogénicas del asbesto. El ma-
yor poder carcinogénico lo presentan los
anfiboles y entre ellos, sobre todo, la croci-
dolita. Al parecer esto es debido al diame-
tro y configuracién de las fibras. Un nivel
bajo de exposicion es suficiente para pro-
ducir un tumor, con un periodo de latencia
minimo de 10 afios.

La mayoria de los mesoteliomas se deben
a la exposicion al asbesto y en un 80-85%
de los casos se suele documentar la expo-
sicién ocupacional. Se ha encontrado un in-
cremento del riesgo en trabajadores de mi-
nas de asbesto, factorias de asbesto,
instalacion y manufactura de aislamientos,
manufactura de mascaras anti-gas, astille-
ros, sector ferroviario y otras ocupaciones
que implican inhalacién de polvo de as-
besto(®).

Y PLEURA EN MADRID

Todos los tipos de asbesto pueden causar
mesoteliomas pleurales en humanos y en
animales de experimentacion. Se ha comu-
nicado que los mesoteliomas peritoneales
en general estan asociados a la exposicion
a anfiboles y no a crisotilos. Aunque los
mecanismos de induccién son desconoci-
dos, parecen estar estrechamente relacio-
nados con las propiedades fisicas de las
fibras. La mayor carcinogenicidad corres-
ponde a fibras con un alto cociente longi-
tud-anchura. El riesgo de mesotelioma se
incrementa con el nivel de exposicién. El
riesgo de mesoteliomas peritoneales pare-
ce asociado a altos niveles de exposicion.
Los tumores peritoneales son mas fre-
cuentes en grupos de trabajadores muy ex-
puestos en industria de aislamiento y en fa-
bricas de asbesto(4),

Esta documentado el desarrollo de meso-
teliomas derivados de exposicién no-ocupa-
cional al asbesto. Este es un problema pre-
sente en poblaciones que viven en la
proximidad de minas y factorias de asbes-
to, y por contacto en las casas con polvo de
asbesto depositado en la ropa de traba-
jo517) La presencia de asbesto en los edi-
ficios es otro riesgo potencial. Es intere-
sante resaltar que el habito de fumar no
interactta con el asbesto en el caso de los
mesoteliomas, como sucede en cancer de

Documentos Técnicos de Salud Plblica « 15



Aplicacion de técnicas de andlisis espacial a la mortalidad por cancer en Madrid

pulmoén. En el cancer de pulmén la exposi-
cién a ambos factores de riesgo (tabaco y
asbesto) produce una interaccion en una
escala multiplicativa, siendo el riesgo de la
persona que esta expuesta a ambos, muy
elevado.

En el capitulo siguiente estudiamos los
componentes espaciales de la mortalidad
por cancer de pleura y peritoneo en la pro-
vincia de Madrid. La ausencia de un cédigo
especifico de la CIE para el mesotelioma,
nos obliga a estudiar la mortalidad por can-
cer de pleura y peritoneo. Esta eleccion no
es muy satisfactoria por incluir una propor-
cion de casos gque no son mesoteliomas y
excluye los mesoteliomas que no esta en
las rabricas 158 y 163 de la Clasificacion
Internacional de Enfermedades, pero es
una de las pocas aproximaciones posibles
al problema.

Los casos de mesotelioma producidos en
Madrid son un indicador de las exposicio-
nes ocurridas hace 30 o mas afos. Estas
exposiciones, en buena medida han podido
ser ocupacionales, lo que se apoya en que
el 67% (78/116) son hombres. Sin embar-
go la existencia de 38 casos en mujeres,
no excluye otro tipo de exposiciones am-
bientales.

Un analisis reciente de la evolucion de la
mortalidad por mesotelioma en Inglaterra y
en Europa, ha mostrado que la mayor mor-
talidad por mesotelioma se producira entre
los afios 1998 y 2018, decayendo poste-
riormente(18),

En Europa, la razén del nimero de casos
cancer de pleura/mesotelioma es de 1,6.
En nuestro estudio en Madrid es de 3,4 lo
gue indica que posiblemente nos encontre-
mos ante un ‘subdiagndstico’ de mesote-
liomas.
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MATERIAL Y METODOS

El material utilizado en este estudio ha si-
do proporcionado por el Instituto de
Estadistica de la Comunidad de Madrid. El
Instituto de Estadistica ademas, ha realiza-
do la georreferenciacion de las defunciones
siguiendo el procedimiento ya descrito.

El material utilizado ha sido el siguiente:

Defunciones en las que el Boletin
Estadistico de Defuncién (BED) menciona-
se el cancer de pleura (Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE): 163)
o peritoneo (CIE: 158) producidas en la
Comunidad de Madrid en los afios 1991 a
1997. Se marcaron los registros en los que
se hacia mencion especifica a mesotelio-
mas. Todos los domicilios de residencia de
los casos han sido georreferenciados en
coordenadas UTM.

Para el grupo control se seleccionaron un
total de 1500 BED, de forma aleatoria, es-
tratificadas por afio de defuncion (1991-
1997) y sexo y con 40 o mas afios cumpli-
dos. No se hicieron exclusiones por
patologias. Lo que aporta el grupo control
es el conocimiento de la estructura de dis-
tribucion espacial de la poblacion en
Madrid provincia. Este grupo control puede
ser utilizado en otros estudios, por lo me-
nos para explorar patrones de agregacion
en otras patologias. Las variables de con-
fusién potenciales conocidas como son la
edad, el sexo y las causas de muerte per-
miten su control en el anélisis.

Para mostrar la diferencia entre la utiliza-
cion de la causa basica y las “menciones”
de causas de muerte en los estudios es-
paciales, se han seleccionado las siguien-
tes rdbricas: cancer de encéfalo (CIE: 191),
linfoma de Hodgkin (CIE: 201) y linfomas no
hodgkinianos (CIE: 200,202). Estas ruabri-
cas también han sido georreferenciadas.
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El Instituto de Estadistica ha proporcionado
los contornos topograficos de las
Secciones Censales de la Comunidad de
Madrid (formato Arcinfo export). Estos fi-
cheros contienen los contornos de las sec-
ciones censales y de los municipios.
Permiten vincular automaticamente los ca-
S0S €ONn Su seccidn o distrito censal.

De las Tablas correspondientes a las esta-
disticas de poblacién de la Comunidad de
Madrid en 1996, referidas al seccionado
censal, se ha empleado la correspondiente
a indicadores relativos respecto al sexo,
edad, estudios, actividad econémica de la
poblacién y al tamafio de los hogares
(Tomo4 T4008sec).

Se ha obtenido también la ubicacion de
todas las empresas de la Comunidad de
Madrid que figuran en el Registro de
Empresas con Riesgo por Amianto
(RERA)19), Esta informacién ha sido propor-
cionada por el Centro Nacional de Nuevas
Tecnologias (Instituto Nacional de Segu-
ridad e Higiene en el Trabajo). La direccion
postal de las empresas fue posteriormente
georreferenciada en el Instituto de
Estadistica.

Procedimientos

Los ficheros y bases de datos se incluyeron
en un Sistema de Informacion Geografica.
Con las tablas de defunciones, que contie-
nen las coordenadas UTM de los domicilios
de residencia, se generaron los puntos co-
rrespondientes y se afadio el campo “sec-
cion censal” a los ficheros de casos y con-
troles. Para ello se superpusieron las
capas de defunciones y de secciones cen-
sales y se utilizaron las funciones estandar
del Sistema de Informacién Geografica pa-
ra afiadir el campo que codifica la seccion
censal. Estas funciones basicamente per-
miten actualizar un campo de la bases de

datos identificando el poligono que contie-
ne cada punto.

Los errores detectados en esta superposi-
ciobn de capas han sido minimos. Uni-
camente en dos sujetos no pudo asignarse
la seccion censal automaticamente. Tam-
bién se produjeron errores de georreferen-
ciacion detectables en solamente 4 casos
en el conjunto de ficheros (1 controly 3 en
el fichero de “otras” defunciones). El error
consistia en unas coordenadas incompati-
bles con la Comunidad de Madrid por lo
gue sus registros han sido excluidos.

El tratamiento estadistico de los datos se
hizo en S-Plus y para el anélisis de la mor-
talidad como proceso puntual se empled la
libreria Splancs.

(http://www.maths.lancs.ac.uk/~row-
lings/Splancs/).

ANALISIS ESTADISTICO

Distribucién espacial de los
mesoteliomas como proceso puntual.
Deteccioén de agregaciones espaciales.
Funcion K. Diferencia de funciones K

Para la deteccién de agregaciones espacia-
les se utilizo la aproximacion basada en el
estudio de las funciones K de Ripley, pro-
puesta por Diggle y Chetwynd®9. La fun-
cion K(s) se define como el nimero espe-
rado (E[ ]) de puntos en una distancia s de
un punto arbitrario dividido por la intensi-
dad general de puntos.

K(s) = A1 E [nimero de eventos en la dis-
tancia < s de un evento arbitrario]

Donde A es la intensidad, o nUmero medio
de eventos por unidad de area.

La interpretacion intuitiva de la funcion K
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es que su estimador cuenta el nimero de
eventos que se producen en un rango de
distancias y esta densidad de eventos se
representa graficamente. Por ello, en los
graficos, el eje de las abscisas contiene las
distancias s y las ordenadas el valor de la
funcion K(s).

En nuestro estudio tratamos las defuncio-
nes como proceso puntual y empleamos un
disefio de casos y controles, por lo que se
trata de un proceso puntual marcado. La
ubicacion de los domicilios de residencia
de los casos estd estrechamente relacio-
nada con la distribucion de la poblacion en
el area de estudio. Para controlar este as-
pecto se estudio la distribucion espacial
del grupo control. La distribucién espacial
de los controles refleja la agregacion espa-
cial ‘natural’ de la poblacion en la
Comunidad Auténoma, lo que se denomina
heterogeneidad espacial. La distribucion de
los casos, en el supuesto de no existir
agregacion espacial, seria equivalente a la
de los controles. La distribucién de los ca-
sos reflejaria, ademéas de la heterogenei-
dad espacial, la agregacién (si existe). Se
trata pues de comparar la distribucion de
ambos grupos. Esto puede ser realizado
mediante la comparacion de las funciones
K en ambos grupos.

D(s) = Ky(s) - Kx(s)

Siendo K,(s) la funcion K para los casos,
K,(s) para los controles y s las distancias a
gue se realiza la evaluacion. En ausencia
de agregacion espacial K,(s) = K,(s).

La evaluacion de la significacion estadisti-
ca de la agregacion espacial se ha estudia-
do mediante marcado aleatorio (random la-
belling) y métodos de simulacion por Monte
Carlo. El procedimiento consiste en asignhar
repetidamente la condicién de caso de for-
ma aleatoria al conjunto de sujetos del es-
tudio y calcular la D(s)@9. Ello permite co-
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nocer la distribucién de D(s) bajo la hipote-
sis nula y establecer una banda de con-
fianza. También se ha escrito un algoritmo
basado en Splancs para calcular la signifi-
cacion estadistica global de la agregacion
espacial.

Este estudio se ha realizado para el con-
junto de la Comunidad Auténoma y para
Madrid capital. La evaluacion se efectud
sobre una rejilla de 100 valores entre Oy 1
Kmy entre Oy 5 Km. Los resultados se pre-
sentan graficamente.

Distribucién del riesgo en el area de
estudio. Estudio de la intensidad del
proceso

Para describir el patron que sigue el riesgo
relativo en el area de estudio, hemos tra-
bajado con una estimacion de la intensidad
espacial del proceso A(x) (vg.: la frecuencia
de defunciones por area en la localizacion
X). Esto es la contrapartida espacial del
concepto de tasa que usamos habitual-
mente, en el que sustituimos la unidad de
tiempo por unidad de superficie. Si la en-
fermedad estudiada se distribuye de forma
aleatoria, la intensidad de casos en x sera
igual a la intensidad de los controles A,(x)
= CAy(x) por un factor de proporcionalidad
(c). Podemos considerar la razén p(x) =
A1 (X) 7 Ay(x), que sera constante si el ries-
go de morir por la enfermedad estudiada es
constante. Mediante este método es posi-
ble obtener una ‘imagen’ (superficie de
riesgo) de las razones de intensidad del
proceso en el area estudiada empleando
técnicas de suavizacion. La técnica em-
pleada ha sido una funcién de suavizacion
kernel siguiendo los criterios propuestos
por Kelsall y Diggle?1). Se ha estimado la
intensidad espacial del proceso por sepa-
rado en casos y en controles segun:

A (%) = K{(xx)}
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donde K, es una funcion kernel de suaviza-
cion en la que ‘h’ es el parametro de sua-
vizacion (amplitud de la ventana). En la es-
timacion suavizada de A’;(x) hemos
empleado un ‘quartic kernel’ utilizando la
funcion kernel2d() de la libreria Splancs. La
superficie de riesgo para que sea interpre-
table puede expresarse con la probabilidad
de ser caso (p(x)).

POO= A1(x) Z(A1(X) + A;(x)

Como en nuestro estudio la razén con-
trol/caso es 3.8, las areas con probabili-
dad mayor a 0.21 (num de casos/num de
puntos) de ser un caso se caracterizan por
tener un incremento del riesgo de morir por
el tumor estudiado.

También se puede hacer una representa-
cion del logaritmo del riesgo relativo de la
siguiente forma

s(x) = log (A,(x) /7 A,(x)) - log(n,/n.,)

siendo n, y n, el namero de casos y de con-
troles respectivamente. s(x) puede inter-
pretarse como una estimacion del log(odds
ratio) en cada localizacibn comparado con
el total de la regi6n y por lo tanto su pro-
medio es 021, Este parametro es mas in-
terpretable que la probabilidad de ser caso.
En nuestro analisis hemos encontrado util
la adicién de un epsilon (0,000001) a la in-
tensidad de casos y controles para evitar
los ceros y obtener una mejor imagen grafi-
ca. En estas técnicas son criticos los paré-
metros aportados al algoritmo de suaviza-
cion. Los parametros de suavizacion
empleados han sido obtenidos de forma
empirica y constan en la leyenda de cada
figura.

Se han obtenido también, empleando mar-
cado aleatorio y métodos de Monte Carlo
sobre la hipétesis nula de riesgo constante
sobre toda la region, los contornos de con-

fianza (al 95%) correspondientes a las
areas de mayor riesgo(@d),

Este estudio se ha realizado para el
Conjunto de la Comunidad Auténoma y pa-
ra el area metropolitana (Madrid capital y
los 27 grandes municipios de su entorno),
representando los resultados grafica-
mente.

Los mapas que contienen los resultados
estan construidos con los logaritmos del
riesgo relativo pues son mas facilmente in-
terpretables que las probabilidades de ser
caso. Las areas de mayor riesgo y estadis-
ticamente significativo coinciden con la
representacion de la probabilidad de ser
caso.

Valoracion del riesgo en relaciéon con
posibles focos contaminantes

Conocer la localizacion de las empresas re-
lacionadas con asbesto nos permite estu-
diar como variable de exposicion, la distan-
cia de los domicilios a estas empresas.
Esto se ha hecho mediante modelos de re-
gresion logistica. En estos modelos la va-
riable dependiente es binomial, caso vs
control. Como variables independientes se
incluyeron las distancias a cada empresa
relacionada con el asbesto, la edad cate-
gorizada en 4 grupos (< 60, 60-69, 70-79,
80 y més), el sexo, el estado civil y tres va-
riables socio-demogréficas. Estas variables
socio-demograficas han sido el porcentaje
de parados, de analfabetos y el promedio
de personas por hogar en cada seccion
censal. Ello supone que se ha asignado a
cada sujeto el valor de estas variables en
la seccion censal en la que residian. En los
modelos estas variables se han centrado
restandoles su media. Las distancias de
los casos y controles a las 30 empresas
gue utilizan asbesto se calcularon utilizan-
do la eficiente funcién dsquare() de la li-
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breria Splancs. Muchas de estas empresas
estan muy proéximas entre si. Por ello se ha
hecho, ademas, una reduccion por proximi-
dad, resultando una serie de 13 empresas.

En esta parte del andlisis se ha optado por
varias opciones: calculo de las odds ratios
de “cerca” (< 2 Km) frente a “lejos” (2 o
mas Km), estratificar el analisis de la dis-
tancia minima por municipios (con mas de
5 casos), calcular el cambio de riesgo en
funcion de la distancia para cada una de
las 13 ubicaciones por separado y calcular
la odds ratio para cada municipio frente al

resto. La distancia se ha tomado como va-
riable continua (en Km) y como categérica
(O-, 1-, 2-, 5y mas).

RESULTADOS

En la tabla | se muestra la distribucion de
casos y controles respecto a las variables
sexo, edad, municipios de residencia (con
5 0 mas casos), y estado civil. Al final se
muestran los promedios de los indicadores
socio-demogréaficos que se emplearan en
analisis posteriores.

Tabla I. Distribucion de casos (cancer de pleura y peritoneo) y controles respecto a sexo,

edad, municipios, estado civil y otras variables

Casos (%) Controles (%) Mesoteliomas?! (%)

Total 398 1499 116
Sexo
Hombres 228(57) 797(53) 78(67)
Mujeres 170(43) 702(47) 38(33)
Media de edad 66,7 74,8 64,5
Municipios?
Madrid (0796)3 269 1103 73
Getafe (0650) 17 22 12
Mostoles (0920) 12 37 5
Alcorcén (0072) 9 32 3
Fuenlabrada (0587) 7 11 1
Leganés (0745) 9 32 2
Alcald Henares (0053) 5 34 0
Colmenar Viejo (0455) 5 2 0
SS de los Reyes (1343) + 3+4 7+9 1+1
Alcobendas (0066)
Resto 58 211 18
Estado civil
Solteros/as 38 (9,5) 180 (12,0) 9 (7,9)
Casados/as 264 (66,3) 765 (51,0) 90 (77,6)
Viudos/as 89 (22,3) 541 (36,1) 16 (13,8)
Separados legalmente 7 (1,8) 13 (0,9) 1(0,9)
Analfabetos (1,34) (1,48) (1,52)
Parados (21,95) (22,15) (22,69)
Tamafio medio hogar 2,98 2,96 3,01

1 Casos con mencion especifica a mesotelioma
2 Con al menos 5 casos
3 Codigo municipal
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En la tabla Il se muestran las causas basi-
cas de defuncioén en los casos, con las fre-
cuencias de especificacion de mesotelioma
por causa basica. El estudio recoge todas
las defunciones en las que, en algun cam-
po del certificado de defuncion referido a la
causa de muerte, figuraba un diagnéstico
de cancer de pleura o peritoneo. En estos
registros ademds, el Instituto de Esta-
distica marc6 los que figuraba explicita-
mente un diagnostico de mesotelioma. La
tabla Il recoge las frecuencias de estos he-
chos. La columna 1 es el diagndstico que
consta como causa bésica (en las defun-
ciones en las que figura cancer de pleu-
ra/peritoneo). La columna 2 es el cédigo de
la Clasificacion Internacional de Enfer-

medades a que corresponde. La columna 3
son las frecuencias de cada uno de los
diagnésticos de la columna 1. La columna
4 son las frecuencias de los registros mar-
cados como mesoteliomas y la ultima las
menciones a cancer de pleura y peritoneo.

Respecto a la localizacion de los tumores,
161 casos corresponden a pleura y el res-
to (237) a peritoneo. En los de pleura en
101 (63%) BED figuraba el diagnostico de
mesotelioma y en los de peritoneo en 15
(6%).

En la tabla Ill se muestran las 25 causas
basicas de defunciéon mas frecuentes en el
grupo control. Estas causas constituyen el

Tabla II. Distribucién de la causa basica de defuncion en los casos, la especificacion de

mesotelioma y las menciones a tumor de pleura o peritoneo

Causa basica CIE Causa basica Mesotelioma Menciones
NUm. de casos NUm. de casos pleura+peritoneo
Otras enf viricas 0785 1 0 1
Céancer de estomago 1519 8 0 8
Céncer de colon 1539 2 0 2
Céncer de recto 1541 3 0 3
Céancer de higado 1550 1 0 1
C. vesicula biliar 1560 1 (0] 1
Céncer de prostata 1579 1 (0] 1
Céancer de peritoneo 1580 102 0 102
« 1588 5 0 5
« 1589 85 15 100
C. no especif. digestivo 1598 8 0] 8
Céancer de pulmén 1623 1 0 1
“ 1629 1 1 2
Céancer de pleura 1639 53 98 151
Céncer de mediastino 1649 1 0 1
C. no especif. respiratorio 1658 4 1 5
Cancer de piel 1739 0 1 1
Céncer de utero 1820 1 0 1
Céncer de ovario 1830 1 0 1
Céancer de prostata 1850 1 0 1
Céancer no especificado 1990 1 0 1
Linfoma no hodgkiniano 2028 1 0 1
Total 282 116 398
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Tabla Ill. Causas basicas de defuncion en el grupo control

Causa CIE Numero %

Céancer de pulmoén 162 92 6,14
Infarto agudo de miocardio 410 88 5,87
Insuficiencia cardiaca 428 86 574
E. cerebrovascular aguda 436 82 5,47
Céncer de colon 153 51 3,40
Demencia senil 290 48 3,20
Otras formas enf. isquémica corazon 414 45 3,00
Cirrosis 571 41 2,74
Céancer de estdmago 151 39 2,60
Causas externas Ex** 36 2,40
Neumonia 486 36 2,40
EPOC 496 34 2,27
Diabetes mellitus 250 34 2,27
Céncer de mama (mujer) 174 31 2,07
Hemorragia intracerebral 431 30 2,00
Aterosclerosis 440 29 1,93
Disritmia cardiaca 427 27 1,80
Tumor maligno no especif. 199 26 1,73
Céancer de higado 155 23 1,53
Insuficiencia renal 586 22 1,47
Otras enf. ap. respiratorio 519 19 1,27
Oclusioén arterias cerebrales 434 19 1,27
Otras neumopatias 518 16 1,07
Neumonitis 507 16 1,07
Céancer de prostata 185 16 1,07

20% de los controles. Se han registrado un
total de 161 causas diferentes (a 3 digitos
de la CIE).

En la figura 1 se muestra la distribucién de
la edad por sexos en casos y controles. Los
casos son mas jovenes en ambos sexos.
En la figura 2 se muestra la distribucion de
las variables obtenidas de las secciones
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censales a las que pertenecian los falleci-
dos, % personas que buscan 1°" empleo, %
analfabetos, % parados, y promedio de per-
sonas por hogar. Las distribuciones son
muy parecidas en casos y controles. Estas
variables proporcionan informacién sobre
la condicién socio-econdmica de area/ba-
rrio donde residian las personas incluidas
en el estudio.



Mortalidad por cancer de peritoneo y pleura en Madrid

Figura 1. Box-plot de la variable edad por sexos en casos y controles.
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Figura 2. Box-plot de los indicadores socio-econémicos de las secciones censales a las que

pertenecen los casos y los controles.
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ANALISIS ESPACIAL. RESULTADOS

Para proporcionar una idea del problema
gue tratamos de abordar, en la figura 3
mostramos la distribucién espacial de los
casos de cancer de pleura y peritoneo en la
Comunidad de Madrid (a) y en el &rea me-
tropolitana (b). La aparente distribu-
cion/agregacion espacial de los casos esta
condicionada por la distribuciéon de la po-
blacién. En la figura 4 mostramos los casos
y los controles. En estas figuras se hace di-
ficil apreciar diferencias ya que aparente-
mente la distribucion es muy parecida. En
la figura 5 se muestra la distribucion de los
casos en el municipio de Madrid por sexos.

Deteccidn de la agregacion espacial.
Funciones K en casos y controles

Para obtener una funcidon sumarizadora
gue nos indique la existencia de agrega-
cion espacial en ambos patrones hemos
empleado las funciones K(s). En la figura
6 estan representadas las funciones K(s)
para casos y controles para un rango de
distancias de 0-1000 metros. Las mismas
figuras también representan las funciones
K(s) bajo la hipotesis de inexistencia de
patrén de agregaciéon espacial y una
banda de confianza al 95% obtenida me-
diante simulacion. Ambas series muestran
un patron de agregacién y la funcion es
muy parecida.

Para conocer la existencia de un patron de
agregacion teniendo en cuenta la heteroge-
neidad espacial condicionada por la distri-
bucién de la poblacion, en la figura 7 se
muestran las diferencia (D(s)) de las fun-
ciones K entre casos y controles y en el gra-
fico de la derecha la diferencia D(s) y la
banda de confianza al 95% en un rango de
distancias hasta 5000 metros en las figu-
ras superiores y hasta 1000 metros en las
inferiores. En la figura 8 se muestra lo mis-
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mo pero restringiendo el andlisis al area
metropolitana. Para el conjunto de la
Comunidad Auténoma D(s) se mantiene
dentro de la banda de confianza excepto en
algunos puntos entre 200 y 400 metros.
Sin embargo en el analisis referido al area
metropolitana parece que existe un cierto
grado de agregacién espacial en el rango
de distancias entre 200 y 700 metros. La
diferencia en el aspecto entre las curvas
de las figuras de izquierda y derecha son
derivadas simplemente de la escala del eje
de ordenadas.

Razon de intensidades espaciales de
mortalidad entre casos y controles.
Representacion espacial del riesgo
relativo

La figura 9a muestra una representacion
suavizada de la razon de intensidades de
puntos entre casos y controles para el area
metropolitana. Las areas mostradas en ro-
jo corresponden a las de mayor riesgo y en
verde a las de menor riesgo. En estas ima-
genes se ha definido un poligono simplifi-
cado para poder realizar el andlisis. La sua-
vizacién esta corregida para tener en
cuenta el “efecto frontera”. La imagen (9b)
presenta ademas unas zonas marcadas
con una isolinea que indican las areas don-
de el exceso de riesgo estimado es esta-
disticamente significativo (al 95%). Estas
isolineas sefialan cuatro zonas. En la figura
siguiente (9¢) es posible identificar a qué
zonas corresponden estas areas por la su-
perposicion de los contornos topogréficos
de los municipios de Madrid. Se trata de
los municipios de Colmenar Viejo, Boadilla
del Monte, Getafe y Fuenlabrada y una pe-
quefia area de San Fernando de Henares.

En la figura 10(a,b y ¢) presentamos los re-
sultados de este mismo analisis referido a
toda la Comunidad de Madrid. Las areas
que destacan con un exceso estadistica-
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mente significativo de riesgo son Colmenar
Viejo, Navalcarnero, y una gran area que
abarca Getafe, Leganés, Fuenlabrada y
Pinto.

Comentario critico sobre el estudio de
la mortalidad como proceso puntual.
Importancia de la utilizaciéon de un
grupo control

Respecto a esta forma de representar la
mortalidad hay que aclarar varias cosas. En
primer lugar se trata de una representacion
“cruda” del riesgo de muerte. En el calculo
de la intensidad de la mortalidad como pro-
ceso puntual no se han tenido en cuenta
ninguna de las variables de confusion posi-
bles, como por ejemplo la edad. Ademas
las técnicas de suavizacion requieren la es-
pecificacion de pardmetros que pueden mo-
dificar drasticamente las imagenes obteni-
das. Sin embargo, estas técnicas parecen
Utiles como instrumento exploratorio y co-
mo una nueva forma de explotar la infor-
macion sobre mortalidad en el campo de la
epidemiologia ambiental.

En la generacion de los mapas hemos po-
dido observar que las areas con mayor ries-
go no son las que presentan excesos de
riesgos significativos. Es decir, que zonas
menos pobladas con menor nimero de ca-
So0s y controles presentan mayor variabili-
dad aleatoria. Es un problema similar al de
los valores extremos en la representacion
de datos referidos a areas pequefas. En
los estudios sobre “areas pequefas”,
cuando se representa un mapa tematico re-
ferido a tasas, razones de mortalidad es-
tandarizada u otro indicador, lo mas habi-
tual es que los indicadores reflejen

situaciones extremas. Es decir, que es muy
frecuente encontrarse o bien con poligonos
(areas) sin casos o con areas en el otro ex-
tremo de la distribucion. Unicamente las
areas que contienen un gran nimero de ha-
bitantes suelen permanecer en la zona pro-
medio de la distribucién. Sin embargo,
cuando se somete a estos indicadores a
una prueba estadistica de significacion, ha-
bitualmente no son las areas que estan en
los extremos de la distribucién las que pro-
ducen un resultado positivo, si no, que son
las més pobladas la que tienen mayor pro-
babilidad que producirlo.

Ya se han descrito en la literatura instru-
mentos para superar las deficiencias co-
mentadas en los parrafos anteriores. Asi,
Kelsall y Diggle han descrito un sistema
de analisis de la variacién espacial del
riesgo de enfermar mediante estudios de
casos y controles en el que formulan el
problema de la estimacion del riesgo
como una regresién binaria no-paramétri-
ca. Uno de los métodos mostrados em-
plea el marco estadistico de los GAM, lo
gue permite incluir en los modelos varia-
bles explicativas adicionales y representar
la variacion espacial del riesgo sin la res-
triccion de las fronteras administrativas
habituales®. Se trata de técnicas de de-
sarrollo muy reciente y para las que toda-
via no hay disponibles funciones que per-
mitan difundir su aplicacion.

En el apartado siguiente mostramos una
aproximacion clasica al problema emplean-
do modelos de regresion logistica para es-
timar los cambios de riesgos asociados a
determinados ambitos geograficos y a la
proximidad de empresas relacionadas con
el uso de asbesto.
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Figura 3. Distribucion espacial de la mortalidad por los tumores de pleura y peritoneo (CIE
158 + 163) en la Comunidad Autonoma (a) y municipio de Madrid (b).
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Figura 4. Distribucion espacial de casos (defunciones por cancer de pleura o peritoneo) y

controles en la Comunidad de Madrid.
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Figura 6. Representacion de las funciones K(s) (trazo grueso) para casos y controles.
Funciones K(s) bajo la hipotesis de aleatoriedad espacial completa y banda de confianza al
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Figura 7. Diferencias de funciones K entre casos (cancer de pleura y peritoneo) y controles
en la Comunidad de Madrid a las distancias 0-5000 metros (figuras superiores) y 0-1000

metros (figuras inferiores).
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Figura 8. Diferencias de funciones K entre casos (cancer de pleura y peritoneo) y controles

en Madrid (area metropolitana) a las distancias 0-5000 metros y 0-1000 metros.
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Figura 9a. Estimacion del logaritmo del riesgo relativo de mortalidad por cancer de
peritoneo y pleura. Area metropolitana de Madrid. 1991-1997. El parametro de suavizacion
es h=3 km.
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Figura 9b. Estimacion del logaritmo del riesgo relativo de mortalidad por cancer de
peritoneo y pleura. Area metropolitana de Madrid. 1991-1997. Contornos de tolerancia al
95% en trazo grueso que marcan las zonas con exceso de riesgo. El parametro de
suavizacion es h=3km.
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Figura 9c. Estimacion del logaritmo del riesgo relativo de mortalidad por cancer de
peritoneo y pleura con superposicion de contornos municipales. Area metropolitana de

Madrid. 1991-1997. Contornos de tolerancia al 95% en trazo grueso que marcan las zonas
con exceso de riesgo. El pardmetro de suavizacion es h=3km.
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Figura 10a. Estimacion del logaritmo del riesgo relativo de mortalidad por cancer de pleura
y peritoneo en la Comunidad de Madrid. 1991-1997. El pardmetro de suavizacién es
h=7km.
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Figura 10b. Estimacion del logaritmo del riesgo relativo de mortalidad por cancer de
peritoneo y pleura en la Comunidad de Madrid durante 1991-1997. Contornos de tolerancia

al 95% que marcan las zonas con exceso de riesgo. El parametro de suavizacion es h=7km.
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Figura 10c. Estimacion del logaritmo del riesgo relativo de mortalidad por cancer de
peritoneo y pleura en la Comunidad de Madrid durante 1991-1997, con superposicion de

contornos municipales. Contornos de tolerancia al 95% en trazo grueso que marcan las
zonas con exceso de riesgo. El parametro de suavizacion es h=7km.
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ANALISIS CLASICO. RESULTADOS

En la Tabla IV mostramos la distribucion de
casos y controles respecto a las variables
sexo, edad, municipios de residencia (con
5 0 mas casos), y estado civil. En esta ta-
bla también se muestra la estimacion del
cambio de riesgo por la proximidad de las
empresas del asbesto. La variable ha sido
tomada como 1/distancia siguiendo la re-
comendacion de Diggle. Como puede ver-
se, en ninguno de los municipios analiza-

dos se encuentra un patron de cambio de-
finido. Esto puede interpretarse como que
el lugar de residencia no tiene que ver con
los tumores de pleura y peritoneo.

En la figura 11 se muestra la ubicacién de
los casos de mesotelioma por sexos en la
Comunidad Autonoma. Se trata de defun-
ciones por cancer de pleura o peritoneo en
las que se hacia explicito el diagnéstico de
mesotelioma. Mientras que en el municipio
de Madrid el 27% (73/269) de los tumores

Tabla IV. Distribucién de casos y controles por sexo, edad, municipios y estado civil

(1zdistancia) cerca vs lejos3

Casos Controles Mesoteliomas? OR IC 95% OR IC 95%

Total 398 1499 116 0,976 0,846-1,126 1,031 0,813-1,308
Sexo

hombres 228 797 78 0,976 0,804-1,185 0,880 0,640-1,210

mujeres 170 702 38 0,974 0,789-1,204 1,332 0,926-1,916
Media de edad 66,7 74,8 64,5
Municipios?

Madrid (0796) 269 1103 73 1,032 0,882-1,207 1,021 0,768-1,356

Getafe (0650) 17 22 12 0,982 0,314-3,073 1,169 0,201-6,799

Méstoles (0920) 12 37 5 0,683 0,146-3,198 1,263 0,274-5,814

Alcorcon (0072) 9 32 3 0,551 0,081-3,756 1,905 0,203-1,783

Fuenlabrada (0587) 7 11 1 1,111 0,314-3,935

Leganes (0745) 9 32 2 0,001 0,000-1,277

Alcala Henares (0053) 5 34 0 -

Colmenar Viejo (0455) 5 2 0

SS de los Reyes (1343) + 3+4 7+9 1+1

Alcobendas (0066)

Resto 58 211 18
Estado civil

Solteros/as 38 (9.5) 180 (12.0)

Casados/as 264 (66.3) 765 (51.0)

Viudos/as 89 (22.3) 541 (36.1)

Separados legalmente 7 (1.8) 13 (0.9)

Divorciados/a 0 (0.0) 1(0.1)

1
2

Casos con mencion especifica a mesotelioma
Con al menos 5 casos

3 cerca = < 2 km; lejos = 2 km 0 mas

0 Cédigo municipal

OR = Odds ratio

IC 95% = Intervalo de confianza al 95%
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de pleura-peritoneo se especifica el diag-
néstico de mesotelioma en Getafe es el
70% (12/17). Considerando como casos
exclusivamente los mesoteliomas de pleu-
ra y peritoneo (datos no mostrados en la ta-
bla), en Madrid el OR para el inverso de la
distancia es 0,928 (IC 95% 0,668-1,290) y
en Getafe 0,656 (IC 95% 0,031-13,847).
En el andlisis cerca vs lejos las estimacio-
nes de las OR son 1,108 (IC 95% 0,675-
1,817)y 2,899 (IC 95% 0,257-32,653) pa-
ra Madrid y Getafe respectivamente.

En la Tabla V mostramos el andlisis de la
distancia minima a cada una de las 13 ubi-
caciones seleccionadas de empresas del
asbesto. Ninguna de las pruebas de incre-
mento del riesgo con la proximidad es es-
tadisticamente significativa.

Empresas OR IC 95%

1 0,840 0,648 - 1,088
2 1,111 0,787 - 1,568
3 0,916 0,621 - 1,352
4 1,355 0,186 - 9,850
5 0,016 0,000 - 227,725
6 2,567 0,371 - 17,781
7 1,098 0,709 - 1,700
8 1,039 0,446 - 2,421
9 1,146 0,103 - 12,707
10 2,813 0,033 - 237,527
11 1,404 0,528 - 3,734
12 0,682 0,240 - 1,941
13 2,961 0,779 - 11,250
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En la tabla VI mostramos informaciéon ano-
nimizada sobre las empresas relacionadas
con el asbesto en Madrid.

En la tabla VII presentamos la evaluacion
del riesgo relativo de residir en cada uno de
los municipios tomando al “resto” como re-
ferencia. Como puede observarse existe un
exceso de riesgo estadisticamente signifi-
cativo en Getafe y en Colmenar Viejo. Este
andlisis esta ajustado por edad, sexo, es-
tado civil, nivel de paro, analfabetos y ta-
mafo de hogar. Es interesante comprobar
la confirmacion de los resultados de la
comparacién de intensidades de analisis
de la mortalidad como proceso puntual y
este andlisis clasico por regresion logisti-
ca. La odds ratio obtenida para Getafe
cuando se consideran como casos exclusi-
vamente los que figura el dato histoldgico
de ‘mesotelioma’ en el certificado de de-
funcién es de 7,2. El riesgo es elevado en
ambos sexos, pero es mas alto en mujeres
aunque la estimacién es poco precisa, da-
do que el intervalo de confianza es muy am-
plio, pero estadisticamente significativa.

En la figura 12 se presentan las razones de
intensidad espacial de la mortalidad sélo
considerando los mesoteliomas. Estos ma-
pas apuntan al exceso de riesgo en Getafe
y en Boadilla del Monte aunque en este Ul-
timo municipio sélo residia un caso.

En la figura 13 se muestra la distribucion
de mesoteliomas de peritoneo y pleura en
la Comunidad Auténoma. La representa-
cién de los mesoteliomas de peritoneo tie-
ne importancia debido a que se ha publica-
do que los mesoteliomas de peritoneo
requieren exposiciones especialmente al-
tas al asbesto.
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Aplicacion de técnicas de andlisis espacial a la mortalidad por cancer en Madrid

Tabla VII. OR e intervalos de confianza al 95% asociados a residir en cada uno de los

municipios de Madrid tomando el ‘resto’ de municipios como referencia

Controles OR IC 95%
(exp/no exp)

Municipio Casos
(exp/no exp)

Madrid 269/129 11037396 0,725 0,540-0,972
Getafe 17/381 2271477 2,847 1,445-5,609
Méstoles 12/386 37/1462 0,906 0,450-1,827
Alcorcon 9/389 32/1467 0,962 0,439-2,111
Fuenlabrada 7/391 11/1488 1,812 0,668-4,914
Leganés 9/389 32/1467 1,009 0,459-2,217
Alcala 5/393 34/1465 0,598 0,227-1,581
Colmenar Viejo 5/393 2/1497 6,469 1,221-34,269
SS de los Reyes 7/391 16/1483 1,406 0,547-3,613
+ Alcobendas

Mesoteliomas?

Getafe 12/104 22/1477 7,215 3,197-16,281
hombres 7/71 13/784 4,366 1,609-11,852
mujeres 5/33 9/693 21,420 4,880-94,015

1 Se han excluido los casos en los que no se especificaba “mesotelioma”.
Estimaciones ajustadas por edad, sexo, estado civil, paro, analfabetismo y tamafio del hogar.

En la figura 14 se muestra la relacion, en el
grupo control, entre las variables socio-de-
mograficas obtenidas de las 3724 seccio-
nes censales incluidas en el estudio. Las
variables son: porcentaje de masculinidad
(hombres/mujeres x 100), proporcion de
reemplazamiento (pobl 15-39 afos/pobl
40-64 afos), proporcion de dependencia
((< 15 afios + > 64 afios)/poblacién de 15-
64 afios), proporcién de analfabetismo
(pobl analfabeta/pobl nacida antes de
1986), proporcion de actividad (pobl acti-
va/ pobl de 16 afios y mas), proporcion de
ocupacion (pobl ocupada/pobl activa), pro-
porcion de paro (parados/pobl activa) y pro-
medio de personas por hogar. La figura
muestra las nubes de puntos que relacio-
nan todas las parejas de variables. En re-
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sumen, pueden verse de forma gréfica las
relaciones logicas entre mayor proporcion
de poblaciéon dependiente y menos pobla-
cién activa, la relacion entre analfabetismo
y paro, la mayor proporcién de poblacion
activa y porcentaje de masculinidad.

En la figura 15 mostramos ademas me-
diante una funcion de suavizacion la rela-
cién entre las variables edad, analfabetos,
paro y tamafio del hogar y el riesgo de mo-
rir por un tumor de pleura-peritoneo.

El riesgo parece incrementarse en relacion
con los niveles altos de paro y analfabetis-
mo y disminuir con la edad a la defuncién y
el tamafio del hogar.



Mortalidad por cancer de peritoneo y pleura en Madrid
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Aplicacion de técnicas de analisis espacial a la mortalidad por cancer en Madrid

Figura 12a. Estimacioén del logaritmo del riesgo relativo de mortalidad por mesotelioma.

Area metropolitana de Madrid. 1991-1997. El pardmetro de suavizacién es h=3km.
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Mortalidad por cancer de peritoneo y pleura en Madrid

Figura 12b. Estimacion del logaritmo del riesgo relativo de mortalidad por mesotelioma.
Area metropolitana de Madrid. 1991-1997. Contornos de tolerancia al 95% en trazo grueso

gue marcan las zonas con exceso de riesgo. El parAmetro de suavizacién es h=3km.
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Aplicacion de técnicas de analisis espacial a la mortalidad por cancer en Madrid

Figura 12c. Estimacién del logaritmo del riesgo relativo de mortalidad por mesotelioma con
superposicion de contornos municipales. Area metropolitana de Madrid. 1991-1997.

Contornos de tolerancia al 95% en trazo grueso que marcan las zonas con exceso de
riesgo. El parametro de suavizacion es h=3km.
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Mortalidad por cancer de peritoneo y pleura en Madrid

Figura 15. Estimacion no-paramétrica del riesgo de morir por un tumor de pleura-peritoneo

en funcién de la edad, porcentaje de analfabetos, parados y tamafo medio del hogar.
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Utilidad de la codificacién de las causas multiples en los BED

UTILIDAD DE LA CODIFICACION DE LAS CAUSAS

DIFERENCIAS DE PATRONES
ESPACIALES ENTRE MENCIONES
Y CAUSA BASICA DE DEFUNCION

Hemos seleccionado los tumores de encéfa-
lo (CIE: 191), linfomas de Hodgkin (CIE: 201)
y linfomas no hodgkinianos (CIE: 200, 202)
para comprobar las diferencia en el patron
espacial que surgen de utilizar la causa ba-
sica de defuncién o las menciones a esa
causa en los certificados de defuncion.

Rabrica CIE 496 1519 1950
Numero de casos 3 1 1

1991

MULTIPLES EN LOS BED

Cancer de encéfalo

Para comprobar las diferencias en el patrén
empleamos la diferencia de funciones K(s)
en ambas situaciones. En la figura 16 mos-
tramos el cancer de encéfalo.

El numero de menciones/causas es
1648/1586 (1,04). No se observan dife-
rencias entre ambos criterios. El patron es
opuesto a la agregacion de casos. La agre-
gacion de la poblacién (grupo control) es
muy superior a la que tienden a presentar
los casos de cancer de encéfalo. La dife-
rencia entre ambos criterios son 62 certifi-
cados gque en su mayoria corresponden a la
rubrica 279.5 (Sida).

2500 2795 4019 4149 4939
2 51 1 1 1

Figura 16. Cancer de encéfalo. Diferencias de funciones K para Madrid (area metropolita-

na) a las distancias 0-1000 metros.

Menciones CIE:191. Funcién D(K) e IC 95%

Causa basica CIE:191. Funcién D(K) e IC 95%

2*10%5

-2*10°5

T
[o] 200 400 800 800 1000

T T T T T
[o] 200 400 600 800 1000
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Aplicacion de técnicas de andlisis espacial a la mortalidad por cancer en Madrid

Linfoma de Hodgkin

En la figura 17 mostramos el linfoma de
Hodgkin. El nimero de menciones/causas
es 314/293 (1,07). No se aprecian dife-
rencias en el patrén entre ambos criterios.

Rubrica CIE 185 1629
NUmero de casos 1 1 1

1643 2028 2050 2795

Como en el caso anterior la agregacion del
grupo control es superior a la que muestran
los casos de linfoma de Hodgkin. También
como en el caso anterior la mayor parte de
causas basicas en la diferencia de criterios
corresponde a 279.5.

3229 4571 5751 7958
1 10 1 1 1 3

Figura 17. Linfoma de Hodgkin. Diferencias de funciones K para Madrid (area metropolita-

na) a las distancias 0-1000 metros.

Menciones CIE:201. Funcion D(K) e IC 95%

(
0 2*10"5 6*10%5
i
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Causa basica CIE:201. Funcion D(K) e IC 95%
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Linfomas no hodgkinianos

En este tumor existen mayores diferencias
entre menciones/causas 3429/3126
(1,10). Como en los casos anteriores las
diferencias corresponden a 279.5 (249 ca-
sos). Este tumor si muestra un patrén de
agregacion espacial en el rango de 0-400
metros. En la figura 18 se muestran las

Rubrica CIE 119 270 1177 1460
Namero de casos 2 2 2 2
Rubrica CIE 2080 2795 2849 3074
Namero de casos 2 249 2 1
Rubrica CIE 5579 5609 5715 7331
Ndmero de casos 2 2 4 2

150

323

funciones por separado y en el mismo gra-
fico en la figura 19. Es interesante obser-
var que la agregacion de casos parte des-
de O metros. Esto indica la coincidencia
espacial de algunos casos. Es decir que en
los afios de estudio hay casos de LNH que
residian en el mismo edificio o edificios co-
lindantes en una frecuencia superior a la
de las defunciones en general.

9 1519 1590 1629 1899 1910 2019
2 2 3 2 2 4 1
9 3429 4149 4254 4409 4532 4939
2 2 4 3 2 2 2

Figura 18. Linfomas no hodgkinianos. Diferencias de funciones K para Madrid (area metro-

politana) a las distancias 0-1000 metros.

Menciones CIE:200, 202. Funcion D(K) e IC 95% Causa basica CIE:200,202. Funcién D(K) e IC 95%

(
-10%5 0 10°5  2*10%5
| | |
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Aplicacion de técnicas de andlisis espacial a la mortalidad por cancer en Madrid

Figura 19. Linfomas no hodgkinianos. Diferencias de funciones K en menciones y causa béa-

sica de defuncion.

LNH Menciones y c.basica. Funcion D(K) e IC 95%

— menciones
= c.basica

105 2"10"5

Di(s)
g
|

-10*5
I

-3*10"5

La comparacion que se hace con esta téc-
nica es una comparacién cruda. Puede te-
ner interés explorar las diferencias al me-
nos por grupos de edad. A la vista de estos
resultados, para el estudio de patrones de
agregacion, al menos en los tumores con-
siderados, es indiferente usar menciones o
causa basica.
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&00 800 1000

Esta técnica parece muy eficiente para la
exploracién sistematica de agregaciones
por utilizar un danico grupo control que
muestre la distribucion de la poblacion. Si
bien el grupo control puede ser insufi-
ciente en el caso de los linfomas no hodg-
kinianos (3429 casos frente a 1500 con-
troles).
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Los linfomas no hodgkinianos muestran un
patron de agregacion en Madrid que mere-
ce ser estudiado debido a la importancia
gue ha adquirido este tumor. Este patron

parece independiente de la mortalidad por
SIDA, ya que no existen practicamente di-
ferencias entre el estudio de menciones y
causas basicas.
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Discusién

La georreferenciacion de los domicilios de
residencia de los fallecidos afiade una nue-
va dimensién al estudio de la mortalidad.
Las principales ventajas son la flexibilidad
gue proporciona para las agrupaciones de
casos y codificaciones posteriores y la
eficiencia de todo el proceso. La georre-
ferenciacion es un procesamiento informa-
tico posterior al registro de la mortalidad.
Esta informacién, importada por cualquier
SIG, puede vincularse a cualquier otro fi-
chero que contenga limites geograficos con
independencia de su nivel (municipio, sec-
cién censal, etc) o estructura. Esto puede
suponer un cambio cualitativo en el estudio
de la mortalidad o morbilidad.

Este estudio ha mostrado, con un disefio
caso-control, 1) una agregacion de casos
de cancer de pleura-peritoneo en el rango
de distancias de 200-400 metros en la
Comunidad de Madrid, 2) una agregacion
de casos de cancer de pleura-peritoneo en
el municipio de Getafe, 3) un exceso de
riesgo de muerte por mesotelioma en el
municipio de Getafe.

Aunque el planteamiento de este estudio
era fundamentalmente exploratorio, pues
creemos que es el primero de su natura-
leza que se realiza en Madrid, y sus re-
sultados son prometedores, es conve-

DISCUSION

niente discutir algunos aspectos de su di-
sefo.

La seleccién del grupo control buscaba co-
nocer la heterogeneidad espacial de la mor-
talidad, es decir, poder extraer del andlisis
la distribucion de la poblacién. Por ello se
hizo mediante un muestreo estratificando
Unicamente por afio de defuncién y sexo.
En este grupo control no se han excluido
patologias, lo que podria estar incluyendo
algun tipo de sesgo, que habria que revelar.
El andlisis empleado mediante la diferencia
de funciones K en casos y controles y la ra-
z6n de intensidades, es un andlisis crudo y
los resultados podrian estar alterados por
la presencia de variables de confusién im-
posibles de controlar. Sin embargo, el ana-
lisis por municipios de residencia emplean-
do regresion logistica, que si contempla la
existencia de variables de confusion, apun-
ta también hacia el incremento del riesgo
en el municipio de Getafe.

Respecto a la obtencién de las coordena-
das topograficas de los domicilios desco-
nocemos la precision de esta estimacion
aunque, como ya comentamos, parece Su-
ficiente para los andlisis espaciales. Otra
forma de validacion podria ser comparar la
seccion censal a la que pertenecen los do-
micilios y la asignada mediante el SIG. Este
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Aplicacion de técnicas de andlisis espacial a la mortalidad por cancer en Madrid

procedimiento posiblemente requeriria ac-
ceder al censo y a los identificadores del
registro de mortalidad, por lo que no puede
hacerse de forma inmediata.

La libreria Splancs?? es un instrumento
imprescindible para el estudio de la morta-
lidad como proceso puntual. Los procedi-
mientos utilizados en esta monografia no
estan disponibles en los paquetes estadis-
ticos estandar. El analisis espacial requiere
programas graficos sofisticados para gene-
rar rapidamente y de forma muy flexible los
mapas de puntos de casos y controles, los
graficos de contornos o los mapas temati-
cos. Generalmente los SIG permiten estas
funciones gréficas, pero carecen de las fun-
ciones analiticas. Rowlingson y Diggle en
1991 desarrollaron en la Universidad de
Lancaster la libreria Splancs para el paque-
te estadistico S. Esta libreria ademas de
las funciones analiticas, contiene otras fun-
ciones basicas pero de gran utilidad, como
la posibilidad de definir poligonos emplean-
do el ratdn, seleccionar puntos en un area,
hacer un ‘zoom’ de una porcion de un ma-
pa o representar mapas. La libreria
Splancs esta accesible en
(http://www.maths.lancs.ac.uk/~row-
lings/Splancs/

y una version para Windows95 en
http://www.maths.lancs.ac.uk/~row-
lings/Splancs/Florida/

También esta disponible una version para R
(programa similar a S pero de dominio pu-
blico bajo licencia GNU),
http://cran.r-project.org

Existen otras librerias para analisis espacial
como el médulo Spatial-Stat de S-Plus, o la li-
breria Sm de Bowman y Azzalini?3, La libre-
ria Spatial-stat, aunque es la mas completa,
no contiene funciones para el andlisis de es-
tudios de casos y controles como proceso
puntual y por tanto no ha sido utilizada en es-
te estudio. La libreria Sm acomparia al exce-
lente libro de Bowman y Azzalini sobre técni-
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cas de suavizacién en analisis de datos. En
el texto citado pueden encontrarse ejemplos
del analisis de un estudio caso-control sobre
cancer de laringe en el entorno de una inci-
neradoray los ‘scripts’ que generan los gréfi-
cos y figuras. Nosotros hemos aplicado es-
tas funciones en nuestro estudio obteniendo
las figuras 20y 21. En la figura 20 se mues-
tran las ‘superficies’ de distribucién del ries-
go relativo (arriba) y su logaritmo (abajo). En
la 21 estarepresentada la superficie de dife-
rencia de densidades espaciales estandari-
zadas (densidad/error estandar) y lo mismo
mediante un ‘contour plot’ marcando las iso-
lineas que limitan los excesos y defectos de
riesgo. En el caso del cancer de pleura tam-
bién parecen apuntar hacia las mismas are-
as que en el andlisis ya presentado. Las figu-
ras tridimensionales, aunque muy
espectaculares, no siempre son faciles de
interpretar y no parecen mas utiles que los
graficos en dos dimensiones. Su empleo se
enmarca sobre todo en la exploracion grafica
de datos. En la figura 22 mostramos una re-
presentacion de las isolineas del logaritmo
del riesgo relativo en toda la comunidad au-
tébnoma aplicando también las funciones de
Bowman y Azzalini.

En la figura 23 se presentan los resultados
del ajuste de un modelo de regresién logis-
tica en el que la variable central de analisis
es una suavizacion de la posicién (coorde-
nadas x,y) de casos y controles, solamente
para el municipio de Madrid. La represen-
tacién de arriba es pues la superficie que
dibuja la odds ratio suavizada y la de abajo
lo mismo pero ajustada por edad. Ambas
imagenes son muy similares. Nétese que la
imagen ha sido girada 180° para que la zo-
na sur de mayor riesgo no ocultara la zona
norte. Los parametros de suavizacion
empleados han sido los que proporciona
por defecto la funcién loess (lo()). En la fi-
gura 24 mostramos lo mismo pero amplia-
do a algunos municipios del area metropo-
litana y Unicamente para los mesoteliomas.



Discusién

En estas imagenes el patron norte sur es
mucho mas evidente. Sin embargo, en la
imagen tridimensional se hace mas dificil
detectar las areas a que corresponden las
zonas de mayor riesgo. La solucion seria
hacer un gréfico de contornos con estos re-
sultados.

En el andlisis de las distancias a las indus-
trias no se han encontrado resultados po-
sitivos. Ello apuntaria a que la via de expo-
siciobn es ocupacional y no afecta al
ambiente de su entorno geogréfico.
Aunqgue, en general, la poblacion tiende a
buscar un lugar de residencia préximo a su
lugar de trabajo ello no siempre es asi.

Los resultados de la exploracién grafica del
patrén espacial y del analisis de municipios
sefialan a Getafe como un area de mayor
riesgo, sobre todo para los mesoteliomas.
En este municipio esta ubicada la impor-
tante empresa Uralita en una zona indus-
trial algo alejada del nucleo de poblacion.
Esta empresa esta relacionada con la fa-
bricacion de fibrocemento y aislamientos.
El grupo Uralita en 1998 tenia 5387 em-
pleados y una facturacion superior a los
140.000 millones de pesetas. La plantilla
de la instalacion de Getafe es de 228 tra-
bajadores. En la informacion publicada
(1999) por la empresa se comenta que co-
mo consecuencia de la nueva regulacion
del amianto en la Unién Europea, se ha
puesto en marcha un proceso de transfor-
macion hacia tecnologia sin amianto.

La circunstancia de que se hayan certificado
5 casos de mesotelioma en mujeres en el
municipio de Getafe aconsejaria, en primer
lugar y antes de pensar en formas de expo-
sicion no ocupacional, tratar de confirmar ca-
SO a caso la precision de la informacién con-
signada en esos BED. Este comentario esta
fundamentado en comprobaciones prelimi-
nares realizadas por el Registro de
Mortalidad que ha hecho sospechar la exis-

tencia de errores en la informacién conteni-
da en algunos de los BED en los que figura
este literal.

La gran mayoria de los mesoteliomas son
causados por asbestos y la mayor inciden-
cia en hombres indica que en su mayor par-
te son debidos a exposicién ocupacional
mas que a otras exposiciones ambienta-
les(18), La exposicion inicial de la mayor par-
te de los pacientes con mesotelioma se
produjo 30 afios antes de su diagnostico.
La tasa actual de mortalidad es un indica-
dor de la exposicién en afios anteriores. El
reciente trabajo de Peto y Decarli analiza la
previsible evolucién de la epidemia de me-
soteliomas en Europa y comentan que en
los proximos 20 afios se duplicard el nu-
mero de casos pasando de 5000 en 1998
a unos 9000 sobre el afio 2018 disminu-
yendo posteriormente(18),

Algunos estudios han mostrado la aso-
ciacién entre exposicién doméstica a as-
besto y mesoteliomas, lo que ha sido un ar-
gumento mas para la eleccion del tema de
estudio. Mientras que la prevencion es ab-
solutamente la estrategia mas efectiva pa-
ra el control de los riesgos del asbesto, es
una realidad que vamos a tener que afron-
tar un creciente numero de casos de me-
soteliomas en el futuro.

El proceso de analisis espacial en epide-
miologia ambiental tiene tres componen-
tes: la deteccion de clusters, las interac-
ciones temporo-espaciales y los riesgos
derivados de fuentes conocidas de conta-
minacién. Las dos primeras son de natura-
leza descriptiva y exploratoria. Pero la ter-
cera tiene una naturaleza mas analitica y
confirmatoria. Una vez que se conoce que
una o unas areas contienen una agregacion
de casos y existe la sospecha de que un fo-
co contaminante tiene alguna relacion, pue-
de generarse una hipotesis y ponerla a
prueba estudiando la fuerza de la aso-
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ciacién entre la enfermedad y la exposicion
al foco@¥. Sin embargo, en estos estudios
confirmatorios es critico disponer de una
variable de exposicién que vaya mas alla de
la distancia al foco. En este contexto, dis-
poner de datos de inmision para poder ha-
cer un analisis posterior sobre variables de
exposicion reales adquiere gran importan-
cia, sobre todo si de esos resultados van a
derivarse medidas de intervencion.

Los métodos de georreferenciacién, en ge-
neral tienen una gran precision. Ello hace
gue disponiendo de un SIG y conociendo
las coordenadas de los domicilios, teorica-
mente se pueda reconstruir la direccién,
ocasionando un posible problema de confi-
dencialidad. Las soluciones que se podrian
apuntar son el enmascaramiento de las co-
ordenadas eliminando parte de su preci-
sion. Por ejemplo, proporcionar las coorde-
nadas en decametros enteros o afadir
digitos aleatorios a las coordenadas sin
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desvirtuar su localizaciéon. El ‘enmascara-
miento’ de la ubicacién real, por otra parte,
podria tener la consecuencia de asignar a
secciones censales incorrectas a los ca-
sos. Sin embargo creemos que la confi-
dencialidad no debe llegar a ser un argu-
mento para denegar la utilizacion de la
informacién georreferenciada con fines de
investigacion en salud publica.

Por ultimo comentar que el estudio de los
mesoteliomas en Madrid seria mas produc-
tivo si se estudiase la incidencia. En la mor-
talidad desconocemos el grado de subdiag-
néstico con el que contamos. En Europa la
razén de casos de muerte por cancer de
pleura/mesotelioma es de 1,6(18), mientras
que en nuestro estudio es de 3,4. Poder
contar con un registro de cancer poblacio-
nal en la Comunidad de Madrid seria de
una ayuda inestimable, aunque es notoria
la dificultad para su establecimiento dada
la diversidad asistencial de la region.
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Figura 20. Mortalidad por cancer de pleura y peritoneo en la Comunidad de Madrid, 1991-
1997. Representacién en tres dimensiones de los patrones de distribucion del riesgo

relativo de muerte (arriba) y su logaritmo (abajo).
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Figura 21. Mortalidad por cancer de pleura y peritoneo en la Comunidad de Madrid, 1991-
1997. Representacion de la superficie que muestra la diferencia estandarizada de
densidades (arriba) en tres dimensiones y el ‘contour plot’ (abajo).
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Figura 22. Mortalidad por cancer de pleura y peritoneo en la Comunidad de Madrid, 1991-
1997. Representacion del logaritmo del riesgo relativo estimado mediante suavizacion
kernel.
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Figura 23. Estimacién del logaritmo de la odds ratio de mortalidad por cancer de peritoneo
y pleura en el municipio de Madrid, 1991-1997. Estimacién obtenida mediante un modelo
GAM de regresion logistica que incluye la posicion (x,y) (grafico de arriba) y la posicion y

la edad (abajo). La imagen ha sido rotada 180° para permitir apreciar el patron norte-sur.
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Discusién

Figura 24. Estimacién del logaritmo de la odds ratio de mortalidad por cancer de peritoneo
y pleura en los municipios de Madrid, Getafe, Mdéstoles, Alcorcén, Fuenlabrada y Leganés,
1991-1997. Estimacién obtenida mediante un modelo GAM de regresion logistica que

incluye la posicion (x,y) (gréfico de arriba) y la posicion y la edad y sexo (abajo). La imagen
ha sido rotada 180° para permitir apreciar el patron norte-sur.
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Conclusién

Resumiendo, este informe muestra:

1.

La existencia de una agregacion de
casos de pleura-peritoneo y posible-
mente mesoteliomas en el municipio
de Getafe, detectado empleando da-
tos del Registro de Mortalidad, apo-
yaria la realizacién de las siguientes
acciones: 1) una confirmacion caso a
caso de la precision de los BED con
este diagnostico y 2) en caso de que
el resultado fuese positivo, la realiza-
cion de un estudio de casos y contro-
les para conocer el origen de este re-
sultado.

Una posible agregacién de casos de
linfomas no hodgkinianos en el area
metropolitana que mereceria un estu-
dio especifico.

Una aproximacion al analisis de la
mortalidad empleando la informacién
espacial registrada. Las ventajas de
este enfoque son:

Su flexibilidad.

Utilidad como herramienta explorato-
ria.

Su bajo coste (eficiencia).

La integracion de dos é&reas ya pre-

CONCLUSIONES

sentes en el Instituto de Estadistica
(SIG y registro de mortalidad) que pue-
de afiadir una nueva rentabilizacion
cientifica a su uso.

Posibles inconvenientes son:

La posibilidad de detectar problemas
donde no los haya.

Problemas relacionados con la confi-
dencialidad de los registros.

Una nueva linea de trabajo para la cudl
el Instituto de Estadistica de la
Comunidad de Madrid ya tiene monta-
da la infraestructura necesaria.

En los estudios espaciales, al menos
en las causas consideradas, parece
indiferente analizar menciones o cau-
sa basica de defuncion.

Por Gltimo, insistir una vez mas en la
necesidad de contar con registros de
cancer poblacionales que permitan co-
nocer la incidencia de la enfermedad y
gue sirvan de soporte a la investiga-
cién. La ampliacion de las explotacio-
nes de la informacion de los registros
a terrenos como la vigilancia ambien-
tal les confiere un nuevo interés.
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