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Estimacion del acuerdo entre dos métodos
para medicion clinica de la edad gestacional

Dr. Carlos Grandi*

RESUMEN

Introduccion. En la practica clinica es frecuente que
cuando se propone un nuevo método solamente
puede evaluarse por comparacién con otras técni-
cas establecidas (“estandar de oro”).

El objetivo del presente estudio fue describir un
abordaje para evaluar el grado de acuerdo entre
dos métodos para la medicién clinica de la edad
gestacional y estimar si son intercambiables.
Poblacién, material y métodos. Disefio observacional,
de cohortes. Entre 2000 y 2001 se enrolaron pros-
pectivamente 137 embarazadas en el Hospital Ma-
terno Infantil Ramén Sardd de Buenos Aires parasu
control prenatal antes de la 16” semana de gesta-
cion. Se estimo la edad gestacional por fecha de la
dltima menstruacién y por ultrasonografia. Se cal-
cularon la media de las diferencias, su desviacién
estdndar, el promedio entre los dos métodos para
cada caso individual y el intervalo de confianza al
95% (limite del acuerdo).

Resultados. La media de la edad gestacional en la
primera ultrasonografia fue de 19,6 (DE 4,9; 1C 95%
18,7-20,4) semanas. La concordancia entre ambos
métodos se incrementaba en funcién del lapso esta-
blecido y alcanzé el 71,5% (63-78) + 10 dias y el
82,5% (75-87) + 2 semanas. La media de las diferen-
cias fue de 0,35 + 1,89 (0,03-0,67) semanas y los
limites del acuerdo al 95% mostraron que, indepen-
dientemente de la edad gestacional, las diferencias
alcanzaban 7,5 semanas.

Conclusiones. La estimacion de la edad gestacional
por la fecha de la tltima menstruacién excedié la
estimacién por ultrasonografia en 25% y la subesti-
mo en20%. Los dos métodos no serfan intercambia-
bles en la practica clinica.

Palabras clave: edad gestacional, ultrasonografia,
acuerdo.

SUMMARY

Introduction. In the clinical practice, a new method
frequently can only be assessed by means of its
comparison against other established techniques
(gold standard). The objective of the present work
was to describe an approach —through graphical
techniques and simple statistical calculations— to
assess the agreement level between two methods
for clinical measurement of gestational age and to
determine if they are interchangeable.

Population, material and methods. This is an observa-
tional cohort study. Between 2000 and 2001, 137
pregnant women were prospectively enrolled at
the Hospital Materno-Infantil Ramén Sardd of
Buenos Aires before the 16™ week of gestation. The
last normal menstrual period and ultrasound scan
measurements were used for estimating gestational
age. Mean difference, standard deviation and 95%

confidence interval (limits of agreement) between
the methods, and the mean of the two measure-
ments were calculated and plotted for each case.
Results. Mean gestational age at the first ultrasound
scan was 19.6 (SD 4.9; 95% CI 18.7-20.4) weeks. The
agreement between both methods were 71.5% (95%
CI 63-78) + 10 weeks and 82.5% (95% CI 75-87) + 2
weeks. Mean difference was 0.35 + 1.89 (95% CI
0.03-0.67) weeks and the limits of agreementshowed
that, independently of gestational age, differences
reached 7.5 weeks.

Conclusions. The estimation of gestational age by the
last normal menstrual period overestimated the
one estimated ultrasound scan (“gold standard”)
by 25% and underestimated it by 20%. In the clinical
practice both methods are not interchangeable.
Key words: gestational age, ultrasound, agreement.

INTRODUCCION

En la préctica clinica es frecuente me-
dir variables del cuerpo humano, comola
presién arterial o la duracién de un emba-
razo; esto puede ser extremadamente di-
ficil o imposible de realizar directamente
sin efectos adversos sobre el sujeto, por lo
que el verdadero valor se desconoce.

En su lugar se han desarrollado técni-
cas indirectas y cuando se propone un
nuevo método solamente puede evaluar-
se por comparacion con otras técnicas es-
tablecidas, pero no podemos estar segu-
ros que alguno de los métodos nos brinde
unamedidaabsolutamente correctay, por
consiguiente, deberfamos estimar el gra-
do de acuerdo entre ambos.

Lo que importa conocer es en cuanto
difierenlos métodos, ya que sino perjudi-
ca la interpretacién clinica, entonces los
dos métodos podrian usarse en forma
intercambiable.

En Perinatologfa es comun estimar la
duracion de la gestacion utilizando la fe-
cha de la ultima menstruacién (FUM) y,
desde hace algunas décadas, se ha ido
reemplazando por la ultrasonografia fetal
(US) precoz a partir de mediciones antro-
pométricas, consideradael estindardeoro.!
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Sin embargo, evaluada rigurosamente en
estudios, nose ha demostrado quelamejoraen
la estimacién de la edad gestacional (EG) con
mediciones rutinarias por US precoz en pobla-
ciones de bajo riesgo sea beneficioso para la
salud materna y los resultados perinatales.>®

Se ha postulado que las mediciones
ultrasonogréficas no brindan mejores esti-
maciones de la EG que una FUM confiable.
Mads atin, las mediciones con ultrasonido
precoces no son accesibles para un gran na-
mero de mujeres en paises en desarrollo como
los de nuestra regién, ni para muchas de alto
riesgo en paises desarrollados.

El objetivo del presente estudio es des-
cribir un abordaje -mediante técnicas grafi-
cas y célculos estadisticos sencillos— para
evaluar el grado de acuerdo entre dos méto-
dos para la medicién clinica de la edad
gestacional en una poblacién de bajo riesgo,
estimar si son intercambiables.

POBLACION, MATERIAL Y METODOS

Se trata de un disefio observacional y
descriptivo, tipo cohorte. La muestra inci-
dental consistié en 137 embarazadas de un

TaBLA 1. Caracteristicas maternas

n Media DE % IC 95%
Nacionalidad argentina 106 78 69-83
Conurbano bonaerense 89 65 56-72
Unioén estable 110 81 72-86
Estudios secundarios 82 60 51-67
Edad (afios) 137 26 5,7
Primiparas 48 35 27-43
EG al 1¢ control
(semanas) 137 14,3 3,5
Numero de visitas
prenatales 137 8,2 1,6
Peso preconcepcional (kg) 137 60,7 12,7
IMC (kg/m?) 137 25,2 49
Tabaquismo (> 1 cig/dfa) 23 17 11-24
Diabetes gestacional 4 2,8 1,1-7,2
Hipertensién arterial
(todos los tipos) 10 7,7 4-13
Restriccion del
crecimiento fetal 5 3,5 1,5-8,2
Rotura prematura
membranas 27 19,5 14-27
Amenaza del parto
prematuro 3 2,5 0,7-6,2

IMC: Indice de masa corporal.

estudio prospectivo observacional con el fin
de evaluar el estado nutricional preconcep-
cional y durante la gestacién admitidas en el
Hospital Materno Infantil Ramén Sardd de
Buenos Aires para su control prenatal antes
de la 16" semana de gestacién, entre marzo
de 2000 y octubre de 2001. Criterios de exclu-
sién: las portadoras de embarazo mdltiple,
malformaciones fetales graves o enferme-
dad Rh. Criterios de eliminacién: abandono
del control prenatal, muerte fetal, toxemia,
diabetes e hidropesia fetal.

Estimacion de la edad gestacional

(al primer control prenatal)

1). Fecha de la viltima menstruacion (FUM): el
intervalo entre el primer dia del dltimo
periodo menstrual normal (confiable) y
la fecha del parto.

2). Ultrasonografia precoz (US): mediante las
mediciones ultrasonogréficas del didme-
tro biparietal, la longitud cefalocaudal,
longitud femoral y la circunferencia ab-
dominal realizadas por tres ecografistas
certificados independientes de la estima-
cién de la EG por FUM antes de la 20°
semana de gestaciéon, con un ecégrafo
Voluson 530 D (Medison®) bidimensional
y empleando como estdndar de referen-
cia las curvas de Hadlock.**

Limites del acuerdo

El primer paso es calcular el coeficiente
de correlacién de Pearson (), que estima el
grado de relacién entre los dos métodos, y el
coeficiente de determinacién (R’= r?), que
evaltiala proporcién (%) enla que una varia-
ble estima la variabilidad de la otra.®

Puede anticiparse que exista una sistema-
tica tendencia de un método de exceder al
otro. Esto se denomina sesgo y se calcula
mediante la media de las diferencias (d) en-
tre los dos métodos (FUM - US) y su desvia-
cién estandar (s,) en cada caso individual.

Si las diferencias estdn normalmente dis-
tribuidas (distribucién gaussiana), se espera
que el 95% de estas diferencias caerdn entre
d+2 s, (limite de acuerdo al 95%). Estos
valores definen el rango dentro del cual esta-
rdn la mayorfa de las diferencias entre las
mediciones por los dos métodos. La decisién
sobre qué es un acuerdo aceptable es exclusi-
vamente clinica; la estadistica por si sola no
puede responder a esta pregunta.”
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Presentacion grafica del acuerdo

Lo primero es un dispersograma (grafi-
co de dispersion) de los datos con su linea
deigualdad a 45°de ambos ejes sobre la cual
todos los puntos deberfan yacer si ambos
métodos dieran siempre y exactamente el
mismo valor. No se presenta la recta de
regresion, ya que no estamos interesados en
predecir la edad gestacional de un método
por el otro. El segundo paso es graficar la
diferencia (eje y) entre las mediciones por
ambos métodos (FUM - US) y el promedio
(eje x) de ambos métodos para cada caso
querepresentaria, idealmente, el mejor esti-
mador de la edad gestacional (desconoci-
do). Finalmente, se le agrega el limite de
acuerdoal 95% (d +2 s,). La posible relacion
entre las discrepancias y el verdadero valor
se calculé mediante el coeficiente de corre-
lacién de Spearman.

Relacién entre las diferencias
y la magnitud de las mediciones

El presente abordaje asume que la media y
la desviacién estdndar de las diferencias son
iguales a lo largo del rango de las mediciones
de la edad gestacional (7 a 34 semanas). En el
caso de observarse aumento de la variabilidad
delasdiferencias conelincremento delaEG, se
puede eliminar estarelacién mediantela trans-
formacién logaritmica de ambas mediciones
(estandarizacién). Los limites del acuerdo de-
rivados de esta transformacién luego se
recalculan mediante los antilogaritmos, con la
ventaja de que a partir de estos valores se
calculalamagnitud (en %)enla que unmétodo
excede (limite superior) o subestima (limite
inferior) al otro.?

Para el andlisis de los datos se utilizaron
los programas Excel® (Microsoft Office, 2003)
y Statistica 5.5 (Tulsa, OK, 2000).

RESULTADOS

La Tabla 1 muestra las caracteristicas
sociodemograficas y obstétricas de las ma-
dres, aprecidandose que la mayoria eran jéve-
nes argentinas en unién estable, de tamafio
normal segtin estdndares internacionales’ y
con instruccién primaria completa. El pri-
mer control prenatal fue precoz y el nimero
de visitas, de 8,2 + 1,6. La edad gestacional
(FUM) se registré “con dudas” en 30 casos
(8,9%,1C95% 6,3-12,4). Las patologias obsté-
tricas fueron de baja incidencia excepto la

rotura prematura de las membranas, ya que
el protocolo exigia el registro tanto antes
como durante el trabajo de parto.

La Tabla 2 muestra las caracteristicas de los
reciénnacidos. E196% fue de términoy de peso
adecuado para la edad gestacional, con un
adecuado indice ponderal (2,8 + 2,2 kg/m®);
fue baja la incidencia de bajo peso (<2.500 g) y
muy bajo peso (< 1.500 g) y no se registré
ninguna muerte fetal.

La media de la edad gestacional en la
primera ultrasonografia fue de 19,6 (DE 4,9;
IC95% 18,7-20,4) semanas, lo que correspon-
di6 a una amenorrea de 19,8 (4,9; 19,0-20,6)
semanas. En 88 casos (64,2%; 56-71), la esti-
macién por FUM superé a la US, mientras
que solamente en dos (1,5%) fueron iguales.

En la Figura 1 puede apreciarse que la
concordancia entre ambos métodos se
incrementaba en funcién del lapso estableci-
do, alcanzé el 71,5% (63-78) = 10 dias y el
82,5% (75-87) + 2 semanas.

FiGura 1. Estimacion de la edad gestacional. Concordancia entre FUM

y US precoz (18" - 20" sem.). Sardd 2000-2002, n=137
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Tabla 2: Caracteristicas neonatales

n Media DE

1C 95%

EG (semanas) 137 39,2 1,8
Peso al nacer (g) 137 3.283 500
Indice ponderal (kg/m?) 137 2,8 2,2
Pretérmino (< 37 semanas)

3
Bajo peso (< 2.500 g) 5
Muy bajo peso (< 1.500 g) 1

6

PEG (< percentilo 10)

2,1
3,6
0,7
4,3

0,9-4,8
1,5-8,2
0,01-0,4
2,0-9,2

PEG: pequefios para la edad gestacional
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El dispersograma de ambos métodos (Fi-
gura 2) muestra que, aunque los puntos se
agrupan alrededor de la linea de igualdad
con algunos valores extremos, no fue posible
calcular la diferencia entre ellos. Usual-
mente el siguiente paso es calcular el coefi-
ciente de correlacion de Pearson; para los
datos dela Figura 2, r= 0,927 (IC 95% 0,898-
0,947; p=0,0001), con rechazo de la hipéte-
sis nula (r= 0) y concluyendo con seguri-
dad que las estimaciones de la EG por FUM
y US estdn relacionadas (R*= 86,3%), pero
esta elevada correlacién no significa que
ambos métodos concuerden.

Mads informativo para el clinico es estimar
las diferencias entre ambos métodos (FUM-
US) que deben tener, aproximadamente, una
distribucién normal. La distribucién de las
diferencias presento un ligero sesgo negativo
(-0,43, EE= 0,20), atribuible a que las diferen-
ciasy el promedio de ambos métodos podrian
estar relacionados (véase mds adelante).

La media de las diferencias (d * s ) fue
0,35 + 1,89 (IC 95% 0,03-0,67) semanas y los
Iimites del acuerdo al 95% fueron: 0,35 * (2 x
1,89), 0sea4,11y-3,41 semanas para el limite
superior e inferior, respectivamente. Las di-
ferencias entre las mediciones por ambos
métodos (FUM-US) para cada caso y el pro-
medio de ambos métodos con los limites del
acuerdo (Figura 3), demostraron que, inde-
pendientemente de la edad gestacional, las
diferencias alcanzaban 7,5 semanas. Este in-
tervalo es muy amplio y reflejala gran varia-
cién de las diferencias.

El coeficiente de correlaciéon por rangos
de Spearman, fue de r=-0,058 (p= 0,497) lo
cual sefiala practicamente la ausencia de re-
lacién. La Figura 3 también permite observar
la presencia de observaciones extremas
(outliers); solamente 8 casos (5,8%) estuvie-
ron fuera de los limites.

Se asume que la media y la desviaciéon
estandar de las diferencias entre FUM y US
son constantes a lo largo del rango de la EG.
La distribucién de las diferencias presenté
un ligero sesgo negativo atribuible a un au-
mento de su variabilidad a medida que se
incrementa la edad gestacional; esto puede
apreciarse en la Figura 2.

Para eliminar esta relacién se procedi6 a
la transformacién logaritmica (log, ) de am-
bas mediciones antes del andlisis. La Figura 4
muestra la transformacién logaritmica de los

datos con la media de las diferencias contra
el promedio de la EG con su limite del acuer-
do al95%. De manera similar ala Figura 3, no
se observé que las diferencias variaran siste-
maticamente en ninguna direccién sobre el
rango de las mediciones de la EG. Los valo-
res extremos tampoco difirieron y fueron
solamente de 6 casos (4,3%).

La media de las diferencias (d) fue 0,018
(s,= 0,11) y los limites del acuerdo, -0,20 y
0,23. Es necesario tomar los antilogaritmos
de los limites del acuerdo para relacionarlos
conlaescalaoriginal de las mediciones, estos
valores fueron 0,81 y 1,25 (adimensionales).
Esto significa que en el 95% de los casos, la
estimacion de la edad gestacional por FUM
excedi6 la estimacién por US en 25% (1,25-1)
y la subestimé en 20% (1-0,80).

DISCUSION

Este estudio muestra un nuevo abordaje
para evaluar el grado de acuerdo entre dos
métodos para la medicién clinica de la edad
gestacional en una poblacién hospitalaria y
estimar si son intercambiables, lo cual re-
dundarfa en una importante reduccién de
los costos asistenciales.

Este abordaje se basa en la filosofia que
plantea que, para comparar dos métodos, es
necesario cuantificar las diferencias entre las
mediciones individuales y, por consiguien-
te, no existirfa lugar para el andlisis basado
en pruebas de hipétesis. Para el clinico, el
acuerdono esalgo que esté presente o ausen-
te, sino la magnitud de las diferencias.

FIGURA 2. Estimacion de la edad gestacional.
Concordancia entre FUM y US precoz con la linea
de igualdad. Sardd 2000-2002, n= 137
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La primera conclusién es que ni el uso
del coeficiente de correlacién por si sélo
(como se muestra aqui) ni otros andlisis
estadisticos ampliamente utilizados (como
regresion, comparacién de medias, ecuacio-
nes estructurales o correlacién intraclase)™
indican que dos métodos concuerden; sola-
mente se puede hablar de “perfecto acuer-
do” si todos los puntos de la Figura 2 se
distribuyeran sobre la linea de igualdad.
Ademds, cuanto mayor sea el rango de las

observaciones mayor serd el coeficienter, lo
que agregado al elevado nivel de significa-
cién, muestra que los dos métodos estdn
relacionados, pero son irrelevantes ala pre-
gunta sobre el acuerdo.

Las ventajas de este estudio son que el
disefio fue prospectivo bajo protocolo, lo que
disminuye los sesgos, se basé en una pobla-
cién de bajo riesgo (como lo demuestran los
datos de las Tablas 1 y 2) y con un control
prenatal usual, lo que asegurarialarepresen-

FI1GURA 3. Relacion entre las diferencias y el promedio de la estimacion de la edad gestacional por FUM y
ecografia con su limite del acuerdo al 95%. Sardd 2000-2002, n= 137
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FIGURA 4. Relacién entre las diferencias y el promedio de la estimacion de la edad gestacional luego de
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tatividad de la poblaciéon que se asiste en la
mayoria de los centros de nuestra region.

Las limitaciones fueron la gran variabi-
lidad de las diferencias (ilustrada por la
desviacién estdndar de las diferencias —s )
y la fecha de la dltima menstruaciéon “du-
dosa” en 30 casos; al reanalizar los datos y
excluir estos casos, los limites del acuerdo
no se modificaron.

Los intervalos del acuerdo son muy am-
plios, tanto utilizando una escala comun
como luego dela transformacién logaritmica
delos datos. Asi, lamayoria de las estimacio-
nes de la edad gestacional por FUM excedie-
ron la estimacién por US en 25% y la subes-
timaron en 20%. Esto sefiala que, bajo la
interpretacion mads optimista, existen consi-
derables discrepancias entre los dos méto-
dos y que el grado del acuerdo no seria
aceptable para la préctica clinica, por lo que
se descarta que sean intercambiables.

Ademads nuestros resultados son consis-
tentes con otros estudios que postularon que
la estimacién de la EG por FUM es superior,
en promedio, a la basada en la ultrasonogra-
fia precoz.""”® Las explicaciones més citadas
para esta sistemdtica diferencia incluyen el
recordatorio dudoso de la FUM y la mayor
frecuencia de ovulacién tardia (> 14 dias) en
relacién a la ovulacién precoz (< 14 dias).

Creemos que el método propuesto es fa-
cilmente entendible por la mayorfa de los
usuarios, requiere los programas usuales de
computacién y cubrirfa las situaciones clini-
cas habituales. Ademds, permite evaluar la
reproducibilidad (precisién) de los métodos
cuando existen dos o mds mediciones en el
mismo sujeto.

CONCLUSIONES

La estimacién de la edad gestacional
por FUM excedié la estimacién por US en
25% y la subestimé en 20%. Esto sefiala que
los dos métodos no son intercambiables en
la practica clinica.
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