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RESUMEN

“Nucleo de osificacion secundario del fémur como indicador de la edad gestacional en
productos de mujeres diabéticas”

Los hijos de mujeres diabéticas presentan un porcentaje de probabilidad de tener
productos macrosémicos, por lo que el calculo de su edad gestacional a partir de
parametros fetométricos puede ser impreciso, sobre todo al final del embarazo. Si
bien, en muchas mujeres puede contarse con antecedentes clinicos confiables que
ayuden a conocer con exactitud la edad gestacional, en otras se carece de este
valioso recurso y el ultrasonido (US) obstétrico del tercer trimestre puede ser la Unica
herramienta para realizar este calculo. En mujeres sanas se han descrito parametros
anatomicos que pueden indicar con exactitud la edad gestacional independientemente
del tamafio del feto como son la visualizacion del centro de osificacion distal del fémur
(que indicaria una edad gestacional de 33 o0 34 semanas) y la demostracion de la
epifisis proximal tibial (que indicaria una edad gestacional de 35 semanas 0 mas).
Ilgualmente, el tamafio del centro de osificacion distal del fémur también se ha
correlacionado con la edad gestacional.

Objetivo: Determinar si el nucleo de osificacién secundario del fémur es un indicador
confiable de 33-34 SDG en productos de mujeres diabéticas.

Metodologia: Se realizO un estudio observacional, prospectivo, transversal y
comparativo de prueba diagnéstica en un grupo de pacientes obstétricas con 33-34
SDG y en quienes se corroboré intencionadamente la presencia y tamafio del nicleo

de osificacién distal del fémur calculandose S, E, VPP y VPN.

Resultados: Se incluyeron 157 pacientes de las cuales 55.4% fueron sanas y 44.6%
tuvieron DM. El nacleo de osificacion distal del fémur se identifico en el 61.8% de las
pacientes, y midi6 en promedio 3.8 mm (DE 0.76). La presencia del nucleo de
osificacion distal del fémur mostré S de 56%, E de 33%, VPP de 46% y VPN de 43%
para predecir una edad gestacional de 33-34 semanas. En las pacientes con DM los
valores fueron 50%, 20%, 42% y 35%; y en las sanas 62%, 36%, 49% y 50%.

Conclusién: La presencia del nucleo de osificacion distal del fémur no es un marcador
confiable de 33-34 semanas de gestacion en productos de mujeres con o sin diabetes
ya que posee valores bajos de S, E, VPP y VPN tanto para pacientes sanas como

para pacientes con diabetes mellitus.



ANTECEDENTES

La diabetes es una enfermedad determinada genéticamente, con alteraciones del
metabolismo de carbohidratos, lipidos y proteinas junto con deficiencia relativa o
absoluta de la secrecion de insulina, con grados variables de resistencia. La
prevalencia de diabetes mellitus en el embarazo esta estimada del 3 al 5% con un
88% de diabetes mellitus gestacional (DMG) y un 12 % de diabetes pregestacional; de
este Ultimo el 95% sera tipo 2 y el 5% restante sera tipo 1. En México se registra una
incidencia de 1.6% hasta 12%. Los factores de riesgo son edad materna, obesidad y
antecedentes familiares de diabetes.*

Recordando que la OMS clasifica a la diabetes en varios subtipos, dentro de los cuales
esta la diabetes mellitus tipo 1 que se caracteriza por un déficit absoluto de insulina o
un defecto genético que provoca una secrecion defectuosa de insulina, puede tener un
origen inmunitario o idiopatico, este se presente mas comunmente en jovenes
menores de 30 afios; la diabetes mellitus tipo 2 se caracteriza por grados variables de
resistencia a la insulina, alteracion de la secrecion de insulina y un aumento en la
producciéon de glucosa y se presenta en adultos mientras que la diabetes gestacional
es aguella que se presenta por primera vez durante el embarazo sin importar la edad
gestacional. La prueba tradicional para la identificacion de diabetes gestacional es el
tamizaje de glucosa que se realiza entre la semana 24 y 28, la prueba se considera
positiva cuando la glucosa en suero es = de 130mg/dl; aquellas pacientes con una
prueba de tamizaje positiva deben ser sometidas a una curva de tolerancia oral a la
glucosa (CTGO) para definir el diagnostico final. En México se han utilizado
tradicionalmente los criterios de la American Diabetes Association (ADA) para el
establecimiento del diagndstico, mediante la utilizacion de una CTOG de tres horas,
con cuatro determinaciones de glucosa sérica: en ayuno, a los 60, 120 y 180 minutos
después de la administracién de una carga de 100 gr de glucosa. El diagnostico se
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establece cuando dos o mas valores son = de 90, 180, 155 y 140 mg/dl
respectivamente. Es de suma importancia reconocer que la meta de control de la
glucosa es la de mantener la glucemia en sangre total (glucometro) en ayunas <
95mg/dl, una hora posprandial < 140mg/dl y dos horas posprandial < 120mg/dl y
cuando las determinaciones son en suero (laboratorio), en los mismos tiempos los
valores son < 105, < 155 y <130 mg/dI, respectivamente. Indiscutiblemente tanto en
pacientes con diabetes mellitus preestablecida como en las pacientes con DMG, el
control estricto de la glucemia minima tres meses antes y durante toda la gestacion,
mejora ostensiblemente el prondstico del embarazo y disminuye la morbimortalidad del
producto.?

Dentro de las implicaciones perinatales de la diabetes del embarazo estan las
complicaciones de los hijos de madres diabéticas, las cuales dependen de la gravedad
de la diabetes, el grado de descontrol metabdlico y el momento de la gestacion en la
gue se inicia la diabetes. Cuando la madre es diabética antes de la gestaciéon existe
mayor incidencia de abortos espontaneos, mortalidad perinatal y malformaciones
congénitas. Cuando se trata de diabetes gestacional hay aumento en la cantidad de
grasa corporal, productos macrosémicos, hiperinsulinismo fetal, hipoglucemia fetal,
hipoxia, acidosis metabdlica y aumento en el indice de muertes perinatales. En la
etapa final de la gestacion la muerte intrauterina y perinatal es cuatro veces mas
frecuente. Las principales causas de morbilidad y mortalidad perinatal son: la hipoxia y
la acidosis fetal (sindrome de insuficiencia respiratoria del recién nacido), la
hipoglucemia e hipocalcemia.®

Entre otras complicaciones perinatales se han encontrado restriccion de crecimiento
intrauterino (RCIU) con oligohidramnios y muerte en el segundo y tercer trimestre. En
nuestra poblacion, otra complicacion frecuente es el parto pretérmino que se presenta
en el 8-15% de los casos. El sindrome de dificultad respiratoria (SDR) es una
complicacion comun y grave de los hijos de madres diabéticas y esto esta asociado a
productos pretérmino, encontrandose 20 veces mas frecuente en hijos de madres
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diabéticas que en nifios de similar edad gestacional, con madres no diabéticas. Si bien
la continuacion del embarazo después de la semana 36 semanas, expone el feto al
peligro de muerte o de crecimiento excesivo intrauterino que dificulte el parto, la
realizacién de una intervencién innecesaria implica un incremento significativo en los
casos de SDR neonatal.?

La hiperglucemia materna es el principal determinante del aumento del crecimiento del
feto. El riesgo de tener un producto macrosémico es como consecuencia del excesivo
crecimiento fetal, y que tiene como complicaciones el trauma del nacimiento, la
morbilidad materna en el parto, y los posibles riesgos a lo largo de la vida como el
aumento e intolerancia a la glucosa y la obesidad en los hijos.*

Es por esto que resulta muy importante calcular con exactitud la edad gestacional del
producto hijo de una mujer con diabetes. Para este objetivo, el ultrasonido provee una
enorme cantidad de informacion atil para la practica del médico obstetra. Se considera
gue la informacibn mas importante que provee la ecografia obstétrica es la
determinacion precisa de la edad menstrual. Los estudios ecograficos disefiados para
evaluar la duracion del embarazo se basan en las mediciones del feto, y utilizan el
tamafio como indicador indirecto de la edad menstrual. El valor de cualquiera de los
parametros biométricos estudiados (diametro biparietal [DBP], circunferencia cefélica
[CC], longitud de la di&fisis femoral [LF] y circunferencia abdominal [CA]) se basa en la
facilidad de obtener estas medidas y en la precision con la que predice la edad
menstrual. Creemos que las medidas que recomiendan The American Institute of
Ultrasound in Medicine (DBP, CC, CA y LF) y The American College of Radiology
(ACR) son adecuadas para el propdsito de estimar la edad menstrual.>®

De estos parametros, el DBP ha recibido la mayor cantidad de atencién en la
bibliografia como medida para establecer la edad menstrual. Todos los informes del
DBP han demostrado que es un indicador preciso de la edad menstrual antes de las

20 semanas. En algunas circunstancias (ruptura de membranas, presentaciones
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pelvianas, embarazos multiples), los cambios en la forma de la cabeza fetal pueden
llevar a errores de calculo.

La CC es una medicion importante del crecimiento neonatal de la cabeza y ha ganado
importancia como medicién ecogréfica in Utero porque es independiente de la forma de
la cabeza. Varios autores han demostrado que la CC es uno de los pardmetros
individuales mas confiables para la estimacién de la edad menstrual. Esto se debe a la
independencia de la forma y a que representa un equilibrio entre una medicién facil (y
por lo tanto precisa) y validez predictiva para la edad.

De las cuatro mediciones ecograficas basicas, la CA tiene generalmente la mayor
variabilidad. Esto es en parte atribuible a que la CA es afectada en forma mas aguda
por las alteraciones de crecimiento que los otros parametros bésicos y a que las
mediciones de la CA son las mas dificiles de obtener. Las diferencias mas grandes de
precision entre la CA 'y los otros pardmetros han sido observadas por diversos autores
en el segundo trimestre del embarazo, un punto en el cual se esperaria que las
variaciones en el crecimiento fueran minimas. En el embarazo temprano y en los fetos
gue crecen con normalidad, la CA es solo apenas algo menos precisa en promedio
que las otras mediciones si uno se adhiere en forma estricta a las reglas de medicion.
Debido a su tamafio, visibilidad y facilidad de medicién, la longitud de la diafisis
femoral (LF) es en general el pardmetro preferido sobre los otros huesos largos como
medida para predecir la edad menstrual. La mayor parte de los estudios sugieren que
la LF es un indicador preciso de la edad menstrual al principio del segundo trimestre,
pero de nuevo la variabilidad aumenta mientras avanza el embarazo. Por ejemplo,
Jeanty y col. informaron una variabilidad uniforme de la estimacion de edad por LF de
* 2,1 semanas a lo largo del segundo y el tercer trimestre del embarazo lo que sugiere
que la LF es tan precisa para predecir la edad a las 14 semanas como lo es a las 40.
Hill y col. hallaron que la LF es el méas preciso de todos los parametros individuales
para predecir la edad menstrual. Hadlock y col. y Benson y Doubilet encontraron que
la LF es aproximadamente equivalente en precision a los otros parametros para
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estimar la edad menstrual, llegando a un pico de variabilidad de alrededor de + 3,5
semanas al final del tercer trimestre del embarazo.

Pero ocurre que en ocasiones el obstetra se encuentra frente a una mujer embarazada
de la que desconoce sus fechas menstruales y que ya ha llegado al tercer trimestre.
Durante la fase avanzada del embarazo los parametros fetales habituales (LF, DBP y
CA) se asocian con un minimo valor predictivo para la estimacion de la edad
gestacional del feto, por lo que al no existir un medio seguro para determinar la edad
menstrual en esta situacion, el esqueleto fetal puede proveer ciertas pistas acerca de
la duracion del embarazo.’

En general la ecografia permite observar las porciones osificadas del esqueleto fetal a
partir de fines del tercer trimestre. Hay estudios que demuestran claramente la
capacidad de la ecografia para detectar la osificacion de la cabeza femoral antes de
ser visibles radiograficamente.®

El patron y los momentos cronoldgicos de la osificacion fetal pueden contribuir a
establecer el grado de madurez pulmonar fetal y otras afecciones importantes,® ya
gue no es normal la variabilidad en su aparicién y porque la principal causa de retraso
en la osificacion es la restriccion del crecimiento intrauterino.®**

Los huesos se forman a partir de condensaciones del mesénquima. La mayoria de los
huesos, incluidos los de las extremidades, las vértebras y las costillas, experimentan
osificacion cartilaginosa. El proceso de osificacibn membranosa solo tiene lugar en
unos pocos huesos, tales como el craneo, los huesos faciales y partes de la clavicula y
el maxilar inferior.

Los centros de osificacion endocondral estan formados por osificacion, que ha sido
mayormente estudiada en las placas epifisarias de los huesos largos. El proceso se
considera en gran medida autbnomo para determinar el inicio y el ritmo de desarrollo
de los huesos, pero también esta influenciada por factores nutricionales y endocrinos
que pueden operar a través de la madre, la placenta o el feto. El retraso en el
desarrollo del centro de osificacion puede ser el resultado de deficiencias nutricionales
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que actuan a través de la madre y la placenta. El control hormonal es probablemente
también de gran importancia y supone la funciéon de las glandulas como la pituitaria,
tiroides, suprarrenales y las gdnadas, asi como la placenta (se estd acumulando
evidencia de que los tejidos endocrinos fetales tienen algin grado de actividad
fisiolégica para el desarrollo de los ntcleos de osificacion).*

Afortunadamente, es facil de evaluar la maduracibn 6sea normal, siguiendo la
secuencia de aparicion de los diferentes centros de osificacion. El centro de osificacién
del calcaneo aparece en la semana 24, luego aparece el nucleo de osificacion del
astragalo en la semana 28, el centro de osificacion distal del fémur aparece después
de la semana 32, el nucleo de osificacion proximal de la tibia aparece en la semana
35 y en la semana 36-38 aparece el nicleo de osificacion proximal del hamero.”*° **
Estos centros de osificacion aparecen antes, en promedio, en los fetos femeninos. La
identificacion de los centros de osificacion de las epifisis en la rodilla provee un tipo
distinto de parametro que los ecografistas pueden usar para evaluar la edad
gestacional en el tercer trimestre del embarazo. El tamafio del centro de osificacion
distal del fémur también se correlaciona con la edad gestacional al final del
embarazo.’

Las regiones Oseas osificadas se manifiestan con imagenes ecogénicas que
contrastan con el cartilago hipoecoico circundante y se asocian con una sombra
acustica posterior a medida que aumentan de tamafo. La familiarizacion con los
patrones normales de osificacion fetal permite establecer diferencias entre los
diferentes huesos corporales.

El momento de aparicién del centro de osificacion epifisiario no es lo suficientemente
preciso como para usarlo como unico indicador de la edad menstrual en el tercer
trimestre, pero puede emplearse como una observacion confirmadora de los datos
biométricos.” La correlacion entre la presencia o la ausencia de los centros de
osificacion, los hallazgos ecogréficos (tamafio y peso fetal) y las fechas menstruales

son importantes para el manejo del embarazo en una fase avanzada
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Por otro lado, el tiempo de aparicion de los nucleos de osificacion secundarios en el
esqueleto fetal pueden modificarse en algunos estados de enfermedad crénica
materna o algunos sindromes, ocasionando que el proceso de osificacion se adelante
0 se retrase, como por ejemplo:

Embarazos multiples. Hay un aumento en el porcentaje de retraso en la aparicion de
los nucleos de osificacion en comparacion con hijos Unicos.

Malformaciones congénitas. Hay un incremento significativo en el retraso de la
aparicion de los nucleos de osificacion en los bebés con malformaciones fetales.
Toxemia del embarazo y la hipertension. En diferentes estudios se sugiere
relativamente el retrasado en la aparicion de los nlcleos de osificacion en relacion con
la toxemia y la hipertension.

En mujeres embarazadas con diabetes mellitus no se ha demostrado que la osificacion
epifisaria mantenga relacién con la madurez pulmonar o la edad fetal.”®

Un examen fisico y neurolégico detallado del recién nacido al momento del nacimiento,
como la valoracién de Capurro (Anexo 1), junto con los métodos ya comentados
anteriormente son las medidas mas confiables disponibles para confirmar la edad

gestacional.*
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JUSTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Hasta agosto de este afio se han atendido en nuestra unidad hospitalaria a 1156
mujeres embarazadas de las cuales 246 (21 %) presentan algun tipo de diabetes. Se
estima que para fin de afio este niumero se incremente hasta llegar a 1734 casos.
Estas pacientes tienen un riesgo mayor de desarrollar productos macrosdmicos cuyos
parametros fetométricos por exploracion ultrasonogréafica pueden indicar errbneamente
una edad gestacional mayor a la que en realidad tienen y este error se incrementa
conforme el embarazo se acerca al término. Ya sea por falta de control prenatal previo
o por la imposibilidad de acceder a esa informacion, en muchos casos valorados en el
Servicio de Radiologia e Imagen, el ultrasonido del tercer trimestre es la Unica
herramienta disponible para establecer la edad gestacional. Este fenbmeno pudiera
ocasionar que, por su tamafio, un producto macrosémico pretérmino sea considerado
de término y se apresure la resoluciéon del embarazo sin considerar las medidas
correspondientes que contribuyan a reducir las complicaciones en el recién nacido.
Para prevenir estos nacimientos prematuros o para alertar al obstetra y al pediatra
sobre esta posibilidad cuando el nacimiento no puede retrasarse, es importante contar
con herramientas mas confiables para calcular la edad gestacional en estos casos. El
desarrollo éseo fetal se considera un parametro confiable y ampliamente utilizado para
el calculo de la edad gestacional en el tercer trimestre en mujeres sin factores de
riesgo. AlUn cuando el nlcleo de osificacion distal del fémur es un reconocido
marcador 6seo de edad gestacional de 33-34 semanas en mujeres sin factores de
riesgo, su exactitud en embarazos de mujeres diabéticas no ha sido estudiada, por lo

gue proponemos la siguiente.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢El nicleo de osificacion secundario del fémur es un indicador confiable de la edad

gestacional en productos de mujeres diabéticas?
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HIPOTESIS

El nicleo de osificacion secundario del fémur es un indicador confiable de edad

gestacional de 33-34 semanas en productos de mujeres diabéticas.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar si el nlcleo de osificacidon secundario del fémur es un indicador confiable

de la edad gestacional en productos de mujeres diabéticas

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo

negativo de la presencia del nucleo de osificacién secundario del fémur en el célculo

de la edad gestacional.
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METODOLOGIA

Lugar:

Se llevé a cabo un estudio observacional, prospectivo, transversal y comparativo de
prueba diagnoéstica, que se desarrollé en la UMAE Hospital de Ginecologia y
Obstetricia No. 3, “Dr. Victor Manuel Espinosa de los Reyes Sanchez” del Centro

Médico Nacional “La Raza”, IMSS.

Poblacion.

Pacientes diabéticas y sanas que cursaron el tercer trimestre de embarazo.

Muestra.

En virtud de que al finalizar 2011 se estimé que en nuestra unidad se atendieron 1,734
mujeres embarazadas y que el 21% fueron diabéticas, a partir de enero del 2012, se
llevé a cabo un muestreo no probabilistico por conveniencia (serie de casos
consecutivos) que incluyera por lo menos 61 mujeres embarazadas diabéticas y 61
mujeres sanas del tercer trimestre, considerando una diferencia estimada del 10% vy
una confianza del 95%, y para su calculo se ha utilizd la formula para estudios

descriptivos:

n=NZ2 pq
d2 (N-1) + Zoe2pqg =
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En donde:

n=tamafo de la muestra
N= 1,734

p=0.21

p=0.79

d=0.1

z2=1.96

Por lo que:

n:(1734) (1.96)2 (0.21) (0.79)

(0.1)2 /1734-1) + (1.96)2 (0.21) (0.79)

n: (1734) (3.84) (0.21) (0.79)

(0.01) (1733) + (3.84) (0.21) (0.79)

n:__ 1104.65 = 1104.65=

17.33+ 0.637 17.96
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CRITERIOS DE SELECCION

Grupo de estudio:

1.-Criterios de inclusion:

- Mujeres embarazadas con diabetes gestacional, diabetes mellitus tipo 1 o diabetes
mellitus tipo 2

- Con exploracién ultrasonogréfica realizada en el Servicio de Radiologia e Imagen de
esta unidad médica que indique producto vivo de 33-34 semanas de gestacion
calculada mediante longitud de la di&fisis femoral y circunferencia cefalica.

- Cuyo embarazo se resuelva en esta unidad hospitalaria.

- Con expediente clinico completo.

2.-Criterios de exclusion:

- Edad 6sea que sugiera por lo menos 35 semanas (presencia del nlcleo de
osificacion proximal de la tibia)

- Fetos con cualquier tipo de malformacion evidente en la exploracién ultrasonografica.
- Pacientes con toxemia, hipertension o cualquier enfermedad metabdlica diferente a
diabetes mellitus

- Embarazo multiple

Grupo control:

1.-Criterios de inclusién:

- Mujeres embarazadas sanas.
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- Con exploracién ultrasonogréfica realizada en el Servicio de Radiologia e Imagen de
esta unidad médica que indique producto vivo de 33-34 semanas de gestacion
calculada mediante longitud de la diéfisis femoral y circunferencia cefalica

- Cuyo embarazo se resuelva en esta unidad hospitalaria

- Con expediente clinico completo.

2.-Criterios de exclusion:

- Edad 6sea que sugiera por lo menos 35 semanas (presencia del nucleo de

osificacién proximal de la tibia).

- Fetos con cualquier tipo de malformacion evidente en la exploracion ultrasonogréfica

- Embarazo multiple.
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VARIABLES

VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION VARIABLE ESCALA UNIDAD DE
OPERACIONAL DE MEDICION
MEDICION

Diabetes en el | Alteracion en el metabolismo de los | Tipo de alteraciéon del | Cualitativa Nominal Sin diabetes,

embarazo carbohidratos  ocasionada  por | metabolismo de los Diabetes
resistencia a la accién de la | carbohidratos, que el gestacional,
insulina y por falla de las células B. | médico haya diabetes tipo 1 o
Estos dos trastornos suceden | diagnosticado y sefalado diabetes tipo2.

simultaneamente y se manifiestan | en el expediente.
de manera variable en cada
persona que la padece y se
presenta en personas adultas

Control Se define cuando la glucemia en | paciente en quién al | Cualitativa Nominal controlada,
metabdlico sangre total (glucémetro) de ayuno | menos el 80% de las dicotémica descontrolada
< 95mg/dl, una hora posprandial < | mediciones de glucosa
140mg/dl y dos horas posprandial | durante su  embarazo
< 120mg/dl 'y cuando las | cumplan con los criterios
determinaciones son en suero | conceptuales
(laboratorio), en los mismos
tiempos los valores son < 105, <

155 y <130 mg/dl,
respectivamente.
Edad Es aquella edad gestacional que se | Edad gestacional | Cuantitativa | Discontinua | Semanas
gestacional determina a un producto por medio | calculada por el médico
calculada por | de la realizacion de ultrasonido | radidlogo utilizando las
ultrasonido tomando en cuenta ciertos | medidas antropométricas
parametros antropométricos. de longitud de la diéfisis
femoral y circunferencia
cefalica
Edad Es una clasificacion que se realiza | Edad gestacional | Cuantitativa | Discontinua | Semanas
gestacional a un recién nacido basada en 5 | establecida al nacimiento

calculada por | caracteristicas al momento de | por el médico pediatra y
técnica de | nacer y de acuerdo a estas | como fue registrada en el

capurro caracteristicas clasifican al | expediente clinico.
producto en prematuro, de
termino y postérmino.
Presencia del | Es la visualizacién de los centros | Busqueda intencionada | Cualitativa Nominal Ausente,
nucleo de | de osificacion de la epifisis distal | por el médico radi6logo Presente
osificacion del fémur es util para confirmar la | durante la exploracion
distal del | informacion biométrica que predice | ultrasonografica y su
fémur. la edad menstrual hacia el final del | registro
embarazo.
Tamafio del | Es el tamafio del centro de | Medicién intencionada por | Cuantitativa | Continua mm
nucleo de | osificacion distal del fémur en el | el médico radidlogo
osificacion momento de su aparicion ya que | durante la exploracion
distal del | esto también se correlaciona con | ultrasonografica y su
fémur. la edad gestacional al final del | registro
embarazo.
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TECNICA

De la programacion habitual de ultrasonido obstétrico del servicio de Radiologia e
Imagen, se eligieron pacientes sanas y con diabetes cuyos productos tuvieron 33-34
semanas de gestacion segun las mediciones ultrasonograficas basicas y en los cuales
se corrobor6 intencionadamente la presencia del nucleo de osificacion distal del fémur
y la ausencia del nucleo proximal de la tibia. Cuando se encontrd, se realizé
intencionadamente una medicién de la longitud méaxima del nacleo de osificacion distal

del fémur.

Se hizo seguimiento de estas pacientes y una vez resuelto el embarazo, se recab6
informacién de los expedientes clinicos disponibles (electrénicos y duros) acerca de la
edad gestacional otorgada por el médico pediatra. Esta edad se extrapol6
retrospectivamente a la fecha del ultrasonido y el resultado se compar6 con la edad
gestacional calculada en ese ultrasonido. Se extrapol6 y compard igualmente, la
Fecha de Ultima Menstruacion (FUM) y la edad gestacional reportada en el primer
ultrasonido obstétrico realizado (cuando estos datos exisitieron). Se realizaron los

calculos estadisticos mediante el programa SPSS V.17 y manualmente.
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RESULTADOS:
TABLA 1

Promedio de edad gestacional en pacientes con y sin DM y en la totalidad de la

poblacion.
Promedio de edad
gestacional n
Promedio (DE)
Con DM 33.71(0.475) 70
Sin DM 33.72(0.455) 87
Con y sin DM 33.72(0.465) 157
TABLA 2

Caracteristicas de las pacientes.

f(%)

Sin DM 87(55.4)
DM Gestacional 49(31.2)
DM tipo 2 19(12.1)
DM TIPO 1 2(1.3)

Sin DM 87(55.4)
Con DM 70(44.6)
Productos Femeninos 82(52.2)
Productos Masculinos 75(47.8)
Presencia de nucleo de osificacion 97(61.8)
Ausencia de nacleo de osificacion 60(38.2)
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TABLA 3

Género del producto y presencia del nucleo de osificacion distal del fémur a las 33-34
SDG en el US realizado en la UMAE.

Con y sin DM Con DM Sin DM
Femenino Masculino Femenino Masculino Femenino Masculino
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
n=82 n=75 n=38 n=32 n=44 n=43
Presencia
32 nucleo  4637) 53(70.7)*  19(50.0) 23(71.9) 25(56.8)  30(69.8)
osificacion
Ausencia
g: nucleo  35u6.3)  22(203¢ 19(50.0) 9(28.1)  19(43.2)  13(30.2)
osificacion.
*p=<0.05
TABLA 4

Promedio del tamafio del nucleo de osificacion distal del fémur a las 33-34 SDG (FUM,
ler. US, Capurro, US UMAE?*) de acuerdo a la morbilidad de las pacientes.

Con DM Sin DM

mm(DE) mm(DE) P "
FUM 3.7(0.555) 3.6(0.885) 0.59 50
ler US 3.7(0.546) 3.8(0.933) 0.91 33
Capurro 4.0(0.663) 3.7(0.789) 0.21 65
US UMAE 3.9(0.728) 3.7((0.799) 0.52 97

*FUM= edad gestacional de 33-34 semanas extrapolada del FUM al momento del US
en la UMAE; ler. US= edad gestacional de 33-34 semanas extrapolada del ler US al
momento del US en la UMAE; Capurro = edad gestacional de 33-34 semanas
extrapolada de la valoracion de Capurro al momento del US en la UMAE; UMAE=
edad gestacional de 33-34 semanas por fetometria al momento del US.
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TABLA 5

Género del producto y presencia del nucleo de osificacion distal del fémur de acuerdo
a la morbilidad de las pacientes.

Con DM Sin DM

(%) f(%)

n=70 n=87
Producto Femenino 38(54.3) 44(50.6)
Producto Masculino 32(45.7) 43(49.4)
Presencia de nucleo de osificacién 42(60.0) 55(63.2)
Ausencia de nucleo de osificacion. 28(40.0) 32(36.8)

TABLA 6

Promedio de edad gestacional al momento del US realizado en la UMAE y su
comparacion con el calculado por FUM, 1er. US, Capurro®.

Promedio DE p n
US UMAE 33.72 0.465 - 157
FUM 34.40 2.30 0.002* 156
ler US 33.55 1.88 0.181 94
Capurro 33.82 1.71 0.459 157

! FUM= edad gestacional de 33-34 semanas extrapolada del FUM al momento del US
en la UMAE; ler. US= edad gestacional de 33-34 semanas extrapolada del ler US al
momento del US en la UMAE; Capurro = edad gestacional de 33-34 semanas
extrapolada de la valoracion de Capurro al momento del US en la UMAE; UMAE=
edad gestacional de 33-34 semanas por fetometria al momento del US.

*p=<0.01
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TABLA 7

Género del producto y presencia del nlcleo de osificacion distal del fémur a las 33-34
SDG en el US realizado en la UMAE.

Con y sin DM Con DM Sin DM

Connlcleo Sinndcleo Connlcleo Sinndcleo Connldcleo  Sin ndcleo
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
n=97 n=60 n=42 n=28 n=55 n=42

Femenino  44(45.4) 38(63.3) 19(45.2) 19(67.9)) 25(45.5) 19(59.4)
Masculino 53(54.6)* 22(36.7) 23(54.8)  9(32.1)  30(54.5)  13(40.6)

*p=<0.05
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Tabla 8

Valores de la prueba diagnoéstica de la presencia del nicleo de osificacion distal del fémur como marcador de edad gestacional de 33-34 SDG (FUM,

ler. US, Capurro, US UMAE*) de acuerdo a la morbilidad de las pacientes.

Pacientes con y sin diabetes Pacientes con diabetes Pacientes sin diabetes

S E VPP VPN S E VPP VPN S E VPP VPN

(I9) (19) (I9) (I9) (I9) (1) (1) (1) (1) (1) (1) (19)

FUM 0.60 0.34 0.55 0.40 0.60 0.37 0.64 0.33 0.61 0.34 0.49 0.46
(0.53-0.66)  (0.27-0.40) (0.48-0.61) (0.33-0.46) (0.50-0.70) (0.27-0.47) (0.54-0.74) (0.23-0.43) (0.53-0.69) (0.26-0.42) (0.41-0.57) (0.38-0.54)

1er US 0.71 0.42 0.53 0.61 0.75 0.45 0.53 0.68 0.68 0.40 0.53 0.55
er (0.62-0.79)  (0.33-0.50) (0.44-0.61) (0.52-0.69) (0.63-0.87) (0.32-0.58) (0.40-0.66) (0.56-0.80) (0.56-0.80) (0.28-0.52) (0.41-0.65) (0.43-0.67)

0.56 0.33 0.46 0.43 0.50 0.20 0.42 0.35 0.62 0.36 0.49 0.50

Capurro (0.49-0.62) (0.26-0.39) (0.39-0.52) (0.36-0.49) (0.40-0.60) (0.11-0.28) (0.32-0.52) (0.25-0.45) (0.54-0.70) (0.28-0.44) (0.41-0.57) (0.42-0.58)

*FUM= edad gestacional de 33-34 semanas extrapolada del FUM al momento del US en la UMAE; ler. US= edad gestacional de 33-34 semanas
extrapolada del 1er US al momento del US en la UMAE; Capurro = edad gestacional de 33-34 semanas extrapolada de la valoracién de Capurro al

momento del US en la UMAE; UMAE= edad gestacional de 33-34 semanas por fetometria al momento del US.
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GRAFICO 1
Tipo de diabetes diagnosticada en pacientes con embarazo de 33-34 SDG realizado en la

US UMAE.

DML
3%

DM
Gestacional
70%

GRAFICO 2

Genero de los productos de 33-34 SDG por US realizado en la UMAE

Masculino Femenino

52%
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GRAFICO 3

Presencia del nucleo de osificacion distal del fémur en productos de 33-34 SDG por US

realizado en la UMAE.

GRAFICO 4

Tamafo del nacleo de osificacion distal del fémur en productos de 33-34 SDG por US

realizado en la UMAE.
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RESULTADOS
Ciento cincuenta y siete pacientes cumplieron con los criterios de inclusién, su edad gestacional
promedio fue de 33.72 (DE 0.45) semanas al momento del US (Tabla 1); 87 (55.4%) fueron
sanas y 70 (44.6%) tuvieron DM; de estas ultimas 49 (70.0%) tuvieron diabetes gestacional, 19
(27.0%) tuvieron diabetes tipo 2 y 2 (3.0%) diabetes tipo 1 (Grafica 1).
Se obtuvieron 87 (52.2%) productos femeninos y 75 (47.8%) masculinos (Tabla 2, Gréfica 2). Al
momento del US realizado en esta UMAE, se observo la presencia del ndcleo de osificacion
distal del fémur en 97 (61.8%) productos de los cuales 44 (45.3%) fueron femeninos y 53
(54.6%) fueron masculinos; de los 75 productos masculinos, 53 (70.7%) mostraron nudcleo de
osificaciéon distal del fémur (Tabla 3, Grafico 3), observandose una diferencia estadisticamente
significativa con respecto al grupo de los productos femeninos (p< 0.022). Cuando fue
identificado, el nucleo de osificacion distal del fémur midié 3.8 mm (DE 0.76) en promedio
(Tabla 4, Grafico 4).
La edad gestacional promedio del grupo de pacientes con DM fue de 33.71 (DE 0.475) al
momento del US realizado en esta UMAE (tabla 1); 38 (54.3%) productos fueron femeninos y 32
(45.7%) masculinos. (Tabla 5). Se observé la presencia del nicleo de osificacion distal del
fémur en 42 (60.0%) productos, 19 (45.2%) femeninos y 23 (54.8%) masculinos (Tabla 3).
La edad gestacional promedio del grupo de pacientes sanas, de 33.72 (DE 0.455) al momento
del US realizado en esta UMAE, (Tabla 1); 44 (50.6%) productos fueron femeninos y 43 (49.4%)
masculinos (Tabla 5). Se observé la presencia del nucleo de osificacion distal del fémur en 55
(63.2%) productos: 25 (45.5%) femeninos y 30 (54.5%) masculinos (Tabla 3).
Para calcular la edad gestacional de los productos al momento del US realizado en la UMAE, se
emplearon 3 pardmetros: 1) extrapolacion de la FUM, 2) extrapolacién de la edad reportada en
el primer US realizado y 3) extrapolacion de la edad otorgada al nacimiento mediante el método

de Capurro. Los resultados se observan en la Tabla 6.
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La edad promedio de las pacientes en el US realizado en la UMAE fue de 33.7 (DE 0.465)
semanas; por extrapolacion de la FUM fue de 34.4 (DE 2.30) semanas; por extrapolacion del
ler US fue de 33.5 (DE 1.88) semanas; y por extrapolaciéon de Capurro fue de 33.8 (DE 1.71)
semanas (Tabla 6). No hubo diferencias estadisticamente significativas para los parametros
estudiados, excepto cuando se utilizé la FUM en donde se identificé una p< 0.01.

El nimero de productos con nucleo de osificacion distal del fémur a las 33-34 SDG al momento
del US de la UMAE (considerando los parametros para su calculo FUM, ler. US, Capurro) y su
promedio se observan en la Tabla 7, y no muestran diferencias estadisticamente significativas.
El resultado de las pruebas diagnésticas se concentran en la Tabla 8 y su desarrollo se muestra
en los anexos 3, 4 y 5. Los datos se describen a continuacion.

Para las pacientes en quienes se extrapolo la edad gestacional a partir de la FUM, se observé
que la presencia del nucleo de osificacion distal del fémur tiene una sensibilidad (S),
especificidad (E), valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN) de 60% (IC
53-66%), 34% (IC 27-40%), 55% (IC 48-61%) y 40% (IC 33-46%) para predecir una edad
gestacional de 33-34 semanas. Este mismo grupo se subdividié entre las pacientes con DM y
las pacientes sanas en donde S, E, VPP y VPN fueron de 60% (IC 50-70%), 37% (IC 27-47%),
64% (IC 54-74%) y 33% (IC 23-43%) para las primeras; y 61% (IC 53-69%), 34% (IC 26-42%),
49% (IC 41-57%) y 46% (IC 38-54%) para las segundas.

Para las pacientes en quienes se extrapolé la edad gestacional a partir del 1er US, se observo
que la presencia del nucleo de osificacion distal del fémur tiene una S, E, VPP y VPN de 71%
(IC 62-79%), 42% (IC 33-50%), 53% (IC 44-61%) y 61% (IC 52-69%) para predecir una edad
gestacional de 33-34 semanas. Al subdividir el grupo en pacientes con DM y sanas los datos
arrojados para S, E,VPP y VPN fueron los siguientes: 75% (IC 63-87%), 45% (IC 32-58%), 53%
(IC 40-66%) y 68% (IC 56-80%) para las primeras; y 68% (IC 56-80%), 40% (IC 28-52%), 53%

(IC 41-65%) y 55% (IC 43-67%) para las segundas.
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Para las pacientes en quienes se extrapol6 la edad gestacional a partir del método de Capurro,
se observé que la presencia del nucleo de osificacion distal del fémur tiene una S, E, VPP y
VPN de 56% (IC 49-62%), 33% (IC 26-39%), 46% (IC 39-52%) y 43% (IC 36-49%) para predecir
una edad gestacional de 33-34 semanas. Este mismo grupo se subdividid entre las pacientes
con DM y sanas, en donde S, E, VPP y VPN fueron de 50% (IC 40-60%), 20% (IC 11-28%),
42% (IC 32-52%) y 35% (IC 25-45%) para las primeras;y 62% (IC 54-70%), 36% (IC 28-44%),

49% (IC 41-57%) y 50% (IC 42-58%) para las segundas.
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ANALISIS DE RESULTADOS.

Se incluyeron 157 pacientes con una edad gestacional promedio de 33.7 (DE 0.465 ) semanas
al momento del US; 55.4% fueron sanas y 44.6% tuvieron DM; 52.2% productos fueron
femeninos y 47.8% masculinos, El nucleo de osificacion distal del fémur se identifico en el
61.8% de las pacientes, y midi6 en promedio 3.8 mm (DE 0.76), y predomind en productos
masculinos mas que en femeninos, mostrando una diferencia estadisticamente significativa.

De las 70 pacientes con diabetes en 70.0% fue gestacional, 27.0% fue diabetes tipo 2 y 3.0%
fue diabetes tipo 1.

De las 70 pacientes con DM, su edad gestacional promedio fue de 33.7 (DE 0.475); 54.3%
productos fueron femeninos y 45.7% masculinos. Se observd la presencia del nucleo de
osificacion distal del fémur en 60.0% productos, 45.2% femeninos y 54.8% masculinos, no
observandose diferencias estadisticamente significativas entre estos grupos.

De las 87 pacientes sanas, su edad gestacional promedio fue de 33.7 (DE 0.455); 50.6% de los
productos fueron femeninos y 49.4% masculinos. Se observd la presencia del nucleo de
osificacion distal del fémur en 63.2% productos: 45.5% femeninos y 54.5% masculinos, no se
observaron diferencias estadisticamente significativas entre estos grupos

La edad promedio de las pacientes en el US realizado en la UMAE fue de 33.7 (DE 0.465)
semanas; al extrapolar la FUM fue de 34.4 (DE 2.30) semanas; al extrapolar el ler US fue de
33.5 (DE 1.88) semanas; y al extrapolar la valoracion de Capurro fue de 33.8 (DE 1.71)
semanas. Al no existir diferencia estadisticamente significativa, se observéd congruencia entre la
edad gestacional calculada en el US realizado en la UMAE vy las edades extrapoladas a partir
del ler US y de la valoracion de Capurro; si se identificaron diferencias estadisticamente

significativas al extrapolar la FUM.
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El tamafio promedio del nucleo de osificacion distal del fémur a las 33-34 semanas no mostré
diferencia estadisticamente significativa entre pacientes con DM y pacientes sanas.

Se obtuvieron valores bajos de sensibilidad y VPP tanto en el total de la muestra como en las
pacientes con y sin DM para aquellas en quienes se extrapolo la edad gestacional a partir de la
FUM.

También se obtuvieron valores bajos de sensibilidad y VPP bajos tanto en el total de la muestra
como en las pacientes con y sin DM para aquellas en quienes se extrapold la edad gestacional
a partir del ler US, aungque con valores un poco mayores gue los obtenidos en el rubro anterior.
Los valores mas altos correspondieron a S del 75% para pacientes con DM, 71% para
pacientes con y sin DMy 68% para las sanas.

Se obtuvieron valores bajos de sensibilidad y VPP tanto en el total de la muestra como en las
pacientes con y sin DM para aquellas en quienes se extrapol6 la edad gestacional a partir de la

valoracion por el método de Capurro.
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CONCLUSIONES

La presencia del nucleo de osificacion distal del fémur no es un marcador confiable de 33-34
semanas de gestacion en productos de mujeres con o sin diabetes ya que posee valores bajos
de S, E, VPP y VPN tanto para pacientes sanas como para pacientes con diabetes mellitus.

La edad gestacional promedio fue de 33.7 semanas al momento del US realizado en la UMAE.
Un poco mas de la mitad de las pacientes fueron sanas y su edad gestacional promedio fue de
33.7

La edad gestacional promedio de las pacientes con DM fue de 33.7 y no mostraron diferencia
estadisticamente significativa con respecto a la presencia del nucleo de osificacién distal del
fémur al compararse con el grupo de pacientes sanas.

No hubo diferencias estadisticamente significativas con respecto a la presencia del nacleo de
osificacién entre productos masculinos y femeninos, excepto cuando se analizo el total de la
muestra observandose que este marcador predominé en productos masculinos; pero esta
diferencia no se reflejé al momento de dividir el grupo en pacientes con DM y sanas.

El tamafio promedio del nucleo de osificacion distal del fémur a las 33-34 semanas no mostro
diferencias estadisticamente significativas entre pacientes con DM y pacientes sanas.

Al no existir diferencias estadisticamente significativas. entre la edad gestacional calculada con
el US realizado en la UMAE y las edades extrapoladas a partir del primer US y valoracion de
Capurro, se concluye que existe congruencia entre estos pardmetros. No se observd
congruencia entre la edad gestacional calculada en el US realizado en la UMAE vy la
extrapolada a partir de la FUM, ya que en este caso si se identificaron diferencias
estadisticamente significativas. En virtud de que la mejor préctica clinica recomienda establecer

la edad gestacional a partir de la FUM, desconocemos la razén de este fendmeno. Es posible
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que sea consecuencia de una captura erronea de la FUM al momento de realizar la historia
clinica o a la preferencia del clinico y pediatra de establecer la edad gestacional a partir de los
estudios de ultrasonido prenatal, por lo que estudios futuros pudieran resolver esta duda.

La distribucién del tipo de diabetes en el embarazo coincide con el reportado en la literatura

internacional y lo observado en nuestra unidad médica.
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RECURSOS Y APOYO ECONOMICO

Esta investigacion no requiere de apoyo econémico ya que los recursos son propios la UMAE
Hospital de Ginecologia y Obstetricia No. 3. “Dr. Victor Manuel Espinosa de los Reyes Sanchez”
del Centro Médico Nacional “La Raza” IMSS vy los gastos que surjan seran cubiertos por los

investigadores.

ASPECTOS ETICOS

Esta investigacion no tiene riesgo, ya que a pesar de ser un estudio prospectivo no se realizara
ningun tipo de intervencion, garantizando con ello la seguridad y bienestar de los pacientes Se
garantiza confidencialidad en la informacién obtenida y en la identidad del paciente. El proyecto
de la investigaciobn sera sometido a la revisibn de un Comité de Investigacion. Esta
investigacidn no requiere consentimiento informado ya que no se realizard ninguna intervencion
en su tratamiento o en el curso del embarazo y toda la informacién seré obtenida del expediente

clinico

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Este proyecto de investigacion no requiere consentimiento informado ya que no se realizara
ninguna intervencién en su tratamiento o en el curso del embarazo y toda la informacién sera

obtenida del expediente clinico.
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ANEXO 1.- DESCRIPCION DE LA TECNICA DE CAPURRO
Ante un recién nacido es importante determinar la edad gestacional de acuerdo a ciertas
caracteristicas fisicas y neurolégicas obtenidas al momento del nacer.
El doctor Capurro, de Montevideo ideo un puntaje para poder determinar la edad gestacional y
por lo tanto clasificar al producto de acuerdo a estas caracteristicas fisicas. Gracias a esta
clasificacion de acuerdo a la edad gestacional y somatometria permite predecir el tipo de
morbimortalidad que presente el producto, ya que el producto inmaduro el fallecimiento
generalmente ocurre por la triada caracteristica inmadurez-dificultad respiratoria- hemorragia
intraventricular.
Las caracteristicas para determinar la edad gestacional son las siguientes. 1) Surcos plantares,
2) ndédulo mamario. 3) Textura de la piel, 4) I6bulo de la oreja, 5) Formacion del pezon.
Se le otorga un puntaje a cada parametro y se aplica una sencilla ecuacion resultando la edad
gestacional en semanas, (el puntaje se divide en 7) de acuerdo al resultado de esta ecuacion

los productos se clasifican en:

- Prematuro o pretérmino: todo recién nacido que sume menos de 260 dias de edad

gestacional. o menos de 37 semanas.

- A término o maduro: cuando el recién nacido sume de 261 a 295 dias de gestacion, o 37-41

semanas y 6 dias.

- Postérmino o posmaduro: si el recién nacido tiene mas de 295 dias de gestacion, o = 42

semanas. (10)
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ANEXO 2.- HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.

Nombre Y Tino de DM/ Fecha de Fetometria Presencia y tamafio
p Edad por ultima Fecha del del nacleo de Fecha de Edad por
I Control . . : y sexo del e e
afiliacion . ultrasonido del menstruacion | ultrasonido osificacion distal del | nacimiento Capurro
glucemico ) producto P
primer US fémur
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Anexo 3
Prueba diagnéstica de la presencia del nacleo de osificacion distal del fémur como marcador de

edad gestacional de 33-34 SDG extrapolada de la fecha de Ultima menstruacion en pacientes

cony sin DM.

33-34 SDG  Otras SDG n
Presenciade nucleo de 54 43 97
osificacion distal del
fémur.
Ausencia de nacleo de 35 24 59
osificacion distal del
fémur.
n 89 69 156

Prueba diagnostica de la presencia del nucleo de osificacion distal del fémur como marcador de

edad gestacional de 33-34 SDG por capurro en pacientes con y sin DM.

33-34 SDG Otras SDG n

Presencia de nucleo de 45 52 97
osificacion distal del fémur.
Ausencia de nucleo de 34 26 60
osificacion distal del fémur.

n 79 78 157
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Prueba diagnéstica de la presencia del nacleo de osificacion distal del fémur como marcador de

edad gestacional de 33-34 SDG por primer US realizado en pacientes con y sin DM.

33-34 SDG Otras SDG n
Presencia de nucleo de 32 28 60
osificacion distal del fémur.
Ausencia de nacleo de 13 21 34
osificacion distal del fémur.
n 45 49 94
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Anexo 4

Prueba diagnostica de la presencia del nucleo de osificacion distal del fémur como marcador de

edad gestacional de 33-34 SDG extrapolada de la fecha de Ultima menstruacion en pacientes

con DM.

33-34 SDG Otras SDG n
Presencia de nucleo de 27 15 42
osificacion distal del fémur.
Ausencia de nucleo de 18 9 27
osificacion distal del fémur.
n 45 24 69

Prueba diagndéstica de la presencia del nlcleo de osificacion distal del fémur como marcador de

edad gestacional de 33-34 SDG por capurro en pacientes con DM.

33-34 SDG Otras SDG n
Presencia de nucleo de 18 24 42
osificacion distal del fémur.
Ausencia de nacleo de 18 10 28
osificacion distal del fémur.
n 36 34 70
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Prueba diagnoéstica de la presencia del nlcleo de osificacion distal del fémur como marcador de

edad gestacional de 33-34 SDG por primer US realizado en pacientes con DM.

33-34 SDG Otras SDG n
Presencia de nucleo de 15 13 28
osificacion distal del fémur.
Ausencia de nacleo de 5 11 16
osificacion distal del fémur.
n 20 24 44
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Anexo 5

Prueba diagnostica de la presencia del nucleo de osificacion distal del fémur como marcador de
edad gestacional de 33-34 SDG extrapolada de la fecha de ultima menstruacion en pacientes

sin DM.

33-34 SDG Otras SDG n

Presencia de nlicleo de 27 28 55

osificacion distal del fémur.

Ausencia de nlcleo de 17 15 32

osificacion distal del fémur.

Prueba diagndéstica de la presencia del nacleo de osificacion distal del fémur como marcador de

edad gestacional de 33-34 SDG por capurro en pacientes sin DM.

33-34 SDG Otras SDG n

Presencia de nlicleo de 27 28 55

osificacion distal del fémur.

Ausencia de nlcleo de 16 16 32

osificacion distal del fémur.
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Prueba diagnoéstica de la presencia del nlcleo de osificacion distal del fémur como marcador de

edad gestacional de 33-34 SDG por primer US realizado en pacientes sin DM.

33-34 SDG Otras SDG n
Presencia de nucleo de 17 15 32
osificacion distal del fémur.
Ausencia de nacleo de 8 10 18
osificacion distal del fémur.
n 25 25 50
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