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Forord

Denna publikation presenterar statistik over fosterskador och kromosomav-
vikelser hos nyfodda barn under perioden 1973-2008, samt hos foster vid
graviditeter avbrutna pa grund av fosterskador under 1999-2008. Statistiken
ingar i Sveriges officiella statistik. Den produceras dels for att studera och
belysa langtidsfordndringar 1 forekomsten av specifika fosterskador och
kromosomavvikelser och dels for att vervaka forekomsten av fosterskador
och kromosomavvikelser i landet.

Rapporten dr sammanstilld av docent och epidemiolog, Karin Kdllén och
med dr. Karin Gottvall, vid Epidemiologiskt centrum (EpC), Socialstyrelsen
samt professor Goran Annerén, Akademiska sjukhuset, Uppsala.

Stockholm 1 november 2009

Birgitta Stegmayr
Chef for Registerenheten, Epidemiologiskt Centrum
Socialstyrelsen
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Figur- och tabellforteckning

Figur

1 Antal fédda barn med medfédda foster-
skador rapporterade under 1973-2008.
For 1999-2008 anges totalt antal fos-
terskador (fddda barn och graviditeter
avbrutna p.g.a. fosterskada).

2 Antal barn/foster per 1000 fédda barn,
med singuldra, kromosomala, eller
multipla defekter, 1999 — 2008.

3 Andel avbrutna graviditeter, i procent
av alla rapporterade fosterskador, per
ar och typ av fosterskada (singu-
lar/multipel/kromosomal).

4 Férvantad och observerad frekvens av
barn och foster med Downs syndrom i
relation till kvinnans alder under perio-
den 1999-2008.

5  Forvantad och rapporterat antal (per
10 000 fodda) fodda barn och aborte-
rade foster med Downs syndrom/-
trisomi 21 under perioden 1978 — 2008.

6 Forvantad och observerad frekvens av
Downs syndrom bland fédda
barn/foster (totalt) respektive fodda
barn, 1998—-2008. Redovisning per
region. 95 % CI som vertikala linjer.
DS=Downs syndrom och trisomi 21.

7  Andel avbrytanden bland alla fall av
Downs syndrom rapporterade till fos-
terskaderegistret 1999-2008.

8 Foérvantad och rapporterad frekvens av
Downs syndrom ar 2008 bland fédda
barn/foster (totalt) respektive bland
fédda barn. Jamférelse mellan lands-
ting som erbjdd respektive inte erbjod
rutinméssig KUB-test under 2008. 95 %
Cl visas som vertikal linje.

9  Antal barn respektive foster med nagon
fosterskada utan samtidig kromosom-
avvikelse per 1000 fédda barn per
region, 1999 — 2008.

Figure

1 Number of newborn children with congeni-
tal defects reported in 1973-2008. During
the period 1999-2008 the total number of
defects is presented (newborn children and
terminated pregnancies because of con-
genital defects).

2 Frequency of children/foetus per 1000 born
children, with singular, chromosomal or
multiple defects, 1999 — 2008.

3 Proportion of terminated pregnancies (in
per cent of all reported birth defects) per
year and type of malformation (singu-
lar/multiple/chromosomal).

4 Expected and observed frequency of born
children and terminated pregnancies with
Down syndrome in relation to maternal age
during the period 1999 — 2008.

5 Expected and reported number of born
children and terminated pregnancy with
Down syndrome/trisomy 21 during the
period 1978 — 2008.

6 Expected and observed frequency of Down
syndrome among born children and termi-
nated pregnancy (in total) and born chil-
dren respectively, 1998-2008. Presented
per region with 95 % CI as vertical bars.

DS=Down syndrome and trisomy 21.

7 Proportion of terminated pregnancy of all
cases of Down syndrome reported to the
register of congenital malformations 1999—
2008.

8 Expected and reported frequency of Down
syndrome 2008 among newborn children
and terminated pregnancy (in total) and
born children respectively. Comparison
between county which offered / did not
offer KUB-test during 2008. 95 % Cl as
vertical bars.

9 Frequency of born children/ foetuses with
birth defect (chromosomal defects ex-
cluded) per 1000 born children per region
1999 — 2008.
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Fodda barn med neuralrérsdefekter
(NTD) (anencefali, encefalocele, spina
bifida) 1973-2008. For perioden 1999—
2008 anges totala antalet NTD (fédda
barn och aborterade foster).

Andel aborterade foster med NTD
bland alla rapporterade foster/barn med
NTD.

Forekomst (per 100 fédda) av gomspalt
(utan samtidig lappspalt), och lappspalt
(lappspalt med eller utan samtidig
gomspalt) bland foster/barn utan kro-
mosomavvikelse, 1999-2008. 95 % CI
som vertikal linje.

Andel foster med hypoplastiskt vans-
terkammarsyndrom utan kromosomav-
vikelser eller skador i andra organsy-
stem som aborterats under olika tidspe-
rioder

Fordelning av singuldra och multipla
skador, samt kromosomala avvikelser
bland foster/barn med diafragma- omfa-
locele, eller gastroschisis. Fédda barn
eller foster 1999 — 2008.

Andel aborterade foster med diafrag-
mabrack, omfalocele eller gastroschi-
sis. 1999-2008. 95 % CIl som vertikala
linjer.

Andel aborterade foster med enkelsidig
respektive dubbelsidig njuragenesi.
1999-2008. 95 % CI som vertikala
linjer.

Andel aborterade foster med dubbelsi-
dig, icke kromosomal, njuragenesi per
period. 95 % CI| som vertikala linjer.

Tabeller

Andel rapporterade barn och foster
med medfédda fosterskador, 1999—-
2008.

Andel foster med medfédda foster-
skador dar graviditeten avbrutits i rela-
tion till det totala antalet rapporterade
fosterskador, 1999-2008.

Antal och andel multipla respektive
kromosomala avvikelser hos barn/
foster vid olika diagnoser under perio-
den 1999-2008.

11

12

13

14

15

16

17

Newborn children with neural tube defects
(NTD) (anencephaly, encephalocele, spina
bifida) in 1973-2008. During the period
1999-2008 the total number of cases with
NTD (newborn children and terminated
pregnancies) is presented.

Proportion of terminated pregnancies with
NTD among all reported born children and
terminated pregnancies with NTD.

Incidence (per 1000 born children) of cleft-
palate (without clef lip), with or without cleft
palate) among foetuses/children without
chromosomal defect 1999 — 2008. The
vertical bars indicate 95 % CI.

Proportion of terminations, in different time
periods, among pregnancies carrying foe-
tuses with hypoplastic left heart syndrome
without chromosomal defects or multiple
malformations.

Singular, multiple and chromosomal de-
fects in foetus/children with diafragmatic
hernia, omphalocele, or gastroschisis,
1999 — 2008.

Proportion of terminations among preg-
nancies carrying fetuses with diaphrag-
matic hernia, omphalocele, or gastroschi-
sis, respectively, 1999-2008. The vertical
bars indicate 95 % CI.

Proportion of terminations among preg-
nancies carrying fetuses with unilateral or
bilateral kidney agenesis, respectively,
1999-2008. The vertical bars indicate 95
% CI.

Proportion of terminations among preg-
nancies carrying fetuses with bilateral
kidney agenesis, during different time pe-
riods. The vertical bars indicate 95 % CI.

Tables

Proportion of reported newborn children
and foetuses with congenital defects in
1999-2008.

Proportion of congenital foetal defects in
terminated pregnancies in relation to the
total number of reported defects, 1999—
2008.

Number and proportion of multiple or
chromosomal defects in newborn children
and terminated pregnancies with different
diagnoses in 1999-2008.



Bilaga 1. — Tabeller I-IV

Medfédda fosterskador hos barn fédda
under perioden 1973-2008 och hos
foster vid avbrutna graviditeter,1999—
2008.

Kromosomala defekter ar exkluderade
fran ovriga fosterskador.

Detaljerad sammanstallning av fodda
barn, respektive aborterade foster med
olika fosterskador, klassificerade som
singuléra, multipla och kromosomala
defekter, 1999-2008.

Antalet fddda barn och antalet avbrutna
graviditeter med Downs syndrom i
relation till antalet levande fodda barn,
uppdelade efter moderns alder, 1999—
2008. Procenten anger andelen fodda
barn respektive andelen aborterade
foster.

Medfédda hjartdefekter hos 655 fédda
barn med hjartfel rapporterade under
2008.

Tables I-IV

\Y

Congenital defects of new-born children
during the period 1999-2008 and in termi-
nated pregnancies in 1999-2008.

Chromosomal defects were excluded from
the other classes of defects.

Detailed list of reported congenital malfor-
mations in newborn children or aborted
foetuses, respectively by presence of mul-
tiple malformations and chromosomal
defects. 1999-2008.

Number of newborn children with Down
syndrome and terminated pregnancies with
trisomy 21 in relation to the number of live
births, listed according to maternal age,
1999-2008.

Congenital defects of the heart in 655
newborn children with heart defects re-
ported in 2008.



Sammanfattning

Under 2008 har totalt 1 804 barn, 16,9 barn per 1 000 fodda, rapporterats till
registret for dvervakning av fosterskador och kromosomavvikelser. Det var
nagot fler an 2007 da 15,9 barn per 1 000 fédda rapporterades. Fordndringen
tros framst bero pa att det i ar gjordes en grundligare jamforelse mellan in-
komna diagnoser till det medicinska fodelseregistret (MFR) och till foster-
skaderegistret, varefter begdran om kompletteringar skickades till de olika
barnklinikerna. Trots att anstrangningar har gjorts for att fa registret kom-
plett finns det tecken pa en grov underrapportering fran vissa landsting.

Antalet rapporterade graviditeter som avbrots pd grund av fosterska-
da/kromosomavvikelse ligger nu pa cirka 5 per 1 000 fodda barn, 23 % av
alla inrapporterade barn/foster med fosterskador. Den helt dominerande dia-
gnosen vid avbruten graviditet var kromosomavvikelser. Vid flera allvarliga
tillstaind utgdr de avbrutna graviditeterna en mycket stor del av det totala
antalet fall. Av de rapporterade fallen med anencefali avbrdts 94 procent och
for ryggmirgsbrack var motsvarande siffra 54 procent. Tvd andra typer av
skador dir man kunde se en hog frekvens av avbrytanden, och dessutom en
signifikant 6kning under den senaste 10-arsperioden, var dubbelsidig njura-
genesi (65 % avbrytanden ar 2006-2008) samt hypoplastiskt vansterkam-
marsyndrom (56 % avbrytanden ar 2006-2008). Rapporten pekar sdledes pé
nddvéndigheten av en fortsatt god registrering av avbrutna graviditeter pa
grund av fosterskada, eftersom en alltmer effektiv prenatal diagnostik an-
nars effektivt kan maskera en verklig 6kning av forekomst av fosterskada.

Trots att medelaldern for kvinnor som foder barn har okat kraftigt — frdn
26,5 ar 1973 till 30,8 ar 2008 — har antalet fodda barn med Downs syndrom
varit relativt konstant over tid sedan 1978 (1 per 700-800 fodslar). Mellan
1999 och 2008 sags en signifikant 6kning av andelen avbrytanden vid kro-
mosomala avvikelser — fran ca 53 % till ca 64 %. Under ar 2008 erbjod ca
hélften av Sveriges landsting ett kombinerat ultraljud och biokemisk analys
(KUB-test) 1 tidig graviditet for upptiackt av kromosomavvikelser, vanligen
endast for kvinnor 35 ér eller dldre. Rapporten visar en néstan identisk fore-
komst av Downs syndrom bland fédda barn i landsting med KUB-test som i
landsting utan KUB. Diremot sdgs en signifikant 6kning av aborter pa
grund av nagon kromosomdefekt i de landsting diar KUB-test utfordes. En
nérliggande tolkning &r att en del av de graviditeter som identifieras med
kromosomavvikelse via KUB-test hade resulterat i spontan abort om man
inte hade intervenerat.



Summary

During 2008, 1 804 children (16.9 barn per 1 000 births) were reported to
the Swedish Birth Defects Register. In 2007, the corresponding number was
15.9 per 1000 births. The slight increase is probably due to the fact that dur-
ing this year, linkages were made with the National Medical Birth Register,
and the neonatal units were requested to complete missing diagnoses to the
register of birth defects. However, despite the efforts to minimize the drop
out frequency, the current report indicate that the degree of compliance dif-
fer considerably between Swedish counties.

About 5 pregnancies per 1000 births were terminated because of a sus-
pected or verified congenital malformation or chromosomal defect. The
abortions represent about 23 % of all reports of malformations in new-
borns/fetuses, and the majority of the terminations were due to chromosom-
al defects. In several serious defects, the majority of all affected pregnancies
were terminated. E.g., in 2008, 94 percent of all reported cases of anence-
phaly were terminations, and the corresponding percentage for spina bifida
was 54 %. In isolated hypoplastic left heart syndrome and bilateral kidney
agenesis, the percentage of terminations during 2006-2008 were 65 % and
56 %, respectively, and increased significantly during the last 10-year pe-
riod. Thus, the results from the current report stress the importance of a tho-
rough registration of terminations due to suspected or verified congenital
malformations. Otherwise, the increasing, effective prenatal screening could
hide a possible, true rise of congenital malformations.

The number of newborn children with Down syndrome seems to be con-
stant over time since 1978 (1 per 700—800 births), despite the fact that the
mean maternal age has increased considerably, from 26.5 years in 1973 to
30.8 years in 2008. A significant increase of the proportion of terminations
in pregnancies with chromosomal defects was found during the last 10 year
period— from 53 % to 64 %. In 2008, about half of all Swedish counties per-
formed free combined ultrasound and biochemical analysis (CUB) in early
pregnancy in order to detect chromosomal defects, usually only offered to
women 35 years of age or more. In the current report, it was shown that the
frequency of newborn infants with Down syndrome born in counties where
CUB was used was almost identical to the corresponding frequency in coun-
ties where CUB was not used. However, the number of terminations was
significantly higher in counties where CUB was used. One possible explana-
tion to this finding is that by early detection of chromosomal defects, several
terminations were performed to end pregnancies that otherwise would have
resulted in early miscarriages.



Bakgrund

Registret for dvervakning av fosterskador och kromosomavvikelser (fore
detta missbildningsregistret) i denna rapport benimnt fosterskaderegistret
inréttades 1 april 1964 som en forsoksverksamhet och blev permanent 1965.

Registret dr en del av medicinska fodelseregistret som innehéller uppgif-
ter om fodda barn (levande fodda och dodfédda barn efter 22 fullgangna
graviditetsveckor). Fosterskaderegistret innehaller bade information om
fodda barn och foster dér graviditeten avbrutits pa grund av fosterskada/
kromosomavvikelse.

Syftet med fosterskaderegistret dr att dvervaka forekomsten av fosterska-
dor och kromosomavvikelser i landet for att s& snabbt som mdjligt uppticka
en eventuell 6kning, men ocksé att studera l&ngtidsfordndringar i forekoms-
ten av specifika fosterskador och kromosomavvikelser. For att kunna gora
tillforlitliga trendanalyser krdvs en hég rapporteringsfrekvens.

Mindre allvarliga tillstind som &r svara att 6vervaka pa grund av varie-
rande diagnostik skall inte rapporteras till fosterskaderegistret, utan endast
till det medicinska fodelseregistret (se bilaga 2, Férteckning over diagnoser
och ICD-koder som inte ska rapporteras till fosterskaderegistret). Direkti-
ven for vilka avvikelser som skall rapporteras har varierat dver aren. Darfor
kan det for vissa avvikelser vara svart att gora jimforelser mellan olika tids-
perioder.

Mellan 1964 och 1998 anvéndes ett sirskilt kodsystem. Frdn och med
1999 gjordes vissa fordndringar i rapporteringsrutinerna, och idag sker rap-
porteringen av diagnoser enligt svensk version av ICD-10 koder (Q00—Q99)
med kompletterande text i vissa fall.

Barnldkare/neonatologer ansvarar for att levande fodda barn med foster-
skador rapporteras till Socialstyrelsens register for dvervakning av foster-
skador och kromosomavvikelser. Nir det géller dodfédda barn med med-
fodda missbildningar och foster dir graviditeten avbrutits pa grund av fos-
terskada/kromosomavvikelse édr det i regel en obstetriker som rapporterar.
Viss rapportering sker dven fran de barnkardiologiska kliniker och fran de
cytogenetiska laboratorierna.

Allt fler graviditeter avbryts nér det konstateras att fostret har en allvarlig
fosterskada eller kromosomavvikelse. Det blir sdledes alltmer angeldget att
undersoka eventuella riskfaktorer for fosterskador dven vid graviditeter som
avbrutits. For ndrvarande saknas dock information om exponeringsfaktorer
som t.ex. rokning under graviditet och likemedelsanvindning for dessa fall.
Nuvarande bestimmelser medger inte heller att Socialstyrelsen registrerar
dessa kvinnors personnummer. Arbete pagar for att kunna sikerstilla en
adekvat riskuppfoljning.

10



Material

Insamling och bearbetning

Barn med fosterskada/kromosomavvikelse av viss dignitet och foster vid
inducerad abort pa grund av fosterskada rapporteras till fosterskaderegistret
med hjilp av sdrskilda blanketter (www.socialstyrelsen.se/register/
halsodataregister/medicinskafodelseregistret/overvakningavfosterskador).
De upptéckta fosterskadorna beskrivs 1 klartext och anges om mdjligt ocksa
som diagnoskod enligt svensk version av ICD-10. For att klargéra och un-
derlétta bedomningen av varje enskilt barn/foster kan kopior av epikris, ob-
duktionsprotokoll eller annan relevant handling av betydelse bifogas. Ifylld
blankett insdndes sedan till Socialstyrelsen.

Alla inkomna rapporter granskas ca var tredje vecka av medicinsk expert.
Efter bedomning och diagnossittning av varje enskilt barn eller foster regi-
streras uppgifterna i fosterskaderegistret och forses med lopnummer.

Varje ar (maj/juni) jamfors det antal barn som rapporterats till fosterska-
deregistret med Medicinska fodelseregistret (MFR). Vid upptéckt av foster-
skadediagnoser som rapporterats till MFR men inte till fosterskaderegistret
uppmanas klinikerna att skicka in kompletterande fosterskaderapporter.

Efter pdminnelse inkom ca hilften av fallen som rapporterats till MFR
2008 men inte till fosterskaderegistret. Det kan forutom en underrapporte-
ring bero pa att diagnosen inte verifierats vid senare undersokningar.

Regelbundna samkdrningar med MFR utfors {or att undersoka exponering
av ldkemedel 1 borjan av graviditet i relation till barn med fosterskador. Vid
abort kan emellertid inga eftersokningar goras av ej inrapporterade fall, ef-
tersom kvinnans personnummer inte registreras. Det ér heller inte mojligt att
samkdra med andra register for att studera t.ex. likemedelsexponeringar i
dessa fall.

Nér det giller Downs syndrom och andra kromosomavvikelser gors arli-
gen en sammanstéllning vid vilken uppgifter frén klinisk genetik laboratori-
er (provtagning for autosomala avvikelser) utnyttjas.

Tillforlitlighet och bortfall

Under 2004 utvirderades kvaliteten av fosterskaderegistret (ddvarande
Missbildningsregistret). I utviarderingen jaimfordes prevalensen av vissa fos-
terskador och kromosomavvikelser i fosterskaderegistret med andra register.
De register som utnyttjades var kvalitetsregistret for 1app-, kidk- och gom-
spalt samt cytogenetiska centralregistret, patientregistret och det medicinska
fodelseregistret.

Fosterskaderegistret hade ett relativt stort bortfall: det uppskattades till ca
20-30 procent for fodda barn och mer — ca 35-50 procent — for graviditeter
som avbrutits pa grund av fosterskada. Vid Downs syndrom samt trisomi 13
och 18 var dock bortfallet endast cirka en procent, niar uppgifter frén foster-

11



skaderegistret kombineras med uppgifter frdn det cytogenetiska centralre-
gistret.

S& lange bortfallet sker slumpartat har det dock liten betydelse for be-
domningar av riskfaktorer. Avsaknad av en uppgift far betydelse forst nir
man forsoker bestimma hur vanligt ett fenomen 4r. De som anvinder re-
gistret for undersokningar eller vetenskapliga studier maste kdnna till och
forstd de problem som finns i registret, till exempel att det forekommer re-
gelbundna avvikelser i inrapporteringen. Forskningsrapporten om registrets
kvalitet fran 2004 kan laddas ner frdn Socialstyrelsens hemsida:
www.socialstyrelsen.se/publikationer2004/2004-112-2
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Definitioner

Kromosomavvikelse eller
kromosomrubbning

Neuralrorsdefekter (NTD)

Multipel skada eller multipel
defekt

Singuldr skada eller singulér
defekt

95-procentigt konfidens-
intervall.

Avvikande antal kromosomer eller avvikelser i
den enskilda kromosomens morfologi

Ett samlingsnamn for anencefali, encefalocele
och ryggmairgsbrack.

Defekt som omfattar flera organsystem. Dock
rdknas inte en defekt som &r en direkt effekt av
en annan avvikelse som en multipel skada (om
ett barn har bade ett ryggmargsbrack och en
klumpfot beddms t.ex. den sistndmnda skadan
vara en direkt foljd av ryggbérgsbracket).
Kromosomavvikelser medfor ofta skador i flera
organsystem, men dessa réknas inte som mul-
tipla skador eftersom det dr just kromosomfelet
som &r upphov till de andra skadorna.

Defekt som bara omfattar ett organsystem. I de
flesta tabellerna &r barn med kromosomrubb-
ningar sarredovisade och inte medriknade
bland de 6vriga singulédra defekterna.

Anges ndr man vill uppge hur stor slumpvaria-
tionen dr. Betecknar det intervall som det sanna
estimatet med 95 % sannolikhet ligger inom.
Anges 1 rapporten som 95 % CI och visas som
vertikala linjer i figurerna.
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Ordlista

List of terms

aborterade

aborterade foster med kromosomrubbning-
ar

aborterade foster med fosterskador
anal/rektum/tjocktarm stenos/atresi
(Q42.0-Q42.3)

andel foster i procent

andelen modrar > 35 ar i procent

andra missbildningar av pulmonalisklaff

(Q22.3)

andra missbildningar av lungartiren

(Q25.7)

andra specificerade hjdrtmissbildningar

(Q24.8)

andra specificerade missbildningar av
aorta- och mitralisklaff (Q23.8)

andra specificerade missbildningar av
hjartskiljevéiggar (Q21.8)

andra specificerade missbildningar av
hjértats kamrar och forbindelser (Q20.8)

andra specificerade missbildningar av de
stora artdrerna (Q25.8)

andra specificerade missbildningar av stora
venerna (Q26.8)

anencefali (Q000)

anomali av lungvensforbindelsen, ospecifi-
cerat (Q26.4)

anomali av portavensforbindelsen

(Q26.5)

anomali av vena cava, ospecificerat

(Q26.9)
annan kromosomrubbning (Q920-Q989,

Q998-Q999)

anorektal

antal

antal hjartdiagnoser
aortaklaffsinsufficiens (Q23.1)
aortaklaffstenos (Q23.0)
aortopulmonell septumdefekt (Q21.4)

aborted

aborted foetuses with chromosomal ab-
normality

aborted foetuses with birth defects

anus/rectum stenosis/atresia

proportion of foetuses, per cent
proportion mothers > 35 years of age, %

other malformations of pulmonary valve
other malformations of pulmonary artery
other specified malformations of heart

other specified malformations of aortic and
mitral valves

other malformations of cardiac septa

other specified malformations of cardiac
chambers and connections

other specified malformations of great
arteries

other specified malformations of great
veins

anencephaly

anomalous pulmonary venous connection,
unspecified

anomalous pulmonary venous connection
anomaly of vena cava, unspecified

other chromosomal abnormality

anorectal

number

number of heart diagnoses
insufficiency of aortic valve
stenosis of aortic valve

aortopulmonary septal defect



ASD (férmakseptumdefekt, Q21.1)
atrioventrikulér septumdefekt (Q21.2)
atresi av aorta (Q25.2)

atresi av lungartaren (Q25.5)

atresi av pulmonalisklaff (Q22.0)

bukviggsbrack (Q79.2-Q79.3)

coarctatio aortae (Q25.1)
cor triatriatum (Q24.2)

cystiska njurar (Q61)

dextrokardi (Q24.0)
diafragmabrack (Q79.0-Q79.1)
diagnos

diagram

diskordant atrioventrikulér férbindelse

(Q20.5)
Downs syndrom (Q90)

dubbelsidig

dubbelt flode fran hoger kammare (Q20.1)

dubbelt flode fran vinster kammare

(Q20.2)
dubbelt inflode till kammare (Q20.4)

duodenum stenos/atresi (Q410)

Ebsteins anomali (Q22.5)
encefalocele (Q00.1)

enkelsidig

esofagus stenos/atresi (Q39.0-Q39.4)
extremitetsreduktion (Q71-Q72)

Fallots tetrad (Q21.3)
frekvens per 1 000 fodda
fodda barn

fodda barn med kromosomrubbningar

fédda barn med fosterskador

fodda flickor med fosterskador

ASD (atrial septal defect)
atrioventricular septal defect
atresia of aorta

atresia of pulmonary artery

pulmonary valve atresia

abdominal wall defect

coarctation of aorta
cor triatriatum

cystic kidneys

dextrocardia
diaphragmatic hernia
diagnosis

diagram

discordant atrioventricular connection

Down syndrome
bilateral

double outlet right ventricle
double outlet left ventricle

double inlet ventricle

duodenum stenosis/atresia

Ebstein’s anomaly
encephalocele

unilateral

oesophageal stenosis/atresia

limb reduction defects

tetralogy of Fallot
frequency per 1 000 births
number of births

number of births with chromosomal ab-
normality

number of births with birth defects
girls born with birth defects



fodda pojkar med fosterskador
fodelseér
formakseptumdefekt (Q21.1)

formaksisomerism (Q20.6)

gastroschisis (Q60)

generell skelettdysplasi (Q77-Q78)
gomspalt (Q35)

grav oronmissbildning (Q16—Q17)

Hirschsprungs sjukdom (Q43.1)
hjértblock (Q24.6)

hjértfel

hjértmissbildning inklusive VSD och PDA

(Q20-Q26)
hjartmissbildning, ospecificerat (Q24.9)

hydrocefalus (Q03)
hypoplastisk hogerkammare (Q22.6)
hypoplastisk vinsterkammare (Q23.4)

hypospadi (Q54)

infundibulér pulmonalisstenos (Q24.3)

insufficiens av pulmonalisklaff (Q22.2)

kammarseptumdefekt (Q21.0)
klumpfot (Q66.0-Q66.4, Q66.8)
kranskarlsmissbildning (Q24.5)

kvarstédende vénstersidig 6vre halven

(Q26.1)

levande fodda
levokardi (Q24.1)
lapp-, kik- och gomspalt (Q36—Q37)

mikrocefali (Q02)

missbildning av aorta- och mitralisklaff,
ospecificerat (Q23.9)

missbildning av de stora artérerna, ospeci-
ficerat (Q25.9)

missbildning av hjartats kamrar och for-
bindelser, ospecificerat (Q20.9)
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boys born with birth defects
year of birth
atrial septal defect

isomerism of atrial appendages

gastroschisis
general skeletal dysplasia
cleft palate without cleft lip

serious ear malformation

Hirschsprung disease
heart block
congenital heart disease

malformation of heart including VSD and
PDA

malformation of heart, unspecified
hydrocephalus

hypoplastic right heart syndrome
hypoplastic left heart syndrome
hypospadias

pulmonary infundibular stenosis

pulmonary valve insufficiency

ventricular septal defect
club foot
malformation of coronary vessels

persistent left superior vena cava

live births
laevocardia

cleft lip with or without cleft palate

microcephaly

malformations of aortic and mitral valves,
unspecified
malformations of great arteries, unspecified

malformations of cardiac chambers and
connections, unspecified



mitralisinsufficiens (Q23.3)
mitralisstenos/atresi (Q23.2)

moderns &lder

multipla missbildningar, aborterade foster
multipla missbildningar, fodda barn

multipel skada

njuragenesi/hypoplasi (Q60)

obestamt kon (Q56)

Observera! Nya rapporteringsrutiner
fr.o.m. 1999
oként kon

omfalocele (Q79.2)

partiellt anomalt mynnande lungvener

(Q26.3)
PDA (6ppet stdende ductus arteriosus,

Q25.0)

per 10 000 fodda, vid hypospadi per
10 000 fodda pojkar

plydaktyli (Q69)
procent

procent av rapporterade

septumdefekt, ospecificerat (Q21.9)

singuldr defekt

singuldra fosterskador, aborterade foster
singuldra fosterskador, fédda barn

spina bifida (ryggmérgsbrack) (Q05)
stenos av aorta (Q25.3)

stenos av lungartéiren (Q25.6)

stenos av pulmonalisklaff (Q22.1)
stenos av vena cava (Q26.0)

subaortastenos (Q24.4)

tabell
tarmhinder ( Q39-Q43)
totalt

totalt anomalt mynnande lungvener

(Q26.2)

mitral insufficiency

mitral stenosis/atresia

age of mother

multiple malformations, aborted foetuses
multiple malformations, number of births

multiple defect

renal agenesis/hypoplasia

indeterminate sex

Note! New reporting routines from 1999

unknown sex

omphalocele

partial anomalous pulmonary venous con-
nection
PDA (patent ductus arteriousus)

per 10 000 births, in hypospadias per
10 000 newborn boys

polydactyly
per cent

per cent of reported

malformations of cardiac septum, unspeci-
fied
singular defect

single birth defects, aborted foetuses
single birth defects, number of births
spina bifida

stenosis of aorta

stenosis of pulmonary artery
pulmonary valve stenosis

stenosis of vena cava

subaortic stenosis

table
congenital intestinal atresia
total

total anomalous pulmonary venous connec-
tions



totalt antal kromosomrubbningar

totalt antal barn
totalt antal fosterskador

trikuspidalisklaffmissbildning, ospecifice-
rat (Q22.9)
trikuspidalisstenos/atresi (Q22.4)

trisomi 13 (Q91.4-Q91.7)
trisomi 18 (Q91.0-Q91.3)
trisomi 21 (Q90)

truncus communis (Q20.0)

VSD (kammarseptumdefekt, Q21.0)

alder (antal ar)

O6gonmissbildning

Oppet stdende ductus arteriosus (Q25.0)
6vrig kromosomavvikelse

Ovrig tunntarm (Q41.1-Q41.9)

Ovriga aortamissbildningar (Q25.4)

ovriga trikuspidalisklaffmissbildningar
(Q22.8)
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total number of chromosomal abnormali-
ties

total number of children
total number of congenital defects

malformation of tricuspid valve, unspeci-
fied
tricuspid stenosis/atresia

trisomy 13
trisomy 18
trisomy 21

common arterial trunk

VSD (ventricular septal defect)

age (number of years)

eye malformation

patent ductus arteriousus

other chromosomal abnormality

other malformations of small intestine
other malformations of aorta

other malformations of tricuspid valve



Rapporterade fosterskador
och kromosomavvikelser

Antalet barn respektive foster som dr anmaélda till det sérskilda registret for
Overvakning av fosterskador framgér av figur 1 och tabell 1. Det dr tydligt
att antalet fluktuerar 6ver perioden, vilket sdkerligen till storsta delen beror
pa fordndringar 1 rapporteringsrutiner ver aren. En stor fordndring ses ar
1999 da ett nytt rapporteringssystem infordes. Dels gjorde man fordndringar
1 vilka skador som skulle rapporteras, dels borjade man systematiskt att be-
géira kompletteringar for barn som hade nagon fosterskada registrerad i det
medicinska fodelseregistret (MFR) men inte var anmilda till det sérskilda
fosterskaderegistret. En annan viktig fordndring 1999 var att registret, pa
nationell basis, dven omfattade foster vid graviditeter som var avbrutna pa
grund av fosterskada/kromosomavvikelse.

Figur 1. Antal fédda barn med fosterskador rapporterade under 1973—-2008. Fér
1999-2008 anges &ven totala antalet fosterskador (fédda barn och graviditeter
avbrutna p.g.a. fosterskada) per 1000 fédda.

Per 1 000 fédda
25

20 - —
N4
.5 * /_/\/

e M

0

1973 1978 1983 1988 1993 1998 2003 200
— — Totalt antal barn/foster med fosterskada Fodda barn med fosterskada

* OBS! Nya rapporteringsrutiner fran 1999.
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Vid tolkningen av figur 1 dr det séledes viktigt att man &r medveten om hur
stor inverkan olika rapporteringsrutiner har pa den rapporterade férekoms-
ten av fosterskador. Det gar inte att, med figuren som bakgrund, uttala sig
om nagra verkliga forandringar av frekvensen foster/foédda barn med foster-
skador.

I tabell 1 syns ocksé fordelningen mellan singulédra skador, multipla ska-
dor (detta kommer att diskuteras mer ingdende senare), kromosomavvikel-
ser, samt konsfordelning. Av tabellen framgar det att ca 60 % av barnen
med fosterskador &r pojkar.
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Singulara och multipla fosterskador

Ett centralt begrepp vid registrering och forskning kring fosterskador ar hu-
ruvida skadan skall betraktas som singulér eller multipel. Med en multipel
skada menas att barnet i fraga har skador i flera organsystem. Om en skada
ar en direkt f6ljd av en annan (en s.k. sekvens), s ridknas inte den sistndmn-
da skadan dven om skadorna dr i olika organsystem. Om ett barn har en
klumpfot till f6ljd av ett ryggmairgsbrack sa kommer t.ex. inte klumpfoten
att registreras. P4 samma sétt kommer barn med kromosomavvikelser inte
att medréknas bland barn med multipla skador eftersom skadorna i dessa fall
ar en effekt av en grundliggande kromosomavvikelse.

Figur 2 visar andel barn/foster per 1000 fodda barn som har singuléra,
kromosomala, eller multipla defekter. Antalet barn eller barn/foster som
rapporterats med singuldra defekter tycks ha okat patagligt under tidsperio-
den 1999-2008, medan antalet barn/foster med kromosomala avvikelser
okat nagot och antalet rapporterade barn/foster med multipla fosterskador
varit relativt konstant under perioden. Som tidigare framhallits &r det inte
mojligt att uttala sig om ndgon reell 6kning av singulédra skador skett, eller
om rapporteringen har forbattrats.

Figur 2. Antal barn/foster per 1000 fédda barn med singuléra, kromosomala, eller
multipla defekter, 1999 — 2008.

Per 1 000 fédda
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Figur 3. Andel avbrutna graviditeter, i procent av alla rapporterade fosterskador,

per ar och typ av fosterskada (singuldr/kromosomal/multipel).
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Figur 3 visar liknande data som foregdende figur, men med en annan frige-
stillning. Hér visas istdllet andelen avbrutna graviditeter rdknat i procent av
alla rapporter om fosterskador, per ar och typ av fosterskada (singulér
/kromosomal/multipel). I figuren visas en med aren signifikant 6kande
frekvens aborter vid kromosomavvikelser (p=0.02). En liknande tendens,
dock ej signifikant (p=0.11), syns bland multipla defekter. Bland de singula-
ra skadorna ligger daremot avbrytandefrekvensen konstant kring ca 10 %.

I tabell 2 visas avbrytandefrekvensen bland nagra utvalda skador. En ut-
forlig forteckning av olika skador, aborterade foster och fodda barn, och
fordelning av singuldra, multipla, eller kromosomala defekter finns i tabell I
och II, i tabellbilagan.
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Tabell 2 Andel foster med medfédda fosterskador dér graviditeten avbrutits i rela-
tion till det totala antalet rapporterade fosterskador, 1999-2008. Singula-
ra och multipla skador samt kromosomavvikelser visas var for sig.

Diagnos Andel foster i procent

1999-2005 2006 2007 2008
Singulédra skador (ej kromosomala)
Anencefali 92,9 90,6 92,6 97
Spina bifida 58,8 51,4 74,4 54,2
Encefalocele 80,8 60 90,9 71,4
Hydrocefalus 64,7 66,7 85 62,5
Tarmhinder 2 0 0 3,9
Hjartfel 2,2 2,7 4.4 3,6
Hypoplastisk vansterkammare 23,1 471 60,9 58,6
Njuragenesi, dubbelsidig 66 85,7 83,3 75
Njuragenesi, enkelsidig 18,8 0 22,2 40
Hypospadi 0 0 0 0
Diafragmabrack 171 26,3 11,8 21,4
Bukvéaggsbrack 25,5 27,3 41,4 52,4
Lapp-, kak- och gomspalt 0,4 0 0,8 1,5
Klumpfot 1,7 29 1,4 7,6
Multipla skador 29,8 38,4 32,3 24,6
Kromosomala avvikelser
Downs syndrom/trisomi 21 471 47,4 49,2 57,3
Trisomi 13 eller 18 72,6 81,2 73,9 79
Annan kromosomrubbning 64,5 66,2 68 66,9

Av inkomna rapporter var andelen foster med multipla skador 7,0 procent
och motsvarande siffra for fodda barn var 6,3 procent 2008 (se tabell 1).
Som tidigare ndmnts sa betraktas foster och barn med kromosomavvikelser
eller kinda syndrom som singulédra skador.

Forekomsten av multipla defekter varierar med olika typer av fosterska-
dor, se nagra utvalda typer av skador i tabell 3. Vid tarmhinder dvs. stenoser
och atresier av tjocktarm (inklusive analatresi) finner man multipla skador 1
drygt 50 procent av fallen, vid esofagusatresi, diafragmabrack, omfalocele
och gastroschisis i cirka 30 procent av fallen, och vid gomspalter (utan l&pp-
spalt) 1 20 procent av fallen. Daremot dr det mindre vanligt med multipla
skador vid 14pp-, kdk- och gomspalter (12 procent), medfodda hjértfel (611
procent), NTD (13 procent), och hypospadi (7 %). For en mer ingdende
genomgang av de enskilda typerna av fosterskador, var vénlig se avsnitt om
de specifika diagnoserna.
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Tabell 3 Antal och andel multipla respektive kromosomala avvikelser hos
barn/foster vid olika diagnoser under perioden 1999—-2008.

Diagnoser Totalt Multipla* Kromosomavvikelser
antal antal andeli % antal andeli %
Anencefali 357 44 12,3 10 2,8
Spina bifida 461 61 13,2 32 6.9
Gomspalt 548 112 20,4 30 55
Lapp-, kak- och gomspalt 1007 119 11,8 84 8,3
Esofagus atresi 250 87 34,8 34 13,6
Anal/rektum atresi 310 164 52,9 26 8,4
Hirschsprung 73 5 6,8 12 16,4
Diafragmabrack 275 86 31,3 35 12,7
Omfalocele 262 89 34 86 32,8
Gastroschisis 178 48 27 5 2,8
Hypospadi 2067 139 6,7 21 1
Kammarseptum-defekt 3507 263 75 321 92
Foérmaksseptum-defekt 1625 166 10,2 247 15,2
Atrioventrikular septumdefekt 411 31 75 269 65.5
Fallots tetrad 269 29 10,8 55 20,4
Stenos av pulmonalisklaff 313 20 6.4 12 38
Coarctatio aortae 456 27 59 49 10,7
Totalt antal barn/foster med fosterskador 19578 1210 6,2 4517 231

* Skador i flera organsystem
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Specifika diagnoser

Downs syndrom och andra kromosomavvikelser

Frekvenser, prenataldiagnostik och regionala skillnader.

Det ar sedan linge ként att forekomsten av Downs syndrom/trisomi 21 dkar
med moderns alder. Med hjilp av en formel (Lindsten et al. 1981) kan man
med god precision berdkna forvédntad forekomst vid olika kvinnodldrar.

Figur 4 visar det forvintade* antalet (per 10 000 fodda) barn fodda med
Downs syndrom bland olika aldersgrupper. Som framgér av figuren sa dkar
risken med stigande mddraalder, allt snabbare efter 30 &r, och drastiskt efter
40 ars alder. Det totala rapporterade antalet barn/foster med Downs syndrom
stimmer forvanansvirt bra med det berdknade antalet. Med nuvarande ruti-
ner for riktad fosterdiagnostik, speciellt bland gravida dldre mddrar, si av-
bryts en stor del av graviditeterna med foster med trisomi 21, vilket gor att
forekomsten av Downs Syndrom bland fédda barn inte 6kar lika drastiskt
med stigande modradlder.

Figur 4. Férvéntat och observerat antal (per 10 000 fédda) barn och foster med
Downs syndrom i relation till kvinnans alder under perioden 1999—-2008.

Antal per 10 000

fodda
400
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300 -
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100 / 7

//
> _/ -
07‘:‘-—-—‘? - = =
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Kvinnans alder

— — FoOrvantat * antal avDown syndrom (DS)
Observerat antal fddda barn/aborterade foster med DS/ trisomi 21

= = =QObserveratantal fodda barn med Down syndrom

* Frekvens av Downs syndrom (y) beroende pa moderns alder (x) berdknad enligt: y = exp(1.2782-

0.2120*x+0.0059x%)*10°
Referens: Lindsten et al. (1981). Incidence of Down's syndrome in Sweden during the years 1968 — 1977. In
Burgio GR et al. (eds): “Trisomy 21”. Berlin, Heidelberg: Springer, pp 195-210).

Under de senaste 30 &ren har mddradldern dkat betydligt. Ar 1979 var 8 %
av de fodande kvinnorna 6ver 35 ar, 2008 var hela 22 % av kvinnorna mer
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an 35 ar ndr de fodde barn. Med en sa drastiskt 6kande alder bland mddrarna
skulle man forvinta sig en betydande 6kning av andelen barn med Downs
syndrom (se streckad linje 1 figur 5). Den totala 6kningen av barn/foster med
Downs syndrom/trisomi 21 stimmer vil 6verens med den framrdknade fre-
kvensdkningen, men pa grund av en effektiv prenataldiagnostik ligger ande-
len av fodda barn med Downs syndrom tdmligen konstant (se figur 5).

Figur 5. Férvéantat och rapporterat antal (per 10 000 fédda) aborterade foster och
fédda barn med Downs syndrom/trisomi 21 under perioden 1978 — 2008.
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fodda
35
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— — FOrvantat* antal fddda barn med Down syndrom
Rapporterat antal fddda barn/aborterade foster med trisomi 21
Rapporterat antal fddda barn med Down syndrom
*Frekvens av Downs syndrom (y) beroende pa moderns alder (x) berdknad enligt: y = exp(1.2782-
0.2120*x+0.0059x%)*10°

Referens: Lindsten et al. (1981). Incidence of Down'’s syndrome in Sweden during the years 1968 — 1977. In
Burgio GR et al. (eds): “Trisomy 21”. Berlin, Heidelberg: Springer, pp 195-210).

Vid Downs syndrom dominerar vissa avvikelser. Vid atrioventrikulér sep-
tumdefekt har 66 procent en kromosomavvikelse, och av dessa har majorite-
ten Downs syndrom. En kromosomavvikelse forekom hos 33 procent av
barnen och fostren med omfalocele, men bara hos 3 procent av dem med
gastroschisis. Vid Fallots tetrad forekom en kromosomavvikelse hos 20 pro-
cent av barnen och fostren, samt hos 15 procent av dem med férmakssep-
tumdefekt (se tabell 3).

Fordelningen av modradlder skiljer sig ganska markant & mellan olika
delar av landet. Rutinerna for prenataldiagnostik skiljer sig ocksd mellan
regioner. I figur 6 visas, for varje region, forvéntat antal (per 10 000 fodda)
barn/foster med Downs syndrom/trisomi 21 berdknat pd aldersférdelningen i
respektive region. Dessutom visas det rapporterade antalet foster/barn (to-
talt), samt fodda barn med Downs syndrom per region.
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Figur 6. Férvéntat, och rapporterat antal (per 10 000 fédda barn) av Downs syn-
drom bland fédda barn och foster (totalt) respektive fédda barn, 1998-2008. Redo-
visning per region. 95 % Cl som vertikala linjer.
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Forvantat antal DS*" m Rapporterat antal DS, totalt

m Rapporterat antal DS, fodda barn
DS=Downs syndrom och trisomi 21.

For att man skall fa en ungeférlig uppskattning om hur stor slumpvariatio-
nen dr vid den regionala jamforelsen sa har figur 6 kompletterats med 95-
procentiga konfidensintervall (95 % CI). Dessa anger det intervall som den
”sanna” frekvensen med 95 % sannolikhet ligger inom. Det &r intressant att
notera det vésentligt hogre antalet forviantade fall av Downs syndrom i
Stockholmsregionen jamfort med 6vriga landet. Detta speglar givetvis det
faktum att kvinnorna i Stockholm 1 genomsnitt dr dldre nédr de foder barn édn
vad kvinnorna ir i andra delar av Sverige. De forvintade antalet per 10 000
fodda dr baserade pé barn fodda pa 1970-talet innan fosterdiagnostiken var
sd utbyggd som den &r nu. I Stockholm (och dven i Gdteborg) ser man ett
hogre rapporterat antal barn/foster med Downs syndrom 4n den forvintade.
Detta kan bero pé att man vid en del av de medicinska avbrytandena avbry-
ter graviditeter som skulle ha slutat i missfall och aldrig resulterat i nigra
fodda barn med Downs syndrom.

Trots stora skillnader 1 forvintade frekvenser och rapporterade “totala”
frekvenser, sa ses inte nagon storre regional skillnad vad géller fodda barn
med Downs Syndrom (se figur 6).

Eftersom risken for Downs syndrom stiger s& markant med kvinnans al-
der har fosterdiagnostiken hittills mest riktat sig till de dldre kvinnorna. Un-
gefar 60 % av alla barn som foddes med Downs syndrom under 1999-2008
var dock fodda av kvinnor som var under 35 ar (se tabell III, i tabellbila-
gan). Figur 7 visar frekvensen avbrytanden bland alla fall av Downs syn-
drom rapporterade till fosterskaderegistret.
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Figur 7. Andel avbrytanden bland alla fall av Downs syndrom rapporterade
till fosterskaderegistret 1999-2008.
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Av figuren ovan framgar det hur olika effektiv fosterdiagnostiken ar vid
olika modradldrar.

En 0kning av antalet barn och foster med trisomi 13 och 18 har observe-
rats under de senaste aren. Hela 6kningen kan forklaras av den 6kande mdd-
radldern. Ar 2008 avbrdts ungefir 78 procent av graviditeterna med foster
som hade trisomi 13 eller 18.

KUB — Kombinerat ultraljud och biokemisk

analys

Allt fler landsting erbjuder KUB-test till gravida kvinnor som en riskskatt-
ning for Downs syndrom. Det finns dock stora skillnader i vilken omfatt-
ning diagnostiken erbjuds bade inom och mellan olika landsting och négra
nationella riktlinjer finns inte.

Cirka hélften av landstingen i Sverige erbjod KUB-test under 2008 (10 av
21) och fler har beslutat att starta. Vissa landsting erbjuder eller planerar att
erbjuda testet enbart till kvinnor som &r dldre dn 33 eller 35 ar, andra dven
till yngre kvinnor vid oro eller hinvisar till privata vardgivare.

KUB-test bestar av ultraljud med sk nackuppklarningsmétning och bio-
kemisk serumundersokning i tidig graviditet (10-14 graviditetsveckor) i
kombination med moderns &lder. Enligt Statens beredning for medicinsk
utvdrdering (SBU), d&r KUB diagnostik den kliniskt utvirderade metod for
att bedoma sannolikheten for Downs syndrom, som ger den bésta avvig-
ningen mellan andelen identifierade fall och andelen falskt positiva testre-
sultat. (Evidensstyrka 1) (SBU 2006). Det innebir att farre fostervatten-
prov/moderkaksprov behdver utforas for varje prenatalt upptickt fall av
Downs syndrom om dessa metoder anvédnds jaimfort med om enbart mo-
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derns &lder anvdnds som kriterium for fostervatten-, eller moderkaksprov.
Se referenser i referenslistan.

Ar 2008 foddes ca 75 000 barn i landsting dir man rutinmissigt erbjod
KUB-undersokningar till gravida kvinnor, medan 30 000 barn foddes i
landsting utan rutinméssiga KUB-undersdkningar.

Figur 8. Férvéntat och rapporterat antal (per 10 000 fédda) av Downs syndrom ar
2008 bland foster och fédda barn totalt respektive bland fédda barn. En jamférelse
mellan landsting som erbjéd respektive inte erbjéd KUB-test. 95 % CIl som vertikala
linjer.
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Som framgar av figur 8 s& var det forvdntade antalet (per 10 000 f6dda) barn
med Downs syndrom ungefir lika stor i landsting som erbjod, som i lands-
ting som inte erbjod KUB-test, och frekvensen Downs syndrom bland fodda
barn var i stort sett identisk. Ddremot var antalet avbrutna graviditeter pa
grund av kromosomavvikelse signifikant hogre i 1dn diar man erbjod KUB-
undersokningar (p<0.0001). En rimlig forklaring &r att man genom att iden-
tifiera kromosomala avvikelser tidigt och inducerar aborter, da avbryter gra-
viditeter som annars skulle ha lett till spontan abort.
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Ovriga specifika skador

I tabell I, i tabellbilagan finns en detaljerad sammanstéllning av olika speci-
fika diagnoser, antal fodda barn, och antal aborterade foster. I tabellen redo-
visas det sista aret separat, och dren 1999-2007 tillsammans. Aven om det
inte helt gar att jamfora antalet rapporterade fall under perioden 1999-2008
med tidigare ar sd anges dndd frekvensen for perioden 1973-1984 och
1985-1998. For varje fosterskada och kromosomavvikelse anges antal rap-
porterade barn respektive foster samt frekvens per 10 000 fodda.

For fosterskador som inte beror pa ndgon kromosomavvikelse dr registre-
ringen inte lika heltdckande som den dr vid Downs syndrom (dér ju &dven
information fran det cytogenetiska registret har anvénts). Figur 9 visar ande-
len rapporterade barn, respektive foster, per tusen fédda barn med foster-
skador utan kromosomavvikelse i de olika regionerna. Som synes ar det
avsevirda regionala skillnader. Visserligen kan man tinka sig att det finns
viss regional variation med avseende pa riskfaktorer for olika typer av ska-
dor, men den storsta anledningen till den stora regionala variationen ar si-
kerligen olika registreringsrutiner i olika landsting. Speciellt i Orebro och
Stockholm tycks registrerings- och eller rapporteringsrutinerna vara bristfal-
liga.

Figur 9. Andel barn respektive foster med nagon fosterskada utan samtidig kromo-
somavvikelse per 1000 fédda barn per region ar 1999-2008.
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Neuralrorsdefekter (NTD)

Totalt har 99 barn och foster rapporterats med NTD under 2008, vilket in-
nebidr 9,4 per 10 000 fodda. Frekvensen rapporterade barn/foster med NTD
har fluktuerat kring denna frekvens sedan 1999 dé dven avbrutna gravidite-
ter borjade registreras pd nationell basis (se figur 10).

Figur 10. F6dda barn med neuralrérsdefekter (NTD) (anencefali, encefalocele,
spina bifida) 1973—-2008. Fér perioden 1999-2008 anges totala antalet NTD (fédda
barn och aborterade foster).
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Under perioden 1975-1999 har allt fler graviditeter med NTD avbrutits (se
figur 10). Redan 1990 avbrots majoriteten av alla graviditeter dar fostret
hade anencefali, medan andelen fodda barn med ryggmérgsbrack fortsitter
att minska. Socialstyrelsens tolkning dr att detta beror pa en forbéttrad ultra-
ljudsovervakning av gravida kvinnor vid vilken en allt stérre andel rygg-
margsbrack uppticks tidigt.

Figur 11 visar andelen foster vid avbrutna graviditeter av samtliga rappor-
terade fodda foster/barn med NTD, 1999-2008. Som synes aborterades dver
90 % av alla fall med anencefali, och ingen skillnad kan ses mellan de bada
redovisade 5-arsperioderna. For encefalocele och spina bifida dr motsvaran-
de andelar 80 respektive 60 procent.
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Figur 11. Andel aborterade foster med NTD bland alla rapporterade foster/barn
med NTD.
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I tabell II, i tabellbilagan kan man utldsa att ca 5—6 % av barn/foster med
NTD hade en kromosomavvikelse, ytterligare 15-16 % hade multipla ska-
dor, medan det i resten av fallen rorde sig om singulira fosterskador. Talen
ar sma, och en viss fluktuation sker mellan éren.

Av 29 barn med NTD fodda under 2008 hade 24 ryggmérgsbrick, 3 ence-
falocele och 2 anencefali. Hos fostren var fordelningen 28 ryggmairgsbrack,
12 encefalocele och 35 anencefali. Bland graviditeter dér fostret hade anen-
cefali avbrots 95 % (35 av 37). Vid ryggmérgsbrack var motsvarande siffra
54 % (28 av 52).

Lapp-, kak- och gomspalter

Vid klassificering av ansiktsspalter brukar man skilja mellan de som invol-
verar enbart gommen (s.k. isolerad gomspalt), och de som involverar ldp-
parna (lappspalt, med eller utan gomspalt). De bada typerna har lite olika
genes och arftlighetmonster. Figur 12 visar dven att konsmonstret skiljer sig
avsevirt at mellan de bada huvudtyperna av ansiktsspalter. Lapp-gomspalt
ar betydligt vanligare hos pojkar dn hos flickor, medan det omvénda géller
for gomspalt (dock inte lika uttalat). Bland pojkar adr det mycket vanligare
med lépp-gomspalt &n med isolerad gomspalt, medan de bada typerna av
spalter dr ungefar lika vanliga bland flickor. Det framgér ocksa av figuren
att nirvaro av skador i andra organsystem (s.k. multipla skador) dr hogre
bland barn/foster med isolerad gomspalt &n bland barn med lapp-gomspalt
(speciellt bland flickor).
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Figur 12. Férekomst (per 10 000 fédda) av gomspalt (utan samtidig ldppspalt), och
l&pp-gomspalt (ldppspalt med eller utan samtidig gomspalt) bland barn/foster utan
kromosomavvikelse fédda 1999-2008. 95 % Cl som vertikala linjer.
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Av barn fodda 2008 med ansiktsspalter hade 97 barn en ldpp-, kdk- och
gomspalt och 57 barn hade en isolerad gomspalt. Totalt rapporterades séle-
des 154 barn med ansiktsspalter, vilket motsvarar en frekvens pa 14,6 per 10
000 fodda. Endast 6 foster med lépp-, kik-, gomspalt och 3 foster med isole-
rad gomspalt aborterades och av dessa sammanlagt 9 foster hade 6 kromo-
somavvikelser och ett hade multipla skador i andra organ (se dven tabell I 1
tabellbilagan).

Medfodda hjartfel

Av alla barn som rapporterats till fosterskaderegistret 1999-2008, sa hade
en knapp femtedel nagon hjartmissbildning, vilket motsvarar ca 6,7 barn per
tusen fodda. Ca 14 % av barnen/fostren med hjartmissbildningar hade nagon
kromosomavvikelse, 9 % hade multipla defekter, och aterstoden, 77 % av
barnen/fostren med hjartmissbildningar hade inte ndgon skada i ndgot annat
organ. Cirka en tredjedel av barnen/fostren med nédgot hjartfel hade dock
flera olika hjirtdiagnoser samtidigt.

Totalt har 824 barn rapporterats med medfott hjértfel under 2008 (de spe-
cificerade diagnoserna redovisas i tabell 1V, i tabellbilagan), vilket dr 0,8
procent av det totala antalet barn som foddes under detta ar. Av de barn som
foddes med hjértfel hade 70 procent (143 barn) en singuldr hjartdiagnos. De
Ovriga barnen hade flera hjirtdiagnoser. De fem vanligaste diagnoserna var
VSD (487 stycken), ASD (231 stycken), PDA hos barn 6ver 36 veckor (97
stycken), coarctatio aortae (48 stycken) samt AV-defekt (47stycken). Av de
824 barnen hade 8 procent (63 barn) ocksa medfodda skador i andra organ
och 11 procent (91 barn) en kromosomavvikelse.

Under 2008 rapporterades 50 foster med hjartfel dir graviditeten avbrots.
Av dessa hade 10 stycken (20 procent) forutom hjirtfel medfodda skador i
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andra organ dn hjirtat, och 15 stycken (30 procent) en kromosomavvikelse.
Av de 25 foster som hade enbart hjartmissbildning var hypoplastiskt vins-
terkammarsyndrom den vanligaste diagnosen (17 stycken). Av de dvriga 8
fostren hade majoriteten olika komplicerade hjartfel.

Under hela perioden 1999-2008 avbrdts 35 procent (138 av totalt 398) av
graviditeter med hypoplastiskt vénsterkammarsyndrom (HLHS) utan kro-
mosomala avvikelser eller skador 1 flera organsystem. Av figur 13 framgar
det att andelen foster som upptéckts och aborterats vasentligt har 6kat under
aren — frdn 10 till ca 60 procent av alla graviditeter med HLHS som rappor-
terats till fosterskaderegistret.

Figur 13. Andel foster med hypoplastiskt vansterkammarsyndrom utan kromosom-
awvikelser eller skador i andra organsystem som aborterats under olika tidsperio-
der.
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Hypospadi

Hypospadi dr en av de vanligaste fosterskadorna och innebér att urinroret
mynnar pd undersidan av penis. Skadan brukar ses som en inkomplett mas-
kulinisering av ett manligt foster. Majoriteten (ca 70 %) av de fall av hypos-
padi som rapporterats till fosterskaderegistret var glanduléra dvs. en lindrig
form dér urinréret mynnar pa undersidan av ollonet, 13 % var penila (urin-
roret mynnar pa undersidan av penis, medan ca 4 % hade en penoskrotal
eller skrotal hypospadi (urinrdret mynnar pa skrotum). Totalt har ca 2000
pojkar rapporterats med hypospadi under 1999-2008, vilket motsvarar ca
0.2 % av alla fodda barn, eller ca 0,4 % av alla pojkar.

Ar 2008 rapporterades 228 fall av hypospadi — alla var fodda barn. 1 190
fall hade man angivit laget av hypospadin. Av dessa hade 145 (76 procent)
en glanduldr hypospadi, 32 barn (17 procent) hade en penil hypospadi och
14 barn (7 procent) hade en penoskrotal eller skrotal hypospadi.
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Diafragma- och bukvaggsbrack

Diafragmabrack, omfalocele (navelstrangsbréack), och gastroschisis (defekt i
ventrala bukvéggen bredvid naveln) ér tre helt olika missbildningar som
visar olika riskpanorama och har olika prognos och olika patogenes. Som
framgar av figur 14 skiljer sig fordelningarna 6ver singuldra, multipla, och
kromosomala markant at mellan de tre typerna av fosterskador (se vidare
detaljer i Tabell I och II i tabellbilagan).

Figur 14. Férdelning éver singuldra och multipla skador, samt kromosomala avvi-
kelser bland barn/foster med diafragmabrack, omfalocele, eller gastroschisis. Féd-
da barn eller foster 1999—2008.
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Bland barn/foster med gastroschisis fanns det i 70 % av fallen inte ndgon
annan skada, bland barn/foster med diafragmabrack var motsvarande siffra
ca 55 %, medan det bland barn/foster med omfalocele var endast en tredje-
del som inte hade ndgon annan skada. Den hoga andelen av kromosomde-
fekter och multipla skador hos barn med omfalocele gor att prognosen vid
denna typ av skada &r vésentligt simre dn vid gastroschisis. Prognosen vid
diafragmabrack styrs mest av hur stort bracket dr, och huruvida bar-
nets/fostrets lungor har kunnat utvecklas normalt.

Beroende pa olika prognoser vid dessa olika typer av brack, avbryts gra-
viditeter med foster som har dessa skador i olika hog grad (se figur 15).
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Figur 15. Andel aborterade foster med diafragmabrack, omfalocele eller gastro-
schisis. 1999-2008. 95 % Cl som vertikala linjer.
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Av figur 15 framgér det att andelen avbrytanden var vésentligt hogre vid
omfalocele dn vid gastroschisis, dven vid singuldra skador. Vid singulédra
omfalocelen aborterades ca 40 % av de foster som rapporterats till foster-
skaderegistret. For diafragmabrack och gastroschisis var motsvarande ande-
lar 18 respektive 16 procent.

Medelaldern for modrar med foster eller barn med gastroschisis var 27 ar
och 31 ar vid omfalocele och diafragmabrack. Det betyder att det 1 Sverige,
liksom 1 andra ldnder, observeras en 1dg medeldlder for kvinnor med foster
och mddrar med barn som hade gastroschisis.

Njuragenesi

Under 2008 har 11 fall rapporterats med dubbelsidig njuragenesi. Detta &r
ett ofordndrat antal jAmfort med perioden 1999-2007. Majoriteten (82 pro-
cent, 9 av 11) har rapporterats som avbrutna graviditeter under 2008.

Anmérkningsvért stor andel av barnen och fostren med njuragenesi hade
multipla skador. Under perioden 1999-2008 hade 31 procent av fallen med
dubbelsidig njuragenesi multipla skador eller kromosomala avvikelser. Mot-
svarande siffra for ensidig njuragenesi var 58 procent. Den hoga forekoms-
ten av multipla skador vid ensidig njuragenesi kan forklara den hoga avbry-
tandefrekvensen (38 procent) i denna grupp (se figur 16). Till skillnad fréan
dubbelsidig njuragenesi som ju dr oforenlig med liv, dr enkelsidig njurage-
nesi ofta ett bifynd bredvid andra, symptomgivande fosterskador.
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Figur 16. Andel aborterade foster med enkelsidig respektive dubbelsidig njurage-
nesi. 1999-2008. 95 % Cl som vertikala linjer.
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Som framgar av figur 17 ses en viss 0kning av andelen aborterade foster
bland alla rapporterade barn/foster med dubbelsidig njuragenesi. Den antyd-
da 6kningen var statistiskt signifikant (p=0.04).

Figur 17. Andel aborterade foster med dubbelsidig, icke kromosomal, njuragenesi
per period. 95 % Cl som vertikala linjer.
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Tabell 11

Tabell Il. Detaljerad sammanstélining av fédda barn, respektive aborterade foster, med olika foster-
skador klassificerade som singuldra multipla, eller kromosomala defekter.

Singuldra skador  Multipla skador Kromosomavvikelser  Totalt

n (%) n (% ) n (% ) N

Anencefali 303 (84.9) 44 (12.3) 10 (2.8) 357
- F6dda 21 (87.5) 3 (12.5) 0 (0.0) 24
- Aborterade 282 (84.7) 41 (12.3) 10 (3.0) 333
Encefalocele 80 (69.6) 29 (25.2) 6 (5.2) 115
- Fodda 17 (63.0) 8 (29.6) 2 (7.4) 27
- Aborterade 63 (71.6) 21 (23.9) 4 (4.5) 88
Spinabifida 369 (80.0) 60 (13.0) 32 (6.9) 461
- F6dda 150 (83.8) 24 (13.4) 5 (2.8) 179
- Aborterade 219 (77.7) 36 (12.8) 27 (9.6) 282
Hydrocefalus 209 (61.3) 80 (23.5) 52 (15.2) 341
- Fodda 78 (70.3) 27 (24.3) 6 (5.4) 111
- Aborterade 131 (57.0) 53 (23.0) 46 (20.0) 230
Mikrocefali 16 (47.1) 12 (35.3) 6 (17.6) 34
- F6dda 14 (48.3) 11 (37.9) 4 (13.8) 29
- Aborterade 2 (40.0) 1 (20.0) 2 (40.0) 5
Ogonmissbildning 150 (58.8) 63 (24.7) 42 (16.5) 255
- F6dda 148 (61.4) 58 (24.1) 35 (14.5) 241
- Aborterade 2 (14.3) 5 (35.7) 7 (50.0) 14
Grav 6ronmissbildning 157 (68.6) 63 (27.5) 9 (3.9) 229
- Fodda 157 (71.4) 55 (25.0) 8 (3.6) 220
- Aborterade 0 (0.0) 8 (88.9) 1 (11.1) 9
Gomspalt (CP) (utan

CL) 410 (74.8) 108 (19.7) 30 (5.5) 548
- F6dda 408 (78.9) 88 (17.0) 21 (4.1) 517
- Aborterade 2 (6.5) 20 (64.5) 9 (29.0) 31
Kluven lapp (CL) (med

eller utan CP) 807 (80.1) 116 (11.5) 84 (8.3) 1007
- F6dda 803 (86.4) 82 (8.8) 44 (4.7) 929
- Aborterade 4 (5.1) 34 (43.6) 40 (51.3) 78
Esofagus atresi/stenos 131 (52.4) 85 (34.0) 34 (13.6) 250
- F6dda 129 (55.4) 74 (31.8) 30 (12.9) 233
- Aborterade 2 (11.8) 11 (64.7) 4 (23.5) 17
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Singuldra skador  Multipla skador Kromosomavvikelser  Totalt
n (%) n (% ) (% ) N

Duodenum atre-
si/stenos 59 (37.6) 47 (29.9) 51 (32.5) 157
- Fodda 59 (38.8) 42 (27.6) 51 (33.6) 152
- Aborterade 0 (0.0) 5 -100 0 (0.0) 5
Ovrig tunntarm atre-
si/stenos 54 (63.5) 27 (31.8) 4 (4.7) 85
- Fodda 53 (67.9) 22 (28.2) 3 (3.8) 78
- Aborterade 1 (14.3) 5 (71.4) 1 (14.3) 7
Anal/rektum/tjocktarm
atresi/stenos 124 (40.0) 160 (51.6) 26 (8.4) 310
- Fodda 120 (47.8) 112 (44.6) 19 (7.6) 251
- Aborterade 4 (6.8) 48 (81.4) 7 (11.9) 59
Hirshprung 56 (76.7) 5 (6.8) 12 (16.4) 73
- F6dda 56 (76.7) 5 (6.8) 12 (16.4) 73
- Aborterade 0o - 0o - 0o - 0
Hjartfel (inkl VSD och
PDA) 5048 (77.4) 579 (8.9) 892 (13.7) 6519
- Fodda 4910 (80.3) 471 (7.7) 733 (12.0) 6114
- Aborterade 138 (34.1) 108 (26.7) 159 (39.3) 405
Diafragmabrack 155 (56.4) 85 (30.9) 35 (12.7) 275
- Fodda 127 (70.9) 43 (24.0) 9 (5.0) 179
- Aborterade 28 (29.2) 42 (43.8) 26 (27.1) 96
Bukvéaggsbrack 213 (48.6) 134 (30.6) 91 (20.8) 438
- F6dda 158 (69.6) 52 (22.9) 17 (7.5) 227
- Aborterade 55 (26.1) 82 (38.9) 74 (35.1) 211
Omfalocele 89 (34.0) 87 (33.2) 86 (32.8) 262
- Fodda 53 (52.5) 32 (31.7) 16 (15.8) 101
- Aborterade 36 (22.4) 55 (34.2) 70 (43.5) 161
Gastroschisis 125 (70.2) 48 (27.0) 5 (2.8) 178
- F6dda 105 (83.3) 20 (15.9) 1 (0.8) 126
- Aborterade 20 (38.5) 28 (53.8) 4 (7.7) 52
Njuragenesi/hypoplasi 141 (54.7) 103 (39.9) 14 (5.4) 258
- F6dda 77 (60.6) 45 (35.4) 5 (3.9) 127
- Aborterade 64 (48.9) 58 (44.3) 9 (6.9) 131
Cystiska njurar 236 (70.4) 71 (21.2) 28 (8.4) 335
- Fodda 158 (81.4) 29 (14.9) 7 (3.6) 194
- Aborterade 78 (55.3) 42 (29.8) 21 (14.9) 141
Hypospadi 1908 (92.3) 138 (6.7) 21 (1.0) 2067
- F6dda 1908 (92.6) 134 (6.5) 19 (0.9) 2061
- Aborterade 0 (0.0) 4 (66.7) 2 (33.3) 6
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Singuldra skador  Multipla skador Kromosomavvikelser  Totalt
n (% ) n (% ) n (% ) N

Obestamt kon 8 (33.3) 12 (50.0) 4 (16.7) 24
- F6dda 8 (47.1) 5 (29.4) 4 (23.5) 17
- Aborterade 0 (0.0) 7 -100 0 (0.0) 7
Generell
skelettdysplasi 171 (93.4) 6 (3.3) 6 (3.3) 183
- Fodda 58 (93.5) 3 (4.8) 1 (1.6) 62
- Aborterade 113 (93.4) 3 (2.5) 5 (4.1) 121
Extremitetsreduktion 376 (73.7) 110 (21.6) 24 (4.7) 510
- F6dda 344 (81.5) 68 (16.1) 10 (2.4) 422
- Aborterade 32 (36.4) 42 (47.7) 14 (15.9) 88
Polydaktyli 305 (74.6) 62 (15.2) 42 (10.3) 409
- Fodda 300 (79.8) 53 (14.1) 23 (6.1) 376
- Aborterade 5 (15.2) 9 (27.3) 19 (57.6) 33
Klumpfot 634 (78.2) 129 (15.9) 48 (5.9) 811
- Fodda 617 (83.6) 95 (12.9) 26 (3.5) 738
- Aborterade 17 (23.3) 34 (46.6) 22 (30.1) 73
Downs syndrom - - - - 2543 2543
- Fodda - - - - 1306 1306
- Aborterade - - - - 1237 1237
Trisomi 18 - - - - 690 690
- Fodda - - - - 162 162
- Aborterade - - - - 528 528
Trisomi 13 - - - - 263 263
- Fodda - - - - 80 80
- Aborterade - - - - 183 183
Annan kromosom-
rubbning - - - - 1012 1012
- Fodda - - - - 355 355
- Aborterade - - - - 657 657
Fosterskaderegistret
1999-2008, totalt 13879 (71.1) 1182 (6.1) 4472 (22.9) 19533
- Fodda 12433 (82.0) 847 (5.6) 1886 (12.4) 15166
- Aborterade 1446 (33.1) 335 (7.7) 2586 (59.2) 4367
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Bllaga 2 Diagnoser som inte ska rapporteras
till Socialstyrelsen

Diagnoskoder i svenska ICD-10-systemet (Q00-Q99) som inte ska rapporteras
till registret for overvakning av fosterskador och kromosomavvikelser
(uppdaterad 2009-09-09)

Diagnos- | Diagnos i klartext

kod

Q17.0 Overtaligt ytteréra (Preaurikuléra bihang)

Q17.5 Utstaende éra (6ron)

Q18.0 Galgangsfistel

Q18.1 Preaurikular sinus och cysta

Q24.9 Medf6dd hjartmissbildning, ospecificerad

Q25.0 Oppetstaende ductusarteriosus (PDA), fore 36 fullbordade graviditetsveckor
(36+0)

Q27.0 Medfédd avsaknad av och hypoplasi av navelartar. Endast en navelartar (Tva
karl i navelstrangen)

Q28.9 Medfédd missbildning av cirkulationsorganen, ospecificerad

Q31.4 Medfédd laryngeala stridor

Q32.0 Medfédd tracheomalaci

Q38.1 Ankyloglossi, stramt tungband

Q52.3 Icke perforerad hymen

Q53.0-9 | Icke nedstigen testikel / Retentio testis

Q65.0-9 | Medfédda héftdeformiteter

Q66.5-9 | Medfédda missbildningar i fétterna

Q69.0 Extra lillfinger (postaxial polydaktyli, dig V). Obs! Ovriga diagnoser under Q69.0
ska rapporteras

Q69.9 Polydaktyli, ospecificerad. Overtaliga fingrar eller tar UNS.

Q70.3 Simhud mellan tar. Enkel syndaktyli av tar utan synostos. Minimal simhud mel-
lan tar, simhud mellan 2-3 eller 3-4

Q76.0 Spina bifida occulta

Q79.9 Medfédd missbildning av muskler och skelett, ospecificerad

Q82.5 Medfétt icke-neoplastiskt nevus

Q82.9 Medfédd missbildning av huden, ospecificerad
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