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RESUMO 

INTRODUCIÓN: 
A esclerose múltiple (EM) é unha enfermidade crónica e potencialmente 
incapacitante que afecta a persoas novas. Coñecer a súa frecuencia é 
fundamental para unha axeitada planificación sanitaria.  
 
OBXECTIVO: 
Analizar a frecuencia e as características clínico-demográficas da EM no 
concello de Santiago de Compostela. Tamén se pretenden estudar as 
variacións temporais da enfermidade comparando os resultados do estudo 
actual cos obtidos no ano 2003. 
 
MÉTODO: 
Estudáronse os doentes residentes no concello de Santiago de Compostela. 
Os casos foron identificados a partires de múltiples fontes (rexistros 
hospitalarios, atención primaria, asistencia médica privada e asociacións de 
doentes). O día de prevalencia foi o 31 de decembro de 2015. A incidencia 
calculouse para o período 2010-2015.  
 
RESULTADOS: 
A prevalencia foi de 152 casos/100.000 habitantes, a incidencia de 8 
casos/100.000 habitantes/ano e a taxa de letalidade anual do 0.69%. A ratio 
muller: varón foi de 1.84 e a idade ó primeiro síntoma de 32.23 anos. O 
97.24% dos doentes teñen nacionalidade española. O 75.17% foron formas 
EMRR, o 16.55% formas EMSP, o 7.59% formas EMPP e o 0.69% formas 
EMPR. As formas familiares supuxeron un 7.59% do total. A EDSS media 
foi de 2.82. O 62.76% recibiron tratamento, deles, o 64.83%  empregou 
fármacos de primeira liña e o 31.86% de segunda liña. Existe un retardo de 
3.12 anos no diagnóstico e de 1.96 años no comezo do tratamento.  
 
CONCLUSIÓNS: 
A prevalencia e a incidencia rexistradas en Santiago de Compostela son as 
máis altas publicadas en España, e converten a este concello nunha área de 
alto risco de EM. Nos últimos 12 anos, a prevalencia duplicouse e a 
incidencia incrementouse nun 50%. 
 
PALABRAS CHAVE: esclerose múltiple, epidemioloxía, prevalencia, 
incidencia, variacións temporais. 

 



  



 

RESUMEN 

INTRODUCCIÓN: 
La esclerosis múltiple (EM) es una enfermedad crónica y potencialmente 
incapacitante que afecta a sujetos jóvenes. Conocer su frecuencia es 
fundamental para una correcta planificación sanitaria.  
 
OBJETIVO: 
Analizar la frecuencia y las características clínico-demográficas de la EM en 
el ayuntamiento de Santiago de Compostela. También se pretende estudiar 
las variaciones temporales de la enfermedad comparando los resultados del 
estudio actual con los obtenidos en el año 2003. 
 
MÉTODO: 
Se estudiaron los pacientes residentes en el ayuntamiento de Santiago de 
Compostela. Los casos se identificaron a partir de múltiples fuentes 
(registros hospitalarios, atención primaria, asistencia médica privada y 
asociaciones de enfermos). El día de prevalencia fue el 31 de diciembre de 
2015. La incidencia se calculó para el periodo 2010-2015.  
 
RESULTADOS: 
La prevalencia fue de 152 casos/100.000 habitantes, la incidencia de 8 
casos/100.000 habitantes/año y la tasa de letalidad anual del 0.69%. La ratio 
mujer: varón fue de 1.84 y la edad al primer síntoma de 32.23 años. El 
97.24% de los pacientes tenían nacionalidad española. El 75.17% fueron 
formas EMRR, el 16.55% formas EMSP, el 7.59% formas EMPP y el 0.69% 
formas EMPR. Las formas familiares suponían un 7.59% del total. La EDSS 
media fue de 2.82. El 62.76% recibían tratamiento, de ellos, el 64.83% 
utilizaba fármacos de primera línea y el 31.86% de segunda línea. Existía un 
retraso de 3.12 años en el diagnóstico y de 1.96 años en el inicio del 
tratamiento.  
 
CONCLUSIONES: 
La prevalencia y la incidencia registradas en Santiago de Compostela son las 
más altas publicadas en España, y convierten a este ayuntamiento en un área 
de alto riesgo de EM. En los últimos 12 años, la prevalencia se duplicó y la 
incidencia se incrementó en un 50%. 
 
PALABRAS CLAVE: esclerosis múltiple, epidemiología, prevalencia, 
incidencia, variaciones temporales. 



 

  



 

ABSTRACT 

INTRODUCTION: 
Multiple Sclerosis (MS) is a chronic and disabling disease that starts in 
young adults. Knowing its frequency is mandatory in order to achieve an 
appropriate sanitary care planning.  
 
OBJECTIVE: 
To analyze the frequency and the clinical and demographic characteristics of 
MS in the district of Santiago de Compostela. Additionally, the temporal 
variations will be studied in contrast with the results of a previous study 
conducted in 2003. 
 
METHODS: 
The patients living in the district of Santiago de Compostela were studied. 
The cases were identified from several sources (hospital registries, general 
practitioners, private assistance and patients associations). The prevalence 
day was December 31st, 2015. The incidence was obtained from the period 
2010-2015.  
 
RESULTS: 
The prevalence was 152 cases/100.000 inhabitants, the incidence of 8 
cases/100.000 inhabitants/ year and yearly lethality rate of 0.69%. The 
female: male rate was 1.84 and the year at the first symptom was 32.23 year. 
97.24% had Spanish nationality. Clinical types were RRMS in 75.17%, 
SPMS in 16.55%, PPMS in 7.59% and PRMS in 0.69%. There were a 7.59% 
of familial cases. The mean EDSS was 2.82. Any disease-modifying 
treatment was administered to 62.76% of MS patients, among them, 64.83% 
used first-line drugs and 31.86% second-line drugs. The diagnosis was 
delayed in 3.12 years and the treatment in 1.96 years.  
 
CONCLUSIONS: 
The prevalence and incidence in Santiago de Compostela were the highest 
published in Spain and therefore this is a high-risk area. In the last 12 year, 
the prevalence becomes double and the incidence increased by 50%.   
 
KEYWORDS: multiple sclerosis, epidemiology, prevalence, incidence, 
temporal trends.  



 
 



Abreviaturas 

ABREVIATURAS 
BOC: bandas oligoclonales 

CIS: síndrome clínico aislado 

DM: diabetes mellitus 

DS: desviación estándar 

EM: esclerosis múltiple 

EMPP: esclerosis múltiple primaria progresiva 

EMPR: esclerosis múltiple progresiva remitente 

EMRR: esclerosis múltiple remitente recurrente 

EMSP: esclerosis múltiple secundaria progresiva 

FA: fibrilación auricular 

HR: hazard ratio 

HTA: hipertensión arterial 

LCR: líquido cefalorraquídeo 

MAGNIMS: European Magnetic Imaging in Multiple Sclerosis 

OMS: Organización Mundial de la Salud 

PE: potenciales evocados 

RM: resonancia magnética 

RR: riesgo relativo 

SNC: Sistema nervioso central 

TAB: tasa anualizada de brotes 

TC: tomografía computarizada 

UV: ultravioleta 

VEB: virus de Epstein-Barr 
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Introducción 

1. ESCLEROSIS MÚLTIPLE 
 
1.1. DEFINICIÓN 

 
 La esclerosis múltiple (EM) es una enfermedad inflamatoria y 
desmielinizante que afecta de forma selectiva al sistema nervioso 
central (SNC) [1].  
 
 La etiología es desconocida y en su patogenia intervienen 
procesos inflamatorios y neurodegenerativos. En individuos 
genéticamente predispuestos, la exposición a uno o varios factores 
ambientales aún no identificados, pone en marcha una respuesta 
inflamatoria autoinmune que ocasiona desmielinización y daño 
axonal. Dependiendo de la localización y la intensidad de ese daño, la 
conducción nerviosa se ve enlentecida o interrumpida y  aparecen 
manifestaciones clínicas. Existen mecanismos fisiológicos que limitan 
la extensión y la duración de la inflamación. Estos procesos 
antiinflamatorios,  junto con la neurorreparación, son los responsables 
de la desaparición de los síntomas [1].  

 
A largo plazo, la inflamación mantenida, la saturación de los 

mecanismos de reparación y la puesta en marcha de un proceso 
neurodegenerativo ocasionan un daño permanente y síntomas 
irreversibles [1].   
 
 
1.2. FORMAS CLÍNICAS 
 
 El curso clínico de la EM es muy heterogéneo. La mayoría de los 
pacientes sufren brotes, es decir, la aparición aguda de síntomas y 
signos neurológicos que tienen una duración y un grado de  
recuperación variables. En otros casos, la enfermedad cursa con 
síntomas insidiosos y lentamente progresivos que pueden aparecer de 
forma aislada o simultánea con los brotes [2].  
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 Un brote es la manifestación clínica de la inflamación aguda del 
SNC y se define por la aparición, reaparición o empeoramiento de 
síntomas neurológicos que se instauran de forma subaguda, progresan 
lentamente hasta estabilizarse y posteriormente se recuperan de forma 
total o parcial. Los brotes deben tener una duración superior a 24 
horas y deben estar separados del previo por al menos un mes [3]. 
 
 La progresión se define como el empeoramiento de síntomas 
neurológicos mantenido durante un periodo de 6 ó 12 meses. Es la 
expresión clínica del proceso neurodegenerativo [3].   
 

En el año 1995 se reunió un panel de expertos en EM con la 
finalidad de definir las formas clínicas de la enfermedad. La 
clasificación propuesta por este grupo distingue los siguientes 
fenotipos: EM remitente recurrente (EMRR), EM primaria progresiva 
(EMPP),  EM secundaria progresiva (EMSP) y EM progresiva  
remitente (EMPR) [2].  

 
La EMRR se caracteriza por la presencia de brotes que pueden ir 

seguidos de una recuperación completa o parcial. En esta forma 
clínica no existe progresión de la discapacidad entre los brotes. Tras 
años de evolución de la enfermedad, los pacientes con EMRR pueden 
asociar discapacidad progresiva sin relación con los brotes. Cuando 
esto sucede se habla de EMSP [2]. 

 
La EMPP se define por la progresión lenta y continua de 

discapacidad desde el inicio. Durante la evolución pueden observarse 
temporadas de relativa estabilidad clínica o incluso de cierta mejoría. 
Los síntomas pueden fluctuar en intensidad pero no hay brotes [2].  

 
Existe un subgrupo de pacientes que debutan con progresión de la 

discapacidad desde el inicio, pero que asocian brotes durante la 
evolución. Esta forma clínica se conoce como EMPR [2].  

 
Esta clasificación  gozó de una gran aceptación por parte de la 

comunidad científica y a día de hoy se utiliza en la práctica clínica 
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habitual, en investigación y por las autoridades reguladoras a la hora 
de aprobar el uso de nuevos fármacos [4].  

 
En el año 2011, se reunió de nuevo un comité de expertos para 

actualizar la definición de los fenotipos de la EM integrando los 
avances científicos en biomarcadores y neuroimagen. Los autores 
mantienen tres de las formas clínicas propuestas previamente: EMRR, 
EMPP y EMSP. Recomiendan además hacer mención de la actividad 
y la progresión, aspectos de gran relevancia en el pronóstico y en la 
respuesta al tratamiento.  La actividad puede ser clínica o radiológica 
y se define como la presencia de brotes,  la aparición de nuevas 
lesiones, el aumento de tamaño de lesiones previas o la presencia de 
lesiones con captación de contraste. La progresión de discapacidad 
debe medirse anualmente [4].  

 
Teniendo en cuenta estas dos variables las formas clínicas 

posibles son: EMRR activa, EMRR inactiva, EMPP activa con 
progresión, EMPP activa sin progresión, EMPP inactiva con 
progresión, EMPP inactiva sin progresión, EMSP activa con 
progresión, EMSP activa sin progresión, EMSP inactiva con 
progresión y EMSP inactiva sin progresión [4]. 
 
 
1.3. DIAGNÓSTICO 
 
 1.3.1. CRITERIOS DE CHARCOT Y MARBURG 
 
 Los primeros criterios diagnósticos hacían referencia a una tríada 
de síntomas y signos. Charcot propuso la combinación de nistagmo, 
temblor de intención y palabra escándida. Por su parte, Marburg 
incluyó el signo de Uhtoff, la ausencia de reflejos abdominales y la 
presencia de signos de afectación del tracto piramidal [5]. 
 
 Ambos criterios carecían de especificidad y sensibilidad. No 
permitían identificar a todos los enfermos ni excluir otras 
enfermedades del SNC [5]. 
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1.3.2. CRITERIOS DE ALLISON Y MILLAR 
 

En el año 1954, Allison y Millar, propusieron una clasificación 
diagnóstica en la que diferenciaban formas de EM temprana, formas 
probables y formas posibles [6]. 
 
 Las formas tempranas hacían referencia a los pacientes que no 
tenían signos físicos pero que tenían una historia reciente de síntomas 
remitentes. Consideraron formas posibles aquellas en las que existía 
un curso clínico progresivo o estable, con hallazgos en la exploración 
sugestivos de EM, pero sin evidencia suficiente de lesiones 
diseminadas en el SNC. Para el diagnóstico de una forma probable era 
necesaria la presencia de signos físicos que sólo fuesen explicables 
por múltiples lesiones [5].  
 
 Estos criterios presentaban una gran variabilidad interobservador 
y una precisión diagnóstica del 66% en casos confirmados por estudio 
histológico. Los propios autores señalaron que sólo debían ser 
utilizados por clínicos expertos y que no eran apropiados para la 
realización de estudios epidemiológicos [5].  
 
 

1.3.3. CRITERIOS DE SCHUMACHER  
  

En el año 1965, se reunió un panel de expertos liderados por 
Schumacher con el fin de homogeneizar el diagnóstico en los distintos 
centros y facilitar la realización de ensayos clínicos [7].  
 
 Consideraron que los pacientes con EM clínicamente definida 
debían tener una edad comprendida entre 10 y 50 años, afectación 
objetiva de dos o más áreas de la sustancia blanca del SNC y al menos 
dos episodios de más de 24 horas de duración separados por al menos 
un mes o una progresión mayor a 6 meses, en ausencia de una mejor 
explicación para sus síntomas [7].  
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 Estos criterios no permitían diagnosticar a muchos pacientes con 
EM, pero estaban orientados a la investigación y se convirtieron en el 
gold estándar de identificación de casos en los estudios 
epidemiológicos [5]. 
 
 

1.3.4. CRITERIOS DE MCALPINE, LUMSDEN Y 
ACHESON 
 
 Los criterios de Schumacher no permitían diagnosticar formas 
atípicas, por ello en el año 1972, McAlpine, Lumsden y Acheson 
propusieron una actualización de los criterios de Allison y Millar [8].  
 
 Estos autores distinguen de nuevo tres categorías: formas 
probables latentes, formas probables y formas posibles de EM [5].  
 
 La definición de probable y posible es muy similar a la realizada 
por Allison y Millar y se basa en la demostración de diseminación en 
espacio. Para considerar una forma de EM como probable es 
necesaria la  presencia de lesiones en distintas localizaciones del 
neuroeje, signos clínicos definitivos y tendencia a la remisión de los 
síntomas. Un análisis de líquido cefalorraquídeo (LCR) patológico 
apoyaría el diagnóstico de forma probable. Las formas probables 
latentes son aquellas en las que no aparece discapacidad o ésta es 
mínima a pesar de un curso clínico de síntomas remitentes [5]. 
 
 

1.3.5. CRITERIOS DE POSER 
 
 En el año 1983 se publicaron los criterios de Poser que trataban 
de sintetizar todas las propuestas previas. Como novedad, hacen 
hincapié en el valor de las pruebas complementarias para apoyar el 
diagnóstico y amplían la edad de inicio de los síntomas hasta los 60 
años [9]. 
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 Se reconocen cuatro categorías: EM clínicamente definida, EM 
definida con apoyo de laboratorio, EM clínicamente probable y EM 
probable con apoyo de laboratorio [9].  
 
 Los criterios diagnósticos se basan en cuatro parámetros: los 
brotes, la evidencia clínica y paraclínica de lesión del SNC y el 
análisis de LCR. Los brotes se definen como la aparición de síntomas 
o signos neurológicos, con o sin evidencia clínica, que duran más de 
24 horas. La presencia de signos en la exploración se considera 
evidencia clínica. La evidencia paraclínica consiste en la detección de 
anomalías en las imágenes de tomografía computarizada (TC), de 
resonancia magnética (RM), en los potenciales evocados (PE) o en el 
estudio urodinámico. Los hallazgos típicos en el análisis del LCR son 
la presencia de bandas oligoclonales (BOC) y la síntesis intratecal de 
IgG [9]. 
 
 En la tabla 1 se resumen los criterios necesarios para el 
diagnóstico de cada categoría. 

 
TABLA 1. CRITERIOS DIAGNÓSTICOS DE POSER [9] 

 
 

CATEGORÍA 
 

BROTES 
 

EVIDENCIA 
CLÍNICA 

 

EVIDENCIA 
PARACLÍNICA 

 

BOC/SINTESIS 
DE IGG EN LCR 

 

CLINICAMENTE 
DEFINIDA 

2 2   
2 1 1  

 

DEFINIDA CON 
APOYO DE 
LABORATORIO 

2 1  + 
2  1 + 
1 2 1  
1 1 1 + 

 

CLINICAMENTE 
PROBABLE 

2 1   
1 2   
1 1 1  

 

PROBABLE CON 
APOYO DE 
LABORATORIO 

2   + 

Elaboración propia a partir de datos de Poser et al [9]. 
 
 Mediante estudios anatomopatológicos se demostró que la 
precisión de estos criterios es del 94% para las formas clínicamente 
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definidas, pero baja al 66% en las formas probables. Estos criterios 
fueron los más utilizados hasta la década de 1990 [5]. 

 
 
1.3.6. CRITERIOS DE MC DONALD 
 
La disponibilidad de la RM en la mayoría de los centros 

asistenciales hizo necesaria una nueva actualización del algoritmo 
diagnóstico de la EM [10].  

 
En el año 2001 se publicaron los criterios de McDonald, que 

permitían definir la diseminación temporal y espacial por hallazgos de 
RM. Las posibilidades diagnósticas son EM si se cumplen todos los 
criterios, posible EM si no se cumplen los criterios pero no hay otra 
explicación para los síntomas y no EM si se excluye la enfermedad 
[10]. 

  
A pesar de que la RM cobra un papel fundamental para el 

diagnóstico, la evidencia de manifestaciones clínicas objetivas sigue 
siendo imprescindible.  

 
 

TABLA 2. CRITERIOS DIAGNÓSTICOS DE MCDONALD 2001 [10] 
 
 

MANIFESTACIONES 
CLÍNICAS 

 

 

HALLAZGOS ADICIONALES 

 

 2 brotes 
Clínica objetiva de  2 
lesiones  

 

 

No necesarios 

 

 2 brotes 
Clínica objetiva de 1 
lesión  
 

 

Diseminación en espacio (1 de los siguientes): 
- RM (  3 de los siguientes): 

9 lesiones en T2 ó 1 con captación de 
contrate 
 3 lesiones periventriculares 
 1 lesión yuxtacortical 
 1 lesión infratentorial 

- BOC en LCR o síntesis intratecal de IgG y  2 
lesiones en T2 

- Nuevo brote con afectación de otra región 
cerebral 
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1 brote 
Clínica objetiva de  2 
lesiones 

 

Diseminación en tiempo (1 de los siguientes): 
- RM (1 de los siguientes): 

Lesión con captación de contraste  3 meses 
tras el brote inicial y en otra localización 
Lesión nueva en T2 en una RM realizada  1 
mes tras el brote inicial 

- Nuevo brote 
 

1 brote 
Clínica objetiva de 1 
lesión 

 

Diseminación en espacio (1 de los siguientes): 
- RM (  3 de los siguientes): 

9 lesiones en T2 ó 1 con captación de 
contrate 
 3 lesiones periventriculares 
 1 lesión yuxtacortical 
 1 lesión infratentorial 

(1 lesión medular puede sustituir a 1 lesión 
cerebral) 

- BOC en LCR o síntesis intratecal de IgG y  2 
lesiones en T2 

- Nuevo brote con afectación de otra región 
cerebral 

Diseminación en tiempo (1 de los siguientes): 
- RM (1 de los siguientes): 

Lesión con captación de contraste  3 meses 
tras el brote inicial y en otra localización 
Lesión nueva en T2 en una RM realizada  1 
mes tras el brote inicial 

- Nuevo brote 
 

Síntomas neurológicos 
progresivos sugestivos de 
EMPP 

 

Progresión de los síntomas durante   1 año 
Dos de los siguientes criterios: 

- RM cerebral con  9 lesiones en T2 o   4 
lesiones en T2 con PE visuales patológicos 

- RM medular con  2 lesiones en T2 
- BOC en LCR o síntesis intratecal de IgG 

 
Elaboración propia a partir de datos de McDonald et al [10]. 
 
 Estos criterios fueron actualizados en el año 2005. En esta nueva 
versión, se consideró un criterio de diseminación temporal la aparición 
de una lesión nueva en T2 en una RM realizada 30 días después del 
primer brote, las lesiones medulares fueron equiparadas con las 
lesiones cerebrales infratentoriales y no era necesaria la presencia de 
un estudio de LCR patológico para el diagnóstico de la EMPP [11]. 
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 En el año 2010, se revisaron de nuevo estos criterios con el fin de 
simplificarlos, hacerlos aplicables a poblaciones asiáticas, latino-
americanas y pediátricas e incorporar los nuevos conocimientos 
disponibles en neuroimagen.  En esta versión, se incorporaron los 
criterios de diseminación espacial del grupo MAGNIMS (European 
Magnetic Imaging in Multiple Sclerosis), más sencillos que los 
previos pero también más sensibles y específicos. Pero, la mayor 
novedad que aportan es la posibilidad de diagnosticar a un paciente 
con un único brote y una única RM, siempre que existan lesiones 
asintomáticas con captación de contraste y lesiones sin captación.  
Estos criterios deben aplicarse en pacientes con síndromes clínicos 
típicos de esclerosis múltiple y deben excluirse otros diagnósticos 
alternativos [12].  
 

 
 

TABLA 3. CRITERIOS DIAGNÓSTICOS DE MCDONALD 2010 [12] 
 
 

DIAGNÓSTICO DE EMRR 
 

PRESENTACIÓN CLÍNICA 
 

CRITERIOS ADICIONALES 
 

2 brotes con evidencia 
clínica de  2 lesiones  
Evidencia clínica de 1 lesión 
con evidencia histórica 
razonable de un brote previo 

 

Ninguno 

 

2 brotes con evidencia 
clínica de 1 lesión 

 

Diseminación en espacio 
 Presencia de  1 lesión en T2 en al 

menos 2 de las siguientes áreas 
- Periventricular 
- Yuxtacortical 
- Infratentorial 
- Medular 

 Si un paciente presenta un síndrome de 
tronco o medular, la lesión sintomática 
no contribuye al cómputo anterior 

 
O un nuevo brote que afecte otra área del SNC 

 
 

1 brote , evidencia clínica de 
 2 lesiones 

 

Diseminación en tiempo 
 Aparición de una lesión nueva en 

secuencias T2 o de lesiones con 
captación de contraste en una RM 
realizada durante el seguimiento 
independientemente del tiempo 
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transcurrido con respecto a la RM basal 
 

 Presencia simultánea en la misma RM de 
lesiones asintomáticas con captación de 
contraste y lesiones sin captación 

 
O un nuevo brote 

 

1 brote, evidencia clínica de 1 
lesión (síndrome clínico 
aislado) 

 

Diseminación en espacio y  diseminación en 
tiempo 
O un nuevo brote de otra localización 

 

DIAGNÓSTICO DE EMPP 
 

Síndrome neurológico 
progresivo sugestivo de EMPP 
de >1 año de evolución 

 

2 de los siguientes criterios 
 1 lesión en T2 en RM cerebral 

(periventricular, yuxtacortical o 
infratentorial) 

  2 lesiones en T2 en la médula espinal 
 LCR patológico (BOC o índice de IgG 

elevado) 
En pacientes con síndromes medulares o de 
tronco, las lesiones sintomáticas se excluyen del 
cómputo. 

Elaboración propia a partir de datos de Polman et al [12] 

 
 La versión más reciente de estos criterios data de 2017. Están 
orientados para su uso tanto en la práctica clínica como en 
investigación. Continúan siendo aplicables exclusivamente a pacientes 
que presentan un síndrome clínico aislado (CIS)  típico y siempre que 
se hayan excluido de forma razonable otras etiologías.  Estos criterios 
revitalizan el papel de las BOC e incluyen las lesiones corticales y  las 
sintomáticas en el cómputo total [13]. 
 

 

TABLA 4. CRITERIOS DIAGNÓSTICOS DE MCDONALD 2017 [13] 
 
 

DIAGNÓSTICO DE EMRR 
 

PRESENTACIÓN CLÍNICA 
 

CRITERIOS ADICIONALES 
 

2 brotes con evidencia 
clínica de  2 lesiones  
Evidencia clínica de 1 lesión 
con evidencia histórica 
razonable de un brote previo 

 

Ninguno 

 

2 brotes con evidencia 
clínica de 1 lesión 

 

Diseminación en espacio 
 Presencia de  1 lesión en T2 en al 
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menos 2 de las siguientes áreas 
- Periventricular 
- Cortical o yuxtacortical 
- Infratentorial 
- Medular 

O un nuevo brote que afecte otra área del SNC 
 

1 brote , evidencia clínica de 
 2 lesiones 

 

Diseminación en tiempo 
 Aparición de una lesión nueva en 

secuencias T2 o de lesiones con 
captación de contraste en una RM 
realizada durante el seguimiento 
independientemente del tiempo 
transcurrido con respecto a la RM basal 

 Presencia simultánea en la misma RM de 
lesiones con captación de contraste y 
lesiones sin captación 

 
O un nuevo brote 
O presencia de BOC en LCR 

 

1 brote, evidencia clínica de 1 
lesión (síndrome clínico 
aislado) 

 

Diseminación en espacio Y diseminación en 
tiempo o presencia de BOC en LCR 
O un nuevo brote de otra localización 

 

DIAGNÓSTICO DE EMPP 
 

Síndrome neurológico 
progresivo sugestivo de EMPP 
de >1 año de evolución 

 

2 de los siguientes criterios 
 1 lesión en T2 en RM cerebral 

(periventricular, yuxtacortical, cortical 
o infratentorial) 

  2 lesiones en T2 en la médula espinal 
 LCR patológico (BOC o índice de IgG 

elevado) 
Elaboración propia a partir de datos de Thompson et al [13] 
 

 
 

2. EPIDEMIOLOGÍA 
 
2.1. DEFINICIÓN 
  
 La epidemiología es la ciencia que estudia las enfermedades en 
las poblaciones. En el año 1883, Hirsch definió la epidemiología como 
la descripción de la frecuencia, la distribución y los tipos de 

enfermedades que afectan al hombre, en distintas épocas y en 
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distintos puntos de la superficie terrestre, así como la relación de 
dichas enfermedades con las condiciones externas . El estudio de la 
frecuencia y distribución de los estados relacionados con la salud y 
sus determinantes en la población, pretende obtener la información 
necesaria para prevenir y controlar la enfermedad, constituyendo la 
herramienta básica de la Salud Pública [14].  
 
 El método epidemiológico tiene dos enfoques: el descriptivo, 
encaminado a caracterizar una enfermedad en términos de tiempo, 
lugar y persona, y el analítico, orientado al estudio de los 
determinantes que influyen en los estados de salud y enfermedad. Los 
datos procedentes de los estudios descriptivos proporcionan 
información valiosa para la toma de decisiones en ámbitos de 
actividad asistencial, gestión sanitaria e intervenciones en salud 
pública. Además permite generar hipótesis sobre el posible origen de 
las enfermedades. Los estudios analíticos valoran la relación de los 
factores físicos, biológicos, sociales y culturales con la enfermedad y 
determinan si esa relación es causal [15].  
 
 
2.2. MEDIDAS DE FRECUENCIA 
 

En los estudios descriptivos se emplean medidas de frecuencia 
que permiten caracterizar una enfermedad en una población, ver su 
evolución temporal y hacer comparaciones con otros grupos 
poblacionales. Las medidas más utilizadas son la incidencia y la 
prevalencia [15]. 
 

La incidencia mide la probabilidad de enfermar. Expresa el 
número de casos nuevos de una enfermedad que aparecen en una 
población durante un periodo de tiempo determinado. Se puede 
proporcionar como tasa de incidencia o incidencia acumulada. La tasa 
de incidencia, también llamada densidad de incidencia, mide la 
velocidad de aparición de la enfermedad. Se obtiene en estudios 
prospectivos en los que se observa a sujetos sanos expuestos al factor 
de estudio, y se calcula dividiendo el número de nuevos casos entre el 
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tiempo de exposición de cada uno de los sujetos hasta la aparición del 
evento o el final de la observación. En cambio, la incidencia 
acumulada expresa el número de casos nuevos que aparecen durante el 
tiempo de observación en una población, considerando que ésta ha 
permanecido estable, sin defunciones ni movimientos migratorios 
[15]. 

 
La prevalencia hace referencia al número de individuos con una 

determinada patología en una población en un momento concreto. 
aparecen

desaparecen  puede verse modificada por las variaciones en la 
incidencia, las mejoras en las técnicas diagnósticas, las migraciones, 
los cambios en la supervivencia o la anticipación en la edad de 
presentación [15]. 

 
El estudio de la mortalidad también aporta información sobre la 

carga de enfermedad en una población, si bien su utilidad en 
enfermedades crónicas es menor. La precisión de estos estudios 
depende de la calidad de cumplimentación de los certificados de 
defunción y de la proporción de sujetos que reciben asistencia médica 
en el momento del óbito.  La mortalidad puede expresarse con 
respecto al conjunto de la población o al total de enfermos. La tasa de 
mortalidad por causa específica hace referencia al número de muertes 
debidas a dicha causa en una población durante un periodo de tiempo 
determinado, mientras que la tasa de letalidad expresa el número de 
fallecidos entre los sujetos que padecen una enfermedad durante el 
tiempo de observación [16].  
 
 
2.3. CARACTERÍSTICAS ESPECIALES DE LOS ESTUDIOS 
EPIDEMIOLÓGICOS EN ESCLEROSIS MÚLTIPLE 
 
 La EM  presenta algunas características especiales que dificultan 
la realización de estudios epidemiológicos. Es una enfermedad poco 
frecuente, que presenta unos periodos de inducción y latencia muy 
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largos,  con una expresión clínica muy variable y que carece de una 
prueba patognomónica que confirme el diagnóstico [17].  

 
 
2.3.1. IDENTIFICACIÓN DE CASOS 
 

 Uno de los problemas que se plantean a la hora de realizar 
estudios de incidencia en EM, es definir qué caso 
nuevo , ya que no existe un criterio único. Algunos autores lo 
consideran en el momento del diagnóstico, mientras que otros lo 
hacen desde la aparición de los primeros síntomas sugestivos de 
enfermedad desmielinizante [15]. caso prevalente
tampoco está exenta de controversia. Los resultados pueden diferir 
ampliamente si se incluyen los pacientes que cumplen criterios 
diagnósticos o sólo los que han recibido el diagnóstico por parte de 
sus médicos. Para evitar este sesgo, Poser propuso el concepto  de 
onset-adjusted prevalence y recomienda incluir a todos los pacientes 
que cumplan los criterios, independientemente de si han recibido el 
diagnóstico o no [18].  
 
 La identificación de casos varía con los criterios diagnósticos 
utilizados. Los criterios de McDonald permiten realizar un diagnóstico 
más precoz y la detección de una mayor proporción de formas 
benignas. Esto puede derivar en la percepción de un falso incremento 
en la frecuencia de la enfermedad si en los estudios previos se han 
utilizado otros criterios diagnósticos [15]. 

 El método epidemiológico utilizado es de gran relevancia. En el 
método asirio, un equipo de investigadores entrevista a la población 
para identificar los casos, es viable en poblaciones pequeñas y permite 
realizar el estudio en un periodo breve de tiempo. En el método de la 
araña, son los pacientes los que acuden a un centro de excelencia que 
dispone de medios avanzados de registro. Otra posibilidad es que el 
equipo investigador se asiente en la población, observándola durante 
un largo periodo de tiempo y estableciendo relaciones a todos los 
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niveles comunitarios, este método, denominado del pariente político, 
es válido para estudiar poblaciones relativamente pequeñas y con 
pocos flujos migratorios [17]. 

 Otros factores que pueden modificar el número de casos son la 
disponibilidad de bases de datos informatizadas, la accesibilidad de 
los pacientes a la atención médica, el grado de entrenamiento de los 
profesionales que atienden al enfermo y la disponibilidad de pruebas 
complementarias adecuadas [15]. 
 
 

2.3.2. SELECCIÓN DE LA POBLACIÓN DE ESTUDIO 
 

 El tamaño y la composición de la población analizada tienen una 
gran relevancia en epidemiología. Los resultados de estudios 
realizados en poblaciones grandes son más generalizables, pero son 
más caros, es más difícil aplicar los criterios diagnósticos de forma 
homogénea y existe un mayor riesgo de pérdida de casos. Por el 
contrario, en las poblaciones pequeñas se obtienen estimaciones más 
precisas, aunque menos generalizables [15].  
 
 El mayor riesgo de EM aparece en torno a los 30 años y es mayor 
en personas genéticamente predispuestas. Por este motivo, es 
importante conocer la diversidad racial y la distribución etaria de la 
población.  También hay que tener en cuenta los fenómenos 
migratorios ya que pueden ocasionar un efecto de dilución de las tasas 
de incidencia y prevalencia [15].  
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1. DISTRIBUCIÓN POR SEXOS 
 
1.1. RATIO MUJER: VARÓN 
  
 A principios del siglo XX, se consideraba que la EM afectaba 
predominantemente a los varones. En los años 40, los estudios 
epidemiológicos demostraron una prevalencia similar en ambos sexos 
[19]. Posteriormente se encontró, salvo contadas excepciones, una 
preponderancia de la enfermedad en el sexo femenino, con ratios 
mujer: varón de 2:1 en los años 80 [3], o incluso de 3:1 en los estudios 
más recientes [20]. Estas diferencias tan notables parecen estar más 
relacionadas con sesgos diagnósticos que con cambios reales en la 
distribución de la enfermedad. A principios de siglo, los varones 
tenían mayor acceso a la asistencia sanitaria y  las mujeres eran 
diagnosticadas con frecuencia de histeria, especialmente cuando 
aquejaban síntomas sensitivos transitorios [19].   
 
 Existen diferencias según la forma clínica de la enfermedad, 
mientras que existe un claro predominio femenino en la EMRR, en las 
formas de EMPP la proporción de mujeres disminuye, con ratios en 
torno a 1.06 [20].  Otro factor determinante es la edad de inicio de la 
enfermedad. En los sujetos mayores de 50 años, la ratio mujer: varón 
tiende a la unidad [21] y en las formas pediátricas oscila entre 1.3 y 3, 
incrementándose de forma exponencial a partir de los 10 años [22].  
 
 Se han propuesto varias hipótesis que tratan de explicar estas 
diferencias de susceptibilidad a la enfermedad. Se ha planteado la 
existencia de un gen dominante ligado a X que incrementaría el riesgo 
de desarrollar la enfermedad o de un gen ligado a Y que confiriese 
resistencia a la EM [23].  
 
 También se ha teorizado acerca del efecto de factores 
ambientales. Uno de los más estudiados son las hormonas sexuales. Se 
sabe que las mujeres tienen una respuesta inmune diferente a la de los 
varones, y que está relacionada con la concentración de hormonas 
gonadales [23]. Los estrógenos tienen un efecto bifásico en la 
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inflamación. A dosis bajas promueven un estado proinflamatorio. Por 
el contrario, a dosis altas, como sucede durante el embarazo, regulan 
el desequilibrio Th1-Th2, reduciendo la secreción de citoquinas 
proinflamatorias y aumentando la liberación de citoquinas supresoras 
[20]. Con el inicio de la pubertad, la ratio mujer: varón se dispara 
pasando de 1 a 3. La menarquia y la exposición a las hormonas 
sexuales coinciden temporalmente con este pico de incidencia de EM 
en las mujeres [20]. La testosterona podría tener un efecto protector 
frente a la inflamación. En animales de experimentación castrados, el 
tratamiento con testosterona disminuye la inflamación y reduce los 
síntomas. El inicio de la EM más tardío en los varones se podría 
atribuir a una reducción de los niveles de testosterona relacionada con 
la edad [20]. 

 
No obstante, ninguno de estos factores puede explicar por sí 

mismo la diferencia en la prevalencia de la EM en función del sexo. 
Probablemente, se deba a una compleja interacción entre factores 
genéticos, hormonales y  epigenéticos [20].  

 
 

1.2. VARIACIONES GEOGRÁFICAS EN LA RELACIÓN 
MUJER: VARÓN 
 

En Europa, la ratio mujer: varón es de 2.3. Las cifras más bajas se 
encontraron en comunidades greco-parlantes de Chipre, en Catania y 
en ciudadanos noruegos de ascendencia asiática y africana (ratio: 1-
1.1) [21]. También existen algunas excepciones en las que esta 
relación se invierte, así se encontraron cifras de 0.76 en un distrito del 
norte de Suecia y de 0.5 en la población turca de Chipre [21]. En 
Estados Unidos, la proporción de sexos comunicada fue de 3.13 [24].  
En los países asiáticos se obtuvieron datos similares, con una ratio 
media de 3.6, aunque con variaciones importantes; Taiwán e Irán 
siguen una distribución similar a los países europeos con ratios de 2.5-
3, mientras que en la India esta cifra es menor (1.6) y es muy superior 
en Tailandia (6.2) [25]. 
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No está claro si la proporción de mujeres afectadas por EM varía 
o no con la latitud. En un estudio de casos y controles realizado en 
Australia, se encontró un incremento en la proporción de mujeres en 
las latitudes más bajas.  En Suecia, la ratio mujer: varón se incrementa 
en un 1% con cada grado de latitud [26].  Por el contrario, en Noruega 
no se encontraron variaciones latitudinales en la proporción de 
mujeres con EM. Un metaanálisis posterior [26] y el análisis de la 
base de datos mundial MSBase [27], tampoco demostraron diferencias 
geográficas en este parámetro. 
 
 
1.3. DISTRIBUCIÓN DE SEXOS EN FORMAS FAMILIARES 
 
 En la EM parece existir el llamado efecto Carter, es decir, que las 
mujeres transmiten la enfermedad con mayor frecuencia que los 
varones. Se ha visto que la concordancia entre medio hermanos por 
vía materna es del 2.35%, y sólo del 1.31% por vía paterna. Esta 
diferencia persiste incluso en hijos de mujeres sanas. Esto podría ser 
debido a la necesidad de una mayor carga genética para la penetrancia 
de la enfermedad en las mujeres, por ello, sus descendientes tendrían 
mayor riesgo de recibir esa herencia [22]. 

 
No obstante, la mayor transmisión materno-filial  no se replica en 

todos los trabajos. En un estudio que analizó 7802 pacientes con EM, 
se encontró que 170 tenían un progenitor afectado. La relación era 
padre-hijo en 13 casos, padre-hija en 37, madre-hijo en 48  y madre-
hija en 72. Estas diferencias no resultaban estadísticamente 
significativas al ajustar las cifras en función de la mayor prevalencia 
esperada en las mujeres [23]. 
 
 Existe una elevada tasa de concordancia de género entre 
hermanos afectados de EM. La concordancia es de 5.09 % entre 
hermanas, de 3.88% entre hermanos varones, 3.27% en hermanas de 
varones con EM y 1.72% en hermanos de mujeres enfermas [22]. La 
tasa de concordancia entre gemelos monozigóticos también es 
superior en mujeres que en hombres [23].  
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Otro aspecto que se ha estudiado es el género de los descendientes 
de pacientes con EM. No hay diferencias en la ratio mujer: varón entre 
los hijos que tienen antes del primer brote y la ratio observada en la 
población general. Pero, tras el debut de la enfermedad, el porcentaje 
de hijos varones es menor en los pacientes varones, mientras que 
permanece estable en las pacientes mujeres. Se ha atribuido este hecho 
a una reducción en los niveles de testosterona del varón tras el 
diagnóstico, inducida por el estrés [28].  
 
 
1.4. VARIACIONES TEMPORALES EN LA PROPORCIÓN 
MUJER: VARÓN 
 

En las últimas décadas la ratio mujer: varón se ha incrementado. 
Este aumento aparece en los sujetos más jóvenes, en las formas de 
EMRR y sigue un gradiente latitudinal. No se han registrado cambios 
en la proporción de mujeres en las formas de  EMPP [19]. 

 
A la hora de comparar este parámetro hay que tener en cuenta 

varios sesgos metodológicos como las variaciones temporales en los 
procedimientos diagnósticos, al acceso a los servicios sanitarios y  la 
gran variabilidad en volumen de estudios epidemiológicos entre unos 
años y otros [29].  

 
En un metaanálisis de estudios epidemiológicos publicados entre 

1966 y 2007, se observó que la ratio mujer: varón se incrementó un 
6% cada 5 años, pasando de 1.4 en 1955 a 2.3 en 2000 [30].  

  
En Noruega se ha detectado un incremento en la ratio mujer: 

varón entre los años 30 y los años 70. Este incremento está claramente 
determinado por las formas de EMRR y no se observó un gradiente 
latitudinal [26]. Otro estudio llevado a cabo en la capital, Oslo, 
demostró que este parámetro se elevó desde 1.48 en los sujetos 
nacidos entre 1910-1919, hasta 2.30 en los nacidos en la década de los 
70 [31]. En Dinamarca, el análisis del registro nacional de EM ha 
demostrado un incremento progresivo en la ratio mujer: varón, que 
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pasó de 1.3 en el año 1950, a 1.5 en el año 1977 y a 2.02 en el año 
1990 [19]. 

 
Un estudio realizado en Alberta (Canadá) reflejó un ascenso 

desde una ratio 2 en los años 1984-1989 a 2.6 en los años 1994-2002. 
El grupo Canadian Collaborative Projection Genetic Susceptibility to 
Multiple Sclerosis analizó más de 27.000 pacientes nacidos entre 1931 
y 1980. Detectaron que la ratio mujer: varón se fue incrementando de 
forma progresiva, gradual y significativa cada quinquenio pasando de 
1.90 a 3.96 [32]. Este incremento afectaba exclusivamente a los 
pacientes con formas de EMRR. En las formas EMPP no se detectaron 
variaciones [33].  

 
En el registro estadounidense NARCOMS MS, la ratio pasó de 2 

en los pacientes diagnosticados en 1940 a 4 en los diagnosticados en 
el año 2000 [30].  

 
En Argentina se ha detectado un incremento en la proporción de 

mujeres con EM, así la ratio pasó de 1.8 en la década de los 40 a 2.7 
en la década de los 80. En este trabajo, no encontraron diferencias 
según la forma clínica de la enfermedad [34].  

 
En Japón la ratio se triplicó en los últimos 50 años, pasando de 1 

en 1955 a 3.38 en 2011.  
 
En Australia la prevalencia de la EM en mujeres se incrementó un 

123% entre 1996 y 2011 y un 262% entre 1961 y 2011[35]. 
 
En Suecia existen dos estudios con resultados opuestos. Mientras 

que en el análisis del Registro Nacional Sueco no se encontraron 
diferencias según el año de nacimiento ni según la fecha de 
diagnóstico, el análisis conjunto de esta misma base de datos, del 
Registro de Pacientes ingresados y del Registro de Mortalidad 
demostró que la ratio mujer: varón había ascendido de 1.70 a 2.67 
entre las décadas de los años 30 y los 80 [29].  Estas diferencias se 
podrían explicar por un sesgo de selección en el Registro Nacional. La 
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mortalidad de los varones nacidos en los años 30 fue superior a la de 
las mujeres de la misma generación. Los individuos fallecidos antes 
de la puesta en marcha del registro no fueron incluidos y esto podría 
haber dado una ratio inicial elevada e irreal [36].  

 
En la isla de Man (Reino Unido) no se encontraron cambios 

estadísticamente significativos en la relación mujer: varón entre 2006 
y 2011 (ratio 2.77 vs 2.58, p=0.72). Es probable que este resultado se 
deba al breve periodo de tiempo transcurrido entre ambas 
observaciones [37]. En estudios realizados en áreas de alta prevalencia 
como Nueva Zelanda o Tasmania, tampoco se encontraron diferencias 
en la ratio de sexos [27]. 

 
 También hay estudios que han encontrado la tendencia opuesta. 
En Estados Unidos se detectó una reducción de 2.9 en 1985 a 2.2 en 
2000 [38].  En Hong Kong, se redujo de 9.6 en 1999 a 3 en 2001 [25]. 

 
A la vista de estos estudios, parece que el incremento en la 

proporción de mujeres no es uniforme y presenta diferencias 
geográficas importantes. El análisis de los datos incluidos en el 
registro internacional MSBase, demostraron que en el área situada 
entre los 45-83º norte, la ratio mujer varón se incrementaba de 1.93 a 
4.55 entre 1930-1989 (60 años). En el mismo periodo, la ratio 
aumentó de 1.46 a 2.30 en los países situados entre los 35-45º norte. 
Por el contrario, no se detectaron cambios significativos en latitudes 
entre los 12 y los 55º sur, donde la ratio pasó de 3.51 a 2.51.  Al 
analizar los datos procedentes sólo de países europeos, también se 
encontraron diferencias, con un incremento más marcado en los países 
del norte, en los que pasaba de 2.09 a 3.77. En los países del sur de 
Europa, la diferencia era más moderada con un ascenso de  1.46 a 
2.31. En los países del norte de Europa, se analizó la ratio por formas 
clínicas, en los pacientes con EMRR se observó un incremento de 
1.93 a 4.30, mientras que en las formas EMPP no había cambios con 
el tiempo [27].  
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GRÁFICO 1. EVOLUCIÓN TEMPORAL DE LA RATIO MUJER: VARÓN 
 SEGÚN LA LATITUD 

  

 

En el gráfico se representa la evolución temporal de la ratio mujer: varón según la 
latitud geográfica. Se puede observar como la ratio mujer: varón se incrementa de 
forma notable en los países del norte, de forma moderada en los países del centro 
y no se modifica en los países del sur.  
Gráfico de producción propia a partir de datos de Trojano et al [27]. 

 
No se ha detectado una reducción en la incidencia de la 

enfermedad en los varones, por lo que parece que estas diferencias 
temporales se deben exclusivamente a una mayor frecuencia de la 
enfermedad en las mujeres [32]. 

 
Las causas del aumento de la incidencia de la enfermedad en el 

sexo femenino no están claras, aunque la velocidad con la que se ha 
producido, orienta hacia factores ambientales. El cambio en el estilo 
de vida de la mujer en los últimos 50 años, con un mayor consumo de 
tabaco, cambios en la dieta y en la exposición solar podrían ser los 
responsables de esta tendencia [19]. Un estudio llevado a cabo en 
Creta apoyaría esta hipótesis. En él, se detectó un incremento 
significativo en la incidencia de EM en las mujeres, especialmente en 
las nacidas en medio urbano o en las que se habían trasladado a una 
ciudad durante la primera infancia. Comparadas con un grupo control, 
las pacientes con EM consumían alcohol y tabaco con mayor 
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frecuencia y  habían tenido una menor prevalencia de infecciones por 
rubeola, herpes simple o varicela en la infancia [39].  En numerosos 
estudios se ha demostrado que el tabaco prácticamente duplica el 
riesgo de padecer EM, incrementa el riesgo de conversión de CIS a 
EM y de presentar un curso progresivo [40]. Palacios y col 
demostraron que la ratio mujer: varón de consumo de tabaco se ha 
modificado de forma paralela a la de la EM. Sin embargo, la 
diferencia en el caso del tabaco se debe a una reducción en los 
varones, mientras que la incidencia de la EM ha aumentado en las 
mujeres [36].  

 
También se ha especulado sobre el uso de los anticonceptivos 

orales, puesto que los estrógenos están implicados en la ratio de 
género presente en muchas enfermedades autoinmunes. No obstante, 
no se ha demostrado un incremento de riesgo de EM entre las usuarias 
de este método anticonceptivo, de hecho la incidencia de esta 
enfermedad en mujeres que toman anticonceptivos orales es un 40% 
más bajo [40]. Además, el incremento progresivo en la proporción de 
mujeres con EM, se inició mucho antes de que su consumo se 
masificara [32]. 

 
Otra de las posibles causas es la reducción en el número de 

embarazos o el retraso en los mismos. Sin embargo, varios estudios 
han encontrado el mismo porcentaje de embarazos entre las pacientes 
y la población sana. La edad media de las mujeres en el primer 
embarazo tampoco difiere significativamente entre ambos grupos [36]. 

 
Se ha visto que los pacientes con HLA-DRB1*15 positivos tenían 

una ratio mujer: varón mayor que los pacientes con HLA-DRB1*15 
negativos. La transmisión de este tipo de HLA es más inestable de 
mujer-mujer que la transmisión mujer-varón o varón-varón. Esta 
observación implica al complejo mayor de histocompatibilidad como 
el lugar de interacciones y modificaciones genéticas que median la 
ratio mujer: varón y su progresivo aumento. Estas variaciones 
probablemente suceden por una interacción gen-ambiente o por 
fenómenos epigenéticos [41].  
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También es posible que existan algunos sesgos implicados en 
estas diferencias.  En  numerosos países, tradicionalmente ha existido 
un menor acceso a los servicios sanitarios por parte de las mujeres. El 
cambio de esta situación, puede haber contribuido a que hayan 
consultado más en las últimas décadas, y que por tanto se haya 
diagnosticado EM con mayor frecuencia [40]. 

 
Por otro lado, la menor esperanza de vida de los varones con EM 

podría sesgar estas determinaciones. Pero no se ha observado un 
incremento significativo de la ratio mujer: varón durante los años de la 
primera y segunda guerras mundiales, cuando se registró una elevada 
mortalidad de varones jóvenes, tanto europeos como norteamericanos 
[32]. 
 
 
1.5. DIFERENCIAS CLÍNICAS EN FUNCIÓN DEL SEXO 

 
El fenotipo de la enfermedad difiere entre sexos. Aunque es 

menos frecuente en los varones y debuta más tarde, éstos suelen tener 
un curso clínico más agresivo: son más frecuentes las formas de 
EMPP, la recuperación tras los brotes es peor y la evolución de 
discapacidad es  más rápida [20]. 

   
En las mujeres es más frecuente la forma de EMRR, sin embargo, 

la EMPP se incrementa notablemente si la enfermedad debuta tras la 
menopausia [19].  

 
No se han encontrado diferencias en cuanto al síntoma inicial de 

la enfermedad [3].  No obstante, el género femenino es un predictor de 
desarrollar una EM clínicamente definida tras un CIS [20].  
 

La tasa anualizada de brotes (TAB) es un 14-18% superior en las 
mujeres, incluso tras ajustarla por la edad, el tiempo de evolución de 
la enfermedad, los embarazos y el tratamiento. Estas diferencias 
tienden a disminuir con el tiempo de evolución de la enfermedad y 
con la edad del paciente [42].  
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El efecto protector del sexo femenino frente a la progresión de 
discapacidad parece edad-dependiente. En un estudio que comparó la 
evolución clínica de pacientes con inicio entre 18-49 años y pacientes 
con inicio tardío (>50 años), se vio que el efecto del sexo sobre la 
progresión de discapacidad aparecía exclusivamente en las formas 
EMRR de inicio antes de los 50 años [20].   

 
Se ha detectado una mayor prevalencia de deterioro cognitivo en 

los varones [43]. En estudios de conectividad funcional, se ha visto 
que las redes neuronales son menos eficientes en los pacientes 
masculinos, este hallazgo se correlaciona con una peor memoria 
visuoespacial tras ajustar por edad, duración de la enfermedad y grado 
de discapacidad [20].  

 
Aunque los estudios iniciales parecían indicar que en los varones 

existía una mayor proporción de lesiones hipointensas en T1 y una 
menor frecuencia de lesiones hiperintensas en T2 y con captación de 
contraste, estas diferencias desaparecen si se corrigen  por edad y 
duración de la enfermedad. En los estudios de volumen cerebral, se 
detectó que los varones tienen una mayor atrofia de sustancia gris, 
especialmente del tálamo. El volumen talámico y el sexo masculino, 
junto con el nivel educativo previo, son los mejores predictores de 
deterioro cognitivo en EM [20]. 
 
 Las mujeres tienen un mejor conocimiento de los síntomas de la 
enfermedad, de cómo proceder ante los brotes y sobre las opciones 
terapéuticas [20]. En cuanto a calidad de vida, los varones obtienen 
puntuaciones más bajas en cuando a bienestar mental, mientras que las 
mujeres lo hacen en bienestar físico con más fatiga, dolor, malestar y 
disfunción sexual [20,44]. Las mujeres tienen una percepción más 
optimista de su capacidad para controlar el tratamiento y son capaces 
de manejar mejor sus sentimientos acerca de la discapacidad 
relacionada con la EM [44].  
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La esperanza de vida es mayor en las mujeres, así como el tiempo 
de supervivencia tras el diagnóstico. No obstante, el riesgo relativo de 
fallecer es superior al de las mujeres sin EM [20].  
 
 
1.6. RESPUESTA AL TRATAMIENTO EN FUNCIÓN DEL SEXO 
 

En cuanto a la respuesta al tratamiento, los datos son 
contradictorios, mientras algunos trabajos no encuentran diferencias, 
en otros se observa una variabilidad entre sexos. En algunos estudios 
se encuentra una mayor tasa de brotes entre las mujeres 
independientemente del tratamiento utilizado [19].  

 
La mayoría de los estudios que comparan la respuesta a un 

Algunos han demostrado menor eficacia en las mujeres, como el de 
Magyari  que encontró una mayor tasa de brotes en las mujeres a pesar 
de una tasa de brotes basal similar a los varones [19]. En un estudio 
posterior, no se detectaron diferencias en cuanto a la reducción de la 
tasa de brotes, aunque las mujeres continuaban teniendo TAB 
superiores a los varones [45]. Una revisión sistemática de los ensayos 

, no encontró diferencias 
significativas entre sexos en cuanto a tasa de brotes, tiempo hasta la 
progresión de discapacidad ni en número de lesiones activas en RM 
[19]. Finalmente, otros estudios encuentran una peor respuesta en los 
varones, con menor riesgo de brotes, pero mayor grado de deterioro 
cognitivo y mayor riesgo de progresión de discapacidad [19].  

 
En el ensayo clínico SPECTRIMS  que analizaba la respuesta a 

-a en formas de EMSP, se observó un retraso en la 
progresión de discapacidad en las mujeres, pero no en los varones 
[45]. 

 
Un estudio preliminar post-hoc con acetato de glatirámero, mostró 

cierta eficacia de este fármaco en varones con EMPP, pero no en 
mujeres con la misma forma clínica. Estudios posteriores no 
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demostraron diferencias en eficacia en función del sexo ni en EMPP 
ni en EMRR [20].  

 
En el análisis por subgrupos del estudio AFFIRM y SENTINEL, 

se vio que natalizumab tenía un efecto similar en reducción de brotes, 
sin embargo, la reducción en progresión de discapacidad era superior 
en las mujeres. Los autores no tuvieron en cuenta ni la edad ni la 
EDSS basal en el análisis por género [20].  
 
 
 

2. EDAD DE INICIO 
 

En general, se define como edad de inicio, aquella en la que el 
sujeto experimenta los primeros síntomas de la enfermedad. Si bien, 
es sabido que la EM comienza mucho antes y se mantiene latente 
durante un periodo de tiempo muy variable [46].   

 
La edad media de inicio de la EM se sitúa en torno a los 30 años y 

sigue una distribución en campana. Sólo un 10% de los casos 
comienzan antes de los 20 años, el 70% debutan entre los 20-40, y un 
20% lo hace a partir de los 40 años [3]. La edad de inicio es 2 años 
menor en las mujeres [47], y 9 años mayor en las formas progresivas  
[48]. 

 
Se consideran formas pediátricas aquellas en las que el primer 

brote aparece antes de los 18 años. Son poco frecuentes, constituyen 
entre un 2-5% del total de casos de EM. La preponderancia femenina 
es mayor (relación 3:1), excepto en los casos de inicio muy precoz 
donde existe mayor número de varones. La práctica totalidad de los 
pacientes (85.7 - 97.7%) debutan con una forma EMRR. Suelen cursar 
con formas muy inflamatorias, con un periodo de tiempo corto entre 
brotes, con presentación hiperaguda e incluso con encefalopatía [20]. 
La progresión hacia una forma EMSP es más lenta, generalmente 
alcanzan esta fase tras 10 años más de evolución que los adultos. Sin 
embargo, el inicio a edades tan tempranas hace que presenten 
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progresión de discapacidad más jóvenes, unos 10 años antes que los 
adultos [3].  

 
Se considera un inicio tardío por encima de los 50 años. 

Constituyen entre un 3-12% del total. Son más frecuentes las formas 
EMPP, con una progresión más rápida, menos brotes y menos lesiones 
con captación de Gd [20].  
 

Se ha relacionado la edad de inicio con factores genéticos. Se ha 
encontrado un inicio precoz en portadores de ciertos genes de 
susceptibilidad a la enfermedad, así la EM debuta unos 2.2 años antes 
en los pacientes homo o heterocigotos para el alelo G del gen HLA-
DRB1*1501-rs9271366 [49]. 

 
También se han encontrado asociaciones con distintos factores 

ambientales. Uno de ellos es la exposición solar. La enfermedad se 
inicia 1.8 años antes en pacientes con menor exposición al sol durante 
la adolescencia. Sin embargo, no se detectó una relación directa con el 
consumo de aceite de pescado ni con suplementos de vitamina D [49]. 
 
 En varios estudios se ha relacionado el peso en la adolescencia y 
en los primeros años de la vida adulta con la edad de inicio. En los 
pacientes con sobrepeso existe una anticipación de 1.5 años [49]. Esto 
podría relacionarse con la pubertad precoz, con menores niveles de 
vitamina D o con niveles mayores de leptina. Esta hormona estimula 
la expresión de citoquinas proinflamatorias y los ratones knock out son 
resistentes al desarrollo de la EAE [50].  
 
 Otro de los factores implicados han sido los estrógenos.  En los 
varones, la edad de inicio es más tardía [49]. También se ha descrito 
una edad de inicio más avanzada en las mujeres que consumen 
anticonceptivos orales y en las que han tenido un mayor número de 
embarazos. La edad media de inicio de EM es de 19 años para las 
pacientes que no han consumido anticonceptivos y de 23 para las que 
sí lo han hecho.  De igual modo, las mujeres que habían tenido algún 
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embarazo previo presentaban una edad de inicio de 31 años frente a 
los 23 años de las nulíparas [51]. 
 
 
2.1. VARIACIONES GEOGRÁFICAS EN LA EDAD DE INICIO 

 
La edad de inicio se relaciona de forma inversa con la latitud, se 

reduce en 10 meses con cada incremento de 10º de latitud [47].  
 
Se han propuesto varias explicaciones a este hallazgo. En primer 

lugar, se ha atribuido esta diferencia a la exposición a la radiación 
ultravioleta (UV). Varios estudios relacionaron la exposición solar con 
la edad de inicio. Se ha comunicado una diferencia de hasta 2 años en 
función de la exposición acumulada entre los 9-15 años. Esta relación 
se mantiene tras analizar los posibles factores de confusión, tales 
como el uso de filtros solares, la ingesta de aceite de hígado de 
bacalao, el sexo y el tipo de piel [47].   

 
Por el contrario, otro estudio no detectó diferencias entre la 

exposición solar en la adolescencia y la edad de inicio. En este 
estudio, sí se vio una relación con el fototipo de piel. Es probable que 
sea la diferencia en la capacidad de absorción de la luz UV y de 
producción de vitamina D, lo que condiciona los cambios en el debut 
de la enfermedad y no la radiación en sí misma [47]. 

 
No está claro si es la latitud o la radiación UV lo que afecta en 

mayor medida a la edad a la que aparece el primer síntoma. Mientras 
que en un estudio japonés se encontró que la latitud tenía un impacto 
mayor sobre la edad de inicio, en un estudio australiano se obtuvieron 
resultados opuestos y fue la radiación UV el principal factor 
determinante de la edad de debut [47]. 

 
También se ha relacionado el gradiente latitudinal con una  mayor 

prevalencia de infección por virus de Epstein-Barr (VEB) y con el 
genotipo HLA-DRB1 [47]. 
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2.2. VARIACIONES TEMPORALES EN LA EDAD DE INICIO 
 

En Suecia, se ha detectado una reducción progresiva en la edad de 
inicio de la enfermedad, tanto en varones como en mujeres. Entre el 
año 1931 y el 1985, la edad de inicio en los varones pasó de 41.2 años 
a 21.3, mientras que en las mujeres bajó de 39.0 a 20.9 años [29].  
 
 En Noruega, se ha encontrado una reducción progresiva en el 
tiempo transcurrido entre el inicio de los síntomas y el diagnóstico, así 
como una reducción de la edad de inicio de los pacientes. En los 
sujetos nacidos entre 1910-1919, la edad media al diagnóstico era de 
42.4 años, con un tiempo medio de retraso diagnóstico de 8 años. En 
los nacidos entre 1970-1979, la edad media al diagnóstico se redujo a 
26.8 años y el retraso diagnóstico a 2.5 años. Esta reducción en la 
edad es superior a la reducción observada en el retraso al diagnóstico, 
por lo que no se puede explicar exclusivamente por este motivo [31].  
  
 En Cerdeña, también se ha registrado una reducción progresiva en 
la edad de inicio en las últimas décadas, bajando de 41 años en los 
pacientes nacidos entre 1913-1939, hasta 22 en los nacidos en la 
década de 1970. Es probable que la progresiva industrialización, los 
cambios en la dieta y la erradicación de infecciones endémicas en la 
isla como la malaria y la brucelosis hayan contribuido a acortar la fase 
preclínica de la enfermedad [52]. 

 
GRÁFICO 2. EVOLUCIÓN TEMPORAL DE LA EDAD DE INICIO DE EM 

 
 

En el gráfico, se muestra la tendencia progresiva a una reducción en la edad de 
inicio de los pacientes con EM en Noruega y en Cerdeña. 
Elaboración propia a partir de datos de Celius et al [31] y Cocco et al [52]. 
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2.3. EDAD DE INICIO EN FORMAS FAMILIARES 
 

La mayoría de los estudios han detectado una edad de inicio 
menor en las formas familiares [53]. Sadovnick encontró diferencias 
sólo en los varones y la variación, aunque significativa, era 
únicamente de 1 año [54]. Por otro lado, en Cerdeña la edad de debut 
fue similar en formas familiares y esporádicas [52].  
 

 La concordancia en la edad de inicio en sujetos de la misma 
familia es baja, con diferencias de hasta una década. La tasa de 
concordancia es mayor cuanta mayor es la similitud genética [54]. En 
general, la edad de inicio es similar entre hermanos, con una 
concordancia mayor entre gemelos monozigóticos [46]. Esta 
correlación es similar entre gemelos mono y dizigóticos e inferior en 
los hermanos no gemelos. Este hecho pone de manifiesto que la 
genética, aunque importante, no es el único responsable de la edad de 
inicio de la enfermedad. El medio ambiente intrauterino y neonatal 
podría jugar un papel relevante en el riesgo futuro de EM. También 
apoya esta hipótesis el hecho de que la concordancia sea mayor en 
medio-hermanos por vía materna que por vía paterna [54]. 

 
En las segundas generaciones, la edad de inicio es entre 8-17 años 

menor. Esto podría deberse al fenómeno de anticipación, donde una 
mayor carga genética acortaría la duración de la fase preclínica [49].  

 
Algunos autores proponen que el anticipo en la edad de inicio se 

debe a un fallo metodológico, resultado de un menor periodo de 
observación de las nuevas generaciones y obviando de este modo a 
aquellos sujetos que desarrollarán la enfermedad en el futuro. Así, 
Alonso-Magdalena y colaboradores detectaron una reducción en la 
edad de inicio en Costa de Ponent (Barcelona), pero cuando 
restringían los datos a grupos con un tiempo de observación similar, 
estas diferencias desaparecían y la edad de inicio se mantenía 
constante en todas las generaciones [55]. 
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2.4. RELACIÓN DE LA EDAD DE INICIO CON LOS BROTES 
  

La edad de inicio no condiciona ninguna diferencia en el número 
de brotes durante los dos primeros años de la enfermedad. Sin 
embargo, el número total de brotes es menor en los pacientes de inicio 
a edad avanzada [48].   
 

El número de brotes en los dos primeros años, se relaciona con 
una edad de conversión a EMSP más precoz, estando ésta en torno a 
los 40 años en pacientes con 2 o menos brotes y en unos 35 años si 
han tenido 3 ó más brotes [48].  

 
La probabilidad de recuperación completa disminuye 

significativamente con la edad del paciente. De forma paralela, se 
incrementa la frecuencia de síntomas motores, de tronco y cerebelosos 
[48]. 
 
 
2.5. RELACIÓN DE LA EDAD DE INICIO CON LA 
PROGRESIÓN DE DISCAPACIDAD 
 

Hay varios estudios que relacionan la edad de inicio con el 
pronóstico de la enfermedad. El diagnóstico a una edad avanzada se 
considera uno de los factores pronósticos clínicos más relevantes y se 
asocia con la adquisición más rápida de discapacidad [3].  El 17% de 
los pacientes con inicio de la enfermedad antes de los 40 años tienen 

de inicio por encima de los 40 años cumplen criterios de benignidad 
[56].  

 
El riesgo de presentar una forma EMPP aumenta  

exponencialmente con la edad de inicio de los síntomas.  En las 
formas EMRR, la edad de inicio modifica el riesgo de desarrollar una 
EMSP. La hazard ratio de conversión a EMSP se incrementa en 1.6 
por cada década adicional [57]. Comparado con una edad de inicio de 
20 años, el debut de la enfermedad a los 40 años duplica el riesgo de 
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pasar a una forma progresiva, y el inicio a los 50 años lo triplica [58]. 
Esto sucede incluso en las formas preclínicas, así la detección de un 
RIS a edad avanzada, incrementa la probabilidad de presentar una 
forma EMPP [48].  

 
 

GRÁFICO 3: RIESGO RELATIVO DE PRESENTAR UNA FORMA EMPP  
SEGÚN LA EDAD AL DIAGNÓSTICO 

 
 

En esta figura se representa el riesgo relativo de presentar una forma de EMPP en 
función de la edad al inicio de la enfermedad. El riesgo se obtiene de comparar la 
incidencia en cada década con la población de referencia (segunda década de la 
vida).  
Elaboración propia a partir de datos de Stankoff B et al [57]. 
 

Sin embargo, según otros trabajos, el principal determinante de 
discapacidad es la edad actual de los pacientes y no la edad de inicio 
[46].  La edad avanzada se relaciona con una mayor probabilidad de 
presentar EDSS de 4 y 6 y una tasa de progresión de discapacidad más 
rápida. Este hallazgo es independiente del tiempo de evolución de la 
enfermedad y parece indicar que las formas progresivas son una 
consecuencia del envejecimiento, más que de un cambio en la 
fisiopatología de la enfermedad. No obstante, existen estudios 
anatomopatológicos que contradicen esta hipótesis y apoyan la 
existencia de mecanismos patológicos diversos que operan a distinta 
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edad. Así, en los sujetos más jóvenes, la discapacidad se puede 
atribuir principalmente a la inflamación, pero a edades más avanzadas, 
ésta depende fundamentalmente de la pérdida axonal primaria [56].  

 
La duración de la fase pre-progresiva varía con la edad de inicio, 

pero finalmente, los distintos fenotipos convergen en un curso 
progresivo con una evolución homogénea [48].  La edad de inicio 
determina por tanto la probabilidad de presentar una forma progresiva, 
pero no modifica la evolución clínica una vez que se alcanza esta fase 
[48, 59]. Tras llegar a una EDSS de 4, el curso clínico es similar para 
todos los pacientes y no se ve afectado por los brotes [56].  
 
GRÁFICO 4. TIEMPO TRANSCURRIDO DESDE EL INICIO DE LA FORMA PROGRESIVA 

HASTA PRESENTAR UNA EDSS DE 6 Y 8 EN FUNCIÓN DE 
 LA EDAD DE INICIO DE LA PROGRESIÓN 

 

 
 

En este gráfico se puede observar como el tiempo medio en alcanzar una EDSS de 6 
y de 8 es independiente de la edad de inicio 
Elaboración propia a partir de datos de Scalfari A et al [48].  
 

El tiempo medio de conversión de EMRR a EMSP es de 19 años. 
El tiempo medio en alcanzar una EDSS de 4, 6 y 7 es respectivamente 
de 8, 20 y 30 años. Este tiempo es mayor en las formas de EMRR que 
las formas EMPP. Sin embargo, el inicio de éstas a una edad más 
tardía, hace que estos puntos de discapacidad se alcancen más o 
menos de forma simultánea [59].  
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No se han encontrado diferencias entre las formas EMSP y EMPP 
en cuanto a grado de discapacidad, velocidad de progresión, edad ni 
duración de la enfermedad [56]. En la cohorte de Lyon, la edad media 
de conversión a EMSP fue de 39.1 años y la edad de inicio de las 
formas EMPP de 40.1 años, ambas significativamente más elevadas 
que la edad al diagnóstico de las formas EMRR que fue de 29 años 
[3]. La forma clínica al inicio, ya sea EMRR o EMPP, no modifica de 
forma sustancial la edad a la que se alcanzan distintos niveles de 
discapacidad.  La edad media a la que se alcanza una EDSS de 4, 6 y 7 
es de 44, 55 y 63 años respectivamente. Los pacientes con formas 
EMRR tardan una media de 2.7 y 2.3 años más en alcanzar una EDSS 
de 4 y de 6, sin embargo, no hay diferencias en la edad a la que llegan 
a una EDSS de 7 [59].  

 
GRÁFICO 5. EDAD AL INICIO DE LA FASE PROGRESIVA Y AL ALCANZAR DISTINTOS 

GRADOS DE DISCAPACIDAD EN PACIENTES CON FORMAS EMSP Y EMPP 
 

 
 

En este gráfico se representa la edad a la que se alcanza una fase progresiva y 
distintos grados de discapacidad tanto en pacientes con formas EMSP como EMPP. 
Elaboración propia a partir de datos de Scalfari A et al [58].  
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3.  DIFERENCIAS RACIALES Y ÉTNICAS 
 

El riesgo de EM difiere según la raza y la etnia del individuo. Los 
sujetos caucásicos, especialmente los escandinavos y escoceses, tienen 
un riesgo alto; mientras que los afroamericanos, asiáticos y Maorís 
son más resistentes a la EM [60].  

 
Poser formuló una hipótesis que pretendía explicar estas 

diferencias raciales. Según él, la EM sería la consecuencia de una 
mutación genética surgida en los países escandinavos durante el 
primer milenio. Las invasiones vikingas extenderían la enfermedad 
por Europa, y los movimientos migratorios del siglo XIX la llevarían a 
América [61].  
 
 
3.1. INCIDENCIA Y PREVALENCIA DE LA EM EN DIVERSOS 
GRUPOS ÉTNICOS Y RACIALES 
 

En los países nórdicos, las minorías raciales, incluidos sami, 
asiáticos y africanos, tienen una prevalencia de 20-30 casos/100.000 
habitantes, un valor muy inferior a los 170 casos/100.000 habitantes 
de la población local en el mismo periodo [21].  

 
Un estudio realizado en Bulgaria en el año 1998, demostró que la 

EM es menos frecuente entre la población de raza gitana. En este 
grupo étnico, la prevalencia fue de 19 casos/100.000 habitantes, 
mientras que era más del doble en el resto de la población (45 
casos/100.000 habitantes) [21].  

 
En Málaga, la prevalencia estimada de EM en sujetos de etnia 

gitana fue de 52 casos/100.000 habitantes, una cifra muy superior a la 
de otras áreas de Centroeuropa, pero considerablemente inferior a la 
de la población caucásica residente en la misma área geográfica (75-
79 casos/100.000 habitantes) [62]. 

 



Eva Costa Arpín 

62 

Hasta la fecha, no se han detectado casos de EM en los indígenas 
de Latinoamérica. Se realizó un estudio transversal en Brasil, 
Venezuela, Paraguay y Argentina. Los casos prevalentes fueron  de 
origen caucásico (66.7%), de raza negra (26.3%) o mestizos (5.7%). 
Ninguno de ellos era amerindio. También se llevó a cabo un estudio 
prospectivo en el que se siguieron a 5372 pacientes lacandones (una 
tribu oriunda de Méjico). Ninguno de ellos desarrolló EM ni otra 
enfermedad desmielinizante [61].  

 
 Otro grupo de bajo riesgo son los aborígenes canadienses, 
incluyendo las poblaciones Inuit, Metis y Primeras Naciones. En los 
últimos años, la prevalencia ha aumentado (de 56.3 casos/100.000 
habitantes en 1994 a 99.9 casos/100.000 habitantes en 2002) pero sin 
llegar a igualarse con la media del país [60]. 
 

GRÁFICO 6. PREVALENCIA DE EM EN FUNCIÓN DEL GRUPO ÉTNICO 
 

 
 

Se resume la prevalencia de EM en distintos grupos étnicos en Canadá y Estados 
Unidos. 
Elaboración propia a partir de datos de Evans C et al [38]. 
 
 Tradicionalmente, se ha considerado que la EM tiene una baja 
prevalencia en la raza negra. Pero, un estudio reciente realizado en 
California (Estados Unidos), encontró datos diferentes. En esta 
población, la incidencia más alta correspondía a las mujeres de raza 
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negra. En los varones, no se encontraron diferencias entre caucásicos 
y afroamericanos. La incidencia en hispanos y en asiáticos fue más 
baja en ambos géneros. Comparado con la población caucásica, el 
riesgo de EM fue un 47% más elevado en afroamericanos, y un 50% y 
80% menor en hispanos y asiáticos respectivamente. El mayor riesgo 
en la población de raza negra se observó exclusivamente en las 
mujeres, por el contrario, el menor riesgo en las otras dos poblaciones 
se mantiene tanto para mujeres como para varones [63].   
 

Estos hallazgos indican que el riesgo de EM está determinado por 
una compleja interacción entre la raza, el sexo, los factores 
ambientales, y probablemente el genotipo [63].  

 
 

GRÁFICO 7. INCIDENCIA DE EM EN FUNCIÓN DEL GRUPO ÉTNICO 
 

 
 

En el gráfico se representa la incidencia (nº de casos por 100.000 habitantes/ año) 
en una población de California (Estados Unidos). 
Elaboración propia a partir de datos de Langer-Gold et al [63]. 
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3.2. DIFERENCIAS CLÍNICAS POR GRUPOS ÉTNICOS Y 
RACIALES 

 
La raza no sólo condiciona la probabilidad de desarrollar la 

enfermedad, sino que también resulta en diferencias en cuanto al 
fenotipo, la gravedad de la enfermedad y la respuesta al tratamiento 
[60].  

 
Los aborígenes canadienses con EM presentan un curso más 

agresivo con una progresión de discapacidad más rápida. En un 
estudio realizado en Manitoba, los pacientes aborígenes presentaban 
una ratio mujer: varón más baja, un inicio más precoz (2.5 años antes) 
y menor retraso en el diagnóstico (2.4 años menos). No existían 
diferencias en la forma clínica inicial, pero sí que eran más frecuentes 
los síntomas motores y la comorbilidad psiquiátrica. El riesgo familiar 
fue menor y el alelo DRB1*1501 positivo menos frecuente en las 
Primeras Naciones [60]. 
 
 Los afroamericanos tienen formas más agresivas de la 
enfermedad. Suelen presentar síntomas más graves, un menor grado 
de recuperación y menor tiempo entre los dos primeros brotes. Los 
síntomas cerebelosos, medulares y cognitivos son más frecuentes. 
Presentan un mayor grado de inflamación intratecal, mayor carga 
lesional tanto en T1 como en T2, menor volumen cerebral y más 
afectación difusa de la sustancia blanca. Aquellos que presentan 
neuritis ópticas tienen mayor pérdida de agudeza visual, con escasa 
recuperación, con frecuencia son bilaterales y presentan una pérdida 
del espesor de la retina más rápida [64]. 
 
 Los latinos o hispanos merecen una mención especial. Aunque en 
Estados Unidos están considerados como un grupo étnico, realmente 
constituyen una población con una enorme diversidad racial, social y 
económica. La mayoría residen en los estados del sur, es más 
frecuente que se encuentren bajo el umbral de la pobreza y muchos 
carecen de seguro médico. Su genética proviene de la mezcla de 
ancestros amerindios, colonizadores europeos y esclavos africanos. 
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Aunque todos ellos comparten genes europeos, los habitantes de los 
estados del este tienen con más frecuencia ancestros africanos, 
mientras que los que habitan en estados del suroeste tienen más genes 
amerindios. Diversos estudios han demostrado que tanto la 
prevalencia como la incidencia son inferiores a las de la población 
caucásica y afroamericana. La ratio mujer: varón es similar a la de la 
población general de Estados Unidos, sin embargo, el primer síntoma 
aparece a edades más tempranas, especialmente en las segundas 
generaciones. También se ha comunicado un número superior de 
formas pediátricas. En cuanto al síntoma inicial, son más frecuentes 
las neuritis ópticas y las lesiones medulares. El grado de discapacidad 
en formas de EMRR suele ser mayor en los pacientes hispanos, 
aunque el inicio a edades más tempranas y la mayor frecuencia de 
lesiones medulares pueden jugar un papel importante como factores 
de confusión [65].  
 
 En otro estudio realizado en Estados Unidos no se han detectado 
diferencias en el fenotipo de la enfermedad y en el tiempo hasta el 
diagnóstico en las distintas etnias. Los pacientes de origen hispano o 
asiático presentan una edad de inicio más temprana que los caucásicos 
o afroamericanos. La proporción de mujeres es mayor en los 
afroamericanos [63].  
 
 La tasa de mortalidad por EM en Estados Unidos entre los años 
1990-2001 fue de 1.44/100.000 habitantes. La mayor mortalidad se 
encontró en la raza blanca, seguida por los afroamericanos. Se 
detectaron tasas más bajas en los hispanos, indígenas americanos y 
asiáticos. Existían claras diferencias por edad. Así, en la población 
menor de 55 años, la mortalidad fue superior en afroamericanos. Por 
el contrario, a partir de esta edad, la mortalidad fue superior en 
caucásicos. Es probable que el curso más agresivo de la enfermedad y 
la mayor frecuencia de comorbilidades entre los sujetos de raza negra 
expliquen estos hallazgos [64].  
  

Comparados con una población de origen británico, los pacientes 
japoneses presentan mayor incidencia de síntomas visuales al inicio de 
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la enfermedad, afectación de tronco cerebral o medular más frecuente 
y más grave y una mayor discapacidad visual [66].  
 
 En España, no se han detectado diferencias clínicas entre los 
pacientes gitanos y los caucásicos [62].  
 

GRÁFICO 8.RIESGO RELATIVO DE EM EN MUJERES FRENTE A VARONES POR 
GRUPO ÉTNICO 

 

 
 

Se representa el riesgo relativo de EM en mujeres frente a varones en una 
población de California (EEUU). 
Elaboración propia a partir de datos de Rivas-Rodríguez E et al [64]. 

 
 
 

4. AGRUPACIÓN FAMILIAR 
 

En la EM está descrita una predisposición genética. El riesgo es 
40 veces mayor en los familiares de primer grado y 300 veces superior 
en gemelos monozigóticos. A pesar de ello, existe un porcentaje 
elevado de gemelos monozigóticos discordantes, por lo que es 
evidente que los factores ambientales juegan un papel relevante en la 
patogenia de la enfermedad [67].  
 

La prevalencia de EM familiar varía de unos estudios a otros, con 
cifras de entre 5-20%, obteniéndose valores más elevados en aquellos 
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con un periodo de observación más prolongado ya que presentan una 
mayor sensibilidad a la hora de detectar casos de inicio tardío [68,69]. 
En España, las formas familiares constituyen un 7-10% del total. En 
Canarias, la prevalencia es ligeramente superior, de 13.9% [70]. 

 
En la mayoría de las familias el número de afectados es de 2. Son 

excepcionales las familias con 3 o más enfermos y en ellas, la edad de 
inicio del sujeto índice es menor [69,71]. 

 
El riesgo varía con el grado de parentesco, con una reducción 

gradual de primero a segundo grado y de éste a un tercer grado. Estos 
datos apoyan el carácter poligénico de la susceptibilidad a la EM [69]. 

 
GRÁFICO 9. RIESGO RELATIVO DE EM SEGÚN EL GRADO DE PARENTESCO 

 

 
 

En el gráfico se representa el riesgo relativo ajustado por edad para los familiares 
de un paciente con EM según el grado de parentesco. 
Elaboración propia a partir de datos de Westerlind H et al [72]. 
 

La frecuencia de formas familiares sigue un gradiente latitudinal 
que es paralelo al de la prevalencia global de la enfermedad. Este 

2,55 
17,26 

1,92 
1,68 

1,4 
1,76 

1,45 
2,03 

0,67 
0,28 
0,25 
0,57 

0 5 10 15 20

Hermanos
Gemelos monozigóticos

Gemelos dizigóticos
Medio hermanos vía materna
Medio hermanos vía paterna

Hermanos adoptados
Padres

Hijos
Hijos adoptados

Abuelos
Tíos

Primos



Eva Costa Arpín 

gradiente es mayor para las generaciones de más edad (tíos y padres), 
e insignificante para las generaciones más jóvenes (hijos y sobrinos). 
Esto sugiere que en los grupos más jóvenes, la enfermedad es más 
dependiente de la carga genética y menos de factores ambientales 
[73]. 
 
 
4.1. CONCORDANCIA ENTRE HERMANOS 
 
 Los hermanos de los pacientes con EM son los familiares con un 
mayor riesgo de desarrollar la enfermedad, presentan una tasa de 
concordancia del 2-5%, y un riesgo entre 10 y 20 veces superior a la 
población general.  Los hermanos gemelos tienen un riesgo superior y 
puede llegar a una concordancia del 30% en los monozigóticos [67].  
 

En la mayoría de los estudios, la concordancia en gemelos 
dizigóticos es superior a la de los demás hermanos. Puesto que la 
carga genética común no difiere, es probable que sea la exposición a 
un factor ambiental intraútero o en la primera infancia el responsable 
del incremento en el riesgo de EM [73].  Por el contrario, algunos 
estudios han detectado una tasa de concordancia menor entre gemelos 
dizigóticos que entre hermanos. Se ha propuesto la exposición 
intraútero a un individuo genéticamente diferente como un factor 
protector [72]. 
 

La tasa más alta de concordancia entre hermanos es para la pareja 
hermano varón-hermano varón, seguida por la de hermano varón-
hermana [72]. La mayoría de las parejas de hermanos gemelos 
monozigóticos concordantes son mujeres. Analizando de forma 
aislada los gemelos varones, la tasa de concordancia es similar entre 
mono y dizigóticos [74].  

 
La prevalencia de EM en los hermanos adoptivos, los medio 

hermanos o los hermanastros no difiere de la población general.  De 
estos datos, se deduce que los factores ambientales implicados en la 
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patogenia no actúan en el microambiente familiar, sino que lo hacen a 
nivel comunitario [75]. 
 

No existe un consenso en la literatura sobre si el orden de 
nacimiento se asocia o no con un mayor riesgo de padecer EM. En 
España, este aspecto fue estudiado en Alcoi, y no se encontró ninguna 
asociación entre ambos parámetros [76].  

 
 

GRÁFICO 10. RIESGO RELATIVO ENTRE HERMANOS EN FUNCION DEL SEXO 
 

 
 

En este gráfico se muestra el riesgo relativo de concordancia en función del grado 
de relación familiar (hermanos o medio-hermanos) y en función del sexo. En las 
parejas el primer sujeto es el índex y el segundo es el sujeto probando. 
Elaboración propia a partir de datos de Westerlind H et al [72].  
 
 
4.2. TRANSMISIÓN PATERNO-FILIAL 
 

El riesgo de los descendientes de sujetos con EM es del 1%, y se 
incrementa hasta un 10% si ambos progenitores están enfermos 
[67,71].  La prevalencia en hijos adoptados no difiere de la población 
general [72]. 
 

A pesar de que los esposos suelen estar expuestos a los mismos 
factores ambientales, la prevalencia de las formas conyugales es muy 
baja, incluso menor de lo esperado (0.3 por 100.000 habitantes). En 
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los pocos casos detectados, no se ha encontrado similitud en las 
características clínicas o paraclínicas de la enfermedad en ambos 
cónyuges. Los descendientes de estas parejas tienen una probabilidad 
10 veces mayor de presentar EM que si sólo un progenitor está 
afectado, además muchos de ellos presentan afectación radiológica sin 
clínica [77]. 

 
Los datos disponibles en la actualidad acerca de si el riesgo 

difiere en función de cuál es el progenitor afectado son muy dispares 
[78].   

 
Por un lado, existen datos que apoyan la existencia del efecto 

Carter en la transmisión de la enfermedad. Este fenómeno se debe a 
un modelo de herencia diferencial, en el que el sexo menos 
predispuesto a padecer la enfermedad, la transmite con mayor 
frecuencia a su descendencia. Esta paradoja sería debida a que, en el 
caso de la EM, los varones necesitarían una mayor carga genética para 
que se exprese la enfermedad, y por ello, sus descendientes recibirían 
también una herencia más propensa a desarrollar esta patología [78].   

 
Por el contrario, varios estudios encontraron hallazgos opuestos. 

En un estudio canadiense con 4.921 formas familiares de EM se 
observó que la mayoría descendían de madres afectadas [78].  En 
estudios de medio hermanos, se observó que el riesgo era mayor en 
los descendientes de madres enfermas que de padres enfermos. En un 
estudio realizado en Dinamarca con un grupo genéticamente 
homogéneo y con datos familiares que se remontaban hasta el siglo 
XVIII, se detectó que los pacientes con EM se relacionaban con 
mayor frecuencia a través de un ancestro femenino, lo que apoyaba la 
hipótesis del origen materno. Esta forma de transmisión puede deberse 
a genes mitocondriales, al imprinting genético o a la exposición a 
factores ambientales hormonales, intrauterinos o perinatales [79]. Otra 
posible explicación sería la maternidad a edades más tardías, hecho 
que aumenta el riesgo de mutaciones y malfunción ovárica. Pero, 
algunos estudios no han detectado relación con la edad de los 
progenitores y en otros, sólo se encontró con la edad paterna [80].  
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Es posible que la mayor proporción de mujeres afectadas por la 
enfermedad actúe como un factor de confusión a la hora de analizar la 
transmisión materna. El efecto Carter no puede ser excluido a la luz de 
los estudios actuales, pero, en caso de existir, su efecto debe ser más 
bien modesto [72]. 
 
 
4.3. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS DE LA EM FAMILIAR 
 

La evolución clínica no difiere significativamente entre formas 
familiares y esporádicas. Tienen sin embargo, una frecuencia 

inicio con neuritis ópticas y el intervalo entre los dos primeros brotes 
es ligeramente superior [69]. La distribución por fenotipos, el tiempo 
transcurrido hasta el inicio de la progresión, el tiempo para alcanzar 
EDSS de 6, 8 y 10, la supervivencia y la mortalidad son similares 
[69,81]. 
 

El fenotipo clínico del paciente índice no tiene influencia en el de 
los demás familiares afectados [69].   

 
En los casos familiares, la EMPP se inicia 5 años antes que en las 

formas esporádicas. Algunos autores atribuyen este hallazgo a que 
existe entre los familiares de los pacientes una mayor conciencia de la 
enfermedad y por lo tanto podrían solicitar asistencia sanitaria de 
forma más precoz. No obstante, no se han encontrado diferencias en el 
tiempo transcurrido entre el inicio de los síntomas y el diagnóstico. A 
pesar del inicio más precoz, la edad a la que alcanzan determinado 
grado de discapacidad no difiere de las formas esporádicas [82].  
 

En España, los estudios epidemiológicos realizados son 
congruentes con los datos europeos.  En los estudios peninsulares, las 
formas familiares presentaban un curso clínico de EMRR con mayor 
frecuencia, fueron más frecuentes las neuritis ópticas, presentaban 
síntesis intratecal de IgG en un mayor porcentaje y el grado de 
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discapacidad era menor [83].  En Canarias, la única diferencia 
detectada fue un mayor porcentaje de formas benignas  [70].  
 
 

5. DISTRIBUCIÓN GEOGRÁFICA  
 
 
5.1. ESTUDIOS DE PREVALENCIA 
 

Poco después de la descripción de la enfermedad, Charcot 
observó que la EM no seguía una distribución geográfica uniforme; 
había un elevado número de casos en Francia, mientras que 
prácticamente era una patología desconocida en Inglaterra y en 
Alemania. Los primeros estudios epidemiológicos, realizados a 
principios del siglo XX, reforzaron esta hipótesis. En 1922, Davenport 
estudió la distribución de la EM entre soldados estadounidenses y 
observó que la frecuencia era mayor en áreas urbanas y en las regiones 
próximas a los Grandes Lagos, Washington, Maine, Pennsylvania, 
Kansas y Mississippi. En el año 1926, se obtuvieron datos similares en 
Suiza, con prevalencias mucho más altas en el cantón alemán que en 
el francés o en el italiano [84]. 
 

En el año 1977, Kurtzke realizó una revisión de los estudios de 
prevalencia publicados hasta ese momento y propuso tres categorías 
de frecuencia: alta, media y baja. Definió como áreas de alta 
frecuencia aquellas con una prevalencia  superior a 30 casos/100.000 
habitantes, de frecuencia media aquellas con una prevalencia entre 5-
25 casos/100.000 habitantes y de baja frecuencia las de prevalencia 
inferior a 5 casos/100.000 habitantes [85]. 
  
 En Europa se distinguían dos áreas bien diferenciadas: la zona 
situada entre los 43-65º norte presentaba frecuencias altas, mientras 
que la localizada entre los 38-46º norte tenía frecuencias medias. En 
América, se detectaron áreas de alta, baja y media frecuencia. La 
región comprendida entre los 37-52º norte es de alta frecuencia, entre 
los 30-33º norte es de frecuencia media y son de baja frecuencia las 
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áreas comprendidas entre los 12-19º norte y entre los 63-67º norte. En 
Australia y Nueva Zelanda se comunicaron frecuencias altas entre los 
44-34º sur y frecuencias medias entre los 33-15º sur. Los países 
asiáticos y del Pacífico situados en el hemisferio norte son todos de 
baja frecuencia, excepto Hawái que se encuentra entre las áreas de 
frecuencia media. Tanto los países asiáticos del hemisferio sur como 
los africanos tenían una frecuencia baja, excepto la población blanca 
de Sudáfrica [85].  
 
 Tras analizar estos datos, Kurtzke concluyó que la frecuencia de 
la EM tiende a incrementarse con la latitud. Sin embargo, la latitud en 
sí misma no es un buen divisor de las áreas de frecuencia, así en la 
latitud 40º norte nos encontramos con frecuencias altas en América, 
medias en Europa y bajas en Asia [85].  
 
 Kurtzke también estudió las diferencias geográficas dentro del 
mismo país y observó que excepto en Irlanda del Norte, Holanda e 
Islandia, la prevalencia de la EM era muy poco homogénea, con áreas 

clústeres  
contigua. Estas diferencias no eran explicables por la accesibilidad a 
los centros sanitarios ni por la disponibilidad de neurólogos. Al repetir 
los estudios epidemiológicos en generaciones sucesivas se obtuvieron 
resultados similares [85]. 
 
 La organización mundial de la salud (OMS) calcula que la 
prevalencia media global es de 35 casos/100.000 habitantes, lo que 
equivaldría a 2.3 millones de enfermos en el mundo [64].  
 
 

5.1.1. EUROPA 
 
 Europa es un área de alto riesgo. Se estima que más del 50% de 
los enfermos con EM residen en este continente. La prevalencia media 
es de 83 casos/100.000 habitantes [68]. No obstante, esta cifra varía 
mucho entre países,  con <20 casos/100.000 habitantes en Malta o en 
algunos grupos étnicos de Noruega y Bulgaria y con >200 
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casos/100.000 habitantes en Escocia, Irlanda del Norte o en algunas 
etnias de Escandinavia y Sicilia [86].  
 
 La prevalencia es mayor en el sexo femenino y en el grupo de 
edades comprendido entre los 35-64 años. Existe un gradiente norte-
sur con mayor prevalencia en las áreas más distantes del Ecuador [68].  
 

En los países nórdicos, la prevalencia media es de 150 
casos/100.000 habitantes. Las cifras más elevadas se encontraron en 
Seinajoki-South (Finlandia) y en un pequeño distrito rural de Suecia, 
probablemente por la agregación familiar [21].  

 
Los estudios realizados en Noruega demostraron que es una zona 

de alta frecuencia de EM, así como la existencia de un gradiente 
geográfico dentro del país, con una mayor prevalencia en la zona este,  
menor en la costa oeste y la más baja en los territorios del norte. Esta 
inversión en el gradiente norte-sur puede deberse a que la población 
mayoritaria del norte desciende de los Sami, tienen por tanto una 
carga genética diferente y son menos susceptibles al desarrollo de EM 
[86]. Otro factor que puede contribuir a estos hallazgos es el menor 
tamaño poblacional de esta región [87]. La prevalencia media en el 
año 2013 fue de 208 casos/100.000 habitantes [86]. Los valores más 
elevados se encontraron en Oslo y en Vest-Agder (203 y 180 
casos/100.000 habitantes respectivamente) y la más baja fue registrada 
en el Norte del país (73 casos/100.000 habitantes) [86,88].  El rango 
de población con mayor frecuencia de la enfermedad son los sujetos 
de entre 40-49 años en la población Sami y el segmento comprendido 
entre los 50-59 años en el resto del país. No se encontraron diferencias 
geográficas en cuanto a edad media de la población, edad al inicio de 
la enfermedad, edad al diagnóstico ni en el tiempo transcurrido entre 
el primer síntoma y el diagnóstico [87].  

 
En Suecia, la prevalencia en el año 2010 fue de 215 

casos/100.000 habitantes y ascendía a 299 casos/100.000 habitantes en 
las mujeres [88]. Las mayores tasas de prevalencia se encontraron en 
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el rango de edad comprendido entre los 35-54 años, tanto en hombres 
como en mujeres [87].  

 
Finlandia presenta una composición étnica muy heterogénea y 

diferente del resto de los países escandinavos. La distribución de los 
casos de EM a lo largo del país es muy desigual. Los valores más 
elevados se registraron en el oeste, donde las tasas de prevalencia 
ascendían a 188 casos/100.000 habitantes (Seinäjoki). En el mismo 
año, la prevalencia registrada en el sur (Uusimaa) fue de 93 
casos/100.000 habitantes. Se ha observado una gran frecuencia de 
formas familiares en el oeste, probablemente por el aislamiento 
geográfico de las áreas rurales de esta región [87].  
 
 En Dinamarca existe un registro nacional de EM desde el año 
1948, lo que ha permitido analizar la incidencia, prevalencia y 
mortalidad de forma periódica. En el año 2005, la prevalencia media 
del país fue de 154,5 casos/ 100.000 habitantes [89]. La prevalencia 
máxima se detectó entre los 35-59 años [87].  
 
 Islandia cuenta con una población estable y homogénea. A pesar 
de los asentamientos vikingos en esta región, su genética es más 
semejante a la de las islas británicas que a la escandinava [87]. La 
prevalencia de EM en este país es de 131.7 casos/100.000 habitantes 
[90].  
 
 Los datos más recientes indican una elevada prevalencia en el 
Reino Unido. En el año 2010, alcanzaba los 203 casos/100.000 
habitantes; este valor aumentaba hasta 285.8 casos/100.000 habitantes 
en las mujeres y era mucho menor en los varones (113.1 
casos/100.000 habitantes). La prevalencia máxima se encontró en el 
grupo de entre 55-60 años [91]. Escocia tiene una de las tasas de 
prevalencia más elevadas del mundo, y prácticamente duplica la de 
Inglaterra y Gales. Además, tener ascendentes escoceses constituye un 
factor de riesgo para EM. En Irlanda del Norte, el riesgo es similar al 
de Escocia, probablemente debido a una carga genética similar. En las 
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islas británicas existe un gradiente norte-sur evidente, sin embargo, no 
se ha descrito este gradiente dentro de Inglaterra [87].    
 

En la República de Irlanda, se ha detectado un gradiente norte-sur 
y la prevalencia es similar a la de las mismas latitudes del Reino 
Unido (121-185 casos/100.000 habitantes) [87]. 
 
 Se ha analizado la prevalencia en los países que constituían la 
antigua Unión Soviética detectando un gradiente de oeste a este. No 
obstante, estos datos son difíciles de interpretar debido al vasto 
territorio abarcado y a la gran variabilidad genética de la población. 
En Estonia, la prevalencia fue de 51 casos/100.000 habitantes, siendo 
máxima entre los 35-49 años. En Letonia, la media de prevalencia fue 
de 55 casos/100.000 habitantes. En Lituania, se encontraron 
frecuencias más bajas (35 casos/100.000 habitantes). En Bielorrusia, 
se detectaron valores entre 20-55 casos/100.000 habitantes. En 
Ucrania,  la prevalencia fue de 41 casos/100.000 habitantes, con 
valores máximos entre los 30-49 años. Los estudios más recientes 
realizados en Rusia, encontraron valores que oscilan entre los 31 
casos/100.000 habitantes de Ufa y los 60 casos/100.000 habitantes de 
Novosibirsk [87]. En la república de Moldavia, la prevalencia fue de 
20.9 casos/100.000 habitantes, y mayor en el grupo de 40-49 años y 
en las áreas rurales [92]. 
 
 En Alemania, las tasas de prevalencia más recientes se encuentran 
entre 123 y 175 casos/100.000 habitantes. No se han detectado 
diferencias geográficas en este país. La tasa más elevada apareció 
entre los 40-59 años. La proporción de casos prevalentes 
correspondían con formas EMRR en el 20%, con EMSP en el 45% y 
con EMPP en el 35%. Esta distribución difiere de la media europea 
[87].  
 
 El riesgo de EM en Suiza es similar al de Alemania. La 
prevalencia fue de 110 casos/100.000 habitantes, con las cifras más 
elevadas entre los 40-50 años [87]. 
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 En Austria, las cifras de prevalencia fueron semejantes a las 
obtenidas en otros países de Centroeuropa, en el año 1999 fue de 98 
casos/100.000 habitantes. El 64% presentaban formas EMRR, el 28% 
EMSP y el 4% EMPP. En cuanto a la gravedad, el 69% fueron formas 
con discapacidad leve, 26% moderada y 5% grave [87].  
 
 En Holanda, la prevalencia fue de 76 casos/100.000 habitantes, 
máxima entre los 50-64 años. El 24% fueron formas EMRR, 47% 
EMSP y 29% EMPP. En cuanto a discapacidad, el 43% fueron formas 
leves, el 18% moderadas y el 39% graves. Este país presenta la tasa 
más elevada de Europa de formas graves [87].   
 
 En Bélgica, la prevalencia fue congruente con la de otras latitudes 
similares. En el año 1997, fue de 88 casos/100.000 habitantes, 
llegando a 101 casos/100.000 habitantes en mujeres, con cifras 
inferiores en varones (74 casos/100.000 habitantes). Las tasas más 
elevadas se encontraron en edades de entre 35-49 años con 
predominio femenino y en el rango de 50-64 años con predominio 
masculino. La distribución por grado de discapacidad fue de 54% 
formas leves, 23% formas moderadas y 23% de formas graves [87].  
 

En Francia, la prevalencia media fue de 151.2 casos/100.000 
habitantes. Las regiones del Norte y del Este fueron las que registraron 
un mayor número de casos (190-200 casos/100.000 habitantes), 
mientras que la cifra fue menor en el sur y el Suroeste (130-140 
casos/100.000 habitantes) [93]. No obstante, algunos estudios 
registraron prevalencias elevadas en los departamentos del norte y del 
sur, con valores más bajos en el centro del país. Los movimientos 
migratorios y el estatus socioeconómico podrían justificar estas 
diferencias [94]. La distribución de formas clínicas fue 58% de formas 
EMRR, 27% de formas EMSP y 5% de formas EMPP [87].  

 
La tasa de prevalencia en Polonia se encuentra en los 109 

casos/100.000 habitantes. Esta tasa fue mayor en las mujeres (142-150 
casos/100.000 habitantes) que en los varones (60-66 casos/100.000 
habitantes) [95]. 
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La EM se distribuye de forma desigual en la República Checa. La 

prevalencia fue de 71 casos/100.000 habitantes en las regiones del 
oeste y ascendía a 78-160 casos/100.000 habitantes en la parte norte 
del país. La distribución por formas clínicas correspondía al 55-70% 
de formas EMRR, 28-35% de formas EMSP y 2-10% de formas 
EMPP [87].  

 
El estudio epidemiológico más reciente realizado en Hungría 

mostró una prevalencia de 83.7 casos/100.000 habitantes, 128.6 
casos/100.000 habitantes en mujeres y 46.6 casos/100.000 habitantes 
en varones. La distribución por formas clínicas fue 69% EMRR, 11% 
CIS, 14% de EMSP y 6% de EMPP [96]. 

  
La tasa de prevalencia en Bulgaria fue de 39 casos/100.000 

habitantes en el año 1995. Esta cifra fue menor en la población de 
etnia gitana tanto en áreas urbanas como rurales. El rango de edad con 
mayor frecuencia de EM fue el comprendido entre los 40-49 años. El 
32% de los enfermos se correspondía con formas de EMRR, 50% con 
formas EMSP y 18% con formas EMPP [87].  

 
 Los datos más recientes de Albania son del año 2008 y proceden 
de un estudio puerta a puerta diseñado para determinar la prevalencia 
de diversas enfermedades neurológicas. La tasa de prevalencia de EM 
fue de 30 casos/100.000 habitantes [97].  
  
 En el año 2006, la prevalencia de EM en Grecia ascendía a 119.6 
casos/100.000 habitantes, valores similares a los de otras áreas vecinas 
situadas en la misma latitud [98].  
 
 En Chipre, la tasa de prevalencia difiere según se estudie la 
población total, la población de origen griego o de origen turco. La 
prevalencia media fue de 39 casos/100.000 habitantes y ascendía a 45 
casos/100.000 habitantes al excluir a los inmigrantes [87]. En la 
población de origen turco, la prevalencia de EM fue mayor en los 
varones que en las mujeres. Comparando por sexos, la prevalencia en 
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los varones fue superior en los de origen turco frente a los de origen 
griego, sin embargo no hubo diferencias en la prevalencia femenina en 
ambas poblaciones [99].   
 
 La mayoría de los estudios llevados a cabo en Rumanía sólo están 
disponibles en el idioma local. El estudio más grande realizado fue 
una revisión de casos a nivel hospitalario y estimó una prevalencia de 
26 casos/100.000 habitantes en el año 1984. Un estudio posterior 
realizado en Transilvania en el año 1986 encontró una cifra de 21 
casos/100.000 habitantes [87]. 
 
 En Eslovenia, la prevalencia fue de 83 casos/100.000 habitantes. 
Una cifra muy similar a la de Alemania, probablemente por la alta 
frecuencia de entrecruzamiento entre ambas poblaciones [87].  
 
 En Croacia, la prevalencia oscila entre los 25-53 casos/100.000 
habitantes. Constituye una excepción la población de Gorski Kotar, en 
la que se obtienen valores de 125 casos/100.000 habitantes. Se trata de 
una comunidad pequeña, de ascendencia germánica y con una tasa de 
consanguineidad muy alta debido al aislamiento geográfico [87].  
 
 Los datos disponibles para Serbia son del año 1996 y arrojan una 
cifra de 51 casos/100.000 habitantes. La franja de población más 
afectada estaba entre los 21-50 años, con un 51% de formas EMRR, 
un 36% de EMSP y un 13% de EMPP [87].  
 
 La prevalencia global de Macedonia se calculó a partir del 
número de pacientes tratados en el hospital de Skopje y fue de 16 
casos/100.000 habitantes [87].  
 

No hay datos sobre la prevalencia global de la EM en Italia. 
Battaglia estimó una prevalencia de 176 casos/100.000 habitantes para 
el año 2015 basándose en estudios previos de prevalencia, incidencia 
y mortalidad. Existen variaciones geográficas, aunque éstas no siguen 
un gradiente norte-sur. En el continente y en Sicilia, la tasa de 
prevalencia oscila entre 20-188 casos/100.000 habitantes [100]. En 
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Cerdeña, la prevalencia es mayor (59-224 casos/100.000 habitantes), 
probablemente debido a diferencias poblacionales, tanto en la carga 
genética como en la exposición a factores ambientales [21, 100].  

 
Malta tiene una prevalencia baja de EM, 17 casos/100.000 

habitantes. El grupo más afectado es el comprendido entre los 35-49 
años. La influencia genética del norte de África es probablemente la 
responsable de que la población maltesa tenga un bajo riesgo de EM 
[87].  

 
En Portugal, los datos más recientes corresponden al distrito de 

Santarem, al norte de Lisboa. La prevalencia fue de 47 casos/100.000 
habitantes en el año 1998 [87].  
 

 
5.1.2. NORTEAMÉRICA 
 
Canadá es el país con un mayor número de estudios de incidencia 

y prevalencia en EM. El área más estudiada es la parte oeste. Entre el 
año 2001-2002 se realizó una encuesta nacional y la prevalencia 
detectada fue de 240 casos/100.000 habitantes. Sin embargo, el bajo 
número de pacientes que comunicaron ser enfermos de EM pone en 
duda la precisión de esta cifra. La prevalencia más baja se detectó en 
Newfoundland en el año 1985 con 56.4 casos/100.000 habitantes, 
mientras que la más alta corresponde a Saskatoon en el año 2005 
donde se elevaba hasta 298 casos/100.000 habitantes [38].  

 
La mayoría de los estudios de prevalencia realizados en Estados 

Unidos proceden de la zona este, quedando muchos estados en los que 
todavía se desconoce la frecuencia de la EM. La prevalencia más alta 
corresponde al condado de Olmstead, Minnesota, con 191.2 
casos/100.000 habitantes [38]. En el año 2016, se publicó un estudio 
que pretendía establecer la prevalencia global de la EM en Estados 
Unidos. Para ello, sus autores analizaron la base de datos PharMetrics 
Plus Health Plan Claims Dataset,  que aglutina datos de los afiliados 
a la mayoría de los seguros sanitarios privados. Entre los años 2008 y 
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2012, la prevalencia oscilaba entre 145.7 y 150.2 casos/100.000 
habitantes. Las cifras más altas correspondían al área este del país, con 
192 casos/100.000 habitantes frente a los 165 casos/100.000 
habitantes del medio oeste, los 117 casos/100.000 habitantes del sur y 
los 110 casos/100.000 habitantes del oeste [24].  

 
 
5.1.3. LATINOAMÉRICA 

 
 El término Latinoamérica surgió en el siglo XIX para designar a 
los países de habla hispana y portuguesa del continente americano. 
Aunque no existe una delineación precisa de esta área, generalmente 
abarca desde la frontera de EEUU con México hasta la Patagonia 
chilena y argentina. Las islas caribeñas se incluyen en este concepto 
etnogeográfico [61].  
 
 La población de esta región cuenta con una gran complejidad 
genética. Con excepción de Uruguay y Argentina, donde existe una 
gran proporción de caucásicos, en los demás países la población 
mestiza es mayoritaria [101].  Este grupo étnico es el resultado de la 
mezcla racial de nativos americanos, caucásicos y etnias africanas 
[61]. Los genes amerindios confieren cierta protección o resistencia a 
la enfermedad, igual que ocurre con las primeras naciones de 
Norteamérica o con los japoneses [102].   
 

La prevalencia de la EM en Latinoamérica es muy variable y se 
incrementa a medida que nos distanciamos del Ecuador hacia el norte 
o hacia el sur [61]. Las tasas de prevalencia oscilan entre 0.75 y 88 
casos/100.000 habitantes [101]. Los valores más bajos se encontraron 
en Ecuador, Colombia y Panamá (0.75-6.5 casos/100.000 habitantes), 
mientras que los más altos fueron detectados en Méjico, Argentina y 
Brasil (12-88 casos/100.000 habitantes/año) [61, 101]. En las Indias 
Occidentales Francesas existe una gran dispersión, desde los 8 
casos/100.000 habitantes de Guadalupe a los 21 casos/100.000 
habitantes de Martinica [102].  
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Aunque también existe un gradiente latitudinal, éste es menor que 
en Europa y Norteamérica. La prevalencia se incrementa 0.33 
casos/100.000 habitantes con cada grado de alejamiento del ecuador, 
mientras que en Europa y Norteamérica lo hace a razón de 1.29 
casos/100.000 habitantes con cada grado de latitud [102].  
 

El gradiente latitudinal se mantiene dentro de algunos países pero 
no en otros.  En Brasil, un país con gran extensión norte-sur, la 
prevalencia de la EM se incrementa un 9% con cada grado de latitud 
[103]. Por el contrario, los estudios realizados en Chile y Argentina, 
países también con gran extensión norte-sur,  no encontraron 
diferencias significativas en función de la latitud, por lo que parece 
razonable pensar que, además de la latitud, hay otros factores 
implicados en la distribución geográfica [102]. Uno de ellos puede ser 
la etnia, mientras que Chile y Argentina están poblados 
fundamentalmente por caucásicos, la población brasileña es mucho 
más heterogénea. En este país, se ha demostrado que la prevalencia de 
la EM aumenta en un 3% por cada punto porcentual de población de 
raza blanca [103]. 
 
 La prevalencia encontrada en América latina es 
considerablemente inferior a la de Europa o Norteamérica. Aunque se 
desconocen los motivos exactos, tanto la exposición ambiental como 
la carga genética podrían jugar un papel importante. La mayor 
exposición solar y los niveles más altos de vitamina D se han 
relacionado con un menor riesgo de EM [102].  
 

Por otro lado, la higiene, las vacunas, los controles de calidad del 
agua y los alimentos se han relacionado con una disminución de las 
enfermedades infecciosas, pero con un incremento de las 
enfermedades alérgicas y autoinmunes. La hipótesis de la higiene 
podría explicar la mayor prevalencia de EM en los países 
industrializados [102].  Los trabajos de Correale apoyan esta teoría, 
pues la prevalencia de la EM es mínima en áreas donde las parasitosis 
afectan a más del 10% de la población [61].  
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También es posible que exista un infradiagnóstico por la baja 
accesibilidad a centros sanitarios de un porcentaje importante de la 
población, sobre todo en las áreas rurales más aisladas y en los sujetos 
con menos recursos [102].  

 
 

5.1.4. ÁFRICA 
 
 Hay pocos estudios epidemiológicos de EM en este continente, de 
hecho, la prevalencia todavía es desconocida en muchos países. 
Tradicionalmente, las naciones africanas se consideraron de bajo 
riesgo para EM. Sin embargo, un reciente metaanálisis de estudios 
epidemiológicos realizados en Oriente Medio  y en el Norte de África, 
ha determinado que la frecuencia de EM es más alta de lo esperado 
[104].  
 
 Se estima que la prevalencia media en el Norte de África y 
Oriente Medio es de  51.52 casos/100.000 habitantes. Las cifras 
obtenidas en esta área oscilan entre los 14.77 casos/100.000 habitantes 
de Kuwait y los 101.4/100.000 habitantes de Turquía. Es llamativo el 
hecho de que la ratio mujer: varón se invierta en estos países, con un 
valor medio de 0.67, que oscila entre el 0.8 de Oman y los 4.3 de 
Arabia Saudí [104].  
 
 En los países subsaharianos, la EM es mucho más rara. La 
república de Sudáfrica es uno de los pocos países en los que se conoce 
la frecuencia de esta enfermedad. La prevalencia es de 25.64 
casos/100.000 habitantes en la población caucásica y de 0.23 
casos/100.000 habitantes en la población de raza negra. En este mismo 
país, un estudio prospectivo de 8 años de duración no detectó ningún 
caso de EM en la población Bantú [105].  
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5.1.5. ASIA 
  
 Existen pocos estudios epidemiológicos nacionales en los países 
asiáticos. Los criterios diagnósticos utilizados y la calidad de los 
trabajos son muy variables.  A esto se une la gran diversidad de 
idiomas hablados en este continente, lo que dificulta sobremanera la 
realización de revisiones sistemáticas y metaanálisis [25]. 
  
 Tradicionalmente, Asia fue considerada de bajo riesgo para EM. 
La prevalencia media de la región es de 12.48 casos/100.000 
habitantes. Las cifras más altas se encontraron en los países del oeste 
y Oriente Medio, mientras que las más bajas lo hicieron en  los del 
este y sudeste [25]. 
 
 Turquía es un área de transición entre Europa y Asia. Los estudios 
más recientes indican que es un área de elevada frecuencia de EM. En 
las áreas urbanas la prevalencia es mayor, llegando a 101.4 
casos/100.000 habitantes en Estambul. Las diferencias geográficas 
dentro del país pueden deberse al fuerte flujo migratorio del campo a 
la ciudad y a que los hospitales secundarios y terciarios se localizan en 
áreas urbanas de gran tamaño [106].  
 

La prevalencia en Japón es de 16.2 casos/100.000 habitantes, en 
China desciende hasta 1.39 casos/100.000 habitantes, en Malasia y 
Tailandia es de 2 casos/100.000 habitantes, en Corea se estima entre 
3.5-3.6 casos/100.000 habitantes y en Hong Kong entre 0.77-4.8 
casos/100.000 [25]. En Irán se ha encontrado la prevalencia más alta 
de Asia, con una media de 54.51 casos/100.000 habitantes y un rango 
de 7.4 a 89 casos/100.000 habitantes [107]. 

 
 
5.1.6. OCEANÍA 

 
 Aunque las poblaciones oriundas del Pacífico tienen un riesgo 
bajo, la elevada proporción de habitantes de origen caucásico hacen de 
Australia y Nueva Zelanda áreas de alto riesgo de EM [108].  
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 En Australia, la prevalencia de EM asciende a 124.2 casos por 
100.000 habitantes. El 98% de los casos cumplen tanto criterios de 
McDonald como de Poser para EM definida.  El 82.9% de los 
pacientes presentan formas de EMRR, el 9.6% formas EMSP y el 
7.5% EMPP o EMPR [35].  

 
La prevalencia global en Nueva Zelanda fue de 73.1 

casos/100.000 habitantes. Esta cifra desciende a 24.2 casos/100.000 
habitantes en la población Maorí. Se ha detectado un gradiente 
geográfico dentro de la isla, con cifras tres veces mayores en el sur 
(48º sur) que en el norte (37º sur). El 58% presentan formas graves o 
moderadas [108].  
 
 
5.2. CAMBIOS TEMPORALES EN LA PREVALENCIA 
 

En las dos últimas décadas hemos asistido a un incremento 
continuo en la prevalencia de la EM. Esta tendencia no se limita a 
zonas de alto riesgo como Europa y Norteamérica, sino que también 
se extiende a áreas de baja frecuencia como Japón, América latina, los 
países de Oriente medio y Australia  [35, 84].  

 
Debido a este hecho, se ha realizado una actualización en la 

definición de las áreas de riesgo. Así, se considera un área de riesgo 
bajo si la prevalencia es menor de 50 casos/100.000 habitantes, de 
riesgo medio si ésta se encuentra entre 50-100 casos/100.000 
habitantes, y de riesgo alto si es mayor de 100 casos/100.000 
habitantes [109]. 

 
En todas las áreas geográficas en las que se lleva a cabo un 

segundo estudio epidemiológico siempre se detectan cifras mayores. 
En el primer estudio se pueden perder casos diagnosticados hace 
décadas. En el segundo análisis, se van añadiendo los nuevos 
pacientes y esto minimiza la pérdida de los casos más antiguos, siendo 
este segundo valor más próximo a la prevalencia real. También 
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influyen en el aumento de prevalencia, las mejoras en las técnicas 
diagnósticas y el aumento en la esperanza de vida de los pacientes con 
EM [110]. 
 
 

5.2.1. EUROPA 
 
En Noruega, la prevalencia se ha incrementado de forma 

progresiva; en el año 1983 era de 86 casos/100.000 habitantes, 
mientras que en el año 1995 se había elevado a 120 casos/100.000 
habitantes. Este aumento puede deberse en parte a diferencias 
metodológicas, pero también a un aumento en la incidencia de la 
enfermedad. Se ha detectado además un incremento en la proporción 
de pacientes con EMRR y en la ratio mujer: varón [87].  

 
En Dinamarca se ha registrado un aumento de la prevalencia 

desde 58.8 casos/100.000 habitantes en 1950, hasta 154.5 
casos/100.000 habitantes en el año 2005, con un incremento también 
en la ratio mujer: varón. El aumento en la prevalencia se debe tanto a 
una disminución en la mortalidad como a una elevación de la tasa de 
incidencia [89]. 

 
En Islandia, la prevalencia fue de 29.9 casos/100.000 habitantes 

en 1950 y de 131.7 casos/100.000 habitantes en el año 2000, siendo 
mayor siempre en las mujeres. Esta diferencia se asocia con una 
mayor incidencia, pero también con un aumento en el diagnóstico de 
formas benignas y un aumento en la supervivencia [90].  

 
En el Reino Unido, la prevalencia se ha incrementado un 2.4% 

anual entre 1990 y 2010. Este cambio se relacionó con la 
convergencia de la tasa de mortalidad en pacientes y en la población 
general, con una caída de la mortalidad en EM del 3% anual. Estos 
cambios afectan a la población >60 años, pero no se han detectado 
diferencias en los pacientes <50 años [91].  
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En Irlanda del Norte, se ha observado un incremento en la 
prevalencia, pasando de 138 casos/100.000 habitantes a mediados de 
los años 80 hasta los 200.5 casos/100.000 habitantes del año 2004 
[21]. 

 
 A lo largo de los últimos 20 años, la prevalencia se ha 

incrementado un 45% en el sudeste de Gales, pasando de 101 a 146 
casos/100.000 habitantes. Este incremento se ha producido en las 
mujeres de entre 45-54 años y ha permanecido estable en los varones. 
La edad de inicio de la enfermedad no se ha modificado. La 
supervivencia de los pacientes se ha incrementado discretamente (2.2 
años) y la incidencia prácticamente se ha triplicado en las mujeres.  Si 
esta tendencia se mantiene constante, se prevé que en los próximos 20 
años la prevalencia llegue a 260/100.000 habitantes [68].  

 
En la isla de Man, la prevalencia a 1 de enero de 2006 fue de 

153.64 casos/100.000 habitantes. Esta cifra se elevó a 179.89 
casos/100.000 habitantes el 1 de enero de 2011. No se encontró una 
diferencia significativa en la distribución por sexos entre ambas 
cohortes. La edad media se incrementó en la población con EM del 
año 2011 pero no alcanzó significación estadística [37].  
  
 En Francia, se llevaron a cabo dos estudios de captura-recaptura 
en los años 2005 y 2008 que demostraron un incremento de la 
prevalencia de la enfermedad en todas las regiones estudiadas y la 
persistencia de un gradiente descendente de noroeste a sudeste [94].  
 

En Alemania, se ha encontrado un incremento en la proporción de 
mujeres con inicio tardío y con formas benignas de EM. Es probable 
que la evolución de los criterios y  las técnicas diagnósticas explique, 
al menos parcialmente, estos hallazgos [68].  

 
En Polonia, la prevalencia también se ha incrementado en los 

últimos años [111].  
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Se ha detectado un incremento progresivo en la prevalencia en 
Italia,  con 16-53.2 casos/100.000 habitantes en la década de los 70,  
15.8-51.6 casos/100.000 habitantes en la década de los 80, 35-94 
casos/100.000 habitantes en la década de los 90 y  71.2 -166.7 
casos/100.000 habitantes en la primera década del siglo XXI [100].  

 
En tan solo 7 años, la prevalencia en Grecia subió de 38.9 a 120 

casos/100.000 habitantes. Probablemente, el mayor conocimiento de 
esta enfermedad y la mayor accesibilidad a los equipos de RM hayan 
jugado un papel importante en esta diferencia [21].  
 
 

5.2.2. NORTEAMÉRICA 
 
En Estados Unidos no se han encontrado diferencias en la 

prevalencia de la EM entre los años 2008 y 2012. Sin embargo, 
analizando estas cifras por áreas geográficas, se observó un discreto 
incremento de la prevalencia en todas las regiones excepto en el oeste, 
donde ésta se reducía levemente. La fuente consultada fue la base de 
datos de pacientes afiliados a seguros privados. Los autores 
observaron una disminución en el número de asegurados en la región 
oeste entre los años 2011-2012. Esto podría justificar la reducción de 
la prevalencia en esta región, que al ser la de mayor frecuencia 
también causaría un sesgo en la prevalencia global [24]. 

 
Si analizamos la evolución de la enfermedad en áreas concretas, sí 

se ha demostrado un incremento sustancial en la frecuencia de la EM. 
Así, en Rochester (Minnesota) se comunicó una prevalencia de 46 
casos/100.000 habitantes en el año 1915, de 108 casos/100.000 
habitantes en 1978 y de 152 casos/100.000 habitantes en el año 1985 
[84]. 
 
 En Canadá también se ha registrado un incremento en la 
prevalencia de EM entre el año 1996 y el año 2013 (157 y 265 
casos/100.000 habitantes  respectivamente). En este caso el aumento 
en la prevalencia no se puede explicar por una mayor incidencia de la 
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enfermedad, ya que ésta se mantuvo estable durante el periodo 
estudiado. Sí se correlacionó sin embargo con una drástica reducción 
en la mortalidad. No se ha encontrado un gradiente latitudinal dentro 
del país, pero es cierto que la mayoría de los ciudadanos viven entre 
los paralelos 42 y 46 [112].  
 
  

5.2.3. AMÉRICA LATINA 
 
La EM se consideraba una enfermedad rara en los países que 

constituyen América Latina. No obstante, en las últimas décadas se ha 
producido un incremento en el número de casos. Esto puede deberse, 
al menos en parte, a la mayor disponibilidad de RM, al mayor número 
de neurólogos y a la mejor educación sanitaria de la población [61].  

 
En Brasil, se ha observado un aumento de la prevalencia de EM 

en la mayoría de las áreas estudiadas. En la ciudad de Sao Paulo, ésta 
se triplicó en tan sólo 7 años y en Río de Janeiro se cuadriplicó en el 
transcurso de 12 años. Estas diferencias se atribuyeron a una mejor 
metodología de los estudios epidemiológicos, pero también a los 
avances diagnóstico-terapéuticos experimentados en el campo de las 
enfermedades desmielinizantes.  En South Fluminense, la prevalencia 
ascendió de 3.18 casos/100.000 habitantes en 2002 a 5.1 
casos/100.000 habitantes en 2011. Sin embargo, esta variación 
coincidió temporalmente con la creación de centros especializados en 
el tratamiento de la EM, lo que puede constituir un sesgo. La única 
excepción fue la ciudad de Santos, en la que la frecuencia de EM se 
mantuvo estable [103]. 

 
En Argentina, la prevalencia también ascendió de forma 

considerable. En el año 1996 se realizó un estudio utilizando el 
método de captura-recaptura y se estimó una prevalencia de 17.8 
casos/100.000 habitantes. En el año 2014, la prevalencia calculada 
utilizando el mismo método, se elevó a 38.2 casos/100.000 habitantes 
[113]. 
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5.2.4. ÁFRICA 
 
La prevalencia se ha incrementado en varios países del Norte de 

África y Oriente próximo. Es posible que la adopción de un modo de 
vida occidental, con un aumento de consumo de tabaco, un mayor uso 
de protectores solares, la reducción en los niveles de vitamina D y la 
mayor polución ambiental puedan haber jugado un papel importante 
en este cambio [104].  
 

 
5.2.5. ASIA 
 
Aunque la prevalencia en Asia es menor, también se ha registrado 

un incremento progresivo en las últimas décadas [25].  
 

En Irán, la prevalencia ha aumentado en tan sólo tres años, 
pasando de 45 casos/100.000 habitantes en 2011 a 54.4 casos/100.000 
habitantes en 2013. En la capital, Teherán, la prevalencia era 51.9 
casos/100.000 habitantes en 2008 y se incrementó a 74.28 
casos/100.000 habitantes en 2011. Aunque es en Isfahán donde se ha 
registrado el mayor cambio, pasando de 35.5 casos/100.000 habitantes 
en 2005 hasta 85.8  casos/100.000 habitantes en 2013 [25].  

 
En Japón se ha incrementado de 7.7 casos/100.000 habitantes en 

2003, a 13.1 casos/100.000 habitantes en 2006 y a 16.2 casos/100.000 
habitantes en 2011 [25].   

 
En Taiwán se ha triplicado la prevalencia, pasando de 0.84 

casos/100.000 habitantes en 1975 a 2.96 casos/100.000 habitantes en 
2005 [25].  

 
En India ascendió de 1.33 a 8.35 casos/100.000 habitantes en los 

últimos 30 años [25]. 
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5.2.6. OCEANÍA 
 
En Australia existen estudios epidemiológicos de EM desde los 

años 60. La prevalencia se ha incrementado drásticamente en los 
últimos 50 años. En el año 2011 se detectaron valores 7 veces más 
altos que en los años 60. El incremento más rápido se encontró en la 
última década. En los 35 años transcurridos entre 1961 y 1996 la 
prevalencia se ha triplicado, y se ha duplicado en los 15 años 
transcurridos entre 1996 y 2011 [35]. 

 
 
5.3. ESTUDIOS DE INCIDENCIA 
 

La  OMS estima que la incidencia media mundial de la EM es de 
4 casos/100.000 habitantes/año. Al igual que sucede con la 
prevalencia, existe una gran dispersión espacial, obteniéndose valores 
más altos en países industrializados en los que habita población de 
raza caucásica [64]. 
 
 

5.3.1. EUROPA 
 

Se dispone de menos estudios de incidencia que de prevalencia, 
pero los datos son igualmente dispares. La media es de 4.3 
casos/100.000 habitantes/año, con rangos de entre <1  a >10 
casos/100.000 habitantes/año [21]. 
 

En los países nórdicos, las mayores cifras de incidencia se 
encontraron en el centro y el oeste de Finlandia (9.2-11.6 
casos/100.000 habitantes/año)  [21]. En Noruega, se comunicaron 
tasas de incidencia de 8.7 casos/100.000 habitantes/año [87].  La 
incidencia media en Suecia entre los años 2001-2008, fue de 10.2 
casos/100.000 habitantes/año, siendo ésta superior en las mujeres (14 
vs 6.2 casos/100.000 habitantes/año) [114].  
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La incidencia en Islandia fue de 5.06 casos/100.000 
habitantes/año (7.03 en mujeres y 3.10 en varones) [90]. En algún 
estudio se han detectado cifras muy inferiores (1.28 casos/100.000 
habitantes/año entre 1996-2000). Sin embargo, parece que en este 
trabajo se subestimó el número de casos,  puesto que se consideró la 
fecha de inicio de los síntomas y no la fecha del diagnóstico [21]. 
 
 En Dinamarca, la incidencia media entre los años 1980 y 1982 fue 
de 5 casos/100.000 habitantes/año. Este fue el valor máximo en los 
últimos 40 años [87].  

 
La incidencia media en el Reino Unido fue de 11.52 

casos/100.000 habitantes/año en las mujeres y de 4.84 en los varones 
[91]. Los valores más altos aparecieron en Escocia y en Irlanda del 
Norte, donde se obtuvieron cifras de 7.2 a 12.2 casos/100.000 
habitantes/año [21], mientras que en Inglaterra fue de 5.1 casos/ 
100.000 habitantes/año [87]. 

 
En Irlanda se ha detectado un gradiente norte-sur, con cifras de 

9.6 casos/100.000 habitantes/año 
 [115].  

 
En Rusia, la incidencia fue de 3 casos/100.000 habitantes/año. En 

la vecina Ucrania, las cifras son mucho menores, 0.7 casos/100.000 
habitantes/año [87]. 

 
En Alemania se ha encontrado un gradiente geográfico. Las cifras 

oscilan entre 4.2-6.1 casos/100.000 habitantes/año [91], siendo el 
valor máximo de 8 casos/100.000 habitantes/año y corresponde a 
Erfurt entre los años 1998-2002 [116]. 
 
 En Suiza, la incidencia media de EM fue de 4 casos/100.000 
habitantes/año y se ha mantenido más o menos estable durante los 
últimos 20 años [87].  
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 Los estudios más recientes de Holanda datan del año 2008 y 
muestran una incidencia media de 9 casos/100.000 habitantes/año 
[117].  

 
En Francia, la incidencia se encuentra entre 6.1-10.8 

casos/100.000 habitantes/año [21]. Mientras que se ha descrito un 
patrón geográfico de prevalencia, la incidencia se distribuye de forma 
más homogénea a lo largo del territorio [87].  

 
En Italia, la incidencia anual oscila entre los 0.7 casos/100.000 

habitantes/año encontrados en Malta y los 9.2 casos/100.000 
habitantes/año de Sicilia. En Cerdeña, la incidencia oscila entre 2.9 y 
9.7 casos/ 100.000 habitantes/año [100]. 

 
En Europa del este, las cifras más bajas se obtuvieron en Rumanía 

y Croacia con 0.32 y 0.8 casos/100.000 habitantes/año 
respectivamente. Por el contrario, los valores más altos se encontraron 
en Grecia, con 9.5 casos/100.000 habitantes/año [21].  Polonia 
presenta un valor intermedio con una incidencia media de 4.2 
casos/100.000 habitantes/año [111].  
 
 Uno de los estudios epidemiológicos más recientes de Portugal, se 
llevó a cabo en Lisboa. Utilizando la técnica de captura-recaptura, se 
encontró una incidencia de 4.48 casos/100.000 habitantes/año entre 
los años 1998-2007. Esta cifra fue tres veces superior en las mujeres y 
el pico máximo se registró entre los 35-44 años [118].  
 
  

5.3.2. NORTEAMÉRICA 
 
En Canadá, los valores más altos de incidencia se registraron en 

Alberta, con 20.6 casos/100.000 habitantes/año en 2002 y con 23.9 
casos/100.000 habitantes/año en 2004. Estos datos proceden de 
registros administrativos en los que la definición de caso no está 
validada [38]. 
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En Estados Unidos, sólo hay un estudio epidemiológico en el que 
se analiza la incidencia a nivel poblacional, la cifra encontrada fue de 
7.3 casos/100.000 habitantes/año  y corresponde al condado de 
Olmstead, Minnesota, entre los años 1985-2000 [38].  También se ha 
analizado la incidencia de la enfermedad en militares en activo, entre 
los años 2000-2009.  La incidencia para este grupo de población fue 
de 12.9 casos/100.000 habitantes/año. Los sujetos afroamericanos 
tenían un riesgo mayor (18.3 casos/100.000 habitantes/año) que los de 
raza caucásica (12.5 casos/100.000 habitantes/año). No se encontraron 
diferencias latitudinales ni tampoco estacionales [119].  

 
  
5.3.3. AMÉRICA LATINA 
 
Existen pocos estudios que analicen la incidencia de la EM en 

Latinoamérica. Las cifras resultantes oscilan entre los 0.3 
casos/100.000 habitantes/año de Panamá a los 3 casos/100.000 
habitantes/año de Argentina [101].  

 
En las islas del Caribe, los valores varían entre los 0.6 

casos/100.000 habitantes/año de Guadalupe y los 1.9 casos/100.000 
habitantes/año de Martinica [38, 102].  

 
 
5.3.4. ÁFRICA 

 
 La incidencia en Norte de África y Oriente Medio se encuentra 
entre los 0.8 casos/100.000 habitantes/año de Libia y los 9.1/100.000 
habitantes de Isfahán. La edad media de inicio es de 28.54 años, con 
un rango entre los 25.2 de Kuwait y  los 32.5 de Irán [104].  

 
 
5.3.5. ASIA 
 
Uno de los pocos datos disponibles sobre la incidencia de EM en 

Asia procede de Taiwán, donde se registraron valores de 0.79 
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casos/100.000 habitantes/año, con un pico máximo en las mujeres de 
entre 40-60 años y en los varones de > 55 años [25]. 
 

5.3.6. OCEANÍA 
  
 En Australia se registró una incidencia de 6.7 casos por 100.000 
habitantes/año entre 2001-2011. El 25% de los pacientes debutaron 
con síntomas que afectaban a más de un sistema. El tiempo medio 
transcurrido entre el primer síntoma y el diagnóstico fue  de 1.15 años, 
con un rango muy amplio que oscilaba entre 1 semana y 24 años [35].  
 
 
5.4. VARIACIONES TEMPORALES EN LA INCIDENCIA 
 
 La incidencia es un parámetro más fiable a la hora de determinar 
el riesgo de EM, puesto que a diferencia de la prevalencia, no se ve 
modificado por la pérdida de casos antiguos ni por variaciones en la 
supervivencia. Permite detectar de forma más real y más rápida los 
cambios temporales de la enfermedad [120].  
 
 Aunque hay algunos trabajos en los que la incidencia se mantiene 
estable o incluso disminuye, en general, el número de nuevos casos de 
EM se ha visto incrementado en la última década. Esto es un 
fenómeno global que afecta especialmente a las mujeres. En el caso de 
los varones, la tasa de incidencia se ha mantenido estable [120].  
 
 El aumento de incidencia sigue siendo objeto de controversia, ya 
que mientras algunos autores opinan que existe un aumento real de la 
frecuencia de la enfermedad, otros piensan que se debe a cambios en 
los procedimientos diagnósticos [120].  
 
 

5.4.1. EUROPA 
 
En las regiones del oeste y del norte de Noruega, la incidencia se 

ha incrementado durante las últimas tres décadas, pasando de 2.6 a 4.3 
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casos/100.000 habitantes/año.  En Vestfold, la incidencia sigue un 
patrón fluctuante, las tasas más altas corresponden al periodo de 1953-
1957 (4/100.000 habitantes/año), con un pico posterior entre 1973-
1977 (3.8/100.000 habitantes/año)  [87]. 

 
La incidencia en Suecia se incrementó desde los 4.3-6.4 

casos/100.000 habitantes/año detectados en los años 90, hasta los 10.2 
casos/100.000 habitantes/año comunicados en el año 2000 [114].  

 
 La evolución de la incidencia en Finlandia difiere de unos 
territorios a otros, mientras de en Uusimaa ha permanecido estable, en 
Vaasa ha disminuido y se ha incrementado en Seinäjoki. Esta 
tendencia se observó tanto para formas de EMRR como para formas 
de EMPP [121]. 
 

En Islandia, la incidencia ha ascendido de 2.58 casos/100.000 
habitantes/año en 1950, a 5.06 casos/100.000 habitantes/año en el año 
2000. El incremento fue mayor en las mujeres, en las que pasó de 2.71 
a 7.03 casos/100.000 habitantes/año, que en varones donde el cambio 
fue de 2.55 a 3.10 casos/100.000 habitantes/año. La edad media al 
diagnóstico se ha incrementado de 27.8 años en 1950 a 30.7 años en 
2000 [90]. 

 
Durante los últimos 20 años, la incidencia en el Reino Unido ha 

presentado un patrón descendente en ambos sexos y para todas las 
edades. La tasa de incidencia se ha reducido en un 1.51% anual entre 
1990-2010 [91].  Por el contrario, en el sudeste de Gales, la incidencia 
en las mujeres se ha triplicado en los últimos 20 años, pasando de 2.65 
a 7.3 casos/100.000 habitantes/año [68].  

 
En el periodo comprendido entre los años 1996-2004, la 

incidencia de EM en Holanda fue de 4 casos/100.000 habitantes/año. 
Esta cifra se elevó a  9 casos/100.000 habitantes/año entre 2007-2008. 
De forma simultánea, se ha reducido el tiempo transcurrido desde el 
primer síntoma hasta el diagnóstico una media de 30 meses. El 
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aumento de incidencia fue discretamente superior en las mujeres 
[117].   
 

En Francia, la incidencia más baja se obtuvo en la ciudad de 
Dijon a mediados de los años 90 (4.3 casos/100.000 habitantes/año). 
Esta cifra se incrementó a 7.5 casos/100.000 habitantes/año en una 
década [21]. La incidencia aumentó en las mujeres pero no en los 
varones. La edad media al diagnóstico, el grado de discapacidad al 
cabo de 5 años y el número de brotes durante los primeros años de la 
enfermedad no se han modificado. No se encontró una relación entre 
el aumento del número de casos y el número de pacientes 
diagnosticados de formas benignas [68]. 

 
En Polonia, se detectó un incremento significativo de la 

incidencia en tan solo 5 años, pasando de 2.92 casos/100.000 
habitantes/año en 2010 a 6.20 casos/100.000 habitantes/año en 2015. 
La incidencia aumentó en las mujeres, donde pasó de 3.54 a 9.01 
casos/100.000 habitantes/año, mientras que en los hombres se 
mantuvo más o menos estable (de 2.27 a 3.26 casos/100.000 
habitantes/año) [122]. 
 
 En Italia, se ha observado un aumento progresivo en la incidencia 
en prácticamente todas las áreas estudiadas. En la década de los 70, 
oscilaba entre 0.8-1.3 casos/100.000 habitantes/año, en la década de 
los 80 variaba entre 1.76-3.5 casos/100.000 habitantes/año, en la 
década de los 90 ascendió a 2.4-10.8 casos/100.000 habitantes/año y 
en la primera década de los 2000 oscilaba entre 4.3-8.1 casos/100.000 
habitantes/año [100]. 
 

En Grecia, la incidencia se incrementó de 2.36 casos/100.000 
habitantes/año a 9.5 casos/100.000 habitantes/año en 7 años. La mayor 
disponibilidad de RM y un mayor conocimiento de la enfermedad 
pueden haber contribuido a este cambio [21].  

 
Alcalde-Cabrero y colaboradores llevaron a cabo una revisión 

sistemática de los estudios de incidencia realizados en los países de la 
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Unión Europea entre los años 1965 y 2009. Desde 1985, la tasa de 
incidencia oscila entre 1.12 y 6.96 casos/100.000 habitantes/año, es 
mayor en las mujeres, se triplica con cada 50º de latitud y se duplica 
cada década. Las técnicas de medición, la selección de la población y 
la definición de caso fueron muy heterogéneas en estos estudios. No 
se ha tenido en cuenta el impacto que las mejoras en el sistema 
sanitario o la tendencia cultural a solicitar asistencia médica por 
síntomas menores pueden tener en el diagnóstico de formas leves. 
Tras analizar los datos procedentes de estos estudios, los autores 
concluyen que el aumento de la incidencia no es real, si no que se 
justifica por la mejora en la detección de casos, especialmente de las 
formas leves [123]. 
 
 

5.4.2. NORTEAMÉRICA 
 

La tasa de incidencia se mantuvo prácticamente constante en 
Canadá entre los años 1996 y 2013. En el año 1996, ésta era de 15.8 
casos/100.000 habitantes/año y en el año 2009 fue de 14.3 
casos/100.000 habitantes/año. En el año 2010, se observó un drástico 
aumento en el número de nuevos casos, pasando la tasa de incidencia 
a 19.8 casos/100.000 habitantes/año, con un pico en los varones de 20-
34 años. En los años siguientes, la incidencia se redujo hasta los 
valores previos, y en el año 2013 fue de 9 casos/100.000 
habitantes/año. Este clúster registrado en el año 2010 puede deberse a 
la actualización en los criterios diagnósticos, pero también a un 
fenómeno social. Entre los años 2010-2011, la EM recibió una 
cobertura mediática sin precedentes en este país, debido a la falaz y 
controvertida teoría de Zamboni, que proponía la venoplastia como el 
tratamiento definitivo de la enfermedad. Probablemente, el mayor 
conocimiento de la enfermedad hizo que los pacientes consultaran de 
forma más precoz durante este año [112].  
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5.4.3. AMÉRICA LATINA 
  
 Uno de los pocos estudios que analiza los cambios temporales de 
incidencia se realizó en Puerto Rico, y de forma congruente con lo 
observado en otras áreas geográficas, se registró un aumento de la 
incidencia en las mujeres, mientras que permanecía más o menos 
estable en los varones. La tasa de incidencia global fue de 6.1 
casos/100.000 habitantes/año en 2013 y de 6.7 casos/100.000 
habitantes/ año en 2016, en las mujeres pasó de 8.4 casos/100.000 
habitantes/año en 2013 a 9.8 casos/100.000 habitantes/año en 2016 y 
en los varones las cifras se mantuvieron estables en 3.7 casos/100.000 
habitantes/año [124].  
 
 

5.4.4. ASIA 
 
 En Irán, la incidencia anual cruda pasó de 3.77 casos/100.000 
habitantes/año en 2007 a 5.68 casos/100.000 habitantes/año en 2013. 
El mayor ascenso se ha detectado en la región de Isfahán, donde ha 
pasado de 3.64 casos/100.000 habitantes/año en 2005 a 9.1 en 2010 
[25]. 
 
 En Kuwait, la incidencia se incrementó desde 1.05 casos/100.000 
habitantes/año en 1993 a 2.62 casos/100.000 habitantes/año en 2000. 
El cambio fue más drástico en las mujeres donde se registró el paso de 
2.26 a 7.79 casos/100.000 habitantes/año [125]. 
 
 En Japón, también se ha detectado un incremento progresivo de la 
incidencia, aunque ésta sigue siendo baja. En la provincia de Tokachi, 
en el periodo 1980-1989, la tasa de incidencia fue de 0.17 
casos/100.000 habitantes/año, entre 1990-1999 ascendió a 0.58 
casos/100.000 habitantes/año y subió a 0.77 casos/100.000 
habitantes/año entre 2000-2009. El incremento se produjo 
fundamentalmente en las mujeres (de 0.14 a 1.26 casos/100.000 
habitantes/año), manteniéndose prácticamente estable en los varones 
(de 0.11 a 0.14 casos/100.000 habitantes/año) [126]. 
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5.4.5. OCEANIA 
 
 En Australia, la incidencia se ha elevado drásticamente, se ha 
duplicado entre los años 70-90 y se ha triplicado en la última década. 
Este incremento se debe mayoritariamente a un aumento en los casos 
diagnosticados en mujeres [35].  
 
 
5.5. VARIACIONES TEMPORALES EN EL GRADIENTE 
NORTE-SUR 
 

Tradicionalmente se ha aceptado que la EM presenta un claro 
gradiente norte-sur, con una frecuencia más elevada en los polos que 
va decreciendo gradualmente al acercarse al ecuador. Sin embargo, los 
estudios epidemiológicos más recientes, sugieren que este gradiente 
ha desaparecido en el hemisferio norte o incluso que nunca ha llegado 
a existir [110]. 

 
La incidencia de la EM es máxima en torno a los 35 años de edad 

y la prevalencia alrededor de los 50 años, por ello, los valores crudos 
de incidencia y prevalencia van a depender de la composición etaria 
de la población a estudio. Recientemente, se ha empezado a ajustar las 
tasas de incidencia y prevalencia a una población estandarizada 
hipotética [110]. Zivadinov analizó de forma retrospectiva todos los 
estudios epidemiológicos publicados en los que había datos suficientes 
para estandarizar los valores de incidencia y prevalencia, observando 
que el efecto latitudinal se desvanecía [120]. A raíz de estos 
resultados, se cuestiona si realmente ha existido este gradiente 
latitudinal [110]. 

 
En un metaanálisis reciente se siguen observando diferencias 

continentales, con un mayor riesgo en Europa occidental y 
Norteamérica, mientras que Sudamérica, Europa central y del este, 
Asia, África y Oceanía son áreas de baja frecuencia. Probablemente, 
estas variaciones se deban a las diferencias raciales y étnicas de sus 
habitantes, más que a diferencias geográficas [120].  Al correlacionar 
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la prevalencia con la latitud se obtuvo una asociación muy débil en el 
hemisferio norte y esta relación desaparecía por completo al analizar 
la incidencia.  Por el contrario, en el hemisferio sur, el gradiente 
latitudinal se mantenía, la mayoría de los estudios proceden de 
Australia y Nueva Zelanda, áreas con población genéticamente muy 
homogénea que facilita la interpretación de los datos [120].  

 
Una revisión sistemática de los estudios epidemiológicos 

publicados entre 1966 y 2007, demuestra que la latitud sólo se 
relaciona claramente con la incidencia en los estudios previos a 1980, 
dónde un incremento de 10 grados en latitud se asociaba con un 
aumento de la incidencia del 31% en mujeres y  del 54% en varones.  
Después de 1980, estas cifras se reducían a 15% en mujeres y 11% en 
varones. El gradiente latitudinal se ha atenuado en los últimos 25 
años, aparentemente como resultado de un aumento de incidencia en 
las regiones más próximas al ecuador [30].  
 

Resultados similares se han encontrado en una población de 
enfermeras en Estados Unidos. Se estudiaron dos cohortes, una de 
mujeres nacidas entre 1921-1946  y otra de nacidas entre 1947-1964. 
En la primera cohorte, las mujeres oriundas de latitudes  
comprendidas entre 41-42º norte tenían un riesgo 3.5 veces superior 
de desarrollar EM comparadas con las procedentes de regiones al sur 
de los 37º. Por el contrario, en la segunda cohorte no se observaron 
cambios en la frecuencia de la enfermedad en función de la latitud  de 
origen [30].  

 
El gradiente norte-sur también disminuyó en los veteranos de 

guerra de EEUU, mientras que era de 2.6 en los veteranos de la 
segunda guerra mundial, se redujo a 2.0 en los excombatientes de las 
guerras de Vietnam y del Golfo [30].  

 
Simpson y colaboradores, analizaron los datos procedentes de 

estudios epidemiológicos europeos utilizando la meta-regresión. De 
este modo, el gradiente norte-sur persistía, especialmente si ajustaban 
los datos por el año del estudio. Se encontraron dos excepciones, Italia 
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y el norte de Escandinavia, donde este patrón se invertía, 
probablemente como resultado de variables genéticas y culturales 
[127].  
 

En América Latina, el gradiente geográfico parece claro. Una 
revisión sistemática llevada a cabo en el año 2011 que incluía datos de 
6 países, encontró un rango de prevalencias de 0.75 a 21.5 
casos/100.000 habitantes, con una fuerte asociación con la latitud, con 
un aumento de la prevalencia de 0.33 casos/100.000 habitantes por 
cada grado [128].  
 
 
5.6. ESTUDIOS MIGRATORIOS 
 

Después de que los primeros estudios epidemiológicos pusiesen 
de manifiesto el gradiente norte-sur de la EM, empezó a cuestionarse 
si esta distribución podría ser debida a factores genéticos o por el 
contrario era consecuencia de la exposición a algún factor ambiental. 
Para intentar dar respuesta a esta cuestión comenzaron a realizarse 
estudios de migración [84].  

 
Para que la información obtenida mediante estos estudios sea 

fiable, es necesario que el grupo de población a estudiar sea lo 
suficientemente grande. Es importante excluir sesgos debidos a la 
política migratoria del país y también que el acceso a los servicios 
sanitarios y la calidad asistencial sea similar entre los nativos y los 
inmigrantes [84]. Además, es probable que la población de migrantes 
no sea representativa de la población del país de origen, en general los 
migrantes suelen ser más jóvenes, tener mejor salud y un mayor 
estatus socioeconómico, aunque estos factores pueden variar 
enormemente en función del tipo migratorio estudiado [129].  

 
La mayoría de los estudios encuentran prevalencias diferentes 

entre los nativos y los inmigrantes procedentes de otras áreas. En 
Malta, la prevalencia es mucho mayor entre los descendientes de 
inmigrantes (166 casos/100.000 habitantes) que entre los nativos (16.7 
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casos/100.000 habitantes). En Estonia, la prevalencia es de 55 
casos/100.000 habitantes, mientras que en los ciudadanos de origen 
ruso, incluyendo a la primera generación de descendientes, se reduce a 
29 casos/100.000 habitantes [21]. Los ciudadanos afganos residentes 
en Irán tienen una prevalencia de EM muy inferior a la de los iraníes 
(4.85 frente a 85.8 casos/100.000 habitantes) [130]. Rozanski y Alter 
estudiaron la prevalencia de EM en inmigrantes residentes en Israel. 
Los ciudadanos procedentes de países del norte de Europa presentaban 
cifras entre 5 y 10 veces superiores a las de inmigrantes asiáticos, 
africanos o a los israelís de ascendencia europea [84]. En las islas del 
Caribe, la prevalencia de la enfermedad es el doble de alta en los 
inmigrantes, especialmente si éstos habían residido en un área de 
clima templado hasta los 15 años. Se observó también un efecto dosis-
respuesta en cuanto a la duración de su estancia fuera de las islas y el 
riesgo de EM [101].  Estos datos hacen pensar que el riesgo de EM 
viene determinado por la carga genética del individuo. 

 
El curso clínico también puede diferir según la zona de residencia 

del individuo. En un estudio multicéntrico que analizó la evolución de 
la EM en sujetos caucásicos y norafricanos residentes en Francia y 
Túnez, se observó que los norafricanos residentes en Francia tenían 
una progresión de discapacidad más rápida que los sujetos de su 
misma etnia residentes en Túnez y que los caucásicos residentes en 
Francia. La segunda generación de emigrantes norafricanos residentes 
en Francia tenía incluso peor pronóstico, con mayor frecuencia de 
inicio polisintomático, un mayor número de brotes en los primeros 5 
años, mayor número de lesiones medulares y alcanzaban una EDSS de 
6 varios años antes. Estos hallazgos no pueden justificarse por un 
acceso desigual al sistema sanitario, ya que los sujetos de la segunda 
generación tenían un menor retraso diagnóstico tras el primer síntoma 
y habían recibido fármacos de segunda línea con más frecuencia que 
los caucásicos residentes en Francia [131]. 
 

Por otro lado, varios estudios han demostrado que los emigrantes 
tienen una frecuencia de EM diferente a la de los ciudadanos de su 
país de origen. En Irán, la prevalencia media de EM es de 54.51 
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casos/100.000 habitantes. Sin embargo, esta cifra se incrementa 
considerablemente en los iraníes que emigran a otros países, así 
asciende a 75 casos/100.000 habitantes en Londres, 79 casos/100.000 
habitantes en Canadá, 162 casos/100.000 habitantes en Noruega y 311 
casos/100.000 habitantes en Suecia, siendo esta última cifra similar a 
la prevalencia en suecos y superior a la encontrada para inmigrantes 
de otras nacionalidades [107]. Visscher comunicó una frecuencia de 
EM en los japoneses residentes en EEUU mucho más alta que la 
encontrada en Japón. Kurtzke y Bu estudiaron los movimientos 
migratorios en Estados Unidos y encontraron un aumento en la 
frecuencia de EM en los sujetos procedentes de áreas de bajo riesgo 
que se trasladaban a otras de alto riesgo, de la misma forma que la 
frecuencia disminuía si el movimiento migratorio era de una zona de 
alto a otra de bajo riesgo. Esto apoyaría la hipótesis de que sería un 
factor ambiental el responsable de la distribución geográfica de la 
enfermedad [84]. 
 

La edad del individuo en el momento de la migración es un factor 
decisivo en el riesgo de desarrollar una EM. Así, las personas que 
migran antes de los 15 años tienen un riesgo similar al de la población 
en la que se instalan. Sin embargo, las que lo hacen después de esta 
edad mantienen una frecuencia similar a la de su población de origen 
[85].   Los sujetos británicos que emigran a Australia antes de los 15 
años tienen un riesgo de EM de 22 casos/100.000 habitantes, mientras 
que si lo hacen después de esta edad el riesgo es superior (54 
casos/100.000 habitantes) [132]. Los inmigrantes que se instalan en 
Sudáfrica antes de los 15 años tienen una frecuencia de EM del 25% 
de lo esperable para su población de referencia. Los inmigrantes que 
llegan a Israel antes de los 15 años presentan una frecuencia de EM 
similar a la de los nativos, mientras que si llegan después de esta edad 
presentan una frecuencia similar a la de su país de origen. Estos datos 
sugieren que los factores ambientales que desencadenan la 
autoinmunidad actúan a una edad temprana [129].  

 
La edad en el momento de la migración también condiciona 

ciertas diferencias clínicas. En Estados Unidos se observó que la edad 
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de inicio de la EM era mayor en los sujetos latinos que emigraban 
después de los 15 años comparados con aquellos que lo hacían antes 
de esta edad. La enfermedad debutaba incluso antes en los ciudadanos 
nacidos en este país pero con ancestros latinos. Además, los sujetos 
con una emigración tardía tenían un grado de discapacidad más alto. 
No se encontraron diferencias en cuanto a la ratio mujer: varón ni a la 
forma clínica de la enfermedad. La adaptación de estos individuos al 
estilo de vida del país receptor podría explicar, al menos parcialmente, 
estas variaciones [65].  

 
 El riesgo también difiere entre la primera generación de 

emigrantes y sus descendientes. Las segundas generaciones de 
inmigrantes tienen un riesgo de EM similar a la de los ciudadanos del 
país en el que residen. Dean observó que los sujetos de ascendencia 
europea que habían nacido en Sudáfrica tenían una tasa de prevalencia 
muy inferior a la de los inmigrantes europeos que vivían en ese país 
[84]. La primera generación de inmigrantes pakistaníes residentes en 
Noruega tienen una frecuencia muy baja de EM, sin embargo, los 
sujetos de la segunda generación adquieren un riesgo similar a la 
población local [86]. Los inmigrantes residentes en el Reino Unido 
procedentes de las Indias occidentales, el subcontinente de la India y 
África mantienen su riesgo bajo de EM tras la migración. Los hijos de 
estos inmigrantes presentan un riesgo igual de alto que los niños 
locales [129]. No obstante, hay algunas excepciones, como los Parsis, 
ciudadanos de origen iraní que migraron a la India entre los siglos VII 
y X.  Este grupo étnico presenta cifras de prevalencia similares a las 
de su país de origen y superiores a las de India [107]. 
 
 
5.7. EPIDEMIAS Y CLÚSTERES 
 
 Las epidemias y clústeres de EM, es decir la aparición de un 
número excesivo de casos en un periodo y localización determinados, 
han recibido una gran atención por parte de la comunidad científica. 
Su estudio proporciona claves sobre factores de riesgo genéticos o 
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ambientales que pueden constituir un determinante o desencadenante 
de la enfermedad.  
  
 Sin embargo, su estudio también se asocia con numerosos 
contratiempos. En primer lugar es difícil determinar qué es 
exactamente un exceso de casos. Para ello, se necesitarían conocer los 
datos de frecuencia esperable para esa zona y esto no siempre sucede. 
Además, en EM no hay una certeza absoluta en el diagnóstico, la 
latencia entre el inicio de la enfermedad y el diagnóstico es larga y 
cabe la posibilidad de que los clústeres aparezcan por casualidad y no 
por relación directa con un agente causal.  
 
 

5.7.1. ISLAS FEROE 
 
En el año 1974, Kurtzke y Hyllested realizaron un estudio 

epidemiológico en las islas Feroe, un pequeño archipiélago situado 
entre Noruega e Islandia. Detectaron 21 casos de EM, de los cuales 19 
habían debutado entre 1943-1960. Este inicio y fin bruscos del 
aumento de frecuencia de la enfermedad llevó a los autores a hablar de 
una epidemia [85].  

 
Estas islas fueron ocupadas por tropas británicas durante la 

segunda guerra mundial desde 1940 hasta 1945. La localización 
geográfica de los casos seguía la misma distribución que los 
asentamientos británicos y la mayoría de los pacientes reconocían 
haber tenido contacto directo con los soldados. Estos hechos llevaron 
a los autores a atribuir el incremento en el número de casos a algún 
factor transmisible que portaban los militares, probablemente un 
agente infeccioso [85].  

 
Sin embargo, no todos los autores están de acuerdo con la 

existencia de tal epidemia. Se ha cuestionado la fiabilidad de la falta 
de diagnósticos de EM previos al año 1943 y lo han relacionado con la 
escasa disponibilidad de neurólogos expertos. También hay que tener 
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en cuenta que la precisión del año del diagnóstico en los estudios 
retrospectivos no siempre es la ideal [84]. 

 
En estudios posteriores, se ha observado que la incidencia en las 

islas Feroe sigue un curso fluctuante. Antes de 1943, la incidencia era 
de 0.2 casos/100.000 habitantes/año. Entre 1943-1962 ascendió a 4.4 
casos/100.000 habitantes/año, y se redujo a 0.6 casos/100.000 
habitantes/año entre 1963-1982. Posteriormente, se detectó otro 
ascenso hasta 4.6 casos/100.000 habitantes/año entre 1983-2002, con 
un descenso posterior a 2.4 casos/100.000 habitantes/año entre 2003-
2007. Es poco probable que este patrón se deba a la ocupación militar 
durante la segunda guerra mundial [133].  
 
 

5.7.2. ISLANDIA 
 
Kurtzke también describió una epidemia de EM en Islandia tras la 

segunda guerra mundial [134].  
 
Islandia fue colonizada por los vikingos, pasando posteriormente 

a pertenecer a Dinamarca y adquiriendo la independencia en el año 
1944. Se sitúa en una latitud de 64º norte y se encuentra entre 
Groenlandia y las islas Feroe. Durante la segunda guerra mundial su 
territorio fue ocupado por tropas británicas, canadienses y americanas 
[134].  

 
La incidencia anual se duplicó en el año 1945, se mantuvo en ese 

nivel durante aproximadamente 10 años y posteriormente se redujo de 
nuevo a los valores previos. Así la incidencia anual media entre 1923-
1944 era de 1.6 casos/100.000 habitantes. Esta cifra se incrementó 
hasta 3.2 entre 1945-1954 y se volvió a reducir a 1.9 entre 1955-1974 
[134].  

 
Para los autores, esta epidemia parecía relacionarse directamente 

con la presencia de las tropas extranjeras, igual que en las islas Feroe. 
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Cook relacionó esta epidemia con un brote de moquillo canino, 
aunque posteriormente esta relación no fue corroborada [135].  

 
Un estudio más reciente que revisaba la epidemiología de la EM 

en Islandia desde 1900 hasta 1990, no encontró evidencias suficientes 
para confirmar una epidemia. Sus autores consideran que los datos 
previos a 1930 son poco fiables y que el aumento del número de casos 
encontrado por Kutzke se debe a mejoras en la detección de casos, al 
aumento del número de neurólogos en la isla y a la labor divulgativa 
de la Sociedad de EM islandesa [136].  
 

 
5.7.3. ISLAS ORKNEY Y SHETLAND 
 
En estas islas sucedió algo similar a lo ocurrido en Islandia y  en 

las islas Feroe. Fueron ocupadas por tropas británicas entre 1939 y 
1945. La incidencia de EM registrada entre 1941-1964 fue muy 
superior a la comunicada a partir de 1965 [137].  

 
De nuevo, los estudios iniciales trataban de relacionar este 

hallazgo con la presencia de las tropas militares y con algún agente 
infeccioso portado por éstas [137].  

 
 
5.7.4. ILLINOIS (ESTADOS UNIDOS) 
 
DePue es una pequeña comunidad del estado de Illinois en la que 

operaba una mina de zinc que se mantuvo en activo entre 1903 y 
1987. Las autoridades sanitarias habían detectado un riesgo para la 
población por la exposición a metales pesados derivados de la 
actividad de esta industria. En 1995, se puso en marcha un plan de 
limpieza que incluía procedimientos para eliminar las partículas de 
metal del suelo, del aire y del agua [138].  

 
Entre 1971 y 1990 se registraron 9 casos nuevos de EM en esta 

ciudad, 3 de ellos de origen latinoamericano y por tanto con riesgo 
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bajo. El número de nuevos casos esperado para este periodo de tiempo 
era de 1.07-1.5. No se han detectado nuevos casos de EM después de 
1990 [138].  

 
A pesar de la coincidencia temporal de la exposición a metales 

pesados y el clúster de EM, no se puede concluir que exista una clara 
relación causal [138].  

 
 
5.7.5. OHIO (ESTADOS UNIDOS) 
 
En la ciudad de Galion (Ohio) se ha comunicado un exceso de 

casos entre 1982 y 1985. Mientras que un primer estudio encontró una 
relación con la exposición a metales pesados como el cadmio o el 
cromo [139], en un estudio posterior que comparó a los casos con un 
grupo control no se encontró tal evidencia. Los casos y controles no 
diferían en cuanto a zona de residencia o a exposiciones laborales. Los 
casos tenían un nivel educativo superior, presentaban con mayor 
frecuencia alergias y antecedentes familiares de EM. También habían 
recibido la vacuna de la polio con mayor frecuencia y un porcentaje 
superior refirió haber tenido una mascota fallecida de causa 
desconocida [140]. 

 
 
5.7.6. LINGUAGLOSSA (ITALIA) 

 
 En la ciudad italiana de Linguaglossa se ha detectado una 
incidencia y prevalencia mucho más elevadas que las del resto del 
país. En el año 2006, la prevalencia era de 313.5 casos/100.000 
habitantes y la incidencia calculada entre los años 2001-2006 fue de 
22.1 casos/100.000 habitantes/año [100]. 
 
 En esta misma región, la prevalencia fue de 100 casos menos sólo 
5 años antes: 203 casos/100.000 habitantes en 2005. La incidencia 
calculada entre 1980 y 1991 también fue considerablemente inferior: 
3.6 casos/100.000 habitantes/ año [100]. 
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5.7.7. OTROS CLÚSTERES 
  
Se han descrito clústeres de EM en muchas otras regiones, incluso 

en algunas de tan baja frecuencia como Kenia [141]. En ninguno de 
ellos se ha conseguido establecer una relación causal con ningún 
factor ambiental.  
 
 
 

6. MES DE NACIMIENTO 
  

En el año 1987, se describió por primera vez el mes de nacimiento 
como un factor de riesgo para EM. Los sujetos nacidos en meses de 
invierno tenían un riesgo menor de desarrollar la enfermedad que los 
nacidos en primavera. Posteriormente, se relacionó este efecto con los 
niveles de vitamina D maternos durante el embarazo. El déficit de 
vitamina D afectaría el estado inmune del feto y por tanto  
incrementaría el riesgo de desarrollar enfermedades autoinmunes 
como la EM [142]. 

 
Los cambios estacionales en la exposición ultravioleta difieren 

ampliamente según la latitud del país estudiado. En latitudes mayores 
de 52º, la radiación ultravioleta entre octubre y marzo es insuficiente 
para garantizar la formación necesaria de vitamina D [142]. 

 
Se realizaron dos metaanálisis, uno de los trabajos realizados en el 

hemisferio norte y otro de todos los estudios publicados. En ambos 
casos parecía haber un exceso de pacientes nacidos en primavera y un 
déficit en otoño, así, en el hemisferio norte había más nacimientos en 
abril y menos en octubre-noviembre, mientras que en el hemisferio 
sur, el exceso de nacimientos se presentaba en el mes de noviembre y 
el déficit en abril. Sólo hubo 3 estudios que no encontraron relación 
entre el mes de nacimiento y el riesgo de EM, todos ellos 
correspondían a áreas de baja prevalencia [142,143]. 
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Al excluir los estudios realizados por encima de los 52º norte, la 
única diferencia significativa fue el defecto de nacimientos en 
noviembre. En los trabajos procedentes de regiones por encima de esta 
latitud, se observa tanto un exceso de nacimientos en los meses de 
abril y mayo, como un déficit en los de octubre y noviembre. Es decir, 
el efecto del mes de nacimiento sólo se mantiene en latitudes extremas 
en los que la diferencia de exposición a la radiación ultravioleta varía 
ampliamente entre estaciones [142].  

 
No se ha encontrado relación entre el mes de nacimiento y la 

progresión de discapacidad. Dos estudios han detectado que los 
pacientes que nacen en meses de invierno tienen una edad de inicio de 
la enfermedad más temprana [143].  

 
A pesar de que los resultados de la mayoría de los estudios son 

congruentes, existen numerosos detractores que argumentan que se 
trata de un falso positivo. La distribución de los nacimientos a lo largo 
del año tiene una variabilidad enorme. Existe una dispersión muy 
elevada tanto por año como por región geográfica. Al analizar los 
datos procedentes de 16 países europeos, en más del 70% de los 
registros se detectó un exceso de nacimientos en al menos uno de los 
meses de primavera y un déficit al menos en un mes de invierno con 
respecto a las cifras estimadas. Además, en el 88% de ellos, los datos 
diferían significativamente de lo encontrado en el año previo. Por ello, 
y para que los estudios puedan tener validez se debería parear los 
casos con controles nacidos el mismo año y en la misma región. 
Igualmente, las estadísticas de población sólo son comparables dentro 
del mismo año y en sujetos con una distribución geográfica similar a 
la muestra [144].  

 
Un estudio noruego detectó un defecto del 13% de nacimientos de 

pacientes con EM en febrero y un exceso del 10% en abril y del 15% 
en diciembre. Tras ajustar los datos por región y año de nacimiento, 
únicamente persistía el exceso de nacimientos de abril. Si el mes de 
nacimiento tiene un efecto sobre la EM, éste parece débil [145].  
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7. COMORBILIDADES 
 
 El estudio de la comorbilidad en EM ha adquirido una gran 
importancia debido a su impacto en la evolución de la enfermedad. 
Las comorbilidades se asocian con un retraso en el diagnóstico, con la 
progresión de la discapacidad, con un deterioro de la calidad de vida 
relacionada con la salud, con el aumento de la carga lesional en la RM 
y con el riesgo de ingreso hospitalario. Además, la emergencia de 
fármacos que pueden ocasionar efectos secundarios sistémicos o que 
están contraindicados en pacientes con otras enfermedades, hace 
necesario conocer la prevalencia de las comorbilidades en la población 
con EM [146,147]. 
 
 La incidencia y prevalencia de otras enfermedades en pacientes 
con EM no está claramente establecida. Aunque existen numerosos 
estudios, muchos no son poblacionales. A pesar de la evidente 
variabilidad de la comorbilidad con la edad, el sexo y la etnia, rara vez 
se dan datos ajustados por estas variables. Tampoco es común que las 
cifras se ajusten a una población estandarizada que permita extrapolar 
los datos a otras comunidades [146].  
 
 Las patologías con mayor incidencia en la EM son la 
hipertensión, el ictus y el cáncer. Las más prevalentes son la 
depresión, la ansiedad, la hipertensión, la dislipemia y la enfermedad 
pulmonar crónica. Dentro de las enfermedades autoinmunes las más 
prevalentes son la enfermedad tiroidea y la psoriasis. Los cánceres con 
mayor incidencia son los de cérvix, mama y digestivos [146].  
 
 En comparación con la población general, los pacientes con EM 
parecen tener un exceso de meningiomas, cáncer urinario, enfermedad 
inflamatoria intestinal, síndrome de colon irritable, epilepsia, 
depresión, ansiedad, trastorno bipolar, cataratas y síndrome de piernas 
inquietas [146].  
  
 Según los datos procedentes de un estudio de cohortes de Estados 
Unidos que incluyó a más de 15.000 pacientes y más de 78.000 
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controles, además de la colitis ulcerosa y ciertos tipos de cáncer, los 
pacientes con EM tienen mayor riesgo de ictus, de sepsis y una tasa de 
intentos de suicidio superior a la media. El estatus socioeconómico y 
el estilo de vida se relacionan con la prevalencia de comorbilidades, 
por tanto, su identificación y corrección podría mejorar la calidad y la 
esperanza de vida [148].  
 
 
7.1. ENFERMEDADES AUTOINMUNES 
 

El análisis del registro danés de EM ha determinado que las 
enfermedades autoinmunes eran más frecuentes en las mujeres 
(10.12% vs 3.66%). Aproximadamente un 1% de los pacientes tenían 
más de una comorbilidad autoinmune. No se encontraron diferencias 
significativas con la población general en las mujeres, pero los 
varones con EM tenían con más frecuencia otras enfermedades 
autoinmunes. Los varones presentaban una mayor probabilidad de 
padecer diabetes mellitus tipo 1, lupus eritematoso sistémico o 
enfermedad de Crohn antes del debut de la EM. También tenían más 
probabilidades de presentar una colitis ulcerosa en cualquier momento 
de la evolución. La edad media al diagnóstico de la comorbilidad 
autoinmune fue de 38.79 años y no difería significativamente del 
grupo control [149].  

 
Otros estudios han encontrado una mayor frecuencia de 

esclerodermia, miastenia gravis, psoriasis y artritis reumatoide en la 
población con EM. Por el contrario, un estudio danés mostró menor 
riesgo de artritis reumatoide en pacientes con EM que en la población 
general, con un riesgo relativo (RR) de 0.5 [149]. 
 
 En una revisión sistemática se determinó que las enfermedades 
autoinmunes más prevalentes en los pacientes con EM son la psoriasis 
y las enfermedades tiroideas. La mayoría de las enfermedades 
autoinmunes afectan a menos del 5% de la población, a excepción de 
la enfermedad celíaca (0.0-11%), la diabetes tipo I (0-9.4%), la 
enfermedad tiroidea (0.19-12.7%), la uveítis (0-9.33%) y la psoriasis 
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(0.39-7.74%). En comparación con la población general, parece haber 
un exceso de enfermedad inflamatoria intestinal y posiblemente 
también de uveítis y pénfigo. Los datos son controvertidos para las 
demás enfermedades autoinmunes [150].  
 
 
7.2. ENFERMEDADES PSIQUIÁTRICAS 
 

Los trastornos psiquiátricos son muy prevalentes en los pacientes 
con EM y se asocian con una mayor sensación de fatiga y una peor 
calidad de vida. Además, en este grupo de pacientes se ve reducida la 
adherencia a la medicación [151].  
 

La mayoría de los estudios realizados se centran en la ansiedad y 
la depresión y existen pocos trabajos que analicen la prevalencia de 
otros trastornos psiquiátricos [151].  
 

En Suecia, se detectó un exceso de riesgo de EM entre los 
pacientes con trastorno bipolar (hazard ratio (HR) 1.8) y con 
depresión (HR: 1.9). Por el contrario, los pacientes con esquizofrenia 
tenían un riesgo inferior al de la población general (HR: 0.6).  En este 
estudio no se encontraron diferencias en el riesgo de EM entre los 
hermanos de pacientes con enfermedades psiquiátricas [152].  
 

La frecuencia de trastornos psiquiátricos es elevada, incluso en el 
momento del diagnóstico y se incrementa durante la evolución de la 
enfermedad. Se estima que el 21.9%  de los pacientes con EM sufren 
ansiedad, el 23.7%  depresión, el 5.83% trastorno bipolar y el 4.3%  
cuadros psicóticos. Además, el 14.8% presentan una historia de 
alcoholismo y el 2.5% de abuso de sustancias. La depresión, la 
ansiedad y el trastorno bipolar son más frecuentes que en la población 
general. Los resultados de los estudios que comparan la prevalencia de 
la psicosis en EM y en la población general son inconsistentes [151].  
 

Existen varias explicaciones a este hallazgo. La inflamación y las 
alteraciones en la función del sistema inmune se relacionan con la 
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depresión y la ansiedad. Además, los cambios estructurales cerebrales, 
tales como la carga lesional o la atrofia cerebral se han relacionado 
con la depresión. La psicosis se ha atribuido en algunos trabajos a 
lesiones en el lóbulo parietal. La depresión y la ansiedad también 
pueden aparecer en respuesta al diagnóstico de una enfermedad 
crónica incurable y potencialmente incapacitante [151].  

 
GRÁFICO 11. PREVALENCIA DE ENFERMEDADES PSIQUIÁTRICAS  

EN PACIENTES CON EM 

 
 
En el gráfico se representa el porcentaje de la población con EM que es 
diagnosticada de alguna enfermedad psiquiátrica durante el curso clínico de la 
enfermedad. 
Elaboración propia a partir de datos de Marrie AM et al [151]. 
 
 
7.3. ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES 
 

La frecuencia de las enfermedades cardiovasculares y su 
morbimortalidad varía significativamente de unas regiones a otras. 
Existen pocos estudios poblacionales de la carga cardiovascular que 
presentan los pacientes con EM y la mayoría proceden de 
Norteamérica y Europa, fundamentalmente de los países nórdicos. La 
variabilidad en el diseño de los estudios y la falta de estandarización 
por edad y sexo impide determinar la distribución geográfica [153].  
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 La hipertensión arterial (HTA), la dislipemia y la diabetes 
mellitus (DM) tienen una frecuencia elevada en la EM, aunque no 
parece superior a la de la población general. La incidencia fue de 
0.001  1.01% para la DM y de 3.73% para la HTA. No existen datos 
de incidencia para la dislipemia. En cuanto a la prevalencia, ésta ha 
sido de 6.75-8.57% para la DM tipo 2, 10.9% para la dislipemia y 
18.6% para la HTA.  La prevalencia  de factores de riesgo vascular es 
mayor en cohortes prevalentes, en varones y en edades avanzadas 
[153].  
 

La presencia de factores de riesgo vascular se ha asociado con una 
mayor progresión de discapacidad. Se ha visto un impacto negativo 
del colesterol y los triglicéridos y un impacto positivo del colesterol 
HDL en la actividad inflamatoria en RM. Sin embargo, los resultados 
de los estudios con estatinas en pacientes con EM no son concluyentes 
[154]. 
 
 La mayoría de los estudios poblacionales sugieren que los 
pacientes con EM tienen un riesgo aumentado de padecer cardiopatía 
isquémica o enfermedad vascular periférica. Esto puede deberse al 
menor grado de ejercicio físico y al mayor consumo de tabaco, 
sobrepeso y obesidad. Además, la inflamación crónica puede 
incrementar el riesgo cardiovascular [153].  
 
 Las arritmias cardíacas y la enfermedad valvular fueron menos 
frecuentes que en la población general. La incidencia de fibrilación 
auricular (FA) fue de 0.89% y la de enfermedad valvular fue de 0.7%. 
La prevalencia fue de 2.6-4.5% y de 0-2.3% respectivamente [153]. 
 
  La cardiopatía isquémica fue superior en los pacientes con EM 
con una incidencia de 2.36-2.75% y una prevalencia media de 2.5%  
[153].  
 
 No existen estudios comparativos de frecuencia de enfermedad 
vascular periférica. Su prevalencia en pacientes con EM es baja, en 
torno al 2.4% [153].  
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7.4. CÁNCER 
 
 El sistema inmune juega un papel crucial tanto en la patogenia de 
la EM como del cáncer. La inflamación crónica puede incrementar la 
oncogénesis, al igual que la inmunosupresión mantenida mediada por 
algunos fármacos. Por otro lado, la activación constante del sistema 
inmune, se asocia con una mayor inmunovigilancia que podría reducir 
la aparición de tumores [155].  
 

Es difícil calcular el riesgo de cáncer y compararlo con la 
población general, ya que su incidencia depende de la edad, el sexo y 
la etnia, además de los factores de riesgo específicos para cada tipo de 
tumor [155].  
 
 La incidencia media de cáncer en la población con EM es de 
4.39%, con cifras que oscilan entre 0.5 y 10.55%, mientras que la 
prevalencia es de 2.23%, oscilando entre 0.01 y 16.4%.  Los tumores 
más frecuentes en los pacientes con EM son el cáncer de cérvix, de 
mama y del sistema digestivo.  En general, el riesgo de cualquier tipo 
de cáncer fue considerado más bajo en los pacientes con EM que en la 
población general, aunque con una gran dispersión de datos. Sin 
embargo, el riesgo de tumores cerebrales, particularmente de 
meningiomas, es ligeramente superior en los enfermos de EM. 
También parece existir cierto aumento de tumores genitourinarios. Es 
posible que este exceso de tumores se deba a un sesgo de selección, ya 
que los pacientes con EM son sometidos a RM y a exploraciones 
urológicas con más frecuencia que la población general. Por su parte, 
el riesgo de cáncer de páncreas, ovario, próstata y testículo fue menor 
de lo esperado [155]. 
 

Hay algunos estudios que sugieren que los pacientes con EM 
pueden sufrir un retraso diagnóstico que hace que el cáncer se detecte 
en fases más avanzadas. Además, los datos de supervivencia del 
melanoma en Europa son peores en los enfermos con EM [155]. 
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GRÁFICO 12. INCIDENCIA Y PREVALENCIA DEL  
CÁNCER EN PACIENTES CON EM 

 
En el gráfico se representa la prevalencia e incidencia de los distintos tipos de 
tumores en pacientes con EM. 
Elaboración propia a partir de datos de Marrie RA et al [155]. 
 
 
7.5. OTROS TRASTORNOS NEUROLÓGICOS 
 
 La incidencia de ictus isquémico en pacientes con EM es del 
2.73% y la prevalencia del 3.28%. La frecuencia fue superior a la de la 
población general en la mayoría de los estudios, mientras que la 
prevalencia de los ictus hemorrágicos no difiere de lo esperado [153].   
 

La frecuencia de crisis epilépticas está incrementada en los 
pacientes con EM, la incidencia media es de 2.28% y la prevalencia de 
3.09%. Se han descrito desde fases iniciales de la enfermedad y 
pueden ser tanto parciales como generalizadas. Su patogenia parece 
relacionarse con la actividad inflamatoria y con la gliosis reactiva. La 
localización de las placas también parece ser relevante [156]. 
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 Los trastornos del sueño son muy frecuentes en esta enfermedad. 
El síndrome de piernas inquietas es uno de los más estudiados, su 
prevalencia oscila entre 14.4-57.5%, es más frecuente que en la 
población general y algunos estudios lo relacionan con las lesiones 
medulares[156].  
 

También se ha descrito una prevalencia elevada de apnea del 
sueño, con cifras que oscilan entre 7.14-58.1%, sin embargo, en este 
caso, los estudios no han sido poblacionales y algunos de ellos 
seleccionaron a pacientes que eran derivados para polisomnografía, 
con lo cual puede existir una sobreestimación de casos por un sesgo de 
selección[156].  

 
Existen muy pocos estudios sobre otros trastornos del sueño, de 

ellos, el más frecuente son los movimientos periódicos del sueño 
(36%) y mucho menos habituales la narcolepsia (0-1.6%) y los 
trastornos de conducta del sueño REM (2.22-3.2%) [156]. 
 
 Existe una asociación significativa entre la EM y la migraña. Un 
metaanálisis determinó que los pacientes con EM tienen el doble de 
riesgo de sufrir migraña comparados con la población general. Es 
posible que los estudios tengan un sesgo que sobreestime la frecuencia 
de  migraña, ya que los enfermos con EM están más pendientes de los 
síntomas que puedan experimentar y tienen un contacto más frecuente 
con neurólogos[157].  
 

Una posible explicación para la coexistencia de ambas patologías 
es que la desmielinización cortical favoreciese la depresión cortical 
propagada como se ha demostrado en modelos animales. Además, la 
presencia de lesiones en tronco cerebral podría jugar un papel 
importante, puesto que se ha relacionado la sustancia gris 
periacueductal con la fisiopatología de la migraña y se ha observado 
una prevalencia mayor de migraña en los pacientes con más carga 
lesional a este nivel. Por último, algunos tratamientos como el 
interferón beta pueden incrementar la frecuencia de crisis de migraña 
[157].  
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8. SUPERVIVENCIA Y MORTALIDAD 
 

Aunque la EM no es una enfermedad letal, se asocia con una 
menor supervivencia.  Se ha descrito una reducción de entre 7-14 años 
en la esperanza de vida, con cifras más altas en los estudios más 
antiguos [158].  

 
El tiempo medio de supervivencia tras el diagnóstico es de unos 

35 años, oscilando entre los 24.5 de Escocia y los 45 de Nueva 
Zelanda. Las formas progresivas se asocian con una menor 
supervivencia desde el diagnóstico, pero con una edad al deceso 
similar a las formas remitentes.  No existe una relación clara entre los 
síntomas de debut y la mortalidad. En general, la supervivencia suele 
ser mayor cuanto menor es la edad al diagnóstico, sin embargo, no 
existe relación con la edad de inicio de las formas progresivas. La 
relación del sexo con la supervivencia es muy controvertida, mientras 
algunos estudios encuentran una mayor supervivencia en las mujeres, 
otros no encuentran diferencias o incluso ésta es menor [158].  

 
GRÁFICO 13. ESPERANZA DE VIDA EN PACIENTES CON EM 

En el gráfico se muestra la esperanza de vida media en años en la población 
general y en pacientes con EM por géneros en Noruega, Dinamarca, Reino Unido y 
Canadá. 
Elaboración propia a partir de datos de Mackenzie IS [91], O’Connell K [115], Koch-
Henriksen N [160] y Kingwell E [161]. 
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La tasa de mortalidad en pacientes con EM oscila entre 2.84 y 
3.94 casos/100.000 habitantes. La EM triplica el riesgo de fallecer con 
respecto a la población general [159]. La mortalidad se mantiene 
inalterada durante los dos primeros años tras el diagnóstico, se duplica 
entre los 2-10 años y se triplica a partir de la primera década, aunque 
es probable que el envejecimiento justifique en parte el aumento de la 
mortalidad [158].  

 
Es posible que algunas profesiones se asocien con una mayor tasa 

de mortalidad. En un estudio llevado a cabo en el Reino Unido, se ha 
visto que la mortalidad por EM es superior en los militares que en la 
población civil, incluso comparada con las clases socioeconómicas 
más bajas. También es superior a la registrada en otras profesiones 
con un perfil similar como en policías, bomberos o deportistas de élite 
[162].  
 

En las últimas décadas, la mortalidad en los pacientes con EM ha 
experimentado una reducción superior a la media, aunque ésta sigue 
siendo mayor que en la población general [159]. De forma simultánea, 
se ha observado un incremento en la edad a la que se produce el 
deceso. Este cambio se puede deber a un diagnóstico más precoz, a la 
detección de un mayor número de formas leves, a la aparición de 
fármacos modificadores de la enfermedad y a la mejora en los 
cuidados médicos proporcionados a los enfermos crónicos [158].  

 
Al menos el 50% de los pacientes mueren por causas 

directamente relacionadas con la EM.  Se considera la EM como causa 
de muerte si ésta se debe a la afectación del tronco cerebral, a un fallo 
respiratorio o como consecuencia del estado de encamamiento 
prolongado y terminal (neumonía, sepsis, uremia o fallo 
cardiorrespiratorio). Existe una gran variabilidad según las diferentes 
cohortes, con cifras del 47% en Canadá y del 75% en Francia. Las 
causas no relacionadas directamente con la EM son las habituales para 
la población general: enfermedad cardiovascular, cáncer, infecciones, 
enfermedades respiratorias, accidentes y suicidios [158].  
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A pesar de haber experimentado una reducción drástica en los 
últimos años, las infecciones respiratorias siguen siendo la causa más 
frecuente del fallecimiento de los pacientes con EM, y son 5 veces 
más frecuentes que en la población general. La aparición de fármacos 
modificadores de la enfermedad y el retraso en la aparición de 
discapacidad conlleva la posibilidad de mantener la actividad física 
hasta edades más tardías y mejora la autonomía del paciente, 
repercutiendo de forma positiva en la salud cardiovascular y psíquica. 
Este hecho podría justificar la reducción en el riesgo de suicidios y de 
muerte por eventos cardiovasculares. Los accidentes son la única 
causa de mortalidad que no ha experimentado una reducción 
significativa en los últimos 40 años [159]. 
 

GRÁFICO 14. EVOLUCIÓN TEMPORAL DE LAS CAUSAS  
DE MORTALIDAD EN PACIENTES CON EM 

 
 

El riesgo de mortalidad se representa mediante la HR de los pacientes con EM 
frente a la población general. Se analizan los datos por decenios entre 1968 y 2012 
y por causa de muerte. 
Elaboración propia a partir de datos de Burkill S et al [159].  
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9. ESTUDIOS EPIDEMIOLÓGICOS  
EN ESPAÑA 

 
 Los primeros estudios epidemiológicos realizados en España 
datan de los años sesenta y proceden de registros hospitalarios que 
daban cobertura a una población muy grande. Los datos de frecuencia 
son muy bajos, con prevalencias por debajo de los 12 casos/100.000 
habitantes e incidencias inferiores a 2 casos/100.000 habitantes/año 
[163].  
 
 En la década de los 90, comenzaron a hacerse estudios con otro 
diseño, centrados en poblaciones reducidas, estables, sin grandes 
movimientos migratorios, con buena cobertura sanitaria y analizadas 
durante un periodo de tiempo largo (4-5 años) [163]. Las cifras de 
prevalencia obtenidas en estos años fueron superiores, entre 32-65 
casos/100.000 habitantes. España fue clasificada, por tanto, como un 
área de riesgo medio [164]. 
 
 Sin embargo, los estudios realizados a partir del año 2000, 
pusieron de manifiesto una prevalencia mayor, por encima de los 70-
80 casos/100.000 habitantes, que corresponde a un área de alta 
frecuencia.  Estos valores se mantienen incluso para las islas Canarias, 
a pesar de la gran diferencia latitudinal con respecto al norte de la 
Península [164].  
 
 
9.1. ESTUDIOS DE PREVALENCIA GLOBAL 

 
9.1.1. EPIDEMIOLOGÍA EN ESPAÑA (1961) [165] 
 

 Domínguez Carmona realizó uno de los primeros estudios 
epidemiológicos de EM en España.  El parámetro utilizado fue la tasa 
de mortalidad y la fuente de información consultada fue el Instituto 
Nacional de Estadística. Sólo estaban disponibles los datos entre los 
años 1931-1940 y entre 1951-1956. En el primer periodo de tiempo, la 
enfermedad estaba registrada como esclerosis en placas, mientras que 
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en el segundo se utilizó la nomenclatura internacional y se incluían las 
siguientes categorías: esclerosis combinada múltiple, esclerosis 
diseminada, esclerosis general, esclerosis insular, esclerosis múltiple 
generalizada y esclerosis múltiple de la médula espinal. 
 
 La tasa de mortalidad específica por millón de habitantes fue de 
10.34 entre los años 1931-1940 y de 18.91 entre 1951-1957. Durante 
la década de los años 30, la tasa de mortalidad seguía un patrón 
descendente, sin embargo en los años 50, se invertía y se hacía 
ascendente.  
 
 La mortalidad se incrementó de forma progresiva con la edad, 
alcanzando su pico máximo a partir de los 65 años. Con respecto a la 
distribución por sexos, existía un predominio en los varones durante el 
primer periodo y en las mujeres en el segundo periodo, sin embargo 
las diferencias no fueron significativas.   
 

El autor concluyó que en España la EM seguía un curso creciente 
de tipo lineal, la mortalidad se hacía mayor según iba avanzando la 
edad y era similar en ambos sexos.  

 
 
9.1.2. MORTALIDAD EN ESPAÑA (1951-1997) [166] 

 
 En este trabajo, se analizó la mortalidad por cohortes de edad en 
España entre los años 1951-1997. Los datos proceden del Instituto 
Nacional de Estadística.  La edad y sexo se obtuvieron a partir de los 
censos realizados en los años 1950, 1960, 1970, 1981, 1991 y 1997. 
Las tasas de mortalidad ajustadas por edad se calcularon usando la 
población europea como referencia.  
 
 La tasa de mortalidad anual ajustada por edad fue similar en 
hombres y mujeres con una ratio varón: mujer de 0.92. Se detectaron 4 
fases evolutivas de la mortalidad en este periodo: una meseta hasta 
1967 con tasas de entre 2.04-3.32 decesos/100.000 habitantes/año en 
varones y entre 2.34-3.88 decesos/100.000 habitantes/año en mujeres, 
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un marcado descenso en el año 1968, un incremento lento entre 1968-
1980 (0.59 decesos/100.000 habitantes/año tanto en varones como en 
mujeres) y una nueva meseta a partir de 1981 (0.33 decesos/100.000 
habitantes/año en varones y 0.38 decesos/100.000 habitantes/año en 
mujeres). 
 
 Entre 1965 y 1970 se registró una caída significativa en la 
mortalidad en los sujetos mayores de 55 años. A mayor edad, mayor 
fue el descenso en la mortalidad. A partir de 1970, se ha detectado un 
leve ascenso en la mortalidad de los sujetos más jóvenes y un leve 
descenso en los más ancianos.  

 
 
9.1.3. MORTALIDAD EN ESPAÑA (1975-1998) [167] 

 
 El objetivo de este estudio fue analizar la distribución geográfica 
de la EM en España, utilizando para ello las tasas ajustadas de 
mortalidad. La fuente consultada fue el Instituto Nacional de 
Estadística. Se determinó el número de fallecimientos secundarios a 
EM en cada provincia española entre 1975-1998. Se calculó la tasa de 
mortalidad estandarizada utilizando como referencia la media nacional 
y se consideró que una cifra superior a 1 constituía un exceso de 
mortalidad por EM.  
 
 Se detectó un exceso de mortalidad en las provincias del norte 
tanto para mujeres (Lugo, Orense, Huesca, Salamanca y Asturias) 
como para varones (Barcelona, Lérida, Lugo y Valladolid). Por el 
contrario, la tasa estandarizada de mortalidad fue inferior a la media 
en las provincias del sur en ambos sexos (Madrid, Huelva, Sevilla, 
Almería, Granada, Toledo, Valencia, Badajoz y Las Palmas para las 
mujeres y Huelva, Almería, Madrid, Málaga, Valencia y Granada en 
varones).  
 

Un análisis de regresión logística determinó un incremento de 
mortalidad por cada grado de latitud hacia el norte (0.82 en mujeres y 
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0.79 en varones), lo que parece ratificar el gradiente Norte-Sur en 
España.   
 
 
9.2. GALICIA 
  
 9.2.1. SANTIAGO DE COMPOSTELA [168] 
 
 Ares llevó a cabo un estudio prospectivo en el área sanitaria de 
Santiago de Compostela. La detección de casos se realizó a partir de 
los registros del servicio de Neurología del Complejo Hospitalario de 
Santiago de Compostela, se consultaron médicos de atención primaria, 
oftalmólogos, pediatras, neurocirujanos y rehabilitadores públicos y 
privados. Se contactó con las organizaciones de pacientes y se anunció 
el estudio en los medios de comunicación.  
 
 Se consideraron casos los pacientes con EM clínicamente definida 
o probable según los criterios de Poser.  
 
 La prevalencia cruda a día 15 de septiembre de 2003 fue de 78.7 
casos/100.000 habitantes, mientras que la prevalencia ajustada a la 
población europea fue de 72 casos/100.000 habitantes. Fue más alta en 
las mujeres (91.6 casos/100.000 habitantes) que en los varones (64.1 
casos/100.000 habitantes). 
 
 La incidencia entre 1998-2003 fue de 5.3 casos/100.000 
habitantes/año, con un pico en el año 1999.  
 
 La edad media de la muestra fue de 40.5 años, la edad media al 
inicio de los síntomas fue de 30 años y el tiempo medio de duración 
de la enfermedad fue de 10.8 años. La latencia media entre el inicio de 
los síntomas y el diagnóstico fue de 3 años.  
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9.2.2. FERROL [169] 
 
Llaneza realizó un estudio retrospectivo de los pacientes con EM 

seguidos de forma periódica en la Consulta Monográfica de EM de la 
Sección de Neurología del Área Sanitaria de Ferrol. Se consideraban 
casos aquellos pacientes que cumplían criterios diagnósticos de Poser 
o de McDonald.  

 
La prevalencia a día 31 de diciembre de 2015 fue de 109.75 

casos/100.000 habitantes (151.09 en mujeres y 65.18 en los varones). 
 
La incidencia media entre el año 2001-2015 fue de 5.54 

casos/100.000 habitantes/año.  
 
La ratio mujer: varón fue de 2.5. La edad media de la muestra fue 

de 48.12 años (47.27 en las mujeres y 50.26 en los varones) y la edad 
media al inicio de los síntomas fue de 34.59 años (34.01 en las 
mujeres y 37.29 en los varones). El tiempo medio de evolución de la 
enfermedad fue de 12.61 años y el retraso diagnóstico de 2.24 años. El 
72% fueron formas EMRR, el 15% EMSP y el 13% EMPP. La media 
de puntuación en la escala EDSS fue de 3.11. Un 6.5% de los 
pacientes presentaban formas familiares. El 53.6% de los pacientes 
tenían BOC en el estudio de LCR.  
 
 
9.3. ASTURIAS 
 
 9.3.1.  GIJÓN (1991) [170] 
 
 El primer trabajo realizado en esta ciudad data del año 1991. Se 
incluyeron los casos antiguos de forma retrospectiva y los nuevos de 
forma prospectiva. Se encontró una prevalencia de 23.32 
casos/100.000 habitantes. La incidencia fue de 1.53 casos/100.000 
habitantes/año.  
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9.3.2. GIJÓN (1994) [171] 
 
 Los mismos autores del primer estudio, analizaron la prevalencia 
de EM en la población dependiente de los centros de salud Pumarín y 
Natahoyo. La identificación de casos se realizó a partir de las historias 
clínicas de estos centros de salud, de los hospitales públicos del 
Principado de Asturias, de la Asociación Española de EM, de los 
centros privados de RM, de centros de discapacitados, del Instituto de 
Servicios Sociales de Gijón, de parroquias, de farmacias y de los 
certificados de defunción. Los criterios diagnósticos utilizados fueron 
los de Poser.  
 
 El día 1 de marzo de 1994, la prevalencia fue de 65 casos/100.000 
habitantes y de 53.2 casos/100.000 habitantes si sólo eran tenidos en 
cuenta los casos clínicamente definidos. 
 
 La tasa de incidencia entre 1987-1994 fue de 3.7 casos/100.000 
habitantes/año.  
 
 La ratio mujer: varón fue de 1.2, la edad media al inicio de los 
síntomas de 28 años y la edad media de la muestra de 38 años. El 
tiempo medio transcurrido entre el inicio de los síntomas y el 
diagnóstico fue de 4 años y la duración media de la enfermedad de 
10.7 años. Las formas clínicas fueron EMRR en un 73% y EMPP en 
un 27%. 
 
 
9.4. CANTABRIA 
 
 El único estudio que analizó la epidemiología de la EM en 
Cantabria fue publicado en el año 1983. Se trata de un estudio 
retrospectivo basado en un registro hospitalario y llevado a cabo entre 
los años 1976 y 1980. La prevalencia detectada fue de 5.6 
casos/100.000 habitantes y la incidencia de 1.21 casos/100.000 
habitantes/año [172].  
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9.5. PAÍS VASCO 
 
 9.5.1. PREVALENCIA EN BIZKAIA [173]  
 

Este estudio se realizó a partir de la base de datos de la Unidad de 
Esclerosis Múltiple del Hospital de Cruces de Bilbao, a la que se 
derivan de forma sistemática todos los pacientes con EM del área 
sanitaria. Los casos seleccionados fueron aquellos con EM 
clínicamente definida o probable por criterios de Poser. La incidencia 
se calculó a partir de la fecha de inicio de los síntomas.  

 
A día 12/01/1999 la prevalencia fue de 47.7 casos/100.000 

habitantes. Entre 1988-1997, la incidencia media fue de 2.76 
casos/100.000 habitantes/año. La incidencia en el periodo 1977-1987 
fue de 1.20 casos/100.000 habitantes.  

 
La ratio mujer: varón fue de 2.18, la edad media al inicio de la 

clínica de 29.3 años y el día de prevalencia de 40.6 años. El tiempo 
medio entre el primer síntoma y el diagnóstico fue de 3.6 años y la 
duración media de la enfermedad de 11.2 años.  

 
 
9.5.2. MORTALIDAD EN BIZKAIA [174] 

 
 Este estudio de mortalidad se hizo de forma retrospectiva a partir 
de la cohorte de pacientes con EM de Bizkaia, en la que incluyen 
pacientes los hospitales de Basurto y de Cruces. Los pacientes 
cumplen criterios diagnósticos de Poser o McDonald. En aquellos 
casos en los que no había información suficiente en la base de datos, 
se consultó el Registro Civil Español para determinar el estado vital y 
los certificados de defunción para confirmar la causa de muerte. 
 
 En un periodo de 24 años, se incluyeron en esta cohorte un total 
de 1283 pacientes, con una ratio mujer: varón de 2.3, una edad media 
al inicio de los síntomas de 31.5 años, un retraso diagnóstico de 3 años 
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y una duración media de la enfermedad de 12.8 años. El 86% fueron 
formas EMRR, el 15.1% EMSP, 10.9% EMPP y 2.8% EMPR. 
Recibieron tratamiento el 41.2% de los pacientes.  
 
 A fecha de 31 de diciembre de 2011, habían fallecido 89 
pacientes. La supervivencia media desde el inicio de la enfermedad 
fue de 22.4 años, sin diferencias significativas entre hombres y 
mujeres (21.7 y 23 respectivamente). La edad media en el momento 
de la defunción tampoco fue diferente entre varones (56.2 años) y 
mujeres (56.9 años). Sin embargo, sí que se detectaron diferencias 
significativas según la edad al inicio de la enfermedad y la forma 
clínica. La supervivencia fue mayor en los pacientes con debut antes 
de los 20 años frente a aquellos que debutaron a partir de los 40 años. 
A pesar de ello, los pacientes con inicio precoz fallecieron a una edad 
más temprana (50.7 vs 65.5). Los pacientes con formas EMRR 
tuvieron una supervivencia más larga, aunque la diferencia no fue 
significativa.  
 
 La tasa de mortalidad estandarizada fue de 2.78, 3.26 en varones 
y 2.73 en mujeres, con una reducción en la esperanza de vida de 6.53 
años (6.04 en varones y 6.99 en mujeres). 
 
 En el 64% de los pacientes, la causa de muerte fue relacionada 
directa o indirectamente con la EM. En el 33.7% fue no relacionada y 
en el 2.2% desconocida. La causa más frecuente de mortalidad fue la 
sepsis y la infección respiratoria (47.9%). El grado de discapacidad 
fue mayor en aquellos en los que el fallecimiento fue relacionado con 
la EM (8.4 vs 5.8).  
 
 
9.6. NAVARRA 
  
 En este estudio se analizó la incidencia y prevalencia de la EM 
entre 1951 y 1986. La prevalencia media fue de 16 casos/100.000 
habitantes y la incidencia de 0.49 casos/100.000 habitantes/año con un 
incremento progresivo durante los años de seguimiento [175].  
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9.7. ARAGÓN 
 

9.7.1. ARAGÓN [176] 
  

El primer estudio epidemiológico realizado en Aragón fue un 
estudio retrospectivo basado en registros hospitalarios llevado a cabo 
entre 1975-1985. La población abarcada fue de más de 1.200.000 
habitantes. La prevalencia global en la comunidad autónoma fue de 
9.1 casos/100.000 habitantes, con cifras inferiores en las provincias 
rurales de Huesca (4.6) y Teruel (7.8)  y superiores en Zaragoza 
(10.8).  

 
 
9.7.2. BAJO ARAGÓN [177] 

 
 En el año 1994, el grupo de Modrego creó un registro prospectivo 
en el que se incluían los casos probables y definitivos de EM según 
los criterios de Poser. A partir de este registro, calcularon de forma 
prospectiva la prevalencia en enero de 2003 y la incidencia media 
entre los años 1994-2002. La tasa de incidencia se calculó en función 
del año del primer síntoma y no del año de diagnóstico. Además, 
calcularon de forma retrospectiva la incidencia entre los años 1984-
1993.  
 
 La prevalencia cruda a día 01/01/2003 fue de 75 casos/100.000 
habitantes. Esta cifra ascendía a 77 al ajustarla por la edad de la 
muestra. La prevalencia en mujeres fue de 99.7 casos/100.000 
habitantes y en varones de 50 casos/100.000 habitantes. En el año 
1994, la prevalencia fue de 34 casos/100.000 habitantes. La diferencia 
entre estos años fue estadísticamente significativa.  
 
 La incidencia media en el periodo 1994-2002 fue de 4.6 
casos/100.000 habitantes/año (4.7 ajustado por edad). Entre los años 
1984-1993 fue de 3 casos/100.000 habitantes/año (3.2 ajustado por 
edad). La diferencia entre ambos periodos no fue estadísticamente 
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significativa. Las cifras fueron muy variables entre unos años y otros, 
con máximos en los años 1996 (8.5), 1997 (6.8) y 1998 (13.6). 
 
 La tasa de mortalidad fue de 0.36 casos/100.000 habitantes/año. 
No están disponibles los datos de mortalidad para los años previos, 
por lo que no se puede establecer una comparativa.  
 
 La edad media de la serie fue de 41.3 años, la edad al inicio de la 
enfermedad fue de 29 años y la duración media 10.8 años. El retraso 
diagnóstico fue de 2 años, siendo mayor en los casos prevalentes (3.5) 
que en los incidentes (0.7). La EDSS media fue de 2.5. 
 
 En este estudio se observó un aumento significativo de la 
prevalencia entre los años 1994 y 2003. De forma simultánea, se 
registró una disminución en el tiempo transcurrido entre el inicio de 
los síntomas y el diagnóstico. Por el contrario, la diferencia en la 
incidencia no alcanzó significación estadística. Por ello, los autores 
concluyen que el incremento en la prevalencia se debe a un 
diagnóstico más precoz. De todos modos, no se puede excluir por 
completo un aumento real en la incidencia, ya que debido al tamaño 
poblacional pequeño es difícil alcanzar la significación estadística.  
 
 

9.7.3. CALATAYUD [178] 
 
Pina llevó a cabo un estudio prospectivo entre los años 1990 y 

1996 en el distrito sanitario de Calatayud. Fueron consultadas distintas 
fuentes: las historias clínicas del hospital de Calatayud, la asociación 
española de EM y los hospitales de tercer nivel de referencia (hospital 
Universitario y hospital Miguel Servet de Zaragoza). Además se 
anunció el estudio en la radio y en la prensa. Los criterios diagnósticos 
utilizados fueron los de Poser.  
 

La prevalencia cruda a día 01/04/1995 fue de 58 casos/100.000 
habitantes, 78.5 en mujeres y 37.5 en varones. La prevalencia ajustada 
a la población europea fue de 60.8 casos/100.000 habitantes.  
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La incidencia se estimó de forma retrospectiva para el periodo 

1980-1989 y fue de 2.6 casos/100.000 habitantes/año.  
 
La ratio mujer: varón fue de 2.09. La edad media al inicio de la 

enfermedad fue de 32.7 años, sin diferencias significativas entre 
mujeres y varones (33.7 y 30.6 respectivamente). La edad media de la 
muestra el día de prevalencia fue de 43.1 años. El tiempo medio 
transcurrido entre el primer síntoma y el diagnóstico definitivo fue de 
4.6 años. El 14.7% tenían algún familiar afectado. El 52.9% fueron 
formas EMSP, el 41.2% EMRR y  el 5.9% EMPP. La EDSS media 
fue de 4.1, 4.2 en las mujeres y 3.9 en los varones, 5.8 en formas 
EMPP, 5.4 en formas EMSP y 2.1 en formas EMSP. El índice medio 
de progresión anual de EDSS fue de 0.5.  

 
 
9.7.4. PROVINCIA DE TERUEL [179] 
 
En este estudio se analiza la prevalencia de la EM en la provincia 

de Teruel. Los datos proceden de los registros de los hospitales de 
Teruel y Alcañiz, del hospital de referencia Miguel Servet de 
Zaragoza, de neurólogos con actividad privada, de otros especialistas, 
de los centros de atención primaria y de la Asociación Española de 
EM. Se incluyeron los pacientes con formas probables y definidas 
según los criterios de Poser.   

 
El día 1/03/1996, la prevalencia fue de 32 casos/100.000 

habitantes (40.6 en mujeres y 23.5 en varones).  
 
La incidencia entre 1994-1996 fue de 2.2 casos/100.000 

habitantes/año.  
 
La ratio mujer: varón fue de 1.7, la edad media de la muestra fue 

de 40.6 años, la edad al inicio de los síntomas de 30.5 años y la 
latencia entre el primer síntoma y el diagnóstico de 3.6 años. El 83% 
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fueron formas EMRR, el 8.5% fueron formas EMSP y el 8.5% fueron 
formas EMPP. 

 
La prevalencia registrada en la provincia de Teruel fue inferior a 

la de otras regiones vecinas, es probable que se deba al envejecimiento 
poblacional.  
 
 
9.8. CATALUÑA 
 

9.8.1. CATALUÑA [180]  
 

El primer estudio epidemiológico de EM realizado en esta 
comunidad autónoma data del año 1968. La prevalencia encontrada 
fue de 6.5 casos/100.000 habitantes, aunque, debido a las limitaciones 
de estos primeros estudios, es probable que esté infraestimada. Los 
estudios posteriores arrojaron cifras muy superiores.  
 
 
 9.8.2. COSTA DE PONENT (BARCELONA) (1997) [181] 
 
 En este trabajo se incluyeron los pacientes con EM definida o 
probable según los criterios de Poser procedentes de los archivos del 
Hospital de Bellvitge y de los hospitales de segundo nivel del área 
sanitaria de Costa de Ponent.  
 
 La tasa de prevalencia a día 31 de diciembre de 1997 fue de 48.3 
casos/100.000 habitantes.  
 

La incidencia se calculó a partir de la fecha del primer síntoma y 
fue de 2.95 casos/100.000 habitantes/año durante los 10 años de 
seguimiento prospectivo. El pico de incidencia se detectó entre los 15-
34 años de edad.  
 
 La ratio mujer: varón fue de 1.6 y la edad media de la muestra de 
39.97 años (40.04 en las mujeres y 39.9 en los varones).  
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9.8.3. COSTA DE PONENT (BARCELONA) (2001) [182] 
 
Este estudio es la extensión del previo,  por lo que la metodología 

es la misma.  
 
La prevalencia a día 31/12/2001 fue de 53.82 casos/100.000 

habitantes, 39.14 casos/100.000 habitantes en los varones y 65.72 
casos/100.000 habitantes en las mujeres. La incidencia media anual 
entre 01/01/1987 y 31/12/2001 fue de 3.04 casos/100.000 
habitantes/año y fue  superior en las mujeres (3.81 vs 2.24). La ratio 
mujer: varón fue de 1.68.  

 
Con respecto al estudio previo, se observó un incremento 

significativo de la prevalencia, pero no de la incidencia.  
 
 
9.8.4. PROVINCIA DE GIRONA [183]  

 
 Otero-Romero lideró un estudio prospectivo para calcular la 
incidencia de la EM en la provincia de Girona. Los pacientes fueron 
seleccionados del Registro de EM de Cataluña y los criterios 
diagnósticos utilizados los de McDonald 2005. El periodo de 
observación fue del 1 de enero de 2009  al 31 de diciembre de 2012.  
 
 La incidencia fue de 3.6 casos/100.000 habitantes/año, 4.3 en las 
mujeres y 2.9 en los varones, con una ratio mujer: varón de 1.5. La 
edad media de inicio fue de 35.8 años, sin diferencias significativas 
entre ambos sexos. El pico de incidencia se encontró entre los 21-30 
años. El 67% de los pacientes tenían BOC en LCR. El tiempo medio 
entre el inicio de los síntomas y el diagnóstico fue de 49 meses.  
 
 

9.8.5. OSONA (1991) [184] 
 
El primer estudio realizado en Osona fue llevado a cabo entre los 

años 1989 y 1994. Los pacientes se seleccionaron de los archivos de 
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los hospitales públicos y privados de Osona y Barcelona. También 
solicitaron información a los médicos de familia, internistas, 
cirujanos, oftalmólogos, fisioterapeutas, trabajadores sociales, 
ortopedas, neurólogos privados y centros sociosanitarios de ancianos y 
dependientes. Revisaron los archivos de la Sociedad Española de EM  
y los certificados de discapacidad del Sistema Nacional de Salud, 
además de anunciar el estudio en la prensa, radio y televisión. Fueron 
incluidos los pacientes que cumplían criterios de Poser para EM 
probable o definida.  

 
La prevalencia a día 31 de diciembre de 1991 fue de 58 

casos/100.000 habitantes (40 en varones y 75.5 en mujeres). La ratio 
mujer: varón fue de 2. La edad media de la muestra fue de 43 años y 
la edad al inicio de los síntomas de 31. La latencia entre el primer 
síntoma y el diagnóstico fue de 5 años, y desde el inicio de la 
enfermedad hasta el día de prevalencia de 12 años. El 76% fueron 
formas EMRR, el 14% formas EMSP y el 9.5% formas EMPP. La 
EDSS media fue de 4. 

 
 
9.8.6. OSONA (2008) [185] 

 
 Otero-Romero estudió la prevalencia de EM en la región de 
Osona, en la parte central de Cataluña. Los pacientes fueron 
seleccionados de las historias clínicas electrónicas de los 3 hospitales 
de la región, de los servicios de atención primaria y de dos médicos 
privados de la ciudad de Vic.  Además contactaron con los servicios 
de Neurología y de Rehabilitación de referencia. 
 
 En el año 2008, la prevalencia fue de 79.9 casos/100.000 
habitantes, 95.1 en mujeres y 64.9 en varones. Tras excluir a la 
población inmigrante, la prevalencia se incrementó a 91.2 
casos/100.000 habitantes. La edad media al inicio de la enfermedad 
fue de 32.3 años. El síntoma inicial más frecuente fue la afectación de 
tronco cerebral (38.3%), seguida por los síntomas medulares (35%) y 
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de nervio óptico (15.8%). El retraso diagnóstico medio fue de 1.5 años  
y la duración media de la enfermedad de 14.7 años.  
 
 Comparados con los datos previos obtenidos en esta región en el 
año 1991, la prevalencia se ha incrementado, al igual que la duración 
media de la enfermedad, sin embargo no se han detectado cambios en 
la edad de inicio. La prevalencia fue más alta en los grupos de mayor 
edad, lo que puede traducir un aumento en la supervivencia.  
 
 
9.9. CASTILLA LEÓN 
 
 9.9.1. SALAMANCA Y ZAMORA [186] 
  
 Este estudio data del año 1987 y se excluyeron los casos posibles. 
La incidencia en ambas provincias fue la misma: 1.35 casos/100.000 
habitantes/año, mientras que la prevalencia fue ligeramente superior 
en Zamora (11.6 casos/100.000 habitantes) que en Salamanca (10.6 
casos/100.000 habitantes). 
 

 
9.9.2. VALLADOLID [187] 

 
 Tola llevó a cabo un estudio prospectivo en Valladolid en el que 
analizó los pacientes con formas definidas y probables según los 
criterios de Poser procedentes de los registros de los Hospitales 
Universitario y Río Hortega, de los médicos de atención primaria, de 
otros especialistas, de neurólogos privados, de las unidades de 
hospitalización a domicilio y de las asociaciones de enfermos.  
 
 La prevalencia a día 1/03/1997 fue de 58.3 casos/100.000 
habitantes. Esta cifra se reducía a 55.1 casos/100.000 habitantes si 
eran tenidas en cuenta exclusivamente las formas definidas.  
 
 La ratio mujer: varón fue de 2, la edad media al inicio de la 
enfermedad de 27.3 años (26.6 en las mujeres y 27.3 en los varones) y 
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la edad media el día de prevalencia de 36.1 años (35.3 en las mujeres 
y 37.6 en los varones). La latencia del diagnóstico fue de 3 años y el 
tiempo medio de evolución de 8.7 años. Las formas clínicas se 
correspondieron con EMRR en el 69%, EMPP en el 20% y EMSP en 
el 11%.  
 
 
 9.9.3. PROVINCIA DE ZAMORA [188] 
 
 Ruíz Ezquerro llevó a cabo un estudio epidemiológico en la 
provincia de Zamora. Las fuentes consultadas fueron los archivos de 
los hospitales de la provincia, de la delegación provincial del Instituto 
Nacional de Salud, de las unidades de valoración de incapacidad, de 
las Unidades de Inspección Médica y de la Asociación Zamorana de 
EM. Se seleccionaron exclusivamente los pacientes con formas 
clínicamente definidas según los criterios de Poser.  
 
 La tasa de prevalencia a día 01/09/1999 fue de 43.86 
casos/100.000 habitantes. La incidencia anual entre 1990-1999 fue de 
2.81 casos/100.000 habitantes/año y la tasa de mortalidad en este 
periodo fue de 0.34 casos/100.000 habitantes/año.  
 
 La ratio mujer: varón fue de 1.76, la edad media de la muestra de 
39.45 años, la edad al inicio de los síntomas de 29 años y la latencia al 
diagnóstico de 2 años. El 68.13% fueron formas EMRR, 16.48% 
EMSP y el 15.38% EMPP. El 6.6% presentaban antecedentes 
familiares.  
 
 
9.10. LA RIOJA 
 
 9.10.1. LA RIOJA [189] 
 
 Bártulos Iglesias y colaboradores realizaron un estudio 
retrospectivo en la comunidad de La Rioja. Recogieron datos 
procedentes del Archivo del Hospital San Pedro de Logroño (al que 
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son derivados todos los pacientes que necesitan tratamiento), del 
Servicio de Farmacia, de los registros individuales de los neurólogos 
que participaron en el estudio y de la base de datos de la Asociación 
de EM de La Rioja.  
 
 Se seleccionaron los pacientes diagnosticados entre el 1 de 
octubre de 2001 y el 30 de septiembre de 2011 que cumplían criterios 
de McDonald 2005 o de Poser.  
 
 La prevalencia a día 30 de septiembre de 2011 fue de 65 
pacientes/100.000 habitantes, con una ratio mujer: varón de 2. La 
incidencia media fue de 3.5 casos/100.000 habitantes/año, con 
importantes variaciones anuales. La mortalidad fue de 0.26 
casos/100.000 habitantes, todos ellos con una EDSS elevada antes del 
éxitus.  
 
 La mayoría de los pacientes presentaban un curso de EMRR 
(67.6%). Un 19% presentaban formas EMSP con un tiempo medio de 
conversión de 14 años. El 9% eran formas EMPP y un 4.3% EMPR.  
 
 La paciente con un inicio más joven fue una mujer de 12 años y el 
más anciano un varón de 70 años. La mayoría de los pacientes 
debutaron entre los 20-29 años para todas las formas de EM y para las 
formas EMRR. En las formas EMPP y EMPR, la edad de inicio se 
situó entre los 40-49 años.  
  
 Los síntomas de inicio fueron variables con un leve predominio 
de la clínica infratentorial. La tasa de brotes anual en pacientes con 
formas EMRR osciló entre 0-2. El 46.8% de los pacientes presentó 
una afectación mínima con una EDSS <2, mientras que un 16.7% 
estaban limitados sin capacidad de deambulación con una EDSS>7.5.  
 
 El 75.5% de los estudios de LCR realizados fueron patológicos.  
 
 El 46.7% de los pacientes no recibía ningún fármaco modificador 
de la enfermedad. Los pacientes con EMRR recibieron interferón en 
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un 71.9%, acetato de glatirámero en 19.1%, natalizumab en 4.5%, 
azatioprina en 2.2% y rituximab en otro 2.2%. Las causas más 
frecuentes para el cambio o la suspensión del tratamiento fueron la 
progresión clínica, los efectos secundarios cutáneos o el embarazo. 
Sólo se detectaron una hipertransaminasemia grave por metotrexato, 
una trombocitopenia grave por azatioprina y una anemia normocítica 
normocrómica por interferón beta.  
 
 La prevalencia de cáncer fue de 3.33%. Hubo 4 casos de tumores 
hematológicos, 2 cánceres de mama, 1 cáncer de cavum, 1 cáncer de 
pulmón, 1 tumor vesical y 1 cáncer de colon.  
 
 Se encontraron 7 familias con varios miembros afectados. Dos 
familias presentaban 3 miembros afectados, en ambos casos una 
madre y dos hijos, con una evolución agresiva. 
 
 
9.11. COMUNIDAD DE MADRID 
 
 9.11.1. MÓSTOLES [190] 
  
 En este estudio se incluyeron los pacientes con formas definidas o 
probables según criterios de Poser procedentes de registros del 
Hospital de Móstoles, de neurólogos privados, de médicos de atención 
primaria, de otros médicos especialistas, de trabajadores sociales y de 
la Asociación de Enfermos de EM de Móstoles.  
 
 La prevalencia a día 1 de febrero de 1998 fue de 43.4 
casos/100.000 habitantes, 37.8 si se consideraban sólo las formas 
definidas. En las mujeres fue de 53.7 casos/100.000 habitantes y en 
los varones de 32.9 casos/100.000 habitantes. La incidencia entre 
1993-1998 fue de 3.8 casos/100.000 habitantes/año.  
 
 La ratio mujer: varón fue de 1.6. La edad media de la muestra fue 
de 38.8 años (39.3 en las mujeres y 38 en los varones), la edad al 
inicio de los síntomas fue de 31.7 años (32.1 en las mujeres y 29.6 en 
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los varones), el tiempo medio de evolución de la enfermedad fue de 
7.6 años y el retraso diagnóstico de 1.7 años.  
  
 
9.12. COMUNIDAD VALENCIANA 
 

9.12.1. ALCOI (ALICANTE) (1988) [191,192] 
 
El primer estudio epidemiológico llevado a cabo en Alcoi fue un 

estudio de campo en el que se incluyeron los casos de EM 
clínicamente definidos según los criterios de Poser.  

 
La tasa de prevalencia en el año 1988 fue de 17.17 casos/100.000 

habitantes, la más alta registrada hasta la fecha en España. Llamaba la 
atención la distribución irregular de los casos, con un clúster en una 
subregión donde la prevalencia ascendía a 44.59 casos/100.000 
habitantes. La incidencia fue de 2.24 casos/100.000 habitantes/año.  

 
 
9.12.2. ALCOI (ALICANTE) (1991) [193] 
 
El mismo equipo investigador utilizando los mismos métodos del 

estudio previo, actualizó los datos de frecuencia de EM en el año 
1991. La prevalencia había ascendido a 27.67 casos/100.000 
habitantes y la incidencia a 2.8 casos/100.000 habitantes/año.  

 
 
9.12.3. ALCOI (ALICANTE) ( 1997) [194] 
 
Este estudio se realizó entre el 01/03/1986 y  el 30/06/1998. Las 

fuentes consultadas fueron el archivo hospitalario y los servicios de 
neurología de otros hospitales de la región. También se contactó con 
médicos de atención primaria, se realizaron jornadas informativas y se 
anunció el estudio en la prensa y en la radio. Los casos seleccionados 
cumplían criterios de Poser para EM clínicamente definida o probable. 
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A día 31/12/1997, la prevalencia fue de 41.28 casos/100.000 
habitantes. La tasa de incidencia media durante el periodo de 
observación fue de 2.82 casos/100.000 habitantes/año, 1.15 
casos/100.000 habitantes/año en varones y 4.4 casos/100.000 
habitantes/año en mujeres.  

 
La edad media de incidencia fue de 35.1 años, 35 en mujeres y 

35.4 en varones. Las formas remitentes se iniciaron a edades más 
tempranas (33.3 años) que las progresivas (43.7 años). 

 
 
9.12.4. MARINA ALTA (ALICANTE) [195] 
 
En Marina Alta se realizó un estudio retrospectivo, en el que se 

incluyeron los pacientes con formas de EM clínicamente definida por 
criterios de Poser. La búsqueda de casos se realizó a partir de los 
registros de hospitalización y del servicio de Urgencias del Hospital 
Marina Alta y de las consultas externas de Neurología del área 
sanitaria. También se contactó por teléfono y  por correo con los 
centros de salud.  

 
La prevalencia a día 1/05/2001 fue de 40.31 casos/100.000 

habitantes. La ratio mujer: varón fue de 2.4. La edad media de la 
muestra fue de 46.6 años (45.97 para las mujeres y 48.18 para los 
varones). La edad media al inicio de los síntomas fue de 33.75 años, 
sin diferencias significativas entre las formas EMRR y EMPP (36.65 y 
39.8 respectivamente). 

 
 El tiempo medio de duración de la enfermedad fue de 12.58 años. 

El 48.15% de la muestra eran formas EMRR, 29.63% EMSP, 5.56% 
formas benignas y 1.86% EMPP. En un 7.41% no estaba registrada la 
forma clínica de EM. En el 70.37% de los casos con análisis de LCR 
se habían detectado BOC. El 29.63% de los pacientes recibieron 
tratamiento con interferón beta. 
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9.13. ISLAS BALEARES 
 
 9.13.1. MENORCA [196] 
 
 La identificación de casos en este estudio se hizo a partir de las 
bases de datos del Servicio de Neurología del Hospital Verge del 
Toro, del centro de rehabilitación, de la Asociación de EM de 
Menorca y de entrevistas con 31 médicos generales, fisioterapeutas, 
oftalmólogos y trabajadores sociales.   
 

Los pacientes fueron revisados en el hospital o en su domicilio 
por los autores del estudio. Se incluyeron casos probables y definidos 
según los criterios de Poser.  
 
 La prevalencia cruda a día 31 de diciembre de 1996 fue de 68.6 
casos/100.000 habitantes (67.3 ajustado a la población española). Esta 
cifra fue mayor en las mujeres (94.7 casos/100.000 habitantes) que en 
los varones (42.1 casos/100.000 habitantes). 
 
 La incidencia media en el periodo 1987-1996 fue de 3.4 
casos/100.0000 habitantes/año, 2.82 casos/100.0000 habitantes/año en 
varones y 4.9 casos/100.0000 habitantes/año en mujeres.  
 

La edad media al inicio de los síntomas fue de 29.4 años, la edad 
media de la muestra fue de 42.1 años y la duración media de la 
enfermedad de 13.3 años.  

 
El retraso diagnóstico medio fue de 6.2 años, siendo 

considerablemente inferior en los casos más recientes; mientras que la 
latencia fue de 10.2 años antes de 1987, ésta descendió a 2.1 en los 
diagnósticos posteriores a esta fecha.   
  
 Las formas clínicas fueron EMRR en un 71.7%, EMPP en el 
8.6% y EMSP en el 19.5%. La EDSS media fue de 3.6 y el 71% de los 
pacientes con análisis de LCR presentaron BOC de IgG.  
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9.14. REGIÓN DE MURCIA 
 

9.14.1. DISTRITO SANITARIO I DE MURCIA [197] 
 
Carreón-Guarnizo realizó un estudio retrospectivo en el distrito 

sanitario I de Murcia, situado en el área centro-oeste de la región de 
Murcia. Fueron seleccionados los casos que cumplían criterios 
diagnósticos de Poser o McDonald procedentes de los archivos de la 
Unidad de EM del Hospital Clínico Universitario Virgen de la 
Arrixaca de Murcia, de la Dirección Provincial de Murcia del Instituto 
Nacional de la Seguridad Social, del Instituto Murciano de Acción 
Social y de la Asociación Murciana de EM.  

 
El día 31 de diciembre de 2014, la prevalencia fue de 88 

casos/100.000 habitantes. La incidencia en el año 2014 fue de 6.2 
casos/100.000 habitantes/año, la incidencia media en los 6 años 
previos fue de 5.8.  

 
La edad media al inicio de los síntomas fue de 31.4 años y al 

diagnóstico de 33.6 años. El tiempo medio hasta el diagnóstico fue de 
33.6 meses. Se detectaron un 1% de formas familiares. El curso 
clínico fue EMRR en el 81.9%, EMSP en el 9.7% y EMPP en el 8.4%. 
La EDSS media fue de 2.1. 

 
 
9.14.2.  DISTRITO SANITARIO III DE MURCIA [198] 

 
 Candeliere-Merlicco y colaboradores estudiaron la prevalencia de 
la EM en el distrito sanitario III de Murcia, que incluye los municipios 
de Lorca, Totana, Águilas, Puerto Lumbreras y Aledo, constituidos 
por áreas rurales y urbanas. Utilizaron los criterios diagnósticos de 
McDonald 2005 y el día de prevalencia  seleccionado fue el 31 de 
diciembre de 2010.  
 
 La identificación de casos se realizó a partir de tres bases de 
datos: la de la asociación de pacientes con EM, la de atención primaria 
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y la del hospital Rafael Méndez. Este hospital es el único del distrito 
que proporciona asistencia especializada a pacientes con EM y en él 
está situado el servicio de Farmacia que dispensa los tratamientos 
modificadores de la enfermedad. Los datos demográficos de la 
población de referencia para el año 2010 procedían del Instituto 
Nacional de Estadística.  
 
 El día de prevalencia se registraron 123 pacientes con EM, lo que 
equivaldría a una prevalencia de 71.9 casos/100.000 habitantes. En las 
últimas décadas se registró en esta región un incremento en la 
inmigración procedente de países de baja frecuencia de EM. Para 
evitar posibles sesgos debidos a este factor, realizaron el análisis 
excluyendo población extranjera, obteniendo una cifra superior: 82 
casos /100.000 habitantes.  Por sexos, la prevalencia fue de 118.1 
casos/100.000 habitantes en las mujeres y de 45.4 casos/100.000 
habitantes en los varones. La relación mujer: varón fue de 2.64. El 
pico más alto de frecuencia se encontró entre los 20-29 años con 
234.21 casos/100.000 habitantes. 
 
 El 68.1% de los pacientes estaban diagnosticados de EMRR, 
23.9% de EMSP y 7.9% de EMPP. El grado de discapacidad estaba 
disponible en 71 pacientes, la  media de EDSS fue de 3.03±2.03, 57 
pacientes tenían una EDSS <2.5 y 14 tenían una puntuación >6.  
  
 
9.15. ANDALUCÍA 
 

9.15.1. MÁLAGA [199, 200] 
 
El primer estudio epidemiológico realizado en esta provincia data 

del año 1986. Los datos se recogieron de bases de datos hospitalarias. 
Además se enviaron encuestas postales a los médicos de la provincia y 
se anunció el estudio en la prensa local.  

 
La prevalencia obtenida fue de 10.9 casos/100.000 habitantes. 

Aunque los propios autores consideran que es probable que el número 
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de casos esté infraestimado debido a la baja respuesta a las encuestas 
postales y a la gran población abarcada.  

 
Recientemente, Fernández realizó un estudio de captura-recaptura 

para estimar la prevalencia de EM en esta provincia. Para ello, 
seleccionó a los pacientes que cumplían criterios de Poser para el 
diagnóstico de EM. Los casos fueron recogidos de las bases de datos 
de la unidad de neuroinmunología del Hospital Regional Universitario 
Carlos Haya de Málaga, del Hospital Universitario Virgen de la 
Victoria de Málaga, del Hospital Comarcal Serranía de Ronda y del 
Hospital Comarcal de Vélez.  

 
La prevalencia estimada a día 31 de julio de 2008 fue 125 

casos/100.000 habitantes, una cifra superior a la obtenida en el estudio 
previo realizado en Vélez.  
 

  
9.15.2. DISTRITO NORTE DE SEVILLA [201] 

 
 Izquierdo y colaboradores realizaron el estudio epidemiológico 
prospectivo de mayor duración en España. El territorio estudiado fue 
el distrito norte de Sevilla. Excluyeron la población urbana, donde la 
inmigración es más frecuente, para evitar posibles sesgos. Los casos 
fueron comunicados anualmente por neurólogos de tres hospitales 
públicos y seis centros privados entre el 1 de enero de 1991 y el 31 de 
diciembre de 2011. Se consideraron casos los pacientes con EM 
clínicamente definida o EM definida con apoyo de laboratorio según 
los criterios de Poser.  
 
 La incidencia media fue de 4.6 casos por 100.000 habitantes. En 
las mujeres se incrementó desde 4.3 en la década de 1991-2000 a 8.8 
en la década de 2001-2010, mientras que en los varones se mantuvo 
estable.  
 
 La prevalencia de EM el 31 de diciembre de 2011 fue de 90.2 
casos/100.000 habitantes, con 127.6 casos/100.000 habitantes en las 
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mujeres y 54.2 casos/100.000 habitantes en los varones. La proporción 
mujer: varón fue de 2.5. 
  
 La edad media al diagnóstico fue de 36.48 años y al final del 
seguimiento de 39.55 años.  
 

El 73.7% fueron formas EMRR, el 10.9% fueron formas EMPP y 
el 24% formas EMSP. El 63.5% de los pacientes recibieron 
tratamiento con fármacos modificadores de la enfermedad. La media 
de EDSS fue de 3.61, con un 57.1% de pacientes con puntuaciones 
inferiores a 4.  
 
 En este estudio se observó un aumento de la incidencia y la 
prevalencia con respecto a los estudios realizados en los años 90. El 
número de formas EMSP fue superior a lo esperado. Estos hallazgos 
podrían explicarse, al menos en parte, por la duración del estudio.  
 
 

9.15.3. VÉLEZ (MÁLAGA) [202] 
  
  Las fuentes utilizadas para este estudio fueron el Hospital 
Comarcal de Vélez, los hospitales Regional y Universitario de 
Málaga, todos los centros de salud de Vélez, el registro de 
defunciones y el Instituto de Servicios Sociales de Andalucía. Se 
realizó además una campaña informativa en periódicos, radio y 
televisión. Los criterios diagnósticos utilizados fueron los de Poser.  
 
 La prevalencia a día 1 de marzo de 1991 fue de 53 casos/100.000 
habitantes (50 casos/100.000 habitantes si sólo se tienen en cuenta los 
casos de EM clínicamente definida). En varones fue de 33 
casos/100.000 habitantes y en mujeres de 74 casos/100.000 habitantes.  
 
 La ratio mujer: varón fue de 2.1. La edad media de inicio de la 
enfermedad fue de 29.7 años y el día de prevalencia de 38.7 años. El 
tiempo medio de evolución de la enfermedad fue de 9 años.  
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9.16. ISLAS CANARIAS 
 

9.16.1. PROVINCIA DE LAS PALMAS [203] 
 
 Sosa Enríquez seleccionó los pacientes con EM diagnosticados 
entre los años 1972 y 1982 en los dos centros hospitalarios de la 
provincia de Las Palmas, el hospital Insular y la Residencia Sanitaria 
Nuestra Señora del Pino. Los criterios diagnósticos utilizados fueron 
los de Schumacher.  
 
 La incidencia fue de 0.6 casos/100.000 habitantes/año y la 
prevalencia fue de 6.28 casos/100.000 habitantes.  
 

La edad de inicio fue de 31.3 años, la paciente más joven al 
diagnóstico fue una mujer de 13 años y la más anciana una mujer de 
57 años. El tiempo medio entre el primer y el segundo brote fue de 3 
años.  
 
 Los síntomas iniciales fueron motores en un 75% de los casos y 
sólo un 7% tenían síntomas sensitivos. La mayoría presentaban un 
curso en brotes y el análisis de LCR fue normal en un 35%.  
 
 Estos resultados colocaban a las Palmas como la segunda región 
con una menor prevalencia de EM, sólo superada por Corea. 
 
 
 9.16.2. ISLA DE LA PALMA [204] 
 
 Hernández realizó un estudio transversal poblacional entre 1995-
1998. Seleccionó a los pacientes con formas probables o definidas 
según los criterios de Poser. Las fuentes consultadas fueron las 
historias clínicas de los hospitales públicos y privados de la isla, los 
centros de salud, los centros de RM, las asociaciones de pacientes y 
los servicios de farmacia.  
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 La prevalencia fue de 42 casos/100.000 habitantes, 60 en las 
mujeres y 22 en los varones, con una ratio mujer: varón de 2.7. La 
prevalencia de EM clínicamente definida fue de 39 casos/100.000 
habitantes. La incidencia fue de 2.25 casos/100.000 habitantes/año, 
con un incremento en el año 1996.  
 

Las formas clínicas fueron 61% EMRR, 32% EMSP y 6% EMPP. 
La EDSS media fue de 3.76. La edad media de la serie fue de 39.15 
años y la edad al inicio de los síntomas de 29.76 años. La duración 
media de la enfermedad fue 11.5 años y el tiempo medio para el 
diagnóstico fue de 3.6 años. 
 

La frecuencia de la enfermedad detectada en este estudio fue muy 
superior a lo esperado según la situación geográfica de la isla.  
 
 

9.16.3. LAS PALMAS [205] 
 
 Aladro y colaboradores realizaron un estudio poblacional en el 
distrito sanitario de Las Palmas entre los años 1998-2002. Las fuentes 
consultadas fueron los registros de los servicios de Neurología, 
Rehabilitación y de la Unidad de Potenciales Evocados, la 
codificación de las altas hospitalarias, el registro de codificación 
diagnóstica de Atención Primaria y los centros privados de medicina 
interna, rehabilitación y RM. También contactaron con los médicos de 
atención primaria, con los oftalmólogos, fisioterapeutas, neurólogos y 
neurocirujanos con actividad pública o privada, así como trabajadores 
sociales y la Asociación Regional de EM. Además, se realizaron 
charlas informativas y anuncios en los medios de comunicación 
proporcionando un teléfono directo de contacto. Los criterios 
diagnósticos utilizados fueron los de Poser y McDonald.  
 
 A día 31/12/2002, la prevalencia según criterios de Poser fue de 
77.5 casos/100.000 habitantes (39.6 en los varones y 113.8 en las 
mujeres), esta cifra se reducía a 76.2 casos/100.000 habitantes al 
excluir los casos probables. Si los criterios diagnósticos utilizados 
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eran los de McDonald, la prevalencia bajaba a 73.8 casos/100.000 
habitantes (70.6 ajustado por la población europea).  
 
 Durante el periodo de estudio, la incidencia media fue de 4.1 
casos/100.000 habitantes/año. 
 
 La edad media al inicio de la enfermedad fue de 29.5 años (30.4 
en varones y 29.2 en mujeres). El día de prevalencia, la edad media de 
la muestra fue de 40.3 años (40.1 en varones y 40.3 en mujeres). La 
duración media de la enfermedad fue de 10.7 años y el retraso hasta el 
diagnóstico de 3.4 años. El 73.4% fueron formas EMRR, 18.8% 
fueron EMSP y el 7.8% EMPP. La EDSS media fue de 2.8. 
 
  

9.16.4. LANZAROTE [206] 
 
 Este estudio pretendía analizar la evolución y la prevalencia de la 
EM en la isla de Lanzarote entre el año 1955 y el año 2014. Los 
criterios diagnósticos utilizados fueron los de McDonald 2005 y las 
fuentes consultadas fueron los registros del Hospital de Lanzarote, de 
la Clínica San Roque, médicos de atención primaria, internistas, 
rehabilitadores y las Unidades de EM de los hospitales de Tenerife y 
Las Palmas.  
   
 La prevalencia en el año 1955 fue de 7.7 casos/100.000 
habitantes. Esta cifra fue ascendiendo cada quinquenio hasta alcanzar 
los 47.1 casos/100.000 habitantes a día 31/12/2004.  
  
 La incidencia en el primer quinquenio del estudio (1955-9) fue de 
0.2 casos/100.000 habitantes/año, siguió manteniéndose en cifras 
bajas, en algunos quinquenios incluso de 0, hasta los años 80, a partir 
de ahí se fue incrementando de forma progresiva hasta llegar a 4.2 
casos/100.000 habitantes/año entre 2000-2004. 
 
 La ratio mujer: varón fue de 1.37. La edad media de la muestra 
fue de 40.90 años y la edad al inicio de la enfermedad fue de 31.25 
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años. El tiempo medio de evolución de la enfermedad fue de 9.46 
años. La puntuación media en la escala EDSS fue de 2.04. 
 
 En esta misma isla se había realizado un estudio previo en el año 
1988 que había detectado una prevalencia de 15 casos/100.000 
habitantes [207]. 
 
 
9.17. RESUMEN 
  

Aunque es difícil establecer una comparativa entre los distintos 
estudios realizados debido a la gran variabilidad metodológica y 
poblacional, sí se pueden sacar algunas conclusiones.  
 

La prevalencia en España es alta. En los estudios realizados a 
partir del año 2000, la prevalencia media es de 77.09 casos/100.000 
habitantes, con cifras que oscilan entre los 40.31 casos de Marina Alta 
(Alicante) [195] y los 125 casos/100.000 habitantes de Málaga [200].  
 

La distribución no parece seguir un claro gradiente Norte-Sur, con 
cifras relativamente bajas en áreas al norte de España, como los 53.82 
casos/100.000 habitantes de Costa de Ponent [182] o los 65 
casos/100.000 habitantes de la Rioja [189], y valores elevados en el 
sur como los 125 casos/100.000 habitantes de Málaga [200] o los 90 
casos/100.000 habitantes de Sevilla [201].  

 
La prevalencia es mayor en las mujeres, con una media de 107.46 

casos/100.000 habitantes y un rango entre los 65.72 casos/100.000 
habitantes de Costa de Ponent [182] y los 151.09 casos/100.000 
habitantes de Ferrol [169]. En el caso de los varones, la media está en 
52.69 casos/100.000 habitantes, con un rango entre los 39.14 
casos/100.000 habitantes de Costa de Ponent [182] y los 65.18 
casos/100.000 habitantes de Ferrol [169].  
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TABLA 5. PREVALENCIA DE LA EM EN ESPAÑA. 
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En la tabla se resumen los datos de prevalencia global y por sexos de los principales 
estudios epidemiológicos realizados en España. Se han agrupado por día de 
prevalencia y por latitud. 
Tabla de elaboración propia. 
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La prevalencia ha aumentado. En todas aquellas áreas en las que 
se ha repetido el estudio epidemiológico, se han detectado de forma 
invariable cifras de prevalencia mayores. No se puede concluir si este 
hallazgo se debe a un aumento real en la frecuencia de la enfermedad, 
o simplemente es la consecuencia de un aumento en la supervivencia 
de los pacientes, de la modificación de los criterios diagnósticos y de 
la mejora en la calidad de las técnicas de neuroimagen.  
 

TABLA 6. EVOLUCIÓN TEMPORAL DE LA PREVALENCIA DE EM EN ESPAÑA 
 

 

En la tabla se resumen los datos de prevalencia de las áreas en la que se ha 
realizado más de un estudio. 
Tabla de elaboración propia.  
 

La incidencia media de los estudios más recientes es de 4.46 
casos/100.000 habitantes/año, una cifra muy similar a la media 
europea de 4.3 casos/100.000 habitantes. El valor más alto se detectó 
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en Murcia con 6.2 casos/100.000 habitantes/año  [197] y el mínimo en 
Costa de Ponent (Barcelona) con 3.04 casos/100.000 habitantes [182].  
 

TABLA 7. INCIDENCIA DE LA EM EN ESPAÑA 
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En esta tabla se resumen los valores de incidencia de la EM en España. Los 
resultados han sido ordenados por fecha de realización y por latitud del área 
geográfica estudiada.  
Tabla de elaboración propia. 
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TABLA 8. EVOLUCIÓN TEMPORAL DE LA INCIDENCIA DE EM EN ESPAÑA 
 

En la tabla se resumen los datos de incidencia correspondientes a áreas geográficas 
españolas en las que se ha realizado el estudio en distintos periodos de tiempo. Se 
han ordenado los resultados por fecha y por latitud.  
Tabla de elaboración propia.  

 
En todas las áreas estudiadas en más de una ocasión, la incidencia 

ha aumentado. En algunos casos el incremento fue mínimo, como 
sucede en Alcoi, dónde ha pasado de 2.24 casos/100.000 
habitantes/año en 1988  [192] a 2.87 casos/100.000 habitantes/año en 
1997 [194]. El incremento fue más llamativo en las demás áreas.  
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En Sevilla, se analizó la incidencia por sexos y se observó que en 
10 años, se había duplicado en las mujeres, mientras que permanecía 
más o menos estable en los varones [201]. 

 
La enfermedad es más frecuente en las mujeres con una ratio 

mujer: varón media de 2.07 en los estudios realizados después del año 
2000. Esta cifra no se ha modificado significativamente con respecto a 
los estudios previos, donde la media fue de 1.89.  

TABLA 9. RATIO MUJER: VARÓN EN ESPAÑA 
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En la tabla se resume la ratio mujer: varón obtenida en los distintos estudios 
epidemiológicos llevados a cabo en España. Se han ordenado los resultados por 
fecha y por latitud.  
Tabla de elaboración propia. 
 

En los estudios posteriores al año 2000, la edad al inicio de la 
enfermedad oscila entre los 29 y los 34.59 años, con una media de 29 
años, que no difiere significativamente de la registrada en los estudios 
previos (29.3 años). Tampoco existen grandes diferencias en la edad 
media de la muestra, que se sitúa en 40.5 años en los estudios previos 
al año 2000 y en 42.9 en los posteriores a esta fecha.  

El tiempo medio de evolución de la enfermedad también se ha 
mantenido estable, fue de 12  y 11.66 años antes y después del año 
2000 respectivamente. Sí se ha experimentado una reducción de un 
año en el tiempo transcurrido entre el primer síntoma y el diagnóstico 
(3.5 años en los estudios previos al año 2000 y 2.5 en los posteriores).  

Además, en las poblaciones actuales, el grado de discapacidad es 
menor, en los estudios iniciales la EDSS media era de 4 y en los 
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actuales de 2.82. Este hecho puede deberse al diagnóstico de más 
formas benignas, aunque también puede ser una consecuencia de la 
aparición de los fármacos modificadores de la enfermedad.  

 
 

TABLA 10. EDAD DE INICIO, EDAD MEDIA, LATENCIA AL DIAGNÓSTICO, DURACIÓN 
DE LA ENFERMEDAD Y GRADO DE DISCAPACIDAD EN PACIENTES CON EM EN 

ESPAÑA 
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En esta tabla se resume la edad al inicio de la enfermedad, la edad media de los 
pacientes el día de prevalencia, la latencia entre el inicio de la enfermedad y el 
diagnóstico y la duración media de la enfermedad expresadas en años. El grado de 
discapacidad media fue valorado con la escala EDSS. Los estudios se han ordenado 
por fecha de realización y por latitud. 
Tabla de elaboración propia.  

La forma clínica más frecuente es la EMRR que constituye en 
torno al 70% del total, seguida de las formas EMSP que suponen un 
20% del total y finalmente las formas EMPP que constituyen la forma 
menos frecuente, en torno a un 10%. 
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TABLA 11. FORMAS CLÍNICAS DE EM EN ESPAÑA 
 

 
En la tabla se resume el porcentaje de cada forma clínica de EM presente en los 
distintos estudios epidemiológicos realizados en España. Se han ordenado los 
resultados  por fecha y latitud.  
Tabla de elaboración propia. 
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Es llamativo el estudio de Gijón en el que no se han detectado 
formas EMSP a pesar de una media de evolución de la enfermedad de 
unos 10 años, o los estudios de Pina y García Gallego en los que 
existe un porcentaje muy bajo de formas EMRR.  

 

 

 

 

 

 

 

  



 
  



 

 
 
 
 
 

 
OBJETIVOS 

  



 



Objetivos 

1. JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO 
 

 Conocer con exactitud el número de enfermos existentes en una 
región y predecir la evolución de esta cifra en los años sucesivos es 
imprescindible para una adecuada planificación sanitaria y la 
optimización de los recursos. Esto es más cierto aún en el caso de la 
EM, al tratarse de una enfermedad crónica, incurable, potencialmente 
incapacitante, que debuta en sujetos jóvenes, y que conlleva un gran 
costo personal, familiar, social y sanitario.  
 
 Aunque ya existe un estudio epidemiológico en el ayuntamiento 
de Santiago, tanto los trabajos europeos como españoles, demuestran 
la existencia de cambios temporales, con un incremento de la 
prevalencia y la supervivencia de los pacientes, y probablemente 
también de la incidencia, al menos en las mujeres y en las formas 
EMRR.  
 
 Por todo ello, consideramos necesario conocer la frecuencia  
actual de la enfermedad a nivel local, así como las características 
demográficas y clínicas de esta población.  
 
 
 

2. OBJETIVOS 
 

Objetivo principal: 
 

 Calcular la prevalencia de la EM en el ayuntamiento de 
Santiago  

 
Objetivos secundarios: 
 

 Calcular la incidencia de la EM en el ayuntamiento de 
Santiago  
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 Calcular la mortalidad en pacientes con EM censados en el 
ayuntamiento de Santiago  

 
 Determinar las características demográficas de la población 

con EM: 
 

- Proporción mujer: varón   
- Edad de la muestra 
- Edad al inicio de la enfermedad 
- Edad al diagnóstico 
- Distribución por mes y año de nacimiento 
- Situación laboral de los pacientes 
- Nacionalidad 

 
 Determinar las características clínicas de la enfermedad: 

 
- Formas clínicas 
- Formas familiares 
- Tiempo transcurrido desde el primer brote hasta el 

diagnóstico 
- Tiempo de evolución de la enfermedad 
- Parámetros radiológicos y de laboratorio 
- Tiempo transcurrido hasta alcanzar una discapacidad 

significativa 
- Comorbilidades 
- Tratamientos modificadores de la enfermedad 
- Grado de discapacidad 

 
 Determinar si ha habido cambios temporales en la frecuencia y 

en las características clínico-demográficas de la enfermedad en 
el ayuntamiento de Santiago de Compostela  

 



 

 
 
 
 
 
 

MATERIAL Y 
MÉTODOS 
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1. POBLACIÓN A ESTUDIO 

 La población objeto de este estudio fueron los ciudadanos 
empadronados en el Ayuntamiento de Santiago de Compostela. Se 
seleccionó esta población por ser de tamaño medio, asequible para un 
estudio epidemiológico. Cuenta tanto con áreas urbanas como con 
zonas rurales. A pesar de que un porcentaje importante de la población 
ha nacido fuera del área de estudio, la gran mayoría procede de 
ayuntamientos limítrofes o de otras zonas de Galicia o España, menos 
del 10% de los sujetos son extranjeros.  

 Además, se había realizado un estudio epidemiológico años atrás 
en la misma población y esto nos permite inferir la evolución temporal 
de la enfermedad.  

 

1.1. DATOS GEOGRÁFICOS Y ADMINISTRATIVOS 

 El ayuntamiento de Santiago de Compostela se sitúa en el 
Noroeste de España, pertenece a la comunidad autónoma de Galicia y 
a la provincia de A Coruña. Se localiza 
longitud oeste y a una altitud de 260 metros sobre el nivel del mar. 
Tiene una extensión de 220 km2 y comprende la ciudad de Santiago de 
Compostela y 29 parroquias rurales.  

 El clima es oceánico húmedo con temperaturas suaves durante 
todo el año. La media anual se sitúa en torno a los 15ºC, con un 
promedio de 8ºC en invierno y de 20-27ºC en verano. Las 
precipitaciones son frecuentes durante el invierno y variables durante 
primavera y otoño. 
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1.2. DATOS DEMOGRÁFICOS 

 Según los datos del Padrón Municipal, a día 31/12/2015, había 
95.612 habitantes censados en el ayuntamiento de Santiago de 
Compostela, de los cuales 44.388 eran varones y 51.224 mujeres. La 
proporción de habitantes por edad y sexo se resume en el gráfico 15. 

GRÁFICO 15. POBLACIÓN CENSADA EN SANTIAGO DE COMPOSTELA 
 A DÍA 31/12/2015 

 
 

En el gráfico se representa el número de habitantes censados en el ayuntamiento 
de Santiago de Compostela a día 31/12/2015, por grupos etarios y por sexo.  
Elaboración propia con datos procedentes del Instituto Galego de Estadística. 
 
 
 El 96% de la población (91.988 habitantes) eran españoles y el 
4% restante extranjeros. El 53% de los sujetos censados (n= 50.827) 
había nacido en el ayuntamiento de Santiago de Compostela, el 21% 
(n=20.059) era natural de otro ayuntamiento de la provincia de A 
Coruña, el 12%  (n=11.326) era nativo de otra provincia gallega, el 
5% (n= 5.273) procedía de otras comunidades autónomas españolas y 
el 9% (n= 8.127) había nacido en el extranjero. 
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GRÁFICO 16. LUGAR DE NACIMIENTO DE LOS HABITANTES EMPADRONADOS EN EL 
AYUNTAMIENTO DE SANTIAGO DE COMPOSTELA 

 

 
 

En el gráfico se representa la procedencia de los sujetos censados en el 
ayuntamiento de Santiago de Compostela.  
Gráfico de elaboración propia a partir de datos del Instituto Galego de Estadística. 
 
 Con respecto al año 2001, cuando se realizó el anterior estudio 
epidemiológico en el ayuntamiento de Santiago de Compostela, la 
población se ha incrementado en 5.424 habitantes, 2.241 varones y 
3.183 mujeres. Se ha experimentado un descenso en el grupo 
poblacional de 10-29 años y un incremento en todos los demás grupos 
etarios. Se ha reducido el porcentaje de residentes nacidos en el 
mismo ayuntamiento y la población nacida en el extranjero ha crecido 
casi un 5%.  
 
 
1.3. ESTRUCTURA SANITARIA 
 
 La red sanitaria pública, tanto de atención primaria como 
especializada, se gestiona de forma conjunta a través de la Gerencia de 
Gestión Integrada de Santiago de Compostela. La asistencia 
especializada se proporciona en el Complejo Hospitalario 
Universitario formado por cuatro centros: el Hospital Clínico, el 
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Hospital Gil Casares, el Hospital Provincial de Conxo y el Hospital 
Psiquiátrico de Conxo. Existen además 5 centros de salud distribuidos 
por todo el municipio: Concepción Arenal, Conxo, Fontiñas, Galeras y 
Vite. 
 

En el ámbito privado hay 6 neurólogos con consulta privada y 3 
hospitales que ofrecen asistencia neurológica: Clínica Gaias, Nuestra 
Señora de La Esperanza y La Rosaleda.  

 
 La asistencia neurológica pública está centralizada en el Hospital 
Clínico. Este hospital cuenta con una unidad de Esclerosis Múltiple 
que es centro de referencia nacional y a la que son remitidos la 
práctica totalidad de los pacientes diagnosticados en el Complejo 
Hospitalario Universitario.  
 
 El tratamiento específico para la EM debe ser aprobado, sin 
excepciones, por parte de la Comisión Autonómica de Farmacia del 
Servicio Gallego de Salud. Para ello, el médico responsable debe 
enviar una solicitud al servicio de Farmacia del Hospital Clínico 
dónde es registrada y posteriormente remitida a la Comisión 
Autonómica. Una vez autorizada, la medicación es dispensada en este 
servicio de Farmacia.  
 
 Los tratamientos que requieren administración intravenosa o 
monitorizaciones específicas son administrados en el Hospital de Día 
de Neurología del Hospital Clínico.  
 
 
   

2. DESCRIPCIÓN DEL ESTUDIO 
 
2.1. DEFINICIÓN DE CASO 
 
 Se han considerado casos de EM aquellos pacientes que cumplían 
criterios de McDonald 2010. Para poder comparar los resultados con 
los datos del estudio previo, se analizó cada caso incidente y 
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prevalente para determinar si también cumplía criterios diagnósticos 
de Poser.  
 
 Se consideraron casos prevalentes aquellos que a fecha 31 de 
diciembre de 2015 estaban empadronados en el ayuntamiento de 
Santiago de Compostela.  
 
 Los casos incidentes fueron aquellos que recibieron el diagnóstico 
entre el 1 de enero de 2010 y el 31 de diciembre de 2015 y que 
estaban censados en el ayuntamiento de Santiago de Compostela en la 
fecha del diagnóstico.  
 
 
2.2. FUENTES DE INFORMACIÓN Y PERIODO DE ESTUDIO 
  

Se han consultado diversas bases de datos del Complejo 
Hospitalario Universitario de Santiago de Compostela: 

 
- Base de datos de la Unidad de Esclerosis Múltiple del 

Servicio de Neurología del Hospital Clínico  
- Base de datos del Hospital de Día de Neurología del 

Hospital Clínico  
- Base de datos del Servicio de Farmacia del Hospital 

Clínico 
- Base de datos de Neuropediatría del Hospital Clínico 
- Servicio de codificación de altas médicas del Complejo 

Hospitalario Universitario de Santiago de Compostela 
 
También se contactó con otros profesionales sanitarios que 

podrían atender pacientes con EM: 
 

- Neurólogos del Complejo Hospitalario Universitario de 
Santiago de Compostela 

- Neurólogos con actividad en los hospitales privados del 
ayuntamiento de Santiago de Compostela 
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- Neurólogos con actividad privada en el ayuntamiento 
de Santiago de Compostela 

- Médicos de atención primaria de la Gerencia de 
Gestión Integrada de Santiago de Compostela 

 
Por último, se informó a la Asociación Compostelana de EM 

(ACEM) acerca de la naturaleza del estudio. Se proporcionó un 
teléfono y una dirección de correo electrónico para que aquellos 
pacientes residentes en Santiago que no estaban siendo seguidos por la 
unidad de EM del Hospital Clínico, pudiesen ponerse en contacto con 
el equipo investigador. 

 
En enero de 2016 se solicitaron los listados de los pacientes 

registrados en las bases de datos de la Unidad de Esclerosis Múltiple, 
del Hospital de día de Neurología, del servicio de Farmacia y de la 
unidad de Neuropediatría. Con la misma fecha, se solicitó al servicio 
de codificación un listado de los pacientes hospitalizados en el 
Complejo Hospitalario entre el año 2010 y 2015 en los que figurase 

esclerosis múltiple
enfermedad desmielinizante síndrome clínico aislado  síndrome 

desmielinizante aislado  neuritis óptica mielitis  
 
También se contactó con los médicos de atención primaria, con 

los neurólogos con actividad privada y con la ACEM por carta, correo 
electrónico y por vía telefónica.  

 
 Los listados recibidos fueron revisados por un neurólogo experto 
en enfermedades desmielinizantes, que se encargó de revisar las 
historias clínicas y confirmar que el paciente cumplía criterios 
diagnósticos de EM y que estaba vivo y empadronado en el 
ayuntamiento de Santiago de Compostela el día de prevalencia. 
 

 Para el cálculo de incidencia, se revisaron los diagnósticos 
realizados entre el 1/01/2010 y el 31/12/2015 y fueron incluidos 
aquellos que estaban empadronados en el ayuntamiento en la fecha del 
diagnóstico aunque no lo estuviesen el día de prevalencia. 
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2.3. VARIABLES ANALIZADAS Y ESTUDIO ESTADÍSTICO 
  
 La prevalencia se calculó como el número de casos vivos 
censados en el ayuntamiento de Santiago de Compostela a día 
31/12/2015, entre el total de habitantes censados en esa misma fecha.  
 
 La incidencia se calculó como el número de nuevos casos 
diagnosticados anualmente entre 2010 y 2015. El cociente fue la 
población censada cada año en el ayuntamiento de Santiago.  
 
 Para el estudio de la mortalidad se utilizó la tasa de letalidad, es 
decir el número de pacientes con EM que fallecieron anualmente entre 
los años 2010 y 2015 de entre el total de enfermos con EM.   
 
 Los datos demográficos se extrajeron de las fichas individuales 
del servicio gallego de salud. Se analizó: 
 

- Sexo 
- Edad actual 
- Edad al primer brote 
- Edad al diagnóstico 
- Fecha de nacimiento 
- Situación laboral 
- Nacionalidad 

 
Los datos clínicos proceden de la historia clínica de los pacientes, 

un sistema informatizado común para atención primaria y 
especializada de todos los centros públicos del Servicio Gallego de 
Salud. En los pacientes seguidos fuera de la Sanidad Pública estos 
datos fueron extraídos del informe médico aportado por el paciente o 
el médico tratante. Se estudió: 

 
- Forma clínica 
- Formas familiares 
- Número de brotes en el primer año 
- Tiempo entre los dos primeros brotes 
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- Tiempo entre el primer brote y el diagnóstico 
- Tiempo de evolución 
- Presencia de BOC en LCR 
- Distribución de lesiones en la RM 
- Resultados del estudio de PEV 
- Grado de discapacidad medido mediante la escala 

EDSS 
- Tiempo transcurrido hasta alcanzar una EDSS de 3, 6 y 

7 
- Comorbilidades 
- Tratamientos modificadores de la enfermedad 

 
Para analizar la distribución de las lesiones en RM, se revisaron 

las imágenes disponibles. Los casos en los que el acceso a las 
imágenes no fue posible, los datos fueron extraídos de la descripción 
del informe radiológico.  

 
Se seleccionó el valor de EDSS de 3 por ser considerado por 

muchos estudios como un punto de inflexión a partir del cual la 

fueron seleccionados al marcar la necesidad del uso de un apoyo para 
deambular o de silla de ruedas respectivamente.  

 
El análisis estadístico se realizó con el paquete estadístico SPSS 

versión 19.0 y el cálculo de los intervalos de confianza al 95% con el 
programa Epidat 3.1.  

 
Se hizo un estudio descriptivo de la muestra, presentando los 

parámetros de media o mediana, máximo, mínimo y desviación 
estándar (DS) para las variables cuantitativas. Para las variables 
categóricas se proporcionan el número absoluto y el porcentaje.  

 
Se realizó un análisis de normalidad de las distintas variables 

mediante el test de Kolmogorov Smirnov con la corrección de 
Lilliefors. 
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La asociación entre variables se calculó utilizando el coeficiente 
de correlación de Pearson para variables cuantitativas y el coeficiente 
de correlación de Spearman para variables ordinales.  

 
Las comparaciones entre poblaciones se realizaron con el test de 

ji-cuadrado para variables categóricas, con el test T-student o 
ANOVA para las variables cuantitativas con distribución normal  y 
con los test U de Mann-Whitney o Kruskal Wallis para variables 
cuantitativas con distribución no normal.   

 
Las diferencias se consideraron estadísticamente significativas 

con p<0.05. 
 
 
2.4. ASPECTOS ÉTICOS Y LEGALES 
 

El protocolo de este estudio fue aprobado por el Comité de Ética 
de Investigación Santiago-Lugo.  

  
Se ha respetado la Declaración de Helsinki de la Asociación 

Médica Mundial de 1964 y las ratificaciones de las asambleas 
siguientes (Tokio, Venecia, Hong Kong y Sudáfrica) sobre principios 
éticos para las investigaciones médicas en seres humanos, la Orden 
SCO/256/2007, de 5 de febrero, por la que se establecen los principios 
y las directrices detalladas de Buena Práctica Clínica y el Convenio 
relativo a los derechos humanos y a biomedicina, hecho en Oviedo el 
4 de abril de 1997 y las sucesivas actualizaciones.  

 
Todos los datos recogidos de los sujetos a estudio fueron 

separados de los datos de identificación personal asegurando el 
anonimato del paciente; respetando la Ley 41/2002, de 14 de 
noviembre (básica reguladora de la autonomía del paciente y de 
derechos y obligaciones en materia de información y documentación 
clínica), la Ley 3/2001, de 28 de mayo, (reguladora del 
consentimiento informado y de la historia clínica de los pacientes), la 
Ley 3/2005, de 7 de marzo, de modificación de la Ley 3/2001 y el 
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Decreto 29/2009 de 5 de febrero, por el que se regula el acceso a la 
historia clínica electrónica.  
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Resultados 

1. PREVALENCIA 
 
 El día 31 de diciembre de 2015 había 145 pacientes con EM 
censados en el ayuntamiento de Santiago de Compostela. Por tanto, la 
prevalencia fue de 152 casos/100.000 habitantes, con un intervalo de 
confianza al 95% de 127 a 176 casos/100.000 habitantes.  
 
 Por sexos, la prevalencia fue superior en las mujeres. Se 
identificaron 94 mujeres y 51 varones, lo que equivale a una 
prevalencia de  184 casos/100.000 habitantes (145-222 casos/100.000 
habitantes) y 115 casos/100.000 habitantes (82-148 casos/100.000 
habitantes) respectivamente.  
 
 
1.1. PREVALENCIA POR GRUPOS DE EDAD Y SEXO 
 
 La prevalencia más elevada se detectó en el grupo de edad 
comprendido entre los 40-49 años, tanto para hombres como para 
mujeres.  
 
 En las siguientes tablas y gráficos se resumen el número de casos 
y la prevalencia por franjas de edad.  
 

TABLA 12. PREVALENCIA POR FRANJAS DE EDAD 

En esta tabla se recoge la distribución por edades de los enfermos con EM 
residentes en el ayuntamiento de Santiago de Compostela el día de prevalencia. 
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TABLA 13: PREVALENCIA POR GRUPOS ETARIOS Y SEXO 
 

EDAD NÚMERO DE 
VARONES 

PREVALENCIA  
VARONES 

(CASOS/100.000 
habitantes) 

NÚMERO DE 
MUJERES 

PREVALENCIA 
MUJERES 

(casos/100.000 hab) 

<9 0 0 (0-87) 0 0 (0-90) 
10-19 0 0 (0-99) 0 0 (0-103) 
20-29 4 86 (23-221) 4 80 (22-206) 
30-39 13 173 (72-274) 28 351 (215-488) 
40-49 16 224 (107-340) 34 426 (277-575) 
50-59 10 154 (51-257) 14 183 (277-575) 
60-69 5 94 (31-220) 10 159 (52-265) 
70-79 3 93 (19-271) 3 68 (14-199) 
>80 0 0 (0-178) 1 24 (1-132) 

 

En esta tabla se registra el número de mujeres y varones afectos de EM para cada 
franja de edad, así como la prevalencia correspondiente y el intervalo de confianza 
al 95%.  
 
 
 

GRÁFICO 17. DISTRIBUCIÓN DE LA EM POR GRUPOS ETARIOS Y SEXO 
 

 
 

En este gráfico se representa el número absoluto de mujeres y varones afectos de 
EM en cada franja etaria empadronados en el ayuntamiento de Santiago de 
Compostela el día de prevalencia.  
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GRÁFICO 18. DISTRIBUCIÓN DE LA PREVALENCIA DE EM POR EDAD Y SEXO 
 

 
 
En este gráfico se representa la prevalencia resultante en cada grupo etario tanto a 
nivel global como por géneros.  
 
 
1.2. PREVALENCIA POR FORMAS CLÍNICAS 
 
 El día de prevalencia se habían detectado 109 casos de EMRR (77 
mujeres y 32 varones), 11 casos de EMPP (5 mujeres y 6 varones), 1 
caso de EMPR (1 varón) y 24 casos de EMSP (12 mujeres y 12 
varones). En la siguiente tabla se recoge la prevalencia 
correspondiente a cada forma clínica.  
 

TABLA 14. PREVALENCIA POR FORMAS CLÍNICAS 

 GLOBAL MUJERES VARONES 
 N PREVALENCIA 

(casos/100.000 
habitantes) 

N PREVALENCIA 
(casos/100.000 
habitantes) 

N PREVALENCIA 
(casos/100.000 
habitantes) 

EMRR 109 114 (92-136) 77 150 (116-185) 32 72 (46-98) 
EMPP 11 11 (4-19) 5 10 (3-23) 6 14 (2-25) 
EMPR 1 1 (0-6) 0 0 (0-7) 1 2 (0-13) 
EMSP 24 24 (15-36) 12 23 (9-38) 12 27 (11-43) 
 

En la tabla se resume el número de pacientes con cada forma clínica por sexos y la 
prevalencia correspondiente con un intervalo de confianza al 95%.  
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La prevalencia fue máxima para formas EMRR, seguida de las 

formas EMSP y EMPP, la forma más atípica fue la EMPR. La 
frecuencia de formas EMRR fue del doble en las mujeres que en los 
varones, mientras que las formas progresivas fueron ligeramente más 
prevalentes en los varones.  
 
 
1.3. PREVALENCIA SEGÚN CRITERIOS DE POSER 
 
 Del total de pacientes con EM por criterios de McDonald 2010, 
137 (94.48%) cumplían criterios de Poser para EM definida y los 8 
restantes (5.52%) cumplían criterios de EM probable.  
 
 La prevalencia de formas definidas fue de 143 (119-168) 
casos/100.000 habitantes, 176 (138-213) casos/100.000 habitantes en 
mujeres y 106  (75-137) casos/100.000 habitantes en varones.  
 
 Si se incluyen los casos probables, la prevalencia fue la misma 
que se obtuvo al utilizar los criterios de McDonald 2010. 
 
 
 
 

2. INCIDENCIA 
 

La incidencia media entre los años 2010-2015 ha sido de 8 (6-10) 
casos/100.000 habitantes/año. En las mujeres fue de 10 (6-14) 
casos/100.000 habitantes/año y en los varones de 6 (3-9) 
casos/100.000 habitantes/año. Las cifras de incidencia se mantuvieron 
más o menos estables durante el periodo estudiado, con un valor 
mínimo de 6 casos/100.000 habitantes en el 2014 y un pico máximo 
de 10 casos/100.000 habitantes en el 2012. En la tabla 15 se resumen 
los datos correspondientes a cada año.  
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TABLA 15. INCIDENCIA ANUAL ENTRE 2010-2015 
 

 

En esta tabla se recoge el número de casos nuevos diagnosticados cada año, así 
como la población residente en el ayuntamiento de Santiago de Compostela a 31 de 
diciembre y la incidencia correspondiente con un intervalo de confianza del 95%. 
Los datos de población proceden del Instituto Galego de Estadística. 
 
 
2.1. INCIDENCIA POR SEXOS 
 

La incidencia fue mayor en las mujeres durante todo el periodo, 
con excepción del año 2014 en el que se invirtió esta tendencia. La 
incidencia máxima fue de 8 casos/100.000 habitantes/año en los 
varones y de 16 casos/100.000 habitantes/año en las mujeres. El valor 
mínimo fue de 2 casos/100.000 habitantes en los varones y de 6 
casos/100.000 habitantes/año en las mujeres. Los datos de cada año se 
resumen en la tabla 16 y el gráfico 19. 
 

TABLA 16. INCIDENCIA ANUAL POR SEXOS 
 

 

Se resume el número de casos nuevos diagnosticados cada año por sexos, así como 
el número total de mujeres y varones residentes en Santiago de Compostela según 
el Instituto Galego de Estadísticas (datos a 31 de diciembre de cada año) y la 
incidencia correspondiente con un intervalo de confianza del 95%.  
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GRÁFICO 19. INCIDENCIA ANUAL POR SEXOS 
 

 
 

En este gráfico se representa la evolución temporal de la incidencia global y por 
sexos entre el año 2010 y 2015. 
 
 
2.2. INCIDENCIA POR GRUPOS DE EDAD 
 

La incidencia fue muy baja por debajo de los 20 años, se elevó 
significativamente después de esta edad hasta alcanzar su pico 
máximo entre los 40-49 años, para descender posteriormente y hacerse 
insignificante a partir de los 60 años.  

 
Las mujeres tenían una incidencia mayor que los varones en todas 

las franjas de edad, excepto entre los 50-59 años, donde las cifras se 
igualaban.  

 
En la tabla 17 y en el gráfico 20 se resumen los datos de 

incidencia por edad y grupo de edad obtenidos cada año del periodo 
de estudio. 
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TABLA 17. INCIDENCIA ANUAL POR GRUPOS DE EDAD 
 

AÑO GRUPO 
ETARIO 

SEXO POBLACIÓN N INCIDENCIA 
(casos/ 
100.000 h) 

2010 <9 Total 7674 0 0 (0-48) 
Mujeres 3743 0 0 (0-99) 
Varones 3931 0 0 (0-94) 

10-19 Total 7559 0 0 (0-49) 
Mujeres 3727 0 0 (0-99) 
Varones 3832 0 0 (0-96) 

20-29 Total 12506 0 0 (0-29) 
Mujeres 6355 0 0 (0-58) 
Varones 6151 0 0 (0-60) 

30-39 Total 16046 2 12 (2-45) 
Mujeres 8235 1 12 (0-68) 
Varones 7811 1 13 (0-71) 

40-49 Total 14765 5 34 (11-79) 
Mujeres 7976 3 38 (8-110) 
Varones 6789 2 29 (4-106) 

50-59 Total 13292 0 0 (0-28) 
Mujeres 7173 0 0 (0-51)  
Varones 6119 0 0 (0-60) 

60-69 Total 10268 0 0 (0-36) 
Mujeres 5500 0 0 (0-67) 
Varones 4768 0 0 (0-77) 

70-79 Total 7505 0 0 (0-49) 
Mujeres 4399 0 0 (0-84) 
Varones 3106 0 0 (0-119) 

>80 Total 5209 0 0 (0-71) 
Mujeres 3554 0 0 (0-104) 
Varones 1655 0 0 (0-223) 

2011 <9 Total 7832 0 0 (0-47) 
Mujeres 3802 0 0 (0-97) 
Varones 4030 0 0 (0-91) 

10-19 Total 7482 0 0 (0-49) 
Mujeres 3678 0 0 (0-100) 
Varones 3804 0 0 (0-97) 

20-29 Total 11880 4 34 (9-86) 
Mujeres 6061 3 49 (10-145) 
Varones 5819 1 17 (0-96) 

30-39 Total 16187 2 12 (1-45) 
Mujeres 8302 2 24 (3-87) 
Varones 7885 0 0 (0-47) 

40-49 Total 14875 1 7 (0-37) 
Mujeres 7982 0 0 (0-46) 
Varones 6893 1 15 (0-81) 

50-59 Total 13488 0 0 (0-27) 
Mujeres 7331 0 0 (0-50) 
Varones 6157 0 0 (0-60) 
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60-69 Total 10593 0 0 (0-35) 
Mujeres 5677 0 0 (0-65) 
Varones 4916 0 0 (0-75) 

70-79 Total 7472 0 0 (0-49) 
Mujeres 4373 0 0 (0-84) 
Varones 3099 0 0 (0-119) 

>80 Total 5398 0 0 (0-68) 
Mujeres 3681 0 0 (0-100) 
Varones 1717 0 0 (0-215) 

2012 <9 Total 8051 0 0 (0-46) 
Mujeres 3906 0 0 (0-94) 
Varones 4145 0 0 (0-89) 

10-19 Total 7389 1 14 (0-75) 
Mujeres 3644 1 27 (1-153) 
Varones 3745 0 0 (0-98) 

20-29 Total 11188 1 9 (0-50) 
Mujeres 5758 0 0 (0-64) 
Varones 5430 1 18 (0-103) 

30-39 Total 16389 4 24 (7-62) 
Mujeres 8377 2 24 (3-86) 
Varones 8012 2 25 (3-90) 

40-49 Total 14966 1 7 (0-37) 
Mujeres 7990 1 13 (0-70) 
Varones 6976 0 0 (0-53) 

50-59 Total 13703 3 22 (5-64) 
Mujeres 7459 2 27 (3-97) 
Varones 6244 1 16 (0-89) 

60-69 Total 10878 0 0 (0-34) 
Mujeres 5858 0 0 (0-63) 
Varones 5020 0 0 (0-73) 

70-79 Total 7453 0 0 (0-49) 
Mujeres 4324 0 0 (0-85) 
Varones 3129 0 0 (0-118) 

>80 Total 5654 0 0 (0-65) 
Mujeres 3858 0 0 (0-96) 
Varones 1796 0 0 (0-205) 

2013 <9 Total 8295 0 0 (0-44) 
Mujeres 4016 0 0 (0-92) 
Varones 4279 0 0 (0-86) 

10-19 Total 7286 0 0 (0-51) 
Mujeres 3585 0 0 (0-103) 
Varones 3701 0 0 (0-100) 

20-29 Total 10676 3 28 (6-82) 
Mujeres 5510 2 36 (4-131) 
Varones 5166 1 19 (0-108) 

30-39 Total 16280 2 12 (1-44) 
Mujeres 8380 2 24 (3-86) 
Varones 7900 0 0 (0-47) 

40-49 Total 15093 3 20 (4-58) 
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Mujeres 7935 3 38 (8-110) 
Varones 7158 0 0 (0-52) 

50-59 Total 13836 0 0 (0-27) 
Mujeres 7529 0 0 (0-49) 
Varones 6307 0 0 (0-58) 

60-69 Total 11204 0 0 (0-33) 
Mujeres 6069 0 0 (0-61) 
Varones 5135 0 0 (0-72) 

70-79 Total 7468 1 13 (0-75) 
Mujeres 4312 1 23 (1-129) 
Varones 3156 0 0 (0-117) 

>80 Total 5903 0 0 (0-62) 
Mujeres 4007 0 0 (0-92) 
Varones 1896 0 0 (0-194) 

2014 <9 Total 8406 0 0 (0-44) 
Mujeres 4111 0 0 (0-90) 
Varones 4295 0 0 (0-86) 

10-19 Total 7211 0 0 (0-51) 
Mujeres 3536 0 0 (0-104) 
Varones 3675 0 0 (0-100) 

20-29 Total 10179 0 0 (0-36) 
Mujeres 5283 0 0 (0-70) 
Varones 4896 0 0 (0-75) 

30-39 Total 15901 3 19 (4-55) 
Mujeres 8177 2 24 (3-88) 
Varones 7724 1 13 (0-72) 

40-49 Total 15094 2 13 (2-48) 
Mujeres 7926 1 13 (0-70) 
Varones 7168 1 14 (0-78) 

50-59 Total 13955 1 7 (0-40) 
Mujeres 7611 0 0 (0-48) 
Varones 6344 1 16 (0-88) 

60-69 Total 11411 0 0 (0-32) 
Mujeres 6194 0 0 (0-60) 
Varones 5217 0 0 (0-71) 

70-79 Total 7579 0 0 (0-49) 
Mujeres 4394 0 0 (0-84) 
Varones 3185 0 0 (0-116) 

>80 Total 6064 0 0 (0-61) 
Mujeres 4082 0 0 (0-90) 
Varones 1982 0 0 (0-186) 

2015 <9 Total 8368 0 0 (0-44) 
Mujeres 4111 0 0 (0-90) 
Varones 4257 0 0 (0-87) 

10-19 Total 7311 0 0 (0-50) 
Mujeres 3571 0 0 (0-103) 
Varones 3740 0 0 (0-99) 

20-29 Total 9612 1 10 (0-58) 
Mujeres 4973 1 20 (1-112) 
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Varones 4639 0 0 (0-79) 
30-39 Total 15484 1 6 (0-36) 

Mujeres 7969 0 0 (0-46) 
Varones 7515 1 13 (0-74) 

40-49 Total 15137 2 13 (2-48) 
Mujeres 7988 2 25 (3-90) 
Varones 7149 0 0 (0-52) 

50-59 Total 14161 2 14 (2-51) 
Mujeres 7671 1 13 (0-73) 
Varones 6490 1 15 (0-86) 

60-69 Total 11609 1 9 (0-48) 
Mujeres 6309 1 16 (0-88) 
Varones 5300 0 0 (0-70) 

70-79 Total 7634 0 0 (0-48) 
Mujeres 4405 0 0 (0-84) 
Varones 3229 0 0 (0-114) 

>80 Total 6296 0 0 (0-59) 
Mujeres 4227 0 0 (0-87) 
Varones 2069 0 0 (0-178) 

2010-
2015 

<9 Total 48626 0 0 (0-8) 
Mujeres 23689 0 0 (0-16) 
Varones 24937 0 0 (0-15) 

10-19 Total 44238 1 2 (0-13) 
Mujeres 21741 1 5 (0-26) 
Varones 22497 0 0 (0-16) 

20-29 Total 66041 9 14 (4-23) 
Mujeres 33940 6 18 (2-33) 
Varones 32101 3 9 (2-27) 

30-39 Total 96287 14 15 (6-23) 
Mujeres 49440 9 18 (5-31) 
Varones 46847 5 11 (3-25) 

40-49 Total 89930 14 16 (7-24) 
Mujeres 47797 10 21 (7-35) 
Varones 42133 4 9 (3-24) 

50-59 Total 82435 6 7 (1-14) 
Mujeres 44774 3 7 (1-20) 
Varones 37661 3 8 (2-23) 

60-69 Total 65963 1 2 (0-8) 
Mujeres 35607 1 3 (0-16) 
Varones 30356 0 0 (0-12) 

70-79 Total 45111 1 2 (0-12) 
Mujeres 26207 1 4 (0-21) 
Varones 18904 0 0 (0-20) 

>80 Total 34524 0 0 (0-11) 
Mujeres 23409 0 0 (0-16) 
Varones 11115 0 0 (0-33) 

 

En esta tabla se resumen los casos nuevos totales y por sexos diagnosticados cada 
año en cada franja de edad, así como la media correspondiente al periodo 2010-
2015. Los datos de población corresponden a la población censada a día 31 de 
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diciembre de cada daño y proceden del Instituto Galego de Estadística. La 
incidencia se proporciona en número de casos por 100.000 habitantes con un 
intervalo de confianza del 95% 

 
 

GRÁFICO 20. INCIDENCIA MEDIA POR GRUPOS DE EDAD 
 

 
 

En el gráfico se representa la incidencia media entre los años 2010-2015 por sexos y 
por franjas de edad.  
 
 
 
2.3. INCIDENCIA POR CRITERIOS DE POSER 
 
 Todos los casos incidentes cumplían criterios diagnósticos de 
Poser para EM definida o probable.  
 

Si excluimos los casos probables, la incidencia media durante el 
periodo 2010-2015 fue de 7 casos/100.000 habitantes/año (5-9 
casos/100.000 habitantes/año). La diferencia en la incidencia de EM 
según criterios de McDonald o de Poser no fue estadísticamente 
significativa (p=0.7963). 
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TABLA 18. INCIDENCIA ANUAL SEGÚN CRITERIOS DE POSER 
 

 

En esta tabla se resume el número de nuevos casos que cumplen criterios de Poser 
para EM definida cada año del periodo analizado, así como la población 
empadronada a día 31 de diciembre de cada año y la incidencia correspondiente 
con un intervalo de confianza al 95%. Los datos de población proceden del Instituto 
Galego de Estadística. 
 
 
 

3. MORTALIDAD 
  

Entre los años 2010 y 2015 se registraron 5 defunciones, una de 
causa desconocida, dos secundarias a cáncer, una debida a una 
obstrucción intestinal y la otra como consecuencia de una sepsis 
urinaria. Esto supone una tasa de letalidad del 0.69% anual (0.2-
1.3%). Los datos de mortalidad anuales se resumen en la tabla 19. 

 
Dos de los pacientes fallecidos eran varones y las tres restantes 

eran mujeres. La edad media al deceso fue de 56 ± 7.12 años, con un 
rango de 44 a 61 años. Dos de los pacientes presentaban una EMRR, 
un paciente una forma EMPP y los otros dos una forma EMSP. El 
tiempo medio de evolución de la enfermedad fue de 19.8 ± 15.3 años. 
La mediana de EDSS en la última visita antes del deceso fue de 4 ± 
2.7. Cuatro de los cinco pacientes presentaban otras comorbilidades. 

 
Los pacientes fallecidos de cáncer tenían un grado de 

discapacidad y un tiempo de evolución de la enfermedad inferior a las 
pacientes fallecidas de obstrucción intestinal y sepsis.  

 



Resultados 

En la tabla 20 se recogen los datos correspondientes a cada 
paciente. 
 

TABLA 19. DEFUNCIONES EN PACIENTES CON EM 
 

 

En esta tabla se resumen el número de defunciones de pacientes con EM cada año 
del periodo de observación. El número de pacientes se ha calculado asumiendo una 
prevalencia estable durante el periodo de observación y utilizando los datos de 
población anual procedentes del Instituto Galego de Estadística. La tasa de 
letalidad se da en % y con un intervalo de confianza al 95%. 
 
 

TABLA 20. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS Y DEMOGRÁFICAS DE LOS PACIENTES 
FALLECIDOS CON EM 

 

En la tabla se resumen las características clínicas y demográficas de cada una de 
las defunciones registradas entre los años 2010 y 2015. 
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4. CARACTERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS 
 
4.1. RATIO MUJER: VARÓN 
 
 El día de prevalencia había 94 mujeres con EM y 51 varones, lo 
que equivale a una ratio mujer: varón de 1.84.  
 

La proporción de mujeres fue mayor en las formas en brotes. Así, 
la ratio mujer: varón fue de 2.33 en las formas EMRR, de 0.83 en las 
formas EMPP y de 1 en las formas EMSP. No se ha podido calcular la 
ratio mujer: varón en las formas EMPR puesto que sólo hubo 1 caso 
en la muestra. 
  
 La ratio mujer: varón se mantuvo constante en todos los grupos de 
edad, rondando el 1.8. No se ha podido calcular para los menores de 
20 años, ya que no hay casos prevalentes en la muestra. También 
persiste estable para los casos incidentes entre los 20 y los 60 años, 
tampoco ha sido posible calcular la ratio para menores o mayores de 
este rango, ya que la incidencia en varones ha sido de 0.  
 

TABLA 21. RATIO MUJER: VARÓN 
 

 

En la tabla se recoge el número total de mujeres y varones así como la ratio mujer: 
varón. Se presentan los datos para el total de la población, para cada una de las 
formas clínicas y por grupos de edad tanto en casos incidentes como prevalentes.   



Resultados 

4.2. EDAD DE LA MUESTRA 
 
 El rango de edad de la población con EM el día de prevalencia fue 
de 23 a 80 años, con una media de 46.26 años, sin diferencias 
significativas entre hombres (46.75 años) y mujeres (46.00 años).  
 
 La edad fue mayor en las formas progresivas. Así, para las formas 
EMRR el rango de edades fue de 23 a 77 años, con una media de 
42.87, para las formas EMSP el rango fue de 36 a 80 años, con una 
media de 56.67, y para las formas EMPP el rango fue de 34 a 79 años 
y la media de 57.45. No se han encontrado diferencias significativas 
según el sexo en ninguna de las formas clínicas.  

 
TABLA 22. EDAD DE LA MUESTRA 

 

 

En la tabla se recoge la edad de la población con EM el día de prevalencia (media y 
desviación estándar (DS)). Se ha analizado este parámetro por formas clínicas y por 
sexos. No se ha encontrado diferencias significativas entre sexos, pero sí entre las 
distintas formas clínicas.  
 
 
4.3. EDAD AL PRIMER SÍNTOMA 
 
 La edad al momento del primer síntoma osciló entre los 5 y los 63 
años, con una media de 32.23 años. No se encontraron diferencias 
significativas por sexos (mujeres 31.87 años y varones 32.98 años).  
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 Sí que existían diferencias entre formas clínicas. La EMRR se 
inició a edades más tempranas, oscilando entre los 5 y los 59 años, 
con una media de 30.28 años. Las formas EMSP se iniciaron unos 5 
años más tarde, con un rango de 14 a 63 años y una media de 35.83. Y 
fueron las formas EMPP las que aparecieron más tardíamente, con un 
rango de 30-58 años y una media de 44.27 años. No se han detectado 
diferencias significativas por sexos en ninguna de las tres formas 
clínicas.  

  
TABLA 23. EDAD AL PRIMER SÍNTOMA 

 

 

En la tabla se recoge la edad media en el momento del primer síntoma, así como la 
desviación estándar (DS). Se ha analizado este parámetro por formas clínicas y por 
sexos. No se ha encontrado diferencias significativas entre sexos, pero sí entre las 
distintas formas clínicas.  
 
 
4.4. EDAD AL DIAGNÓSTICO 
 
 La edad al diagnóstico estaba disponible en 139 pacientes, 
oscilando entre los 5 y los 74 años, con una media de 34.98 años y sin 
diferencias significativas por sexos (mujeres 34.79 años y varones: 
35.33 años).  
 
 Las diferencias por formas clínicas sí han sido significativas. El 
diagnóstico de las formas EMRR se realizó entre los 5 y los 74 años 
(edad media de 33.12). Las formas EMSP se diagnosticaron entre los 
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14 y los 63 años (media de 38.10) y las formas EMPP lo hicieron 
entre los 31 y los 59 años (media de 49.00). No se han detectado 
diferencias entre la edad al diagnóstico de hombres y mujeres en 
ninguna de las formas clínicas.  
 

TABLA 24. EDAD AL DIAGNÓSTICO 
 

 

En la tabla se recoge la edad media en el momento del diagnóstico de la 
enfermedad, así como la desviación estándar (DS). Se ha analizado este parámetro 
por formas clínicas y por sexos. No se ha encontrado diferencias significativas entre 
sexos, pero sí entre las distintas formas clínicas.  
  
 
4.5. DISTRIBUCIÓN POR MES Y AÑO DE NACIMIENTO 
 
 Los meses en los que han nacido más pacientes fueron los de 
enero (10.27%), marzo (12.33%) y septiembre (10.27%), mientras que 
los meses con una menor frecuencia de nacimientos fueron los de abril 
(4.11%), mayo (6.16%) y noviembre (6.16%). No obstante, la 
distribución de los nacimientos por meses sigue una distribución lineal 
sin diferencias significativas (test de Kolmogorov-Smirnov  Z=0.58, 
p= 0.893). 
 
 Por su parte, la distribución por año de nacimiento seguía una 
distribución normal, (test de Kolmogorov-Smirnov Z=1.10, p=0.164), 
con un máximo de casos nacidos entre los años 1961-1980, y una 
reducción progresiva hacia los extremos.  
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GRÁFICO 21: DISTRIBUCIÓN POR MES DE NACIMIENTO 
 

 
 

En este gráfico se representa el número de pacientes nacidos en cada mes del año 
en número absoluto. Aunque se observan algunas asimetrías, las diferencias no son 
significativas y la muestra sigue una distribución lineal.  
 
 

GRÁFICO 22: DISTRIBUCIÓN POR AÑO DE NACIMIENTO 
 

En este gráfico se representa el número de pacientes nacidos en cada década, en 
valor absoluto. La distribución de la muestra es claramente asimétrica y sigue una 
distribución normal.   
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4.6. SITUACIÓN LABORAL 
 
 En cuanto a la situación laboral de los pacientes, el 57.93% 
estaban en activo, el 7.59% en situación de desempleo y el 34.48% 
restante eran pensionistas. Teniendo en cuenta únicamente la 
población menor de 65 años, las cifras fueron muy similares, con un 
61.03% de activos, un 8.09% desempleados y un 30.88% pensionistas.  
 
 La tasa de pacientes activos fue máxima en los menores de 30 
años y fue disminuyendo de forma progresiva con la edad, con una 
caída exponencial a partir de los 50 años.  En todos los grupos de edad 
excepto en los menores de 30 años y los mayores de 65 años, la tasa 
de empleo fue inferior a la media poblacional correspondiente a la 
provincia de A Coruña (datos del Instituto Galego de Estadística).  
 
 

GRÁFICO 23. SITUACIÓN LABORAL POR GRUPOS DE EDAD 
 

 
 

En este gráfico se representa la situación laboral de los pacientes con EM por 
grupos de edad en %.En negro se representa el porcentaje de población activa en la 
provincia de A Coruña en el año 2015, según datos del Instituto Galego de 
Estadística. 
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TABLA 25. SITUACIÓN LABORAL POR GRUPOS DE EDAD 
 

 <30 31-40 41-50 51-65 >65 
Activo 80.00% 78.57% 66.66% 27.78% 11.11% 
Desempleado 10.00% 9.52% 10.42% 2.78% 0.00% 
Pensionista 10.00% 11.91% 22.92% 69.44% 88.89% 
Población 
general 
activa 

83% 91% 87% 62% 2% 

 

En la tabla se recoge el % de pacientes en cada situación laboral perteneciente a 
cada grupo de edad, así como la tasa de actividad de la población general 
correspondiente al año 2015 en la provincia de A Coruña según datos del Instituto 
Galego de Estadística.  
 

La situación funcional fue mejor en los pacientes activos o 
desempleados que en los pacientes pensionistas. La media de la 
puntuación en la escala EDSS fue de 1.44 (DS: 1.60) en pacientes 
activos, de 1.77 (DS: 1.33)  en pacientes desempleados y de 5.28 (DS: 
5.28) en pacientes pensionistas. La diferencia fue estadísticamente 
significativa (p <0.001). 
 
 El porcentaje de pacientes pensionistas fue mayor en las formas 
progresivas. El 81.82% de los pacientes EMPP y el 79.17% de los 
pacientes con formas EMSP eran pensionistas, mientras que sólo un 
20.18% de los pacientes con EMRR lo fueron.  
 
 

GRÁFICO 24. SITUACIÓN LABORAL POR FORMAS CLÍNICAS 

 
 

Se resume la situación funcional de los pacientes con EM según la forma clínica. 
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4.7. NACIONALIDAD 
 
 La práctica totalidad de la muestra de pacientes con EM eran de 
nacionalidad española (97.24%). Sólo 4 pacientes eran inmigrantes, 3 
procedentes de Sudamérica (1 de Colombia, 1 de Cuba y 1 de 
Venezuela) y 1 paciente procedente de Inglaterra.  
 
 A pesar del bajo porcentaje que suponen los extranjeros en la 
muestra, si calculamos la prevalencia entre los inmigrantes 
procedentes de cada país, ésta es muy elevada.  
 

TABLA 26. PREVALENCIA SEGÚN NACIONALIDAD 
 

 

En la tabla se recoge el número de pacientes con EM, el número de habitantes 
empadronados en Santiago a día 31/12/2018 (datos del Instituto Galego de 
Estadística) y la prevalencia correspondiente según la nacionalidad. 
 
 En la siguiente tabla se resumen las características clínicas y 
demográficas de los cuatro pacientes extranjeros con EM residentes en 
Santiago de Compostela el día de prevalencia.  
  

TABLA 27. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS Y DEMOGRÁFICAS  
DE LOS PACIENTES EXTRANJEROS 

 

 

En la tabla se resume el sexo, la edad, la forma clínica de EM, el grado de 
discapacidad y la situación laboral de cada uno de los pacientes extranjeros con EM 
residentes en Santiago de Compostela el día de prevalencia.   
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5. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS 
 

5.1. FORMAS CLÍNICAS 
 
 La forma clínica más frecuente en la muestra fue la EMRR con 
109 sujetos (75.17%), seguida de la forma EMSP con 24 pacientes 
(16.55%), siendo las formas EMPP y EMPR las menos frecuentes con 
11 pacientes (7.59%) y 1  paciente (0.69%) respectivamente.  
 

GRÁFICO 25. FORMAS CLÍNICAS 
 

 
 

Se representa el porcentaje de pacientes con cada forma clínica de la enfermedad 
el día de prevalencia.  
 
 La distribución por sexo y edad de cada forma clínica se han 
descrito previamente en los apartados 4.1 y 4.2 de la sección de 
resultados.  
 
 Las formas con un inicio en brotes tuvieron una media de 1.52 
brotes en el primer año y el tiempo medio transcurrido entre los dos 
primeros brotes fue de 33.17 meses.  
 

TABLA 28. TIEMPO ENTRE BROTES Y NÚMERO DE BROTES EN EL PRIMER AÑO 
 

 N Media DS Mínimo Máximo 
Tiempo entre 1º y 2º brotes 108 33.17 38.25 1 200 
Brotes en el primer año 114 1.52 0.89 1 5 

 

En la tabla se resume el número de pacientes con información disponible para cada 
parámetro (N), la media, la desviación estándar (DS), el valor mínimo y máximo de 
la muestra. El tiempo entre brotes se expresa en meses y el número de brotes en 
número absoluto. 
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 El tiempo entre brotes estaba disponible en 93 pacientes con 
formas EMRR y en 15 con EMSP. No se encontraron diferencias 
significativas entre ambos grupos (34.38 meses en EMRR y 25.67 
meses en EMSP, p=0.416).  
 
 El número de brotes en el primer año estaba disponible en 98 
formas EMRR y en 16 EMSP. Tampoco se encontraron diferencias 
significativas en este parámetro (1.50 en EMRR y 1.63 en EMSP, 
p=0.607). 
 
 El síntoma inicial de la enfermedad se conocía en 138 pacientes. 
El síndrome medular fue la forma de presentación más frecuente en 
todas las formas clínicas, excepto en la EMSP en la que predominaron 
los síntomas de tronco como debut de la enfermedad.  
 

GRÁFICO 26. SÍNTOMA INICIAL 
 

 
 

En este gráfico se representa la frecuencia (en %) de cada manifestación clínica 
como forma de debut de la EM en cada una de las distintas formas clínicas. 

EM EMRR EMPP EMPR EMSP
Neuritis óptica 14,48% 15,60% 16,67%
Médula 33,10% 33,03% 72,73% 100% 12,50%
Tronco 27,59% 28,44% 33,33%
Cerebelo 2,07% 1,86% 9,09% 4,17%
Sensitivo 13,10% 12,84% 20,83%
Motor 4,83% 6,42%
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5.2. FORMAS FAMILIARES 
 
 Del total de la muestra, 11 pacientes (7.59%) tenían algún 
familiar afectado de EM. En todas las familias el número de casos fue 
de 2. La relación de parentesco más frecuente entre los casos fue de 
hermano, seguidos por primos y tíos y menos frecuente los sobrinos y 
bisabuelos.  
 

GRÁFICO 27. RELACIÓN DE PARENTESCO EN FORMAS FAMILIARES 

 
 

Se representa la relación de parentesco entre los casos de EM en %. 
 

 La media de edad de las formas familiares fue de 44.09 años, la 
mayoría fueron mujeres (81.82%) y presentaban formas EMRR 
(81.82%). No se encontraron diferencias significativas con la muestra 
de pacientes sin familiares afectados. 
 

TABLA 29. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS Y DEMOGRÁFICAS  
DE LAS FORMAS FAMILIARES 

 

  FORMAS 
FAMILIARES 

FORMAS NO 
FAMILIARES 

P 

Edad  44.09 (SD: 12.55) 46.44 (SD:11.84) 0.530 
Sexo  Mujeres 9 (81.82%) 85 (63.43%) 0.178 

Varones 2 (18.18%) 49 (36.57%) 
Forma 
clínica 

EMRR 100 (74.63%) 9 (81.82%) 0.229 
EMSP 22 (16.42%) 2 (18.18%) 
EMPP 11 (8.21%) - 
EMPR 1 (0.75%) - 

 

En la tabla se resume la edad, sexo y forma clínica de los pacientes con y sin 
formas familiares de EM. La edad se expresa en media y desviación estándar (DS), 
el sexo y las formas clínicas se expresan en número absoluto y porcentaje. 
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5.3. TIEMPO HASTA EL DIAGNÓSTICO 
 
 En 139 pacientes se conocía el tiempo transcurrido entre el primer 
síntoma de la enfermedad y el diagnóstico. La latencia media del 
diagnóstico fue de 3.12 años (DS: 4.14) y un rango entre 0 y 29 años.  
 
 No se han encontrado diferencias significativas entre sexos, 
siendo el tiempo medio transcurrido entre el debut de la enfermedad y 
el diagnóstico de 3.41 años (DS:4.37) en las mujeres y de 2.59 años 
(DS: 3.65) en los varones (p=0.26).  
 
 Tampoco ha sido estadísticamente significativa la diferencia en el 
retraso diagnóstico por formas clínicas, aunque fue superior en las 
formas progresivas.  
 
 

TABLA 30. TIEMPO ENTRE EL INICIO DE LOS SÍNTOMAS Y 
 EL DIAGNÓSTICO DE EM SEGÚN LA FORMA CLÍNICA 

 

 

En esta tabla se resumen el tiempo transcurrido (en años) entre el inicio de los 
síntomas de EM y el diagnóstico de la enfermedad en cada una de las formas 
clínicas. Se registró la media, la desviación estándar (DS) y el rango.  
 
 
 El retraso diagnóstico se ha mantenido más o menos estable a lo 
largo del tiempo, sin diferencias significativas (p=0.62). La latencia 
media hasta el diagnóstico fue de 3.67 años en los pacientes 
diagnosticados antes de 1990, descendió en las dos décadas siguientes 
(3.10 entre 1991-2000 y 2.69 entre 2001-2010), para volver a 
incrementarse hasta 3.79 años en los diagnosticados después del año 
2011. 
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GRÁFICO 28. EVOLUCIÓN TEMPORAL DEL RETRASO DIAGNÓSTICO 
 

  

En el gráfico se representa la evolución temporal en las últimas décadas del tiempo 
medio de retraso diagnóstico en años.  
 
 
5.4. TIEMPO DE EVOLUCIÓN DE LA ENFERMEDAD 
 
 El tiempo medio de evolución de la enfermedad el día de 
prevalencia fue de 14.20 años (DS: 8.94), con un rango de 1 a 49 años.  
No existen diferencias por sexo, con una media de 14.32 (DS: 8.52) en 
las mujeres y de 14.08 (DS: 9.75) en los varones (p=0.878).  
 
 Sí se han detectado diferencias significativas (p<0.001) entre las 
distintas formas clínicas, con una evolución mayor en las formas 
EMSP (21.71, DS 12.21), frente a las formas EMPP (13.55, DS: 4.34), 
las formas EMPR (10.00) y las formas EMRR (12.70, DS: 7.62). 
 
 
5.5. PERFIL ANALÍTICO, RADIOLÓGICO Y 
NEUROFISIOLÓGICO 
 
 En la RM realizada en el momento del diagnóstico, prácticamente 
todos los pacientes presentaban lesiones supratentoriales y algo más 
de la mitad tenían lesiones infratentoriales. Se detectaron agujeros 
negros en el 65% de los casos y lesiones con captación de contraste en 
torno al 60%. Además, cerca del 80% de los pacientes a los que se les 
realizó una RM medular tenían lesiones a este nivel. 
   



Resultados 

Con respecto al análisis de LCR, un 70% de los pacientes 
presentaba BOC sin equivalente en suero. Los PEV fueron patológicos 
en casi un 60% de los casos, siendo más alta esta cifra en las formas 
de EMPP. 
 
TABLA 31. CARACTERÍSTICAS RADIOLÓGICAS, ANALÍTICAS Y NEUROFISIOLÓGICAS 

Se resumen la presencia de lesiones en RM, BOC en LCR sin equivalente en suero y 
PEV patológicos. Se aporta el número de pacientes en los que están disponibles los 
datos, así como el número absoluto y el % de hallazgos patológicos en el total de 
pacientes y por formas clínicas. 
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5.6. GRADO DE DISCAPACIDAD 
 
 La EDSS media de la muestra fue de 2.82 (DS: 2.62) y la mediana 
de 2. La mayoría de los pacientes, un 66.90%, tenían una puntuación 
en la escala de discapacidad igual o inferior a 3. 
 

TABLA 32: GRADO DE DISCAPACIDAD 
 

 

En la tabla se resume el número de pacientes que presenta cada grado de 
discapacidad y el porcentaje de la muestra que representa.  
 
 El grado de discapacidad se asoció significativamente y de forma 
directa con la edad, la edad al primer síntoma y el tiempo de evolución 
de la enfermedad. No se ha encontrado asociación significativa entre 
la puntuación en la escala EDSS y el tiempo entre los dos primeros 
brotes, el número de brotes en el primer año, la localización de las 
lesiones en la RM o la presencia de BOC en el LCR.  
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GRÁFICO 29. GRADO DE DISCAPACIDAD 

 
En el gráfico se representa el % de pacientes que se encuentran en el rango de 
EDSS ≤3, de 3.5-5.5, de 6-6.5 o ≥7.  
 
 

 
TABLA 33. CORRELACIÓN ENTRE LA DISCAPACIDAD Y VARIABLES CLÍNICAS, 

RADIOLÓGICAS Y DE LABORATORIO 
 

 Correlación Significación N 
Edad 0.53 0.000 145 
Edad al inicio 0.23 0.005 145 
Tiempo entre los dos primeros 
brotes 

0.04 0.671 108 

Nº de brotes en el primer año 0.01 0.899 114 
Tiempo de evolución 0.42 0.000 145 
Lesiones suprantentoriales -0.02 0.862 127 
Lesiones infratentoriales -0.04 0.691 122 
Lesiones medulares -0.14 0.256 67 
Agujeros negros 0.24 0.119 55 
Lesiones con captación -0.06 0.554 91 
BOC en LCR 0.06 0.576 91 

 

En la tabla se resume el coeficiente de correlación entre la puntuación en la escala 
EDSS y diferentes variables clínicas, analíticas y de neuroimagen. Se aporta la 
significación estadística de dicha asociación y el número de pacientes para los que 
están disponibles las variables.  
 
 No se encontraron diferencias significativas (p=0.225) entre el 
grado de discapacidad en mujeres (media 2.62, DS 2.60) y varones 
(media: 3.18, DS 2.65).  
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 Por formas clínicas, las formas progresivas tenían un grado de 
discapacidad significativamente superior a las formas en brotes 
(p=0.000). Así, la EDSS fue de 5.00 (DS: 1.67) en las formas EMPP, 
de 6.85 (DS: 1.32) en las formas EMSP y de 1.69 (DS: 1.76) en las 
formas EMRR.  
 
 Los pacientes alcanzaron una puntuación de 3 en la escala EDSS 
9 años tras el inicio de los síntomas, una puntuación de 6 tras 13 años 
y una puntuación de 7 tras 19 años de evolución.  
 

TABLA 34. TIEMPO MEDIO HASTA ALCANZAR DISCAPACIDAD 
 

 

En esta tabla se resume el tiempo medio (en años) transcurrido entre el inicio de 
los síntomas y el momento en el que el paciente alcanza una puntuación de 3, 6 o 7 
en la escala EDSS. 
 
 
5.7. COMORBILIDADES 
 
 Un 76.03% (n=111) de los pacientes presentaban alguna 
comorbilidad. La presencia de otras enfermedades se asoció 
significativamente con la edad de los pacientes (coeficiente de 
correlación: 0.23, p=0.005) pero no con el tiempo de evolución de la 
enfermedad (coeficiente de correlación 0.14, p=0.087). 
 
 No se encontraron diferencias significativas en la prevalencia de 
comorbilidades entre ambos sexos (p=0.672) ni en las distintas formas 
clínicas de la enfermedad (p=0.069). 
 
 Un 12.48% de los pacientes (n=18) presentaban de forma 
simultánea otra enfermedad autoinmune, siendo las más frecuentes la 
enfermedad tiroidea y la psoriasis.  
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 Los trastornos psiquiátricos afectaron al 31.72% de la muestra 
(n=46), especialmente la depresión. En cuanto a las adicciones, un 
33.56% de los pacientes eran fumadores, un 3.42% presentaba un 
consumo abusivo de etanol y un 0.68% eran usuarios de drogas 
ilícitas.  
 

Respecto a los factores de riesgo cardiovascular, los más 
frecuentes fueron la HTA y la dislipemia afectando a un 6.89% de la 
población respectivamente, seguidos de la obesidad (5.48%) y la 
diabetes mellitus (3.45%).  Un 0.68% de los pacientes fueron 
diagnosticados de cardiopatía isquémica y un 0.68% de enfermedad 
cerebrovascular.  

 
El 6.21% de los pacientes (n=9) presentó un cáncer. Los más 

frecuentes fueron los sarcomas y el cáncer de mama.  
 
En la siguiente tabla se detalla la frecuencia de las comorbilidades 

detectadas en nuestra población.  
 

TABLA 35. COMORBILIDADES 
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En la tabla se resumen las patologías detectadas en la población con EM. Se 
expresa el número absoluto de pacientes con cada diagnóstico y el tanto por ciento 
que supone.  
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5.8. TRATAMIENTOS MODIFICADORES DE LA 
ENFERMEDAD 
 

El 62.76% (n=91) de los pacientes con EM recibía algún fármaco 
modificador de la enfermedad. Del total de pacientes tratados, el 
64.83% (n=59) recibían fármacos de primera línea, el 31.86% (n=29) 
fármacos de segunda línea y el 3.31% (n=3) recibía otros fármacos. El 
principio activo más utilizado fue el interferón beta, seguido por el 
fingolimod y el natalizumab.  
 

GRÁFICO 30. FÁRMACOS MODIFICADORES DE LA ENFERMEDAD 

 
 

En este gráfico se representa el número de pacientes que recibe cada fármaco 
modificador de la enfermedad.  
 
 El tiempo medio transcurrido entre el diagnóstico de EM y el 
inicio del tratamiento fue de 1.96 años (DS: 4.25) y un rango que 
oscilaba entre un mínimo de -3 años (pacientes que iniciaron el 
tratamiento tras el diagnóstico de CIS) y un máximo de 32 años.  
 
 No hubo diferencias significativas entre ambos sexos, con un 
retraso medio de 2.54 años en los varones y de 1.62 en las mujeres 
(p=0.277).  
 
 En las últimas décadas se ha observado una disminución 
progresiva y significativa del tiempo transcurrido entre el diagnóstico 
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y el inicio del tratamiento (p=0.000) bajando desde los 18 años antes 
de 1990 a menos de un año a partir del año 2010. 
 

GRÁFICO 31. EVOLUCIÓN TEMPORAL DEL RETRASO 
 EN EL INICIO DEL TRATAMIENTO 

En el gráfico se representa la evolución en las últimas décadas del tiempo 
transcurrido entre el diagnóstico de la enfermedad y el inicio de un fármaco 
modificador de la enfermedad. El tiempo se expresa en años. 
 
 
 

6. VARIACIONES TEMPORALES 
 

En el año 2003 se llevó a cabo un estudio epidemiológico en la 
misma población utilizando una metodología muy similar y 
considerando casos aquellos con formas definidas y probables según 
criterios de Poser.  

 
Al comparar nuestros datos con los obtenidos entonces 

detectamos que la prevalencia se ha duplicado en las mujeres y se ha 
incrementado en un 79% en los varones. La incidencia también ha 
aumentado, aunque de forma más discreta (en un 50%).  

 
 La ratio mujer: varón se ha elevado discretamente, pasando de 
1.63 a 1.84. La edad al inicio de los síntomas ha aumentado en 2 años, 
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y la edad media de la muestra en 6. El tiempo medio de evolución de 
la enfermedad se ha incrementado en 4 años, mientras que el tiempo 
medio de retraso diagnóstico tras el primer síntoma sigue siendo el 
mismo. La forma clínica más frecuente continua siendo la EMRR, 
seguida de la EMSP.  

 
Las formas de presentación más frecuentes han pasado de ser las 

neuritis ópticas y los brotes sensitivos a las formas medulares y de 
tronco. El número de pacientes con PEV patológicos se ha reducido en 
un 30%, mientras que el total de enfermos con BOC en LCR se ha 
incrementado en un 34%.  
 

TABLA 36. COMPARATIVA CON EL ESTUDIO EPIDEMIOLÓGICO DE 2003 
 



Resultados 

 

En la tabla se comparan los datos del estudio actual con los resultados obtenidos en 
el estudio de 2003. La prevalencia se expresa en casos/100.000 habitantes con un 
intervalo de confianza al 95%. La incidencia se expresa en casos/100.000 
habitantes/año con un intervalo de confianza al 95%. La edad, la edad al inicio, el 
tiempo de evolución y el retraso diagnóstico se expresan en años, con la media y la 
desviación estándar.  
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  Discusión 

1. DISCUSIÓN DE LOS RESULTADOS 
 

La prevalencia obtenida (152 casos/100.000 habitantes) hace de 
Santiago de Compostela un área de riesgo alto de EM [109]. Se sitúa 
por encima de la media europea (83 casos/100.000 habitantes) [68], 
aunque es considerablemente inferior a la detectada en los países 
nórdicos donde las cifras superan los 200 casos/100.000 habitantes 
[86]. Es la cifra más alta comunicada hasta el momento en nuestro 
país. En los estudios españoles realizados con posterioridad al año 
2000, la prevalencia media fue de 77.09 casos/100.000 habitantes, 
aunque se han comunicado cifras superiores, siendo la máxima 125 
casos/100.000 habitantes en Málaga [200]. En Galicia, la prevalencia 
más alta encontrada hasta el momento fue de 109.75 casos/100.000 
habitantes y corresponde al área sanitaria de Ferrol [169].  
 

Existen algunos factores administrativos que podrían condicionar 
un aumento de la prevalencia en nuestra área sanitaria con respecto a 
otras zonas de Galicia. Una parte importante de la población de la 
ciudad de Santiago de Compostela está constituida por estudiantes 
universitarios. A pesar de residir en la ciudad, muchos no realizan el 
cambio de empadronamiento. Aunque pueden recibir asistencia 
médica mediante la tarjeta de desplazados, ésta tiene una vigencia de 6 
meses y es necesario renovarla de forma periódica, por lo que es 
posible, que aquellos sujetos con una enfermedad crónica como la 
EM, se empadronen con mayor frecuencia que los individuos sanos, 
ocasionando un exceso de casos detectados.  No podemos descartar 
este sesgo, aunque su impacto en la cifra total no parece significativo, 
ya que no se han detectado casos prevalentes de menos de 19 años, y 
la prevalencia entre los 20-29 años es muy inferior a la detectada en 
las décadas siguientes.  

 
Por otra parte, el hecho de que el hospital cuente con una Unidad 

de EM, podría ejercer un efecto llamada de pacientes. Sin embargo, al 
tratarse de un centro de referencia nacional, el sistema de salud 
permite a los pacientes recibir asistencia sin necesidad de estar 
empadronados en el área sanitaria.   
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Comparando los resultados de prevalencia del estudio actual, con 
los del año 2003 (78.7 casos/100.000 habitantes) [168], observamos 
que ésta prácticamente se ha duplicado, tanto en mujeres como en 
varones. En general, la prevalencia encontrada en los estudios 
sucesivos suele ser siempre mayor que en el primer estudio, puesto 
que se minimizan las pérdidas de casos antiguos. Pero, el incremento 
en la prevalencia de EM en las últimas décadas es un hallazgo 
constante tanto en los estudios europeos como en los españoles.  

 
Algunos autores consideran que esto puede ser debido al cambio 

en los criterios diagnósticos que los hacen más sensibles y permiten la 
detección más precoz y de formas más leves. Hemos revisado todos 
los pacientes para ver si además de criterios de McDonald 2010, 
también cumplían criterios de Poser. Todos los pacientes 
diagnosticados de EM por criterios de McDonald 2010, cumplían 
criterios de Poser para EM definida o probable. Excluyendo los casos 
probables, la prevalencia continúa siendo el doble de la detectada en el 
año 2003 (143 y 67.6 casos/100.000 habitantes respectivamente), por 
lo que podemos concluir que las actualizaciones en los criterios 
diagnósticos no justifican las diferencias temporales en la prevalencia.  

 
Igualmente, la incidencia encontrada en nuestro estudio (8 

casos/100.000 habitantes/año) es la más alta de España, donde la 
media se encuentra en los 4.46 casos/100.000 habitantes/año y el valor 
máximo en los 6.2 casos/100.000 habitantes de Murcia [197]. El 
estudio epidemiológico de Ferrol también detectó una incidencia 
superior a la media nacional (5.54 casos/100.000 habitantes/año) 
[169], pero inferior a la nuestra.  En el ámbito europeo, la incidencia 
de Santiago también se encuentra por encima de la media (4.3 
casos/100.000 habitantes/año), pero por debajo de los valores 
registrados en el norte del continente donde se superan los 10 
casos/100.000 habitantes/año [21]. 

 
La incidencia media en el ayuntamiento de Santiago de 

Compostela entre los años 1998 y 2003 fue de 5.3 casos/100.000 
habitantes/ año. Se ha producido, por tanto, un incremento de un 50% 
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en la última década. Estos datos también están en concordancia con 
los estudios epidemiológicos recientes, en los que parece existir un 
aumento de incidencia, especialmente en las mujeres y en las formas 
EMRR. En nuestro caso, no disponemos de los valores de incidencia 
por sexos entre los años 1998-2003, por lo que no podemos concluir si 
el aumento de incidencia se ha producido únicamente en las mujeres o 
en ambos sexos.  

 
Se ha relacionado el aumento en la frecuencia de la enfermedad 

con cambios ambientales, como el mayor consumo de tabaco, 
especialmente en la mujer, el sedentarismo y la menor exposición 
solar o el uso masivo de protectores solares. Por otro lado, la 
educación sanitaria y un mayor conocimiento por parte de la 
población de los síntomas de la enfermedad, la aparición de centros 
especializados en EM, el mayor acceso a la RM y los avances 
tecnológicos que incrementan la resolución de las técnicas de imagen, 
pueden haber facilitado la detección de un mayor número de formas 
benignas que pasarían desapercibidas previamente.  
 

El aumento en la incidencia contribuye sin duda al incremento en 
la prevalencia, aunque no lo justifica por completo, puesto que la 
variación en este último parámetro fue muy superior a la 
experimentada por el primero. En las series europeas se ha 
demostrado una mayor supervivencia de los enfermos en las últimas 
décadas. Aunque en nuestro caso no disponemos de datos directos, sí 
que hemos encontrado en la cohorte actual una edad mayor (46.26 
años frente a 40.5 años) y un tiempo de evolución de la enfermedad 
más prolongado (14.2 años frente a 10.8 años), que podrían ser datos 
indirectos de una mayor longevidad de los pacientes. 

 
Hemos analizado la mortalidad mediante la tasa de letalidad, ya 

que el estudio no ha sido diseñado para detectar el total de fallecidos 
por EM en la población. Los pacientes con EM fallecidos entre el 
2010-2015 se han identificado a partir de las bases de datos 
hospitalarias empleadas para la selección de casos prevalentes. Al no 
haber consultado los certificados de defunción, es posible que se 
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hayan perdido casos, especialmente aquellos seguidos únicamente en 
atención primaria y que al haber fallecido no aparezcan en la búsqueda 
actual de casos. La pérdida de casos en las bases de datos hospitalarias 
es despreciable, ya que todas ellas han sido creadas con anterioridad al 
periodo de estudio y tras el deceso no se eliminan los casos.   
 
 La tasa de letalidad es baja, menos del 1% de pacientes fallecen 
cada año. Si excluimos el paciente del que no se conoce la causa de 
defunción, el 50% de los enfermos han fallecido por causas 
relacionadas con la enfermedad (sepsis y obstrucción intestinal), una 
cifra similar a la media europea y a los datos de la cohorte de Bizkaia 
[158, 174]. Comparando estos pacientes con los dos fallecidos de 
cáncer, observamos que la edad en el momento del fallecimiento era 
similar, sin embargo, el tiempo de evolución de la enfermedad y el 
grado de discapacidad era superior. Todos los pacientes fallecidos 
tenían varias comorbilidades. 
 
 El tiempo medio de supervivencia desde el diagnóstico fue de 
19.8 años, ligeramente inferior al registrado en Bizkaia [174] y 
considerablemente menor que la media europea (35 años) [158]. Si 
tenemos en cuenta únicamente a las pacientes fallecidas por causas 
directamente relacionadas con la enfermedad, la supervivencia se 
incrementa a 36 años y se iguala con la media europea. La edad en el 
momento del éxitus fue de 56 años, la misma que se registró en la 
cohorte de Bizkaia [174]. 
 
 La EM afecta de forma preferente a las mujeres. La ratio mujer: 
varón de nuestra muestra fue de 1.84, ligeramente inferior a la media 
española (2.07) y a la europea (2.3) [21]. Al igual que ocurre en otros 
estudios epidemiológicos europeos, la proporción de mujeres se 
reduce significativamente en las formas progresivas. El número de 
mujeres duplica el de varones en las formas EMRR (ratio mujer: 
varón 2.41), se iguala en las EMSP  (ratio mujer: varón 1) y es inferior 
en las EMPP (ratio mujer: varón 0.83).   
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En general, se describe un incremento exponencial de la ratio 
mujer: varón a partir de los 10 años, para reducirse después de los 50 
[21, 22]. Sin embargo, en nuestra población no hemos encontrado 
diferencias significativas por grupos etarios ni en los casos incidentes 
ni en los prevalentes. Es posible que no hayamos detectado estas 
diferencias debido a la ausencia de formas pediátricas en nuestra 
muestra. 

 
La variación de la ratio mujer: varón con la latitud es muy 

controvertida, con estudios en los que se demuestra una clara relación 
y otros en los que no se encuentra ninguna asociación [26, 27]. En 
España, no parece existir esta relación, ya que zonas localizadas al sur 
como Sevilla [201] o Alicante [195] tienen una ratio similar a la de 
Ferrol [169] y superior a la nuestra (2.5, 2.4, 2.5, 1.84 
respectivamente). 

 
Se ha descrito un incremento en la ratio mujer: varón de un 6% 

cada 5 años [30]. La proporción detectada en el estudio actual es un 
13% superior a la del estudio de 2003 (1.84 vs 1.63), que sería el 
aumento esperado en los 12 años transcurridos entre ambos estudios. 
Aunque puede haber otros factores que influyan en esta variación, 
podría ser un marcador indirecto del aumento de incidencia en las 
mujeres.  

 
 La edad media de la muestra el día de prevalencia fue de 46.26 
años, sin diferencias por sexos. Esta cifra fue ligeramente superior a la 
media española (42.9), muy similar a los 46.6 años registrados en 
Marina Alta [195] e inferior a los 48.12 años de Ferrol [169]. La edad 
media de los pacientes con formas EMRR fue 13 años menor que las 
formas EMSP y 15 años menor que las formas EMPP. 

 
 La edad en el momento de aparición del primer síntoma de la 
enfermedad fue de 32.23 años, similar a la media europea (30 años) 
[3]  y ligeramente superior a la media española (29 años). En Osona 
[185] y Marina Alta [195] la edad al debut de la enfermedad fue muy 
similar (32.3 y 33.75 años respectivamente). En Ferrol [169], la cifra 
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fue ligeramente superior (34.59). No hemos detectado diferencias 
entre la edad de inicio en varones y mujeres.  
 

Al igual que sucede en la mayoría de las series, los pacientes con 
formas EMRR debutan unos 14 años antes que las formas EMPP 
(30.28 vs 44.27 años respectivamente). Las formas EMSP debutan 
unos 5 años más tarde que las formas EMRR (35.83 vs 30.28), esto 
podría ir en concordancia con los hallazgos de varios estudios que 
relacionan una mayor edad al diagnóstico con un incremento en el 
riesgo de presentar una forma progresiva [57, 58]. 
 
 En Suecia [29], Noruega [31] y Sicilia [52] se ha encontrado una 
reducción progresiva en la edad de inicio. Por el contrario, en nuestra 
población no sólo no ha disminuido, sino que se ha incrementado en 2 
años. En general, los trabajos europeos analizan periodos de 5 a 7 
décadas, un periodo de tiempo muy superior a los 12 años 
transcurridos entre los dos estudios realizados en Santiago de 
Compostela. Es posible que sea necesario un periodo de observación 
más amplio para detectar estos cambios.  
 
 Se ha discutido mucho acerca del efecto que juega el mes de 
nacimiento en el riesgo de EM. En general, se dice que existe un 
exceso de pacientes entre los sujetos nacidos en primavera y un déficit 
en los nacidos en meses de invierno, aunque según se desprende de 
varios metaanálisis, parece que esta diferencia sólo se mantiene en 
latitudes por encima de los 52º, donde las variaciones estacionales de 
radiación ultravioleta son extremas. En nuestra muestra, el mes de 
nacimiento sigue una distribución lineal sin diferencias significativas. 
Los meses en los que se han detectado más nacimientos fueron enero, 
marzo y septiembre que no corresponden con ninguna estación en 
concreto. Aunque no podemos establecer una conclusión definitiva al 
no disponer de la distribución de nacimientos de la población general, 
parece que el mes de nacimiento no supone un factor de riesgo para 
EM en nuestra muestra.  
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 El año de nacimiento sigue una distribución normal, con un pico 
máximo entre los años 1961-1970 y una reducción progresiva en las 
décadas previas y posteriores. El patrón es el esperado en función de 
la edad de inicio y la supervivencia media de los pacientes con EM.  
 
 A pesar de tratarse de una enfermedad crónica potencialmente 
incapacitante, dos terceras partes de la población están activos, sin 
embargo, este valor es inferior a la media de la provincia. La tasa de 
empleo cae drásticamente a partir de los 50 años y en las formas 
progresivas. 
 
 La mayoría de los sujetos de la muestra son nacionales, algo 
esperable, ya que la proporción de inmigrantes en el censo de la 
ciudad es muy pequeña. La prevalencia de EM en inmigrantes es muy 
superior a la encontrada en los sujetos nacionales. Al tratarse de 
poblaciones pequeñas es posible que sea un valor sesgado. No 
tenemos datos de la edad a la que los pacientes se han trasladado a 
nuestro país, los motivos de la migración ni tampoco si habían sido 
diagnosticados previamente. Podría ocurrir que estos pacientes 
tuviesen ascendencia española y ante el diagnóstico de una 
enfermedad crónica decidiesen retornar para disfrutar de un mayor 
apoyo familiar o un sistema de salud público que les proporcionase 
una mejor asistencia.  
 
 La distribución por formas clínicas no difiere de lo esperado. La 
forma más frecuente en nuestra serie fue la EMRR, con más del 75% 
de los casos. Menos frecuentes fueron las formas progresivas, con un 
16% de formas EMSP y un 7% de formas EMPP. Los casos de EMPR 
fueron anecdóticos y suponen menos de un 1% del total. Esta 
distribución es similar a la de otras series españolas como la de Ferrol 
[169], Osona [184], Las Palmas [205] o Menorca [196].  Con respecto 
al estudio previo realizado en Santiago en el 2003, la distribución por 
formas clínicas fue similar, con un leve ascenso de formas EMPP 
(5.63% en 2003 y 7% en el actual). 
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Los síntomas de debut fueron diferentes según la forma clínica. 
La gran mayoría de pacientes con formas EMPP debutaron con un 
síndrome medular. En las formas EMRR y EMSP, los síntomas 
iniciales fueron más variados, la presentación más frecuente en las 
formas EMRR también fue el síndrome medular, mientras que en las 
formas EMSP fueron los síndromes de tronco.  

 
 La tasa de brotes en el primer año y el tiempo entre los dos 

primeros brotes son marcadores conocidos de un peor pronóstico. En 
nuestra serie, los pacientes con formas EMSP presentaron una tasa de 
brotes en el primer año ligeramente superior (1.63 vs 1.50) y un 
tiempo entre los dos primeros brotes 8 meses menor, pero estas 
diferencias no alcanzaron significación estadística. Esto puede deberse 
al tamaño muestral, pero también a que es un estudio observacional 
transversal, por lo que es probable que algunos pacientes con 
diagnóstico reciente de EMRR, terminen por convertirse en EMSP 
durante la evolución de la enfermedad.  
 
 El porcentaje de formas familiares fue de 7.59%, un dato 
congruente con los datos mundiales (5-20%)  y con los españoles (7-
10%) [68-70]. En todas las familias de nuestra serie el número de 
afectados es de 2, esto también concuerda con los datos procedentes 
de estudios previos en los que las familias con 3 o más casos son 
excepcionales [69-70]. No encontramos diferencias significativas en la 
ratio mujer: varón, la edad al inicio de la enfermedad ni en las formas 
clínicas con respecto a los casos no familiares, al igual que sucede en 
otras series [52,69]. 
 
 El tiempo transcurrido entre la aparición del primer síntoma y la 
confirmación del diagnóstico fue de 3 años. Aunque la diferencia no 
fue significativa, las formas progresivas tardan en ser diagnosticadas 
aproximadamente un año más. Esto podría deberse a que sus síntomas 
son más larvados y pueden tardar más tiempo en buscar asistencia 
médica. La media española de retraso diagnóstico es de 2.5 años, 
aunque con diferencias entre las series, así, en Ferrol [169], es de 2.24, 
pero en Las Palmas  [205] es de 3 años y en Girona [183] de 4.08.  
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A pesar de las diversas modificaciones en los criterios 

diagnósticos orientadas a una detección más precoz de la enfermedad, 
la latencia hasta el diagnóstico se ha mantenido estable desde el 2003. 
Evidentemente, además de los criterios vigentes hay muchos otros 
factores que influyen en el tiempo transcurrido hasta el diagnóstico 
como es que el paciente busque asistencia médica inmediatamente tras 
el primer brote, que su médico de atención primaria lo remita para 
valoración especializada y las listas de espera tanto para las consultas 
médicas como para las pruebas complementarias necesarias.  
 
 Actualmente la RM es el pilar fundamental del diagnóstico de la 
EM. En nuestra serie, el 95% de los pacientes tenían lesiones 
supratentoriales, más de la mitad tenían lesiones infratentoriales y un 
65%  lesiones hipointensas en T1. Se realizó una RM medular en algo 
menos de la mitad de los casos y resultó patológica en la gran mayoría 
(79%), probablemente porque se suele solicitar en pacientes con 
síntomas medulares o cuando las lesiones encefálicas no son 
suficientes para diagnosticar la enfermedad. Dos tercios de los 
pacientes presentaban lesiones con captación de contraste, lo que 
permitiría demostrar diseminación temporal según los nuevos criterios 
diagnósticos.  
 
 El valor diagnóstico del LCR ha ido cambiando con los distintos 
criterios, en el año 2010 sólo era tenido en cuenta para el diagnóstico 
de las formas progresivas, sin embargo, en la última actualización ha 
sido reintroducido como un criterio de diseminación temporal también 
para formas EMRR. Esta prueba está disponible en dos terceras partes 
de los pacientes con EM y fue patológico en el 70%, un valor muy 
similar al obtenido en otras series españolas como Marina Alta [195] o 
Menorca [196] que comunicaron un 70.37 y 71% respectivamente. En 
Ferrol [169] y Girona [183] se detectó un patrón típico de EM en un 
número inferior de casos: 53.6 y 67%. Por el contrario, en la Rioja 
[189] la cifra fue superior, con un 75.5% de análisis patológicos. Estas 
cifras apoyan la utilidad de esta prueba complementaria en el 
diagnóstico de la EM.  
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 En el año 2003, sólo un 36.6% de los pacientes presentaban BOC 
en el LCR, estas diferencias probablemente se deban a avances en la 
técnica de procesado y de análisis de las muestras. 
 
 Los PEV fueron desplazados de los criterios diagnósticos por la 
RM. No obstante, en la práctica clínica se siguen utilizando con 
frecuencia, están disponibles en un 85% de los casos y son patológicos 
en dos terceras partes de la población. Aunque no forman parte de los 
criterios, proporcionan información complementaria que puede apoyar 
el diagnóstico de la enfermedad e incluso podrían jugar un papel 
importante en el estudio de medicaciones con efecto neurorreparador o 
neuroprotector.  
 
 La puntuación media en la escala EDSS fue de 2.82, que coincide 
con la media española de los estudios realizados después del año 
2000. En Osona [185], el grado de discapacidad fue mayor (3.4), a 
pesar de que la edad de inicio de la enfermedad y el tiempo medio de 
evolución de la misma fueron similares a los de nuestra población. En 
Tenerife [206], el grado de discapacidad fue inferior (2.04), en este 
caso la edad al inicio de los síntomas fue similar, pero la edad media 
de la muestra y el tiempo medio de evolución fueron 6 y 5 años 
menores respectivamente, lo que apoyaría la hipótesis de que la 
discapacidad es un evento relacionado con el envejecimiento en el que 
influye más la edad actual que la edad de inicio.  
 
 Encontramos una relación significativa de la discapacidad con la 
edad de inicio de la enfermedad, con la edad actual y con el tiempo de 
evolución. Sin embargo, el sexo, el tiempo entre los dos primeros 
brotes, el número de brotes en el primer año, la localización de las 
lesiones en la RM, la presencia de agujeros negros en la RM basal o la 
presencia de BOC en LCR no se asociaron con la EDSS. Es posible 
que la falta de correlación se deba al tamaño muestral. También puede 
deberse a que el estudio es transversal, por lo que la evolución de las 
formas recién diagnosticadas podría modificar estos datos.  
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 Como era esperable, el grado de discapacidad fue superior en las 
formas progresivas, especialmente en las formas EMSP. Los pacientes 
que necesitan un apoyo para caminar o silla de ruedas lo hicieron 13 y 
19 años tras el diagnóstico. Este tiempo es muy inferior al de otras 
series, en las que los pacientes tardan una media de 20 años en 
alcanzar una EDSS de 6 y unos 30 años en alcanzar una EDSS de 7. 
Es posible que estas diferencias se deban a que el tiempo medio de 
seguimiento de nuestra serie es de 14 años y la mayoría de los 
pacientes presentan una EDSS inferior a 3. Por ello, es probable que 
sólo los pacientes con formas más agresivas hayan alcanzado grados 
altos de discapacidad y que estas cifras se modifiquen al ampliar el 
periodo de observación.  
 
 La EM es una enfermedad crónica de inicio temprano, por lo que 
es frecuente que durante la evolución se asocien otras patologías. Tres 
cuartas partes de la población con EM presentaron al menos una 
comorbilidad, siendo las más frecuentes las enfermedades 
autoinmunes, psiquiátricas, cardiovasculares y las neoplasias 
malignas. La presencia de otras patologías se asoció con la edad pero 
no con el tiempo de evolución de la enfermedad, por lo que su 
incidencia parece depender del envejecimiento y no directamente de 
factores relacionados con la EM.  
 
 Las enfermedades autoinmunes suelen asociarse. En nuestra 
muestra, un 12% de los casos tienen otra enfermedad autoinmune, 
siendo las más frecuentes las enfermedades tiroideas y la psoriasis, al 
igual que sucede en la población general y en otros estudios de EM 
[150]. 
  
 Un tercio de los enfermos de nuestra área presentó alguna 
enfermedad psiquiátrica, siendo la más frecuente la depresión. La 
prevalencia de depresión fue muy similar a la comunicada en otras 
poblaciones de EM (por encima del 20%) [151]. Hay varios factores 
que pueden explicar esta asociación, la inflamación crónica o la 
presencia de lesiones cerebrales que afectan a la función del sistema 
límbico pueden contribuir a este trastorno. Además, existe una 
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proporción elevada de pacientes que presentan una depresión reactiva 
al diagnóstico de una enfermedad crónica, potencialmente 
incapacitante y sin tratamiento curativo.  Por el contrario, es llamativo 
que sólo un 2.07% haya sido diagnosticado de ansiedad, mientras que 
la media supera el 20% en las revisiones sistemáticas [151]. Los datos 
de comorbilidad han sido extraídos de la historia clínica electrónica, 
donde con frecuencia se codifican los síntomas de ansiedad y 
depresión de forma conjunta como síndrome ansioso-depresivo o 
síndrome depresivo, por lo que es probable que esté infraestimada.  
 
 Las tasas de enolismo y abuso de sustancias fueron inferiores a lo 
esperado (3.42 y 0.68% vs 14.8% y 2.5% respectivamente) [151]. Al 
ser un estudio observacional, en el que únicamente se registraron 
diagnósticos previos, estas patologías pueden haber sido 
infraestimadas, ya que es posible que sólo aquellos pacientes con 
repercusiones negativas sociosanitarias hayan reconocido el consumo 
a sus médicos. Por el contrario, el número de fumadores era elevado 
(1/3 de la población) a pesar del efecto negativo sobre la evolución de 
la enfermedad. En este caso, es probable que la cifra se aproxime a la 
realidad, ya que debido a sus efectos negativos a nivel cardiovascular 
y pulmonar suele preguntarse de forma activa por su consumo en 
múltiples ámbitos sanitarios, y por otro lado, el tabaquismo supone un 
menor estigma social que el consumo de alcohol u otros tóxicos, por 
lo que el paciente lo refiere con mayor frecuencia.  
 
 Los factores de riesgo vascular, la fibrilación auricular y las 
enfermedades cardiovasculares fueron menos prevalentes que en otros 
estudios [153]. Es probable que esta diferencia se deba a la edad de la 
muestra, donde la media está en torno a los 46 años y estas patologías 
se relacionan claramente con el envejecimiento y la edad avanzada.  
 
 En el último cuarto de siglo, hemos asistido a la emergencia de 
numerosos fármacos modificadores de la enfermedad, cada vez con un 
mejor perfil de tolerancia, posologías más cómodas y con una eficacia 
superior. A pesar de todo el arsenal terapéutico disponible para las 
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formas EMRR, las formas progresivas carecen de un tratamiento 
eficaz.  
 
 En nuestra serie, dos terceras partes de los enfermos reciben 
tratamiento inmunomodulador o inmunosupresor. Este porcentaje se 
aproxima al número de pacientes con formas EMRR. Dos terceras 
partes de los enfermos reciben fármacos de primera línea y un tercio 
se encuentra en tratamiento con medicaciones de segunda línea.  
 
 Tras el diagnóstico, transcurren aproximadamente 2 años hasta el 
inicio del tratamiento. Este tiempo se ha reducido significativamente 
desde los años 90 y a partir del año 2010 es inferior a 5 meses. Hay 
varios factores que pueden haber contribuido a la anticipación en el 
inicio del tratamiento. Los estudios en CIS y en EMRR han 
demostrado que los fármacos son más eficaces si se usan de forma 
precoz. Por otro lado, se ha confirmado el perfil de seguridad a largo 
plazo de los inyectables. Además, la aparición de fármacos orales ha 
permitido tratar a los pacientes reticentes a la vía parenteral.   
 
 
 
 

2. FORTALEZAS Y LIMITACIONES 
 
Uno de los puntos fuertes de este estudio es el tamaño poblacional 

del ayuntamiento de Santiago de Compostela, que permite estudiar a 
la práctica totalidad de los habitantes, dando lugar a una cifra de 
prevalencia muy próxima a la real. No obstante, esto también supone 
un inconveniente en enfermedades poco frecuentes como la EM, ya 
que la pérdida de un caso puede modificar sustancialmente las cifras. 
La estructura sanitaria integrada y centralizada en el Hospital Clínico, 
así como las múltiples fuentes consultadas minimizan estas pérdidas.  

 
Éste es el segundo estudio epidemiológico llevado a cabo en el 

ayuntamiento de Santiago de Compostela. El hecho de que se haya 
realizado otro estudio previamente con una metodología muy similar 
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permite comparar los resultados y analizar los cambios temporales en 
la frecuencia de la enfermedad. Además, se reducen las pérdidas de 
casos antiguos y se obtiene una prevalencia más próxima a la real, 
aunque por otro lado, esto puede interpretarse como un falso 
incremento de la prevalencia.  

 
El diagnóstico de la EM es clínico y se basa en criterios 

diagnósticos que se han ido modificando y actualizando con el tiempo. 
Esto puede hacer que la definición de caso no sea totalmente objetiva 
y que existan ciertas discrepancias interobservador. Para evitar estos 
sesgos, el mismo investigador ha revisado las historias clínicas y 
pruebas complementarias de todos los pacientes para confirmar que 
cumpliesen los criterios diagnósticos de McDonald 2010 y de Poser.  

 
La principal limitación es que se trata de un estudio retrospectivo. 

De todos modos, al utilizar numerosas fuentes creemos que la pérdida 
de casos prevalentes es despreciable. Igualmente, la práctica totalidad 
de los nuevos casos se diagnostican en el servicio de Neurología, por 
lo que la incidencia es próxima a la real. Es posible, que el carácter 
retrospectivo afecte más a la determinación de las características 
clínicas de los pacientes.  

 
Por último, se han detectado cambios en la composición de la 

población del ayuntamiento, con un incremento de la población 
extranjera. Este hecho puede dificultar la interpretación de los 
cambios con respecto al estudio previo. 
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Conclusiones 

1. La prevalencia de EM en el ayuntamiento de Santiago de 
Compostela a día 31 de diciembre de 2015 fue de 152 
casos/100.000 habitantes; 184 casos/100.000 habitantes en las 
mujeres y 115 casos/100.000 habitantes en los varones. Estas 
cifras son las más altas publicadas hasta el momento en España 
y se corresponden con un área de alto riesgo de EM.  
 

2. La incidencia media de EM en el ayuntamiento de Santiago de 
Compostela entre los años 2010 y 2015 fue de 8 casos/100.000 
habitantes/año; 10 casos/100.000 habitantes/año en las mujeres 
y 6 casos/100.000 habitantes/año en los varones.  
 

3. No existen diferencias significativas en la frecuencia de la 
enfermedad en función de los criterios diagnósticos utilizados 
(Poser o Mc Donald 2010). 
 

4. La tasa de letalidad de la EM fue de 0.69% anual. El 50% de 
los fallecimientos son atribuibles a la enfermedad, con una 
supervivencia media de 36 años y una EDSS al éxitus superior 
a 7.  

 
5. La ratio mujer: varón fue de 1.84. La edad media de la muestra 

fue de 46.26 años y la edad al inicio de los síntomas de 32.23 
años. El 97.24% de los enfermos eran de nacionalidad 
española. La tasa de empleo de los enfermos con EM fue 
inferior a la población general y se reducía drásticamente a 
partir de los 50 años y en formas progresivas. 
 

6. La distribución por formas clínicas fue un 75.17 % de formas 
EMRR, un 16.55% de formas EMSP, un 7.59% de formas 
EMPP y un 0.69% de formas EMPR. Se detectó un 7.59% de 
formas familiares. La EDSS media fue de 2.82. El diagnóstico 
se retrasó 3.12 años tras el primer síntoma. Se instauró 
tratamiento modificador de la enfermedad en un 62.76% de los 
casos y se retrasó una media de 1.96 años tras el diagnóstico.  
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7. En los últimos 12 años, se ha duplicado la prevalencia de EM, 
la incidencia ha aumentado en un 50%, la ratio mujer: varón se 
ha incrementado en un 13% y la edad al primer síntoma 
aumentó 2 años. La distribución por formas clínicas y el 
tiempo de retraso diagnóstico se han mantenido estables.  
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TITULO: Situación laboral de los pacientes con esclerosis múltiple 

AUTORES: Eva Costa Arpín, Ariela Lagorio, Marilina Puente 
Hernández, José María Prieto González. 

FORMATO: Póster 

CONGRESO: LXX Reunión Anual de la Sociedad Española de 
Neurología. Sevilla. 20-24 de noviembre de 2018.  

ABSTRACT: 

INTRODUCCIÓN: 
La esclerosis múltiple (EM) es una enfermedad inflamatoria y 
degenerativa que afecta principalmente a sujetos jóvenes y puede 
condicionar discapacidad física o intelectual que repercuta de forma 
negativa en su trabajo.  
OBJETIVOS: 
Estudiar la situación laboral de los pacientes con EM en función de la 
edad, el tipo de enfermedad y el grado de discapacidad.  
MÉTODO: 
Seleccionamos a todos los pacientes con EM residentes en el 
ayuntamiento de Santiago de Compostela a día 31/12/2015. Para cada 
uno de ellos registramos la edad, tipo de enfermedad, grado de 
discapacidad medida mediante la escala EDSS y el estado laboral 
registrado en la Seguridad Social.  
RESULTADOS: 
Hemos identificado 145 pacientes, con una edad media de 
46.26±11.86 años y un 65% mujeres (n=94). El 59% (n=84) eran 
activos, el 7% (n=11) estaban desempleados y el 34% (n=50) eran 
pensionistas. Se ha encontrado una relación significativa entre la 
situación laboral y la edad, la forma clínica de la enfermedad y el 
grado de discapacidad (p<0.01). El porcentaje de población activa fue 
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de 70% en <30 años, 73.8% entre 31-40, 60.4% entre 41-50, del 25% 
entre 51-65 años y de 11.1% en >65 años.  El 65.14% de los pacientes 
con formas remitentes son activos, mientras que sólo un 16.67% de las 
formas secundarias progresivas y un 18.18% de las formas primarias 
progresivas siguen trabajando. Un 73.47% de los pacientes con 
EDSS<3 son activos, mientras que sólo un 13.3% de los que tiene una 
EDSS entre 3.5-6 y un 5.88% de los pacientes con EDSS >6 lo hacen.  
CONCLUSIONES: 
La EM se relaciona con una reducción de la tasa de empleo 
especialmente en formas progresivas, a partir de una EDSS de 3 y en 
sujetos mayores de 50 años. 
 
 
 
TITULO: Temporal trends on the incidence of multiple sclerosis in 
Santiago de Compostela (Spain). 
 
AUTORES: Eva Costa Arpín, Ariela Lagorio, Marilina Puente 
Hernández, Manuel Arias Gómez, José María Prieto. 
 
FORMATO: E-poster 
 
CONGRESO: 34th Congress of ECTRIMS (European Committee for 
Treatment and Research in Multiple Sclerosis). Berlín (Alemania). 10-
12 de octubre de 2018.  
 
ABSTRACT: 
INTRODUCTION: 
The incidence of multiple sclerosis (MS) is increasing around the 
world. However, it is controverted if it is a real change or just a 
consequence of the improvement in diagnostic procedures and the 
update of the criteria.  
METHODS: 
A capture-recapture study was conducted in Santiago de Compostela 
(north-west of Spain) between 2010 and 2015, in order to determinate 
the current incidence of MS. Mc Donald 2010 criteria were used to 
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identify cases. Moreover, clinical charts were reviewed to determinate 
if Poser criteria were also fulfilled. The results were compared with 
those obtained for another study done with the same methodology in 
the same area between 1998-2002.  
RESULTS: 
The mean incidence was 8.02 cases/100.000 habitants/year. It was 
almost double in women (10.08 vs 5.63 cases/100.000 habitants/year). 
Mean age at the first symptom was 34 years (SD:10.4), 67.39% were 
female and 89.13% were relapsing remitting MS. Previous incidence 
was lower (5.3 cases/100.000 habitants/year), nevertheless the 
difference was not significant (p=0.134). 
CONCLUSION: 
An increment in the incidence of MS was detected in our area. It is the 
highest rate of Spain as it was in the previous study. 
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