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RESUMEN

Antecedentes: se ha demostrado la utilidad de la valoracion-medicion del hueso nasal en el prondstico de cromosomopatias durante el
segundo trimestre del embarazo.

Objetivo: evaluar la reproducibilidad de la medicién del hueso nasal durante el segundo trimestre de la gestacién por ecografia bidimen-
sional y tridimensional.

Pacientes y método: se midi6 el hueso nasal de 50 fetos. El primer observador efectué dos mediciones no consecutivas del hueso
nasal por ecografia bidimensional, seguidas de otra ecografia tridimensional, mientras que el segundo observador sélo midié el hueso
por ecografia bidimensional y tridimensional. Se evalu6 la variabilidad intraobservador de la medicién por ecografia bidimensional y la
variabilidad interobservador con ecografia bi y tridimensional.

Resultados: ecografia bidimensional: la medicién del hueso nasal mostré un acuerdo-coincidencia intraobservador excelente por eco-
grafia bidimensional, con coeficiente de correlacién intraclase de 0-87 (IC 95%:0.78-0.93) y diferencia media entre las medidas de sélo
0-18 (DE:0.74). El grado de acuerdo-coincidencia interobservador fue muy elevado, con diferencia media entre las medidas de 0.14 (DE:
0.56) y coeficiente de correlacion intraclase de 0.70 (IC 95%: 0.52-0.82).

Conclusién: la medicion del hueso nasal es altamente reproducible mediante ecografia bidimensional, mientras que otros resultados se
encuentran en el limite de lo aceptable para la ecografia tridimensional.

Palabras clave: hueso nasal, ecografia bidimensional, ecografia tridimensional, reproducibilidad interobservador, reproducibilidad in-
traobservador.

ABSTRACT

Aims: The utility of the valuation-measurement of the nasal bone in the prognosis of chromosomopaties during the second trimester of
the pregnancy is demonstrated.

Objective: To evaluate the repeatability of nasal bone measurement during second trimester with bidimensional and three-dimensional
sonography.

Material and method: Nasal bone was measured in 50 single pregnancies. First observer carried out two measures of nasal bone with
bidimensional sonography, and 1 measure with three-dimensional sonography. Second observer carried out just one measure with bidi-
mensional sonography (2D) and just another one with three-dimensional sonography (3D). We studied the intraobserver variability with
2D sonography, and the interobserver variability with 2D and 3D sonography.

Results: 2D-sonography: nasal bone measurement showed excellent intraobserver correlation with a correlation coefficient of 0,87 (Cl
95%: 0,78-0,93) and a little means difference of 0,18 (SD: 0,74). Indeed, there was a good interobserver correlation with a correlation
coefficient of 0,92 (Cl 95%: 0,85-0,95), and a means difference of 0,14 (SD: 0,56). 3D-sonography: there was a acceptable interobserver
correlation with correlation coefficient of 0,70 (Cl 95%: 0,52-0,82).

Conclusion: Nasal bone measurement is highly reproducible by means of bidimensional sonography while using three-dimensional so-
nography, the results are just acceptable.

Key words: nasal bone, bidimensional sonography, three-dimensional sonography, inter-operator repeatability, intra-operator repeat-
ability.

RESUME

Antécédents: il a été démontré I'utilité de I'évaluation-mesure I'os nasale sur la prévision cromosomopaties pendant le deuxieme trimestre
de la grossesse.

Objectif: évaluer la reproductibilité de la mesure du os nasale pendant le deuxiéme trimestre de la gestation par échographie bidimen-
sionnelle et tridimensionnelle.

Patients et méthode: on a mesuré I'os nasale de 50 feetus. Le premier observateur a effectué deux mesures consécutives ne I'os nasale
par échographie bidimensionnelle, suivie d’une autre échographie tridimensionnelle, tandis que le deuxiéme observateur ne mesuré |'os
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par échographie bidimensionnelle et tridimensionnelle. On a évalué la variabilité intraobservador de la mesure par échographie bidimen-
sionnelle et la variabilité interobservador avec échographie bi et tridimensionnelle.

Résultats: échographie bidimensionnelle: la mesure du os nasale a montré un accord coincidence intraobservateur excellent par écho-
graphie bidimensionnelle, avec coefficient de corrélation intra clase de 0-87 (IC 95 : 0,78-taux) et différence moyenne entre les mesures
de seulement 0-18 (de:0.74). Le degré d'accord coincidence inter observateur a été tres élevé, avec écart moyen entre les mesures de
0.14 (de: 0.56) et le coefficient de corrélation intraclase de (IC 95% 0.52-0.82).

Conclusion: la mesure du os nasale est hautement reproductible par échographie bidimensionnelle, tandis que d’autres résultats se
trouvent dans la limite de ce qui est acceptable pour I'échographie tridimensionnelle.

Mots clés: os nasale, échographie bidimensionnelle, échographie tridimensionnelle, reproductibilité interobservateur, reproductibilité
intraobservateur.

RESUMO

Antecedentes: demonstrou-se a utilidade da valoragao-medicién do osso nasal no progndstico de cromosomopatias durante o segun-
do trimestre da gravidez. Objectivo: avaliar a reprodutibilidade da medi¢&o do osso nasal durante o segundo trimestre da gestacéo por
ecografia bidimensional e tridimensional.

Objetivo: avaliar a reprodutibilidade da medi¢do do osso nasal durante o segundo trimestre da gestacédo por ecografia bidimensional e
tridimensional.

Pacientes e método: mediu-se o osso nasal de 50 fetos. O primeiro observador efectuou dois medi¢es ndo consecutivas do 0sso nasal
por ecografia bidimensional, seguida de outra ecografia tridimensional, enquanto o segundo observador s6 mediu 0 osso por ecografia
bidimensional e tridimensional. Avaliou-se a variabilidade intraobservador da medicao por ecografia bidimensional e a variabilidade inte-
robservador com ecografia bi e tridimensional.

Resultados: ecografia bidimensional: a medigdo do osso nasal mostrou um acordo-coincidéncia intraobservador excelente por ecografia
bidimensional, com coeficiente de correlacione intraclase de 0-87 (IC 95%:0.78-0.93) e diferenga média entre as medidas de sé 0-18
(DE:0.74). O grau de acordo-coincidéncia interobservador foi muito elevado, com diferenga média entre as medidas de 0.14 (DE: 0.56) e
coeficiente de correlacione intraclase de 0.70 (IC 95%: 0.52-0.82).

Conclusé@o: a medigéo do osso nasal é altamente reproduzible mediante ecografia bidimensional, enquanto outros resultados encontram-
se no limite do aceitavel para a ecografia tridimensional.

Palavras-chave: osso nasal, ecografia bidimensional, ecografia tridimensional, reprodutibilidade interobservador, reprodutibilidade in-
traobservador.

n los Gltimos afios se ha observado la asociacion

entre la ausencia o hipoplasia del hueso nasal fetal

con el sindrome de Down.! Diferentes estudios lo
reportan como marcador independiente ,2 que asociado con
otros metodos (translucencia nucal, tamizaje bioquimico,
etc.) puede aumentar la sensibilidad en la deteccién sis-
tematica del sindrome de Down y disminuir la necesidad
de pruebas invasivas.
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En condiciones normales, la visualizacion ecografica
del hueso nasal comienza entre la semana 10y 11, y au-
menta linealmente con la edad gestacional.® En los fetos
con trisomia 21 se encuentra aumentada la hialuronidasa.
Esto puede provocar retraso o defecto en la osificacion
de los huesos nasales, que se comprueba en la ecografia
desde este periodo.®

Durante el segundo trimestre del embarazo, di-
ferentes autores han demostrado la utilidad de la
valoracién-medicion del hueso nasal en el prondstico de
las cromosomopatias. Cicero y colaboradores realizaron
un estudio entre las semanas 15 a 22 de la gestacion, y
detectaron hipoplasia del hueso nasal en 61.8% de los
casos con trisomia 21.4

La medicion y visualizacién del hueso nasal es una
técnica sencilla de realizar, pero requiere una fase de
aprendizaje® y otra de sistematizacion para evitar errores
en la valoracion. La aplicacion de cualquier técnica de
medicidn clinica requiere previamente de su validacion,
por lo que es imprescindible valorar la reproducibilidad del
método por uno y diferentes observadores en las mismas
condiciones.®
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Algunos estudios recientes demuestran las ventajas
de la ecografia tridimensional contra la bidimensional
en el diagnoéstico prenatal (estudio de la superficie fetal,
medicion de la translucencia nucal, etc.). Su aplicacién en
la medicion del hueso nasal durante el segundo trimestre
del embarazo permitiria una valoracion mas precisa, mejor
reconstruccion y diferenciacién ante su ausencia unilateral
o bilateral.”

El objetivo de este estudio es evaluar la reproducibili-
dad intra e interobservador de la medicion del hueso nasal
por ecografia bidimensional y tridimensional en fetos de
14 a 22 semanas de gestacion.

PACIENTES Y METODO

Se evaluaron 50 pacientes consecutivas, de raza blanca,
con embarazo Unico, remitidas a la Unidad de Ecografia
y Diagnostico Prenatal del Hospital Universitario Santa
Cristina (Madrid, Espafia) desde los centros de especialida-
des del area. No se hicieron distinciones entre la poblacién
de alto o bajo riesgo para cromosomopatias. El estudio
recibié la aprobacion del Comité de Etica del hospital. La
investigacion se realizo durante enero y febrero de 2005.
Todos los embarazos considerados fueron gestaciones con
feto Gnico, y s6lo en pacientes de raza blanca.

Equipo y obtencién de las medidas

Todas las pacientes fueron exploradas en posicion de de-
cubito supina con el ecografo Voluson 730 PRO® (General
Electrics-Kretztechnik Ibérica, Madrid), equipado con
una sonda abdominal multifrecuencia entre 3y 9 MHz, y
angulo de visidn de 146°. Para evitar sesgos y diferencias
en las mediciones, todas las exploraciones se realizaron
siguiendo un mismo procedimiento.

El estudio de imagen lo realizaron dos ecografistas
independientes y experimentados, ambos cegados con
respecto a sus resultados obtenidos. El primero de ellos
realizé un estudio biométrico y morfoldgico fetal, incluida
la ecografia bidimensional del hueso nasal. El segundo
sélo midié el hueso nasal por ecografia bidimensional
y, después, el primero, midié nuevamente el hueso con
ecografia bidimensional. El estudio ecografico tridimen-
sional fue realizado por ambos operadores en un segundo
tiempo de modo consecutivo, obteniendo el volumen de la
cabeza fetal para estudiarse offfine, de modo independiente
y ciego por ambos.

El estudio biométrico y morfoldgico se realizo si-
guiendo el protocolo del centro hospitalario para esta
investigacion. En primer lugar, se efectud la biometria
fetal de rutina considerando los siguientes parametros:
diametro biparietal, circunferencia abdominal y longitud
del fémur; y la valoracion de la estatica fetal, cantidad de
liquido amnidtico y localizacion placentaria (variables
que pueden influir en la correcta visualizacion del hueso
nasal). En un segundo paso se efectud la ecografia mor-
foldgica bidimensional, en la que se incluy6 la medicién
del hueso nasal.

La medicion del hueso nasal se realizo en estricto
corte sagital de la cabeza fetal, con angulo de isonacion
de 45° entre el transductor y una linea imaginaria trazada
en el perfil del feto. Para considerarse valido, el corte de
medicién debe observarse en uno de los huesos nasales
separados de la linea de la piel y diferenciado del hueso
frontal del craneo. Ademas, la imagen se amplié hasta
incluir en la pantalla la cabeza fetal y el tercio superior del
torax (figura 1). La ganancia y otros sistemas de mejora de
calidad de la imagen se manipularon lo menos posible para
realizar las mediciones en las mismas condiciones. Para
determinar la variabilidad intraobservador de la medicion
por ecografia bidimensional, el primer operador realiz6 dos
mediciones no consecutivas del hueso nasal, mientras que
el segundo sdlo realizé una medicién del hueso nasal, entre
medias de las dos realizadas por el primero. La medida
calculada por el segundo observador se comparé con la
media de las dos obtenidas por el primero, para determinar
la variabilidad interobservador de la medicion del hueso
nasal por ecografia bidimensional.
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Figura 1. Medicién del hueso nasal con ecografia bidimensional.
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En un segundo tiempo y con la finalidad de estudiar
la variabilidad interobservador de la medicién del hueso
nasal por ecografia tridimensional, ambos observadores
realizaron consecutivamente la obtencién de la imagen
tridimensional de la cabeza fetal. EI angulo del sector
volumétrico se preselecciond a 90° y la obtencidn/ad-
quisicion de la imagen con seleccidon de alta calidad. La
duracion de la adquisicion del volumen oscil6 entre 15y
20 segundos, durante los cuales se pidié a las pacientes
gue permanecieran sin moverse, a la vez que se evitaron
posibles movimientos de la sonda durante el tiempo de ad-
quisicion. De cada paciente se obtuvieron dos cortes (uno
por cada observador), que se almacenaron en el disco duro
del ecégrafo. A diferencia de lo sucedido en la ecografia
bidimensional, no se realizé la medicién del hueso nasal
durante la exploracion ecografica, sino posteriormente con
los cortes sagitales de la cara fetal guardados en el disco
duro del ecografo, denominado estudio offline. Dichos cor-
tes se revisaron hasta mostrar aquel en el que se conseguia
la dptima visualizacion del hueso nasal y que sirviera, por
tanto, para hacer la medicion (figura 2).

Figura 2. Visualizacién del hueso nasal en reconstruccién ecogra-
fica tridimensional.

Andlisis estadistico

Se utilizo el programa SPSS versién 11.5 (SPSS, Chicago,
IL, USA). El grado de acuerdo-coincidencia intraobser-
vador se examind calculando la media de las diferencias
entre ambas medidas y su desviacion estandar.? Se realiz6
la representacion grafica segtin el método de Bland-Altman
de la diferencia de medias entre diferentes observadores
para la medicion por ecografia bidimensional y tridimes-

nional, con la finalidad de obtener una mejor visualizacion
de los resultados obtenidos. El indice de confiabilidad de
las medidas se evalud por el coeficiente de correlacion
intraclase (ICC), con intervalo de confianza (CI) de 95%.
Sus valores pueden ser entre 0 y 1, en el que este Gltimo
indica la maxima confiabilidad, son aceptables valores
por encima de 0.70.

RESULTADOS

Se identificaron 46 (92%) fetos en los que pudo reali-
zarse la correcta medicidn del hueso nasal. Tres de 4
(8%) casos en los que no se visualiz6 el hueso nasal
correspondieron a fetos en posicién dorso anterior, con
edades gestacionales de entre 19 y 21 semanas; por tanto,
parece que la edad gestacional no influy6 en estos casos.
Las caracteristicas demograficas se muestran en el cuadro
1. Se expresaron las medidas del hueso nasal, obtenidas
por ambos observadores en ecografia bidimensional y
tridimensional, en forma de media, desviacion estandar
y rango (cuadro 2).

Cuadro 1. Caracteristicas demograficas (n=50).

Edad materna (afios) 30.94+6
Edad gestacional 19.28 + 1.66
Hueso nasal visible por ecografia bidimensio- 92% (46)
nal

Hueso nasal visible por ecografia tridimensio- 92% (46)
nal

Posicion fetal dorso-posterior 58% (29)
Posicion fetal dorso-anterior 42% (21)
Placenta en cara anterior 56% (28)
Placenta en cara posterior 44% (22)
Liquido amniético normal 98% (49)

*Variables cuantitativas en media y desviacion estandar; variables
cualitativas en porcentaje.

Hubo un feto con diagndstico por amniocentesis
genética de sindrome de Down, en una paciente de 45
afios de edad. El hueso nasal era claramente hipopla-
sico, porque sus medidas fueron de 1.26 y 0 mm en la
ecografia bidimensional para cada observador, y tam-
bién estuvieron por debajo de los 2 mm en la ecografia
tridimensional. En otro feto se observo atresia duodenal
aislada, con dotacidon cromosomica normal. También se
comprobaron otras alteraciones: quistes bilaterales de
los plexos coroideos, quiste renal voluminoso y multi-
ples bridas amniéticas.
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Cuadro 2. Medicion del hueso nasal (mm)

Mediciones Media y Rango

desviacion

estandar

Primera medicion realizada por 5.36+1,39 1,26 - 9.47
el observador 1
Segunda medicion realizada 5.17+1,52 0-10.25
por el observador 1
Media de las mediciones reali- 5.29+1,41 0.63-9.86
zadas por el observador 1
Medicién realizada por el ob- 5.13+1,33 0-.9.22
servador 2
Medicion por ecografia tridi- 5.41+1,28 2.27 -.10
mensional del observador 1
Medicion por ecografia tridi- 5.23+1,20 1.59-9.15

mensional del observador 2

Ecografia bidimensional

La medida del hueso nasal mostré un acuerdo-co-
incidencia intracbservador excelente por ecografia
bidimensional (cuadro 3). El coeficiente de correlacion
intraclase fue de 0.87 (IC 95%: 0.78-0.93), con dife-
rencia media entre las medidas de s6lo 0.18 mm (DE:
0.74 mm).

Cuadro 3. Repetibilidad intra e interobservador de la medicién del
hueso nasal por ecografia bidimensional

Medidas  Diferencia DE ICC 95%-ClI
(n) media* ICC
Intraob- 46 0.18 0.74 0.87 0.78-0.93
serva-
dor
Interob- 46 0.14 056 0.92 0.85-0.95
serva-
dor

* Media de las diferencias entre dos medidas. ICC: coeficiente de
correlacion intraclase; 95%-I1C: 95% intervalo de confianza del ICC;
DE: desviacion estandar.

El grado de acuerdo-coincidencia interobservador fue
muy elevado, con diferencia media entre las medidas
de 0.14 mm (DE: 0.56 mm) y coeficiente de correlacion
intraclase de 0.92 (IC 95%: 0.85-0.95). En la figura 3 se
muestra la representacion de la diferencia entre las medi-
das de cada observador y la media de las mismas segln
el método de Bland-Altman.®
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Figura 3. Grafica de Bland-Altman de las diferencias entre medi-
ciones del hueso nasal por dos observadores, mediante ecografia
bidimensional.

Ecografia tridimensional

La ecografia en modo multiplanar tridimensional se
efectud en 45 fetos. La media del tamafio nasal obtenido
en el corte sagital de la cara fetal del primer observador
fue de 5.41 mm (DE: 1.28 mm; rango: 2.27 £+ 10) y del
segundo de 5.23 mm (DE: 1.20 mm; rango: 1.59 + 9.15).
El grado de acuerdo-coincidencia interobservador para la
medicion del hueso nasal por ecografia tridimensional fue
suficiente, con lo que se obtuvo un coeficiente de correla-
cion intraclase de 0.70 (IC 95%: 0.52 - 0.82), (cuadro 4).
En la figura 4 se muestra la representacion de la diferencia
entre las medidas de cada observador y la media de las
mismas segln el método de Bland-Altman.®

COMENTARIO

Después de la revisidn de publicaciones recientes, en las
que se hablaba de la utilidad del diagnostico ecografico
de ausencia del hueso nasal como marcador del sindrome

Cuadro 4. Repetibilidad interobservador de la medicién del hueso
nasal por ecografia tridimensional.

Medidas Diferencia DE ICC 95%-ClI
(n) media* ICC
Interob- 45 0.16 098 0.70 0.52-0.82

servador

* Media de las diferencias entre dos medidas. ICC: coeficiente de
correlacion intraclase; 95%-IC: 95% intervalo de confianza del ICC;
DE: desviacion estandar.
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Figura 4. Grafica de Bland-Altman de las diferencias entre medi-
ciones del hueso nasal por dos observadores, mediante ecografia
tridimensional.

de Down?? surgid la idea de su reproducibilidad. Cicero
y colaboradores,* en un estudio realizado en 2003, detec-
taron entre las 15 y 22 semanas de embarazo hipoplasia
del hueso nasal en 61.8% de las trisomias 21, en 1.2% de
los fetos cromosémicamente normales-sanos y en 3.3%
con otras anomalias cromosémicas. Estos datos apoyan la
importancia de su valoracion en el diagnostico ecografico
del segundo trimestre. Un estudio report6 que en los em-
barazos de bajo riesgo, de 19 a 22 semanas, el hueso nasal
era hipoplasico Gnicamente en 1.8% de los fetos sanos vs
100% de quienes tenian sindrome de Down.® En la inves-
tigacion aqui realizada, el Gnico caso en que se detectd un
hueso nasal hipoplasico, de los 46 casos considerados, fue
de un feto con sindrome de Down. Asi, en la poblacion
seleccionada por alto riesgo de cromosomopatias, la de-
terminacion del hueso nasal aumenta la sensibilidad del
diagnostico ecografico de 83 a 90%.%

Toda técnica empleada en la clinica y que se utilice
como método de cribado requiere, previamente, valida-
cién. Esto es valido para la ecografia bidimensional, pero
sobre todo para la tridimensional, porque se trata de una
nueva técnica. En este estudio, la ecografia bidimensional
ayudo en la visualizacién del hueso nasal en 92% de los
casos, resultados superpuestos a los obtenidos por otros au-
tores.®® También se obtuvo excelente reproducibilidad de
las medidas para un mismo y diferentes observadores (ICC
de 0.87 y 0.92, respectivamente). Estos datos no coinciden
con los resultados obtenidos por Senat y su grupo,® quienes
reportaron mala reproducibilidad intra e interobservador de
la técnica, quizas por la edad gestacional temprana y que
las mediciones realizadas no fueron cuantitativas, de modo
que obtuvieron hasta 23% de resultados inciertos, haciendo

su estudio poco comparable. Un afio después, Bekker y
colaboradores® encontraron altos indices de reproducibi-
lidad con las mismas edades gestacionales, y obtuvieron
medidas cuantitativas similares a las de este estudio. En
comparacion con los estudios de Senat y Bekker, la media
de edad gestacional de los fetos de este estudio fue de 19
semanas (cuadro 1); dicho dato facilitaria la medicién del
hueso nasal, excepto en pacientes con posiciones dorso
anterior, como se describi6 anteriormente.

En la ecografia tridimensional se obtuvo reproducibi-
lidad interobservador en el limite de lo aceptable (ICC de
0,70). Si bien, es posible que la medicién del hueso nasal
por esta técnica no proporcione grandes ventajas frente a
la bidimensional: las propias caracteristicas que definen a
la ecografia tridimensional pueden ayudar al momento de
identificar el hueso nasal. Asi, la ecografia tridimensional
no requiere de la medicion del hueso durante la exploracion
de la paciente, pudiendo diferirse la misma o que la medida
la realice un observador diferente. La identificacion del
hueso nasal puede ser mas precisa con esta técnica, porque
el modo multiplanar permite visualizar diferentes planos
de los huesos nasales y evitar los falsos negativos que
se obtienen con la ecografia bidimensional, motivados-
provocados por agenesias unilaterales.” En este estudio
la ecografia tridimensional permiti6 la visualizacién del
hueso nasal en tres de los cuatro fetos que no pudo iden-
tificarse mediante ecografia convencional.

Es importante realizar una técnica correcta de medicién
por ecografistas experimentados. Deben evitarse errores
frecuentes, como la confusién del hueso nasal con la piel
del perfil fetal. Asimismo, elaborarse curvas de normalidad
del tamafio del hueso nasal para cada poblacion, porque
puede haber variaciones en virtud de la raza. Aunque, si
bien es verdad que la mayoria de los autores sélo dife-
rencian entre ausencia y presencia de hueso nasal,®’ otros
consideran la disminucion del tamafio del mismo como
marcador de aneuploidias.®®

CONCLUSION

Los datos obtenidos en este estudio confirman que la me-
dicion del hueso nasal mediante ecografia bidimensional
es altamente reproducible. Ademas, la misma medicion
con ecografia tridimensional tiene reproducibilidad acep-
table, aunque menor que con la bidimensional, pero con
la ventaja de asistirla en los casos que no se visualice el
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hueso nasal por el modo bidimensional. No obstante, deben
desarrollarse estudios con series mayores para justificar
la aplicacién de la medicion del hueso por ecografia bi-
dimensional y tridimensional, como método de cribado
rutinario en la poblacién general.
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