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RESUMEN

La deteccion y el abordaje adecuado de las alteraciones del crecimiento fetal (GEG,
PEG, RCF, macrosomia) son componentes esenciales de la atencién prenatal. El US
juega un papel clave en la evaluacion de estas alteraciones. Sin embargo, la prediccion
del peso todavia carece de precision incluso en pacientes sin anomalias en el creci-
miento. Se utilizan muchas formulas para el calculo del peso a partir de parametros de
biometria fetal ya establecidos. No existen estudios en la poblacién mexicana que de-
muestren cual es la fébrmula mas precisa. El objetivo de este estudio fue comparar la
sensibilidad y especificidad de la férmula de Hadlock con respecto a la formula Inter-
growth 21 para determinar el PFE al nacimiento en productos con sospecha de altera-
ciones en el crecimiento. Se realizé una cohorte prospectiva con seguimiento desde la
realizacion del ultrasonido hasta la finalizacion del embarazo. Se incluyeron 510 muje-
res con embarazo 234 sdg candidatas a finalizacion por razones obstétricas o fetales a
las que se les realizé un ultrasonido para estimar el peso fetal, 377 tuvieron un peso
normal al nacimiento (grupo 1) y 133 alteracion en el crecimiento fetal (grupo 2). La
edad promedio fue de 23 anos, el rango de IMC fue de 20.8 a 34.9, no hubo diferencias
significativas entre los grupos en cuanto al numero de gestacion, antecedentes partos,
cesareas 0 abortos. Tampoco sobre la presencia de toxicomania, desnutricion, anemia,
sifilis, patologias como hipotiroidismo, trombocitopenia gestacional. No hubo diferen-
cias asociadas a la situacidn ni al sexo fetales. Se encontré que existe diferencia signi-
ficativa en la edad gestacional con p 0.00154. ElI PFE promedio fue de 3110 g por Had-
lock y 29809 por Intergrowth21. El promedio del peso al nacer fue de 3080 g. Se pre-
sentd distocia de hombros en 4 casos (2 en cada grupo) sin diferencias estadistica-
mente significativas. Los resultados muestran que las dos férmulas son adecuadas
para estimar el peso fetal en nuestra poblacion. Hadlock con sensibilidad y especifici-

dad mayores que Intergrowth-21.

Palabras clave: Restriccion del crecimiento intrauterino, macrosomia, peso fetal.



INDICE

Pagina
Tabla de contenido
RESUMEN .......occoeiusursrsisesssasssnssssssasssssnsnsssasasasssasssasasasasnssssssasasasssnssnsasssasasnssssasssssasnsnssnsasasasas 4
1N 0 o 5
LISTA DE ABREVIATURAS Y SIMBOLOS.........ccccossteemccasasnssssesssssnsssnssssasssasssssssasasasassnsasas 9
LISTA DE DEFINICIONES........cccciuitimscasasssssssssssssasassssssasasssassssnsssasssassssnsnsssssasasssnsasssasassssnsaes 10
DEDICATORIAS .....cocoieiiucscsisisisssscassssssssssssssssssssssssnsssssasassssnsssasassssssnsssasasassssssnsnsssasasassnsasasas 11
AGRADECIMIENTOS........c0cecccurmsnisesssssasassssssssssssssnsasasasasssnssasasssasasnssssasssasssasssssasasasnsnssnsasass 12
ANTECEDENTES......ccccetosisurarassescssasssnesesssasasnsnssssasssasssnssasssasasasnssnsssssasasnsssasssasasasnssssasasasas 13
JUSTIFICACION.......ccureimemencnsnsasnssesssasssasssnsnsssasasassssssasasssasasnssnsasasssasassssnsasasasasasnsnsasasasasnssnsas 21
PREGUNTA DE INVESTIGACION .......occccocsuieiieescasnssssssessssasssnssesssssssasnssssnsssasasassssnsasasasasases 21
HIPOTESIS ....cotcecucuisieieicscscsssssssessssasssasssssssssasasasnssnsasssssasssnssnsasssssasasnsasasasasasansnsssasasasannsasas 22
OBUETIVOS .....cceitiiicucsisinissssssscssssassssssssssssssssssassssssssssssnsssasssassssnsnsasasasssssnsasasssasassssnsasasssaasens 22
CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA: .....ccoceeeticururssssnesssssnsssnssssasasssasssnsssssasasasnsaseas 26
PLAN DE TRABAUO: ......cccoceurursieisesassasasssnssssssasasasnssssssasasasnssssnsasssasssnssnsasssasasssnssnsasasasasassneas 27
RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES:.........ccceosstsessecsnsasssssssssasssnsssasssssnssssssssasasasassneasas 27
ANALISIS ESTADISTICO.......cccceurureeessacssassssesssssssssssesssssssssssssssssssasasssssasasasasassssszasasasasnssasas 29
ASPECTOS ETICOS ....coceiiceiiiesesesesssesensssasnsssssnsasasasasasasasasasasasssasasssasssasssnsssssssnsnsnsnsnssnnnes 30
RESULTADOS ....cccucuisisisisssscscssssssssssssssssssssnsssasssassssssasasasasssnssnsasssasssasssnsassssssssssnsnsasasasassssnsass 31
DISCUSION. ......cureeesniecusssesassssesssssssasssssssssssassssssasnessnsnsasssnssssssnsssssssnsasnssssssnssnsasassnsasasensasans 43
LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION. .......ccccceceveeecerneecareneee 45




CONCLUSION. ... ceeeniereeseesensassasesansseasensansansaneasansansasensansansasansanesessensaneanensansaneasenssnsaneasensansansns 46

BIBLIOGRAFIA ........cccciiiuiiiiisnniissniiisssnissssiisssssisssssssssssssss s ssssssnsssssssssssassnssassnssassnssassnssessnsnssnnnns 47

LISTA DE FIGURAS
Pagina



FIGURA 1 FLUJOGRAMA DE PACIENTES EN EL PROTOCOLOQ DE INVESTIGACION .......ccvuvueursrarasen.. 31

FIGURA 2 ANTECEDENTES GINECO-OBSTETRICOS EN AMBOS GRUPOS ...ccueuseusessssesssunesesnessnunenae 33
FIGURA 3 SUBCLASIFICACION DE PFE POR FORMULA DE HADLOCK. ....cuuuseresunesesseesssnesesunescsnes 37
FIGURA 4 SUBCLASIFICACION DE PFE POR FORMULA DE INTERGROWTH=2T..cuuuuseeuseeiseeisnsannsanes 37

FIGURA 5 A) SEXO AL NACER EN AMBOS GRUPOS B)DISTOCIA DE HOMBROS EN AMBOS GRUPOS....39

FIGURA 6 . PACIENTES CON PFE CALCULADO POR HADLOCK COMPARADO CON PESO AL NACER....40

FIGURA 7 PACIENTES CON PFE CALCULADO POR INTERGROWTH-21 COMPARADO CON PESO AL NA-

o] 1 T 40

LISTA DE TABLAS

TABLA 1 DESCRIPCION DE CARACTERISTICAS GENERALES DE LAS PARTICIPANTES EN EL ESTUDIO.32

TABLA 2. ANTECEDENTES GINECO-OBSTETRICAS . ttuusuransstuassssanssssassssanssssnssssasssssnssssanssssnssssanssssnnss 33
TABLA 3. OTRAS VARIABLES DE INTERES INCLUIDAS EN EL ESTUDIO ..ucevuucctesncssusnnsesnnssansssrannnns 34
TABLA 4. VARIABLES ASOCIADAS AL EMBARAZO ....uucurecusesssesssesssesssenssssssnsssssssssnnnssassassnnssennseayd

TABLA 5 CARACTERISTICAS ULTRASONOGRAFICAS EVALUADAS EN LA POBLACION DE ESTUDIO ..... 36

TABLA 6 COMPARATIVA DE PESOS ESTIMADOS POR HADLOCK E INTERGROWTH-21.....ccccveeeiieeennnn. 38
TABLA 7 VARIABLES ASOCIADAS AL RECIEN NACIDO......eeeesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssns 39
TABLA 8 COMPARATIVA DE DIFERENCIAS ENTRE PESOS ESTIMADOS POR AMBAS FORMULAS. ......... 41
TABLA 9 PRUEBA DIAGNOSTICA COMPARATIVA ENTRE AMBAS FORMULAS. .......ccmceeerieeissssneneeeesssnnns 42

LISTA DE ANEXOS
Pagina
l LC - infi ! . tul I



Anexo 2. Consentimiento informado paciente menor de edad .........ccooeveeeeeennee 63

Anexo 3. Cartas de aprobacion por comité de ética e investigacion.................. 75
Anexo 4.Técnica ultrasonogrdfica para medicion de biometria fetal.................. 77

Anexo 5. Concordancia entre ultrasonografistas que participaron en estudio..... 77




LISTA DE ABREVIATURAS Y SiMBOLOS

LCC: longitud craneo caudal.

PEG: pequeio para edad gestacional

GEG: grande para edad gestacional

RCF: restriccion del crecimiento fetal

RCIU: restriccion del crecimiento intrauterino

BPD: diametro biparietal

CC: circunferencia cefalica

CA: circunferencia abdominal

LF: longitud femoral

PFE: peso fetal estimado

sdg: semanas de gestacion.

US: ultrasonido

FUM: fecha de ultima menstruacion

EG: edad gestacional

IG-21: Intergrowth-21

ACOG: Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia
ISUOG: Sociedad Internacional de ultrasonido en Ginecologia y Obstetricia
SMMF: Sociedad de Medicina Materno fetal ¢

VIH: virus de inmunodeficiencia humana



LISTA DE DEFINICIONES

Edad gestacional: numero de semanas completadas desde la fecha de ul-
tima menstruacion de la madre hasta el nacimiento o calculada por LCC.
Restriccion del crecimiento fetal: PFE o peso al nacer <p10 para la edad
gestacional.

Grande para edad gestacional: PFE o peso al nacer >p90 para la edad
gestacional.

Macrosomia: Peso al nacer igual o superior a 4000 g independientemente
de la edad gestacional.

Situacion fetal: relacidn que establece el eje longitudinal del feto con el de

la madre
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ANTECEDENTES

El desarrollo fetal se compone de dos periodos: el de embriogénesis (desarrollo
hasta las 12 sdg en el cual se forman los érganos) y el de organogénesis (en el cual
completa su maduracién). En esta ultima etapa las células comienzan un proceso de
diferenciacion muy importante que permite el desarrollo de 6rganos especializados, el
crecimiento celular aumenta exponencialmente y la ganancia de peso y volumen es

significativa.

Durante la embriogénesis ocurre una ganancia de peso que sera directamente
proporcional a la divisién celular. Esta division y por ende, el crecimiento embrionario
dependera del grado de nutricion que reciba en este momento de la gestacion. En el
primer periodo de la implantacién, la nutricion sera por ésmosis. En el segundo periodo,
se denuda la zona pelucida y se implanta en la superficie del endometrio, el trofoblasto
se forma y esto permite que continde el intercambio nutricional para mantener la repli-

cacion celular.

El tercer periodo nutricional es el que se mantiene hasta el final del embarazo y
ocurre a través del intercambio entre la sangre materna y la fetal a través del cordén

umbilical, ésta se conoce como nutricion hemotrdfica. (1)

En condiciones normales, el crecimiento es continuo y la tasa o velocidad de
crecimiento sera regulada por diversas variables y la adaptacién del feto a éstas. Du-
rante muchos afios, el crecimiento fetal se realiz6 de manera clinica mediante la medi-
cion del fondo uterino. La utilizacion del ultrasonido ha permitido observar el desarrollo

y crecimiento fetal intrauterino.
El calculo preciso de la edad gestacional es un requisito para poder determinar

si el tamafio fetal es adecuado para la edad gestacional. La estimacion de la edad ges-

tacional se realiza mediante un ultrasonido temprano con medicién de LCC (11-13.6
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sdg) o por fecha de ultima menstruacion segura y confiable (cuando no tengamos ultra-
sonidos). (2)

La medicion de la LCC consiste en medir la longitud del polo cefalico al polo
caudal con el feto en posicién neutra. Para poder realizarla se necesitan ciertos requisi-
tos: corte sagital con ampliacion hasta que ocupe la mayor parte de la pantalla, no hi-
perflexion o hiperextension fetal, medirlo en plano sagital medio con tubérculo genital y
espina fetal longitudinal a la vista. Sila LCC es mayor de 84 mm, se debe utilizar la CC

para fechar el embarazo. (3)

Un feto con tamano adecuado para edad gestacional (AEG) es el que tiene un
tamano dentro del rango normal para su edad gestacional, suelen tener parametros de

la biometria individuales y/o peso estimado entre los p10 y p90. (3)

La identificacion y el abordaje adecuado de las anomalias del crecimiento fetal
son elementos esenciales del control prenatal, el ultrasonido tiene un papel clave en el
diagndstico de estas alteraciones, sin embargo, los rangos de referencia utilizados a
nivel mundial se basan en poblaciones especificas, o que pone en tela de juicio su
aplicabilidad. Existe una amplia variacion en el mundo en el peso al nacer en el que in-
fluyen la edad, altura, peso y paridad de la embarazada, sin embargo solo explican

parcialmente esta variacion (2)

Estudios realizados en embarazadas sanas con bajas tasas de resultados peri-
natales adversos, muestran como los fetos tienen un crecimiento que varia entre las
diferentes poblaciones y que depende de factores ambientales, nutricionales y socio-
econdmicos. Menos del 3.5% de la variabilidad total se explica por diferencias pobla-

cionales.(13)
Las alteraciones consisten en restriccion del crecimiento fetal (RCF), también

llamada restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU); y con frecuencia asociado con

tamano pequefo para edad gestacional (PEG) y grande para edad gestacional (GEG),
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esta ultima puede causar macrosomia. Ambas patologias pueden asociarse a resulta-

dos maternos y perinatales adversos. (3)

Las tasas de mortalidad perinatal en paises de altos ingresos no han disminuido,
lo que invita a estrategias dirigidas a la prevencion de factores de riesgo. De los tras-
tornos asociados al embarazo, el tamafio pequefio para edad gestacional y el despren-
dimiento de placenta representan los valores de riesgo mas altos (23 y 15%, respecti-
vamente), lo que resalta el importante desempefio de la placenta en esta situacion. Asi
mismo, la diabetes y los trastornos hipertensivos son factores que contribuyen a la

muerte fetal en paises desarrollados. (7)

Algunos estudios han demostrado que la estimacion del peso fetal por ecografia
puede afectarse por sexo o presentacion fetal.(19-20 del 10). Otros proponen que la

precision de la estimacion no se afecta por obesidad, presentacion, ni sexo fetal (10).

Los fetos PEG representan el 50% de las muertes fetales que no tiene explica-
cion por lo que requieren una vigilancia mas estrecha con el fin de mejorar resultados
perinatales. En el otro extremo, la macrosomia puede provocar traumas materno feta-
les durante el parto, por lo que una induccion temprana o una cesarea electiva podrian
reducir estos riesgos. (6)

El peso fetal estimado menor al percentil 10 se asocia a un riesgo incrementado
de resultado perinatal adverso compuesto: mortalidad perinatal, APGAR <7 a los 5 mi-
nutos, ingreso a UCIN, hipoglucemia neonatal, VMA, asfixia perinatal, SDR, hiperbili-
rrubinemia, hipotermia, desenlace respiratorio compuesto, desenlace perinatal adverso

compuesto.(17)

La estimacion del peso fetal es un elemento importante que afecta el control
prenatal, especialmente si este se encuentra en los extremos de los percentiles, afecta-
ra el momento en el que hay que finalizar el embarazo e incluso puede cambiar la via

ideal de nacimiento. (10)
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Los parametros de la biometria fetal que con mayor frecuencia se miden son la
circunferencia cefalica (CC), el diametro biparietal (BPD), la circunferencia abdominal
(CA) y la longitud femoral (LF). Basado en estas medidas se puede realizar una esti-

macion del peso fetal utilizando diferentes formulas. (3)

La RCF es un problema obstétrico complejo con criterios diagndsticos dispares.
RCF y PEG son términos que en ocasiones se utilizan de manera indistinta en la litera-
tura y en la practica clinica. La SMMF recomienda abandonar el término de RCIU en
favor del término de RCF. Los criterios diagnosticos difieren segun la eleccion de la po-

blacién y los estandares de crecimiento de referencia personalizados.(3)

ACOG define a la RCF como aquellos fetos con un PFE o una CA inferior al per-
centil 10 para la edad gestacional, mientras que el término PEG lo utiliza exclusivamen-
te para definir a los RN cuyo peso al nacer sea inferior al percentil 10 para la edad ges-

tacional.

No existe un acuerdo universal sobre el valor absoluto para definir macrosomia.
Histéricamente se define como un peso al nacer 24000 gramos independientemente de
la edad gestacional. ACOG confirma que existe una mayor morbilidad en los recién
nacidos que tienen un peso superior a 4 kg y que el riesgo de resultado adverso incre-

menta de forma lineal conforme aumenta el peso fetal. (26)

Sin embargo, Fetal Medicine de Barcelona considera como PEG al feto que tie-
ne un PFE menor al p10 y mayor al p3 para EF con estudio doppler normal. Considera
RCIU al feto con PFE inferior al p3 o PFE menor al p10 con alteracion del flujo cerebro

umbilical o de las arterias uterinas. (23)

Fenotipos fetales muy diferentes pueden tener el mismo peso fetal ( un feto con
CC grande y CA pequefia puede tener estimado el mismo peso que un feto con CC pe-
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quefia y CA grande). La precision de este peso se ve alterada por problemas de varia-
bilidad inter e intraobservador con errores en un rango de 10 a 15% y relativamente los

errores son mayores en los fetos PEG o GEG. (25)

La calidad de las imagenes por ultrasonido depende de diversos factores, inclui-
dos los conocimientos basicos de ultrasonido. y la familiaridad con la maquina que esté

utilizando, asi como sus habilidades y competencias en la realizacion de los mismos (4)

La medicion de la CC se debe realizar en un plano trans talamico, mostrando el
CSP, el cerebelo no debe estar visible. Para la CA se debe realizar medicién en un
plano en camara gastrica, mostrando el seno portal, no deben visualizarse los rifiones,
debe ocupar >50% de la imagen total . Para la medicion de la LF ambos limites éseos
deben ser claramente visibles, debe haber un angulo <45° con la linea horizontal y
debe ocupar >50% de la imagen total. Todas las mediciones se deben realizar con la
imagen ocupando >50% del total, con los calibradores colocados de manera correcta y

en el caso de CC y CA con la elipse punteada colocada correctamente. (2)

Distinguir un crecimiento normal de uno anormal sigue siendo un desafio y la de-
finicion estandar sobre un crecimiento normal es controvertido. Un estudio defiende que
esta diferencia de crecimiento fetal se debe a causas raciales/étnicas, basado en el he-
cho de que las diferencias en tamarfo y proporciones corporales ocurren en diferentes
razas. Por este motivo se han desarrollado una gran diversidad de tablas de crecimien-

to fetal intrauterino con puntos de corte para PEG y GEG variables.(5)

La estimacién del PFE por US es generado por el uso de ecuaciones de regre-
sidn que combinan mediciones biométricas fetales con los criterios estandarizados para
la medicion. Posteriormente, el PFE se compara con una tabla de referencia para gene-

rar un percentil de peso. (14)
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Existen diferentes férmulas publicadas en la literatura internacional para estimar
peso fetal por US, sin embargo, ninguna ha demostrado ser superior o tener mas preci-

sion que las demas. (10)

Desde la década de 1980 se utiliza en todo el mundo la formula de Hadlock para
la estimacion del peso fetal por US, se desarroll6 en poblacion caucasica e incluye los

4 parametros biométricos previamente mencionados (CC, BPD, CAy LF).(10)

La formula de Hadlock1 es: Log10(PFE) 1/4 1.3596 p 0,0064 CCp0,0424
ACDp0,174 FL p 0.00061 BPD AC-0.00386 CA LF [g,cm] (28)

En 2017, Integrowth-21 desarroll6 una nueva formula para la prediccién de peso
fetal por ultrasonido. Solo incluye 2 parametros biométricos (CC y CA) vy utilizé una
muestra de embarazadas de ocho paises diferentes. Basado en la premisa de que no
existen diferencias internacionales en el crecimiento fetal cuando los factores ambienta-

les son 6ptimos. (10)

La féormula de Intergrowth-21 es: Loge(PFE) %2 5.08482054,06633 (CA/100)
395.80076 (CA/100)3 entradas(CA/100)p 3,136370 (CC/100) [g,cm]

Algunos estudios han comparado precision de ambas férmulas para el calculo
del peso fetal, en la mayoria Hadlock fue superior a IG-21, sin embargo, el ultrasonido
se realiz6 dentro de un rango de 2 semanas periparto y no fue ajustado para tomar en

consideracion el intervalo de tiempo que transcurrio entre el US y el nacimiento. (12)

Uno de los estudios revisados realizado en 2015 a 2016 en China estudio la
asociacion que existe entre el peso fetal estimado en percentil <56 con Hadlock y con
IG-21 y los resultados perinatales adversos y se encontrdé que los fetos con PFE <p5
tenian mas probabilidades de tener un evento adverso y que Hadlock tenia un VPP
para el evento adverso mayor que 1G-21. (10)

18



Otro de los estudios analizados realizado en 2019 comparé la precision de 1G-21
y Hadlock-1 para predecir el peso al nacer mediante US de tercer trimestre en pobla-
cion norteamericana (Canada), se ajustd al percentil ajustado a la edad gestacional al
momento del parto y se comparé con el peso real al nacer. Se encontré que tenian una
precision comparable y que el rango de discrepancia <10% con el peso real fue mayor

para IG-21 que para Hadlock1. (6)

Otro estudio revelé que aunque la formula Hadlock1 tuvo MAPE inferior a 1G-21,
la precision era menor en fetos con macrosomia o con restriccion (10). Previamente se
habia reportado otro estudio en el que Hadlock mostraba menor precision que muchas
otras férmulas cuando el peso al nacer era mayor a 4000 g o <2500 g, pero que tenia la
mayor precision si el peso se encontraba en el rango intermedio de estos valores (9 del
10).

Un estudio realizado en Francia en productos pretermino comparé las dos for-
mulas con el fin de comparar la precision de la estimacion del peso fetal en esta pobla-
cion y encontré que Hadlock era mas precisa que 1G-21 para fetos nacidos entre las 22
a 34 sdg. (11)

En nuestro hospital se realizd un estudio piloto con 30 pacientes para determi-
nar la relaciéon de ambas férmulas con el peso real al nacimiento en el que se demostro
que las dos son adecuadas para estimar el peso fetal en poblacién mexicana, sin em-

bargo, solo se evalué concordancia y no sensibilidad y especificidad.

En el desarrollo del proyecto de Intergrowth-21 se encontré que la velocidad ma-
xima de crecimiento es similar a las 16 SDG: 12.2 mm/semana para CC, 11.8 mm/se-
mana para CAy 3.2 mm/sem para LF. La velocidad de crecimiento disminuye de mane-
ra rapida para CC, DBP, DOF y LF de manera casi lineal hacia un término que es mas

marcado para LF. En cambio, la velocidad de la CA se mantuvo estable durante todo el
embarazo. (15)

19



En poblacion mexicana, realizada en poblacion de la regién del Occidente (Jalis-
co, Michoacan, Nayarit, Colima y Sinaloa), se observé un crecimiento lineal de 7 gra-
mos por semana al final del primer trimestre, 61 gramos por semana en el segundo tri-
mestre, 192 gramos por semana en el tercer trimestre y 38 gramos por semana entre
las semanas 38 y 41. Se encontré que los valores perceptibles para cada una de las
medidas de la biometria fetal son menores a los reportados en otras poblaciones. Esto
es importante porque al contar con tablas de referencias en poblacion mexicana, hay

menos probabilidades de cometer errores al diagnosticar alteraciones del crecimiento
fetal que pueden provocar un mal resultado perinatal. (30)

La ecografia se ha convertido en una parte integral de la practica de la Gineco-

logia y la Obstetricia. Se debe fomentar la capacitacion y la evaluacion de competen-

cias para mejorar el rendimiento y la precisién diagnéstica. (17)
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JUSTIFICACION

La deteccion y el manejo adecuado de las anomalias del crecimiento fetal (gran-
de para edad gestacional, macrosomia, pequeio para edad gestacional y restriccion
del crecimiento fetal) son componentes esenciales de la atencion prenatal. El ultrasoni-
do desempefia un papel clave en la evaluacion de estas alteraciones que confieren una
mayor morbimortalidad fetal. El calculo de peso a partir de mediciones ultrasonografi-
cas puede ser utilizado para vigilar el crecimiento fetal y facilitar la comunicacién con

los padres con respecto a la evolucién normal o anormal del embarazo.

Sin embargo, el uso del PFE tiene desventajas ya que la prediccion del peso
puede carecer de precision incluso en pacientes sin anomalias en el crecimiento. Los
errores en el calculo del peso fetal son relativamente mayores en estos fetos en los que

existe un mayor interés diagnostico.

Se utilizan diversas férmulas para el calculo del peso estimado a partir de los pa-
rametros de biometria fetal ya establecidos, en este estudio se incluyen las formulas de
IG-21 y Hadlock. Debido a que no existen estudios en poblacidn mexicana que hayan
demostrado que cual formula es mas util en la estimacién del peso fetal en pacientes
con productos en los que se sospecha alteracion del crecimiento, este estudio compa-
rara ambas formulas y su concordancia con el peso real al nacer para determinar la
férmula con mayor sensibilidad y especificidad en fetos con sospecha de alteraciones
en el crecimiento con la intencién de identificar a tiempo a estas pacientes y ofrecer un
manejo adecuado. Se puede desarrollar dentro del Hospital Central Dr Ignacio Morones
Prieto ya que todos los dias se realizan ultrasonidos para calcular el peso fetal a las

pacientes que ingresan para finalizacion del embarazo.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cual es la precision diagnostica de la férmula de Hadlock vs Intergrowth21 con el
peso real al nacimiento en embarazadas con sospecha de alteraciones del crecimiento

fetal?
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HIPOTESIS

La sensibilidad y especificidad sera mejor con la formula Intergrowth-21 en com-
paracion con la formula Hadlock para determinar el peso fetal estimado al nacimiento

para productos con sospecha de alteraciones en el crecimiento.

OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

- Comparar la sensibilidad y especificidad de la férmula de Hadlock con respecto
a la formula Intergrowth 21 para determinar el peso fetal estimado al nacimiento para
productos con sospecha de alteraciones en el crecimiento.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Determinar el peso al nacimiento con el método de Hadlock en las pacientes

con sospecha de productos con alteraciones en el crecimiento

- Determinar el peso al nacimiento con el método de Intergrowth 21 en las pa-

cientes con sospecha de productos con alteraciones en el crecimiento.

- Determinar el peso fetal real al nacimiento

- Comparar la sensibilidad y especificidad por ambos métodos en las pacientes

con sospecha de productos con alteraciones en el crecimiento.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

- No aplica.
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SUJETOS Y METODOS

Diseino del estudio.

Tipo de estudio: Cohorte prospectivo con seguimiento desde la realizacion del ultraso-

nido hasta la resolucion del embarazo.

Metodologia.

Lugar de realizacién: Area tocoquirdrgica y perinatologia de la division de Ginecolo-

gia y Obstetricia del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”.

Universo de estudio: Pacientes embarazadas que acuden para finalizacion del emba-
razo en el Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”.

Criterios de seleccion:

Inclusion

- Pacientes embarazadas con productos que tienen sospecha de alteracién del
crecimiento fetal.

- Edad gestacional = 34 semanas de gestacion.

- Consentimiento informado de la paciente.

Exclusion

- Causas que dificulten la toma de ultrasonido: pacientes en expulsivo, con dolor
intenso, que no permitan la toma del ultrasonido.

Eliminaciéon

-Paciente que revoque el consentimiento informado.
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Variables en el estudio

- DEPENDIENTES

Variable Definicion ope- Valores posibles Unidades Tipo de variable

racional

P_ Hadlock El peso estimado 1500 - 4500 gramos
por Férmula Had-
lock: Férmula para
estimar peso fetal
que utiliza como
parametros BPD,
CAyLF

Cuantitativa

P_ Inter21 El peso estimado 1500 - 4500 gramos Cuantitativa
por Férmula Inter-
growth 21: Herra-

mienta que evalta
el crecimiento
fetal desde las
primeras semanas
de gestacion has-
ta los 5 afos pos-
teriores al naci-
miento

- INDEPENDIENTES

Variable Definicion ope- Valores posibles Unidades Tipo de variable
racional
P_nacimiento Peso fetal real, 1500 - 4500 gramos Cuantitativa
registrado al na-
cimiento
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- OTRAS VARIABLES DE INTERES

Variable Definicion Valores posibles Unidades Tipo de variable
operacional
Edad gestacional Numero de se- Prematuro sdg Ordinal
manas comple- Término
tadas desde la Postérmino

fecha de la ulti-
ma menstrua-
cion de la madre

hasta el naci-
miento o calcu-
lada por LCC
Edad materna Tiempo que ha 14 a 48 Anos Cuantitativa
vivido desde su
nacimiento
Comorbilidades Presencia de Diabetes mellitus SI/NO Dicotémica
una o0 mas con- Enfermedad hiper-
diciones/enfer- tensiva
medades que Toxicomanias In-
puede padecer fecciones (TORCH)

Desnutricion

- VARIABLES DE CONTROL (CONFUSORAS)

Variable Definicion ope- Valores posibles Unidades Tipo de variable

racional

Peso materno Medicion de la 45a120 kg Cuantitativa
masa corporal

Situacion fetal Relacion que se Cefalico, pélvico, 1,2y3 Categorica nominal
establece entre el transverso
eje longitudinal del
feto y el de la ma-
dre.
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Tipo de muestreo.
No probabilistico

Consecutivo de acuerdo a los criterios de seleccion.

CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA:

Dado que en el presente estudio se compararon dos pruebas diagnosticas, se realiza
el calculo de acuerdo con lo recomendado por Flahault A y cols 2005(42); Chu H
2007(43) y Chernick MR 2002 (44), a partir de la férmula: “power diagnostic test”. To-
maremos como referencia, la sensibilidad reportada de 53% para poblacion con sospe-
cha de alteraciones de crecimiento de Marien M y cols. 2021, un margen de error del
10% y prevalencia estimada de 32% para patologias que podrian alterar el crecimiento
fetal (DMG 15% + preeclampsia 8% + productos con restriccion de crecimiento 5% +
productos macrosémicos 4%).

e Power. Diagnostic.test (sens = 0.53, delta=0.10, power=0.8, prev=0.32
o Diagnostic test exact power calculation
sens = 0.53
n =164
n1=348.5
delta = 0.1
sig. Level = 0.05
power = 0.8

prev = 0.32

Método de aleatorizacion
No Aplica
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PLAN DE TRABAJO:

1. Deteccion de pacientes candidatas a finalizacién del embarazo por criterios obstétri-
cos o fetales que acudan al area de urgencias, consulta externa o area de Perinato-
logia del Hospital Central “Dr Ignacio Morones Prieto”.

2. Se invito a participar a las pacientes que cumplan con los criterios de seleccion.

3. Se firmo consentimiento informado

4. Se fechd embarazo por US 11-14 o fecha de ultima menstruacion segura y confiable
(para aquellas que no cuenten con US temprano y que tengan ultrasonido de se-
gundo o tercer trimestre acordes).

5. Se comprobd que el equipo de ultrasonido se encuentra funcional.

6. Se coloco a la paciente en decubito supino y se recabaron las medidas de los pa-
rametros biométricos fetales (CC, CA, BPD y LF), asi como las otras variables de
interés (edad, IMC, toxicomanias, diabetes , enfermedades hipertensivas del emba-
razo)

7. Se registro el peso al nacimiento

8. Se compararon pesos estimados por ambas formulas con peso al nacimiento.

9. Recopilacion de informacion.

10. Se realiz6 una base de datos en Excel con las variables de interés.

11. Analisis estadistico.

RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES:

Recursos humanos:
- Meédico adscrito al servicio de Ginecologia y Obstetricia y residentes a su cargo

realizaron la valoracion de las pacientes. Médicos adscritos o residentes que
contaban con la capacitacién fueron los encargados de realizar el ultrasonido
obstétrico. En el Hospital Central Dr Ignacio Morones Prieto se cuenta con dis-

ponibilidad de médicos adscritos y residentes.
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Recursos materiales:

- Equipo de ultrasonido en las instalaciones del Hospital Central “Dr. Ignacio Mo-
rones Prieto”.
- Computadora personal

- Programa de estadistica

Capacitacion de personal

Capacitacion de personal: “curso basico de ultrasonido obstétrico“ segun criterios emi-
tidos por ISUOG (anexo 4) impartido por médico materno fetal Dr Manuel Mendoza
Huerta, a 2 residentes de mayor jerarquia (R3 Karla Krebs Larraga y R4 Miriam del
Rocio Arroyo Arvizu) en el mes de Septiembre de 2023. Se realizaron los ultrasonidos
junto con médico adscrito subespecialista en medicina materno fetal para corroborar
una adecuada medicién.

Adiestramiento de personal: se les indicé a residentes que recibieron capacitacion
que realizaran mediciones de parametros fetales y se compararon con mediciones rea-
lizadas por médico adscrito. Se calcul6 la concordancia y se consideré6 como capacita-
do cuando ésta fue >85% en las mediciones.

Financiamiento:
Interno: No se generaron gastos adicionales al Hospital ni al paciente que acepto6 par-
ticipar en el estudio, ya que los recursos estan disponibles en el Hospital Central “Dr.

Ignacio Morones Prieto” y son utilizados normalmente para llevar a cabo un ultrasonido

obstétrico.

Externo: No Aplica
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ANALISIS ESTADISTICO

Se evalud la concordancia interobservador con la prueba de BLAND ALTMAN.
Se considera una concordancia aceptable igual o mayor a 0.8 entre los observadores.

(Ver anexo 5y 6)

Se evalud la normalidad de la distribucion de las variables continuas con la
prueba de Shapiro- Wilk y QQplot. Las variables con distribucion normal se analizan
mediante media y desviacion estandar y/o mediana y rango intercuartilico, en caso de
distribucion anormal. Las variables discretas se reportan como frecuencias y porcenta-
jes.

Para el analisis inferencial, se compararon las caracteristicas basales mediante analisis
bivariado. Ademas, se realizd el analisis diagndstico para comparar la sensibilidad y

especificidad de ambas pruebas mediante la prueba DIAGNOS del paquete pROC.

Para el analisis estadistico se utilizé el paquete Rcmdr del software R version 4.2-0 (17)

con un nivel de confianza al 95%.
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ASPECTOS ETICOS

El presente estudio se apega al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion (Titulo 2°, Capitulo 1, articulos 13, 14, 16 y 17), a la Declaracion de Hel-
sinki de la Asamblea Médica Mundial (2014), asi como los cédigos nacionales e inter-

nacionales vigentes para la buena practica de la investigacion clinica.

De acuerdo con el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud, Titulo Segundo, de los aspectos éticos de la Investigacion en Seres Hu-
manos. Capitulo | Articulo 17, Fraccion Il, este proyecto se clasifica como investigacion
con riesgo minimo, ya que se comparara la sensibilidad y especificidad férmula de Had-
lock con respecto a la formula Intergrowth 21 para la estimacién del peso fetal al naci-

miento en productos con sospecha de alteraciones en el crecimiento.

Se considera con este riesgo (minimo) ya que la realizacion del ultrasonido obstétrico
se considera un estudio de rutina y no se realizdé ninguna otra intervencién que pusiera

en riesgo la salud de la paciente ni del feto.

Por lo anterior, se solicitara autorizacion de los participantes bajo la firma del consenti-
miento informado, previa explicacion de los riesgos y beneficios del mismo. Ademas, se
realizara seguimiento para obtener peso al nacimiento para calcular la variacion de
cada una de las férmulas con respecto al peso real. Se evaluaran posibles efectos ad-
versos y su frecuencia y en caso de riesgo mayor, se notificara a los comités corres-

pondientes y se realizara el tratamiento correspondiente.

La informacion personal y médica obtenida de las pacientes en este estudio fue de ca-
racter confidencial y utilizada unicamente por el equipo de investigacion de este proyec-
to para analizar y complementar los resultados obtenidos y no estuvo disponible para
ningun otro propédsito. Con la finalidad de mantener el anonimato, se asigné un cédigo

para el uso de los datos de cada paciente.
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RESULTADOS

Desde la fecha de presentaciéon del protocolo hasta el 31 de Enero de 2024 se
invitd a participar a 577 mujeres embarazadas, entre las semanas 34 y 42 que ingresa-
ban para finalizacion de embarazo por indicacién obstétrica o fetal, se incluyeron 510
pacientes en base a los criterios de inclusion, se excluyeron 67 pacientes en las que no
se pudo fechar el embarazo con US 11-14 o que no tenian US acordes a FUM. No
hubo pacientes que no quisieran participar en el protocolo. (Figura 1)

577 pacientes cumplian con
criterios de inclusion

Todas
aceptaron participar

A 67 pacientes
510 pacientes se se excluyeron por no
incluyeron en el protocolo poder fechar embarazo
) de manera confiable

133 con alteraciones —
. 377 con peso normal
del crecimiento

Figura 1. FLUJOGRAMA DE PACIENTES EN EL PROTOCOLO DE INVESTIGACION
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De las 510 pacientes, la edad promedio fue de 23 afos. Al comparar entre los grupos
con y sin sospecha de alteraciones del crecimiento, no observamos diferencias signifi-
cativas. El rango de edad comprendio de los 14 a 43 afios. En el analisis del IMC ob-
servamos diferencias significativas entre los grupos (p=0.008). Observamos un rango
mayor de IMC en el grupo de pacientes sin alteraciones de crecimiento (tabla 1). El
rango de IMC fue de 20.8 a 34.9, indicando que las pacientes se encuentran desde
normopeso, hasta obesidad grado 2.

ALTERACION
VARIABLES NORMO | cpE CIMIEN- TOTAL | 5 yaLo | PRUEBA REALIZA-
(N=377) TO (N=133) (N=510) DA
EDAD
Median 23.0 23.0 23.0 Wilcoxon rank sum
[Min, Max] [14.0,43.0] |[15.0, 42.0] [14.0, 43.0] 0.7682 | test
IMC
Median 29.0 27.7 29.0 Wilcoxon rank sum
[Min, Max] [19.4, 48.6] [19.4, 42.6] [19.4, 48.6] 0.0083* | test
Missing 2 (0.5%) 0 (0%) 2 (0.4%)

Tabla 1. Descripcion de caracteristicas generales de las participantes en el estudio.

En lo que respecta al nUmero de gestacion, antecedente de partos, cesareas o abor-
tos, no se observaron diferencias entre los grupos observados. Destaca un numero dis-
cretamente mayor en el numero de gestacion en el grupo con alteraciones de creci-
miento (Figura 2, tabla 2).

=S

~>

Numero Gesta (conteo)
~
Numero Partos (conteo)
N ro < - o

Grupos de Estudio Grupos de Estudio
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Figura 2. Antecedentes gineco-obstétricos en ambos grupos

ALTERACION
VARIABLES NORMO | corcimieENTo | TOTAL | pya o | PRUEBA REALIZA-
(N=377) _ (N=510) DA
(N=133)
GESTA
Median [Min, 2.00 2.00 Wilcoxon rank sum
Max] [1.00, 6.00] 2.00[1.00, 7.00] | [1.00, 7.00] 0.2506 | test
Num. PARTOS
Median [Min, Wilcoxon rank sum
Max] 0 [0, 5.00] 0 [0, 5.00] 0 [0, 5.00] 0.6782 | test
Num. CESA-
REA
Median [Min, Wilcoxon rank sum
Max] 0 [0, 3.00] 0 [0, 3.00] 0 [0, 3.00] 0.7467 | test
Num. ABORTO
Median [Min, Wilcoxon rank sum
Max] 0 [0, 3.00] 0 [0, 4.00] 0 [0, 4.00] 0.1202 | test

Tabla 2. Antecedentes gineco-obstétricos.



En lo que concierne al analisis de antecedentes, destaca que no hubo diferencias en
presencia de toxicomanias, solo se observé en 2.7% para el total de la poblacion estu-
diada. Asi mismo con el diagndstico de sifilis, desnutricion, anemia, otros (VIH, hipoti-
roidismo, epilepsia, trombocitopenia gestacional).(Tabla 3)

ALTERACION
VARIABLES NORMO | cRECIMIENTO TOTAL | b yALO | PRUEBA REALIZADA
(N=377) _ (N=510)
(N=133)
TOXICOMANIAS
Pearson's Chi-squared
AUSENTE 367 (97.3%) | 129 (97.0%) 496 (97.3%) NS test
PRESENTE 10 (2.7%) 4 (3.0%) 14 (2.7%)
TORCH
Median [Min, Max] 0 [0, 1.00] 00, 0] 0 [0, 1.00] 0.4022 | Wilcoxon rank sum test
DESNUTRICION
Pearson's Chi-squared
AUSENTE 377 (100%) 132 (99.2%) 509 (99.8%) 0.5855 | test
PRESENTE 0 (0%) 1 (0.8%) 1(0.2%)
ANEMIA
Pearson's Chi-squared
AUSENTE 357 (94.7%) | 125 (94.0%) 482 (94.5%) 0.9301 | test
PRESENTE 20 (5.3%) 8 (6.0%) 28 (5.5%)
SiFILIS
Pearson's Chi-squared
AUSENTE 372 (98.7%) | 129 (97.0%) 501 (98.2%) 0.3772 | test
PRESENTE 5(1.3%) 4 (3.0%) 9(1.8%)
OTROS
Pearson's Chi-squared
AUSENTE 319 (84.6%) | 109 (82.0%) 428 (83.9%) 0.5613 | test
PRESENTE 58 (15.4%) 24 (18.0%) 82 (16.1%)

Tabla 3. Otras variables de interés incluidas en el estudio
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Sobre las variables referentes al embarazo actual destacan las diferencias significativas
observadas en la edad gestacional, ya que esta fue inferior por una semana en el grupo
de pacientes sin alteraciones en el crecimiento (Tabla 4). No hubo diferencias significa-
tivas en cuanto a la presencia o no de diabetes pregestacional o gestacional, tampoco
se observo diferencia significativa en las enfermedades hipertensivas del embarazo, en
todos sus espectros.

ALTERACION
VARIABLES NORMO | cpecimiento | JOTAL | pyaLo | PRUEBA REALIZA-
(N=377) _ (N=510) DA
(N=133)
EDAD GESTA-
CIONAL
Median [Min, 39.1 38.6 39.1 Wilcoxon rank sum
Max] [34.2, 41.4] [35.0, 41.2] [34.2, 41.4] 0.00154* | test
DIABETES
Pearson's Chi-squa-
NO 349 (92.6%) 114 (85.7%) 463 (90.8%) NS | red test
DM TIPO 1 0 (0%) 1(0.8%) 1(0.2%)
DM TIPO 2 7 (1.9%) 4 (3.0%) 11 (2.2%)
DMG 21 (5.6%) 14 (10.5%) 35 (6.9%)
ICHO 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Enfermedad
Hipertensiva
del Embarazo
Pearson's Chi-squa-
NO 321 (85.1%) 108 (81.2%) 429 (84.1%) | 0.09469 | red test
ECLAMPSIA 1(0.3%) 0 (0%) 1(0.2%)
HTC 3(0.8%) 1 (0.8%) 4 (0.8%)
HTC +PE 2 (0.5%) 0 (0%) 2 (0.4%)
HTC + PES 1(0.3%) 1(0.8%) 2 (0.4%)
HTG 19 (5.0%) 6 (4.5%) 25 (4.9%)
PE 22 (5.8%) 6 (4.5%) 28 (5.5%)
PES 8 (2.1%) 11 (8.3%) 19 (3.7%)

Tabla 4. Variables asociadas al embarazo
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En cuanto a los resultados de la revision ultrasonografica realizada a las pacientes in-
cluidas se encontré que la situacion fetal (cefalico, pélvico, transverso) no es estadisti-
camente significativa. Todos los parametros biométricos fueron estadisticamente signi-
ficativos en fetos con peso normal vs fetos con alteracion en el crecimiento. (Tabla 5)

ALTERACION
VARIABLES NORMO | corcimienTo | TOTAL | pya o | PRUEBA REALIZA-
(N=377) _ (N=510) DA
(N=133)
SITUACION
. Pearson's Chi-squa-

CEFALICO 359 (95.2%) 127 (95.5%) 486 (95.3%) 0.838 | red test
PELVICO 17 (4.5%) 6 (4.5%) 23 (4.5%)
TRANSVERSO 1 (0.3%) 0 (0%) 1 (0.2%)
LONGITUD DEL
FEMUR (cm)

7.30 7.20 Wilcoxon rank sum
Median [Min, Max] | [6.00, 8.60] 6.90 [5.40, 8.20] | [5.40, 8.60] <0.0001 | test
DIAMETRO BIPA-
RIETAL (cm)

9.10 9.10 Wilcoxon rank sum
Median [Min, Max] | [8.10, 19.0] 8.80[7.50, 10.4] | [7.50, 19.0] <0.0001 | test
CIRCUNFEREN-
CIA CEFALICA
(cm)

32.3 32.1 Wilcoxon rank sum
Median [Min, Max] [27.3, 36.2] 31.2[26.9, 35.8] |[26.9, 36.2] <0.0001 | test
CIRCUNFEREN-
CIA ABDOMINAL
(cm)

33.8 335 Wilcoxon rank sum
Median [Min, Max] [27.0, 38.0] 31.8[7.20, 40.4] [7.20, 40.4] | <0.0001 | test

Tabla 5. Caracteristicas ultrasonograficas evaluadas en la poblacién de estudio
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En la determinacion de nuestras variables de interés, se observan diferencias significa-
tivas en el PFE estimado por Hadlock ya que en el grupo 1 (PFE clasificado como nor-
mopeso) 363/377 pacientes (96.3%) realmente fueron pacientes con peso normal com-
parado con 53/133 pacientes (39.8%) de las pacientes del grupo 2 (PFE clasificado
como alteracion del crecimiento) que realmente lo fueron. En el grupo 1, 7 pacientes
(1.9%) se clasificaron con PFE <p10 y tuvieron un peso normal al nacimiento, compa-
rado con 59 pacientes (44.4%) del grupo 2 que se clasificaron como PFE <p10 y real-
mente lo fueron. En el caso de fetos clasificados como PFE >p90 o macrosémicos se
encontraron 7 (1.9%) en el grupo 1 que tuvieron peso normal al nacer y 21 (15.8%) del
grupo 2 que realmente tuvieron la alteracion. (Figura 3, tabla 6)
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Figura 3. Subclasificacion de PFE por férmula de Hadlock.

Asi mismo, se observaron diferencias significativas en el PFE estimado por Intergrowth-
21 en el grupo 1 331/377 pacientes (87.8%) realmente fueron pacientes con peso nor-
mal comparado con 49/133 pacientes (36.8%) de las pacientes del grupo 2 que real-
mente lo fueron. En el grupo 1, 40 pacientes (10.6%) se clasificaron con PFE <p10 y
tuvieron un peso normal al nacimiento, comparado con 71 pacientes (53.4%) del grupo
2 que se clasificaron como PFE <p10 y realmente lo fueron. Para fetos clasificados
como >p90 o macrosdmicos se encontraron 6 (1.6%) en el grupo 1 que tuvieron peso
normal al nacer y 13 (9.8%) del grupo 2 que realmente tuvieron la alteracion. (Figura 4,
tabla 6)
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Figura 4. Subclasificacion de PFE por formula de Intergrowth-21.
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ALTERACION

VARIABLES NORMO | coECIMIENTO TOTAL P-VALO | PRUEBA REALIZADA
(N=377) _ (N=510)
(N=133)
PFE Hadlock
3180 [2000, 2710 [1250, 3110 [1250,
Median [Min, Max] | 3820] 4420] 4420] <0.0001 | Wilcoxon rank sum test
Subclasificacion
Hadlock
Pearson's Chi-squared
BP 7 (1.9%) 59 (44.4%) 66 (12.9%) <0.0001 | test
NP 363 (96.3%) 53 (39.8%) 416 (81.6%)
MP 7 (1.9%) 21 (15.8%) 28 (5.5%)
PFE Intergrowt-
h21
Mean (SD) 3020 (348) 2670 (698) 2930 (489) <0.0001 | Wilcoxon rank sum test
3060 [1700, 2570 [1170, 2980 [1170,
Median [Min, Max] | 3760] 4110] 4110]
Subclasificacion
Intergrowth21
Pearson's Chi-squared
BP 40 (10.6%) 71 (53.4%) 111 (21.8%) <0.0001 | test
NP 331 (87.8%) 49 (36.8%) 380 (74.5%)
MP 6 (1.6%) 13 (9.8%) 19 (3.7%)

Tabla 6. Comparativa de pesos estimados por Hadlock e Intergrowth-21

38



Respecto a las variables concernientes al recién nacido, destacan las diferencias signi-
ficativas entre los grupos de estudio para el peso, estas diferencias permitieron clasifi-
car a los grupos de estudio y analizar los pesos estimados con las formulas Hadlock e
Intergrowth-21. El sexo de nacimiento el mayor porcentaje sin deferencias estadisticas
fue para las mujeres con 51.2% (Figura 5a, tabla 7) Se present6 distocia de hombros
en 2 pacientes de cada grupo, sin diferencias significativas. (Figura 5b, tabla 7)
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Figuras 5. a) Sexo al nacer en ambos grupos, b)distocia de hombros en ambos grupos.

variagLes | NORMo | ALTERDCION | roraL P- | PRUEBA REALIZA-
(N=377) TO (N=133) (N=510) VALO DA
Peso Recien
Nacido
Median [Min, 3150 2670 3080 [1210, <0.000 | Wilcoxon rank sum
Max] [1960, 3900] |[1210, 4450] 4450] 1| test
Sexo RN
Mujer 192 (50.9%) |69 (51.9%) 261 (51.2%)
Pearson's Chi-squa-
Hombre 185 (49.1%) | 64 (48.1%) 249 (48.8%) 0.93 | red test
DISTOCIA DE
HOMBRO
Pearson's Chi-squa-
AUSENTE 375 (99.5%) 131 (98.5%) 506 (99.2%) 0.6014 | red test
PRESENTE 2 (0.5%) 2 (1.5%) 4 (0.8%)

Tabla 7. Variables asociadas al recién nacido
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Para responder a los objetivos especificos de nuestro estudio, se agrup6 en presencia
y ausencia de alteraciones de crecimiento, determinadas por las dos herramientas de
medicién respecto al peso de nacimiento. Con los parametros de Hadlock se estimaron
416 pacientes con PFE sin alteraciones (81.6%), de las cuales al realizar la compara-
cion con el peso al nacer 363 (96.3%) tuvieron peso fetal normal y 53 (39.8%) tuvieron
una alteracién en el crecimiento. Se estimaron 96 con alguna alteracién del crecimien-
to (18.8%) y al realizar la comparacion con el peso al nacer 14 (3.7%) tuvieron un peso
normal al nacer y 80 (60.2%) realmente tenian una alteracion en el crecimiento. (Figu-
ra 6, tabla 8)
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Figura 6. Pacientes con PFE calculado por Hadlock comparado con peso al nacer.

En el caso de la estimacion del PFE por Intergrowth-21 se estimaron 380 pacientes sin
alteraciones (74.5%), de las cuales al realizar la comparacién con el peso al nacer 331
(87.8%) tuvieron peso fetal normal y 49 (36.8 %) tuvieron una alteracion en el creci-
miento. Se estimaron 130 pacientes con sospecha de alteracién en el crecimiento
(25.5%) y al compararlos con el peso al nacer 46 (12.2%) tuvieron un peso normal al
nacer y se confirmé una alteracion en el crecimiento en 84 pacientes (63.2%). (Figura
7, tabla 8)
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Figura 7. Pacientes con PFE calculado por Intergrowth-21 comparado con peso al nacer.
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VARIABLES

NORMO
(N=377)

ALTERACION
CRECIMIEN-
TO (N=133)

TOTAL
(N=510)

P-
VALO

PRUEBA REALIZA-
DA

Clasificacion
Hadlock

Sin alteraciones

363 (96.3%)

53 (39.8%)

416 (81.6%)

<0.000

Pearson's Chi-squa-
red test

Con sospecha
de alteraciones
al nacimiento

14 (3.7%)

80 (60.2%)

94 (18.4%)

Clasificacion
Intergrowth 21

Sin alteraciones

331 (87.8%)

49 (36.8%)

380 (74.5%)

<0.000

Pearson's Chi-squa-
red test

Con sospecha
de alteraciones
al nacimiento

46 (12.2%)

84 (63.2%)

130 (25.5%)

Diferencia
Peso RN vs
PFE Hadlock

Median [Min,
Max]

-3.57 [-388,
437]

-4.46 [-430,
396]

-4.01 [-430,
437]

0.4817

Wilcoxon rank sum
test

Diferencia
Peso RN vs
PFE Inter-
growth21

Median [Min,
Max]

108 [-476,
884]

117 [-317, 650]

111 [-476,
884]

0.946

Wilcoxon rank sum
test

Tabla 8. Comparativa de diferencias entre pesos estimados por ambas formulas.
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Finalmente, al comparar la sensibilidad y especificidad por ambos métodos en las pa-
cientes con sospecha de productos con alteraciones en el crecimiento observamos que
estos parametros son mejores para PFE por Hadlock en comparacién con PFE por In-
tergrowth-21 como se observa en la tabla.

Punto de analisis

PFE Handlock

PFE Intergrowth21

Tasa de prevalencia 18.43% 25.49%
Sensibilidad 85.11% 64.62%
Especificidad 87.26% 87. 1%
Valor predictivo positivo 60.15% 63.16%
Valor predictivo negativo | 96.26% 87.8%
Diagndstico correcto 86.86% 81.37%
Diagnastico incorrecto 13.14% 18.63%
N 510 510

Tabla 9. Prueba diagndstica comparativa entre ambas férmulas.
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DISCUSION.

Este protocolo demuestra que la sensibilidad y especificidad son buenas para
ambas férmulas, siendo mayor para Hadlock, por lo que podria considerarse como for-

mula de eleccion en nuestra poblacion.

La principal razén para realizar este estudio fue el menester de contar con un
meétodo confiable para calcular peso fetal con el fin de identificar a los fetos que tienen
alguna alteracion en el crecimiento fetal y que por lo tanto tienen una morbilidad mas
alta que aquellos que no la presentan. Todo esto para poder intervenir de manera opor-
tuna en el seguimiento y tratamiento de los mismos. Por lo tanto, se compararon 2 fér-
mulas de estimacion comunmente utilizadas con el fin de identificar cual de las dos

presenta mejor sensibilidad y especificidad en esta poblacién.

Contrario a lo reportado en el estudio multinacional realizado por Sadler (2017)
en el que el sexo fetal, la altura, el peso, la paridad y la edad materna influyen de ma-
nera significativa en el crecimiento fetal, en este estudio se encontré que el IMC, el es-
tado nutricional, la presencia de enfermedades como VIH, diabetes pregestacional/ges-
tacional, diferentes espectros de enfermedad hipertensiva del embarazo, TORCH,
trombocitopenia gestacional, anemia no influyen de manera significativa en el peso al
nacimiento. Tampoco la edad materna, la paridad y el sexo fetal tuvieron una diferencia
significativa en el peso al nacer.

Existe una amplia diversidad reportada en la literatura sobre cual formula es me-
jor para la estimacion del PFE, Dudley (2005) realizé una revision sistematica en la que
comparé peso al nacer con peso fetal estimado por ultrasonido usando 11 formulas di-
ferentes y no encontrd superioridad con alguna, debido a la gran variabilidad inter e in-
traobservador con un error aleatorio >14% del peso al nacer en el 5% de los fetos. Asi
mismo, tal y como lo reporta Salomon (2019) la precision del PFE se ve comprometida
por gran variabilidad intra/interobservador por lo que en nuestro estudio, el hecho de

recibir capacitacion por parte del experto y tener una buena correlacién entre los parti-
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cipantes, disminuye la probabilidad que algun error en la medicidon haya influido en los

resultados. En nuestro estudio

Estudios previos tenian el inconveniente de que el US realizado para estimar el
peso fetal, se habia realizado en un intervalo que iba desde los 2 dias hasta los 14 dias
previos al nacimiento, lo que podria alterar los resultados debido al peso que gana por
semana el feto en el tercer trimestre. Para disminuir ese riesgo de sesgo, se realizo el

ultrasonido de 48-72h previas a la finalizacion del embarazo.

Uno de las principales fortalezas de este protocolo es el tamafio de la muestra,
el hecho de que se pudiera fechar de manera confiable el embarazo para poder per-

centilar de forma adecuada y poder clasificar a las pacientes en PFE normal, PEG o
GEG.

Los hallazgos encontrados en este es estudio se correlacionan con lo ya evidenciado
previamente en el estudio piloto realizado en el Hospital Central Dr Ignacio Morones
Prieto en el que se demostrdé que no hay diferencia estadisticamente significativa para

la estimacioén del peso fetal entre las férmulas de Hadlock e Intergrowth21.

Honart AW (2021) propone que las tablas de crecimiento fetal para el PFE y las medi-
ciones biomeétricas ultrasonograficas ya establecidas presentan una amplia variacion en
el crecimiento fetal a nivel mundial después de las 14 sdg con diferencias significati-
vas entre los diferentes paises, asi mismo Barrios (2013) establece que es importante
contar con tablas de referencia para la poblacion que se atiende para poder diferenciar
de manera mas exacta a los fetos que estan fuera de los rangos de referencia. Se de-
beria considerar la realizacion de curvas de crecimiento fetal en nuestra poblacién, asi
como tablas de peso al nacer ajustadas a nuestra poblacion con el fin de evitar un
diagndstico errébneo que podria alterar nuestro actuar médico.
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LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION.

En este estudio se encontraron las siguientes limitaciones:

No existe un adecuado diagndstico sobre algunas patologias asociadas a alte-
raciones del crecimiento fetal: como diabetes gestacional (comunmente asocia-
do a GEG o macrosomia), ya que la mayoria de las pacientes tienen su control
prenatal en Centros de Salud y solo acuden al Hospital Central en el tercer tri-
mestre, algunas pacientes no tuvieron curva de tolerancia a la glucosa o tamiz
gestacional, lo que podria haber alterado el impacto real que tiene esta enfer-

medad sobre el peso al nacer.

No se logro juntar la muestra de pacientes (164) con alteraciones del crecimien-
to calculada al inicio, la principal limitacion fue que hubo un error de comunica-
cion con el comité de ética y se perdieron 2 meses para recibir la aprobacion del

mismo.

Nuevas perspectivas de investigacion:

Vigilar curva de crecimiento en nuestra poblacién para contar con tablas de refe-
rencias sobre la velocidad de crecimiento basadas en la poblacion que atende-
mos en nuestro hospital y de esta manera disminuir el riesgo de error y poder

detectar alteraciones en el crecimiento fetal de manera confiable.
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CONCLUSION.

De acuerdo con los resultados observados en este protocolo, las dos férmulas son
adecuadas para estimar el peso fetal en nuestra poblacién, hecho que correlaciona con

los estudios reportados internacionalmente.

En esta cohorte Hadlock tuvo una sensibilidad y especificidad mayor que
Intergrowth-21 para estimar el peso fetal al nacimiento por lo que podriamos basarnos
en estos principios para la realizacién de tablas de referencia y curvas de crecimiento

en nuestra poblacion.
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