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Repuesta a: “Modelo predictivo de
hipertension inducida por el embarazo
en mujeres mexicanas”

Reply to: “Predictive model for pregnancy-
induced hypertension in Mexican women”.

Héctor Oviedo-Cruz,* Erika Ruth Carrasco-Blancas,* Marco Antonio Cortes-Martinez?

La conclusién: ”El modelo predictivo es de poca utilidad (...)", de
Acosta-Alfaro LF y colaboradores,' no estaba debidamente respaldada,?
lo que dio lugar a un error de tipo 113.

* No se informé ningln calculo de tamafio de muestra.! Enseguida
se aportan algunos ejemplos con discusion.

° De acuerdo con la tasa de deteccion esperada del modelo pre-
dictivo para preeclampsia temprana a menos de 32 semanas de
gestacion de 89.7%,* y en menos de 34 semanas de gestacion de
96.3%,° el nimero minimo de casos a incluir con preeclampsia
temprana va de 6 a 16 observaciones para un error marginal
maximo aceptable del 15%;?* el analisis de desempefo no debe
hacerse con una sola observacién.'

Ya se sabe que los modelos de prediccion de preeclampsia tienen un
rendimiento inferior en poblaciones diferentes a las originales,® ex-
cepto cuando los marcadores se ajustan a la poblacion objetivo.” No
se describe cémo se calcularon los miltiplos de la mediana (MoM) de
Acosta-Alfaro y colaboradores.! Incluso, asumiendo el ajuste de los
multiplos de la mediana a la poblacién objetivo, la tasa de deteccion
esperada de 49.43%/ para la preeclampsia global resulta en un nimero
minimo de 43 casos con preeclampsia para un error marginal maximo
aceptable de 15%,? no los n = 9 incluidos en el estudio.

* Departamento de Medicina Materno-
Fetal, Centro Médico para Atencidn
Fetal Especializada, Hospital Espafiol
de México, Ciudad de México, México.
2 Departamento de Bioquimica y Cali-
dad, Laboratorio CEMAFE S.A. de CV.,,
Ciudad de México, México.
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Ademads, para probar la hipétesis nula (Ho) con
el &rea bajo la curva (AUC) de 0.55 reportada por
Acosta-Alfaro y su grupo,’ se calculé un nimero
minimo de 39 casos con preeclampsia para evitar
un error tipo Il a uno marginal maximo aceptable
menor de 10%.?

Todo lo anterior es consistente con un error tipo
Il de Acosta-Alfaro y su grupo.' Es necesario
un mayor tamano de la muestra para probar la
hipétesis nula del poder del modelo predictivo.

Ademads, se han descrito una serie de medidas
para evaluar el desempefio de los modelos
de prediccion;? la discriminacién por curva
receptor-operador (ROC) y la calibracién en gran
escala han sido las medidas preferidas para este
modelo;” solo la primera se incluy6 en el estudio
de Acosta-Alfaro;' por lo tanto, el andlisis de
rendimiento no fue suficiente.

De manera alternativa, la actualizacion de los
modelos de prediccién de preeclampsia se basa
en el enfoque de riesgo competitivo,® que tiene
ventajas sobre el analisis de regresion logistica
aplicado en el estudio.” Para futuras investiga-
ciones deberia preferirse el enfoque de riesgo
competitivo.

Por Gltimo, se aconseja a todos los investigado-
res que cumplan las directrices internacionales
de presentacion de informes: STROBE para
los estudios observacionales (http://www.
equator-network.org/reporting-guidelines/stro-
be/, STARD) para la validez diagnéstica (http://
www.equator-network.org/reporting-guidelines/
stard/) y SAMPL para el analisis estadistico.
Segln estas directrices, el informe del estudio
era deficiente."

En resumen, el estudio de Acosta-Alfaro LF y
su grupo' no es concluyente: el tamafo de la
muestra es el principal problema, y la metodo-
logia y los informes también pueden mejorarse.

Para este estudio y para futuras investigaciones
se recomienda:

e Calcular el tamano de la muestra necesa-
rio para probar la hipétesis nula del poder
del modelo predictivo.

e Calcular el tamafio de muestra especifico
de la poblacién de los marcadores para el
modelo predictivo.

e Evaluar el rendimiento del modelo de
predicciéon mediante mas de una medida.

e Validar el modelo predictivo segin el
enfoque de riesgo competitivo.

e Cumplir con las directrices de notifica-
cion de estudios observacionales, validez
diagnéstica y andlisis estadistico (STROBE,
SARD y SAMPL).

Addenda

El articulo también necesita una revisién gra-
matical y ortografica del inglés, que difiere del
espanol.® Por ejemplo, los adjetivos en inglés se
escriben con maydscula; por lo tanto, "mexica-
nas" en inglés debe escribirse con mayuscula
inicial, a diferencia del espanol "mexicanas",
escrito con mindscula inicial.
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Respuesta a los comentarios del Dr. Héctor
Oviedo-Cruz, et al., sobre el articulo publicado
en Ginecologia y Obstetricia de México con

el titulo: “Predictive Model For Pregnancy
Induced Hypertension In Mexican Women”.

Luis F. Acosta Alfaro, Joel Murillo Llanes

En respuesta a los comentarios hechos por el
Dr. Héctor Oviedo-Cruz, deseamos enfatizar lo
siguiente:

Este trabajo fue realizado basandonos en el tra-
bajo de Poon', Wright* siguiendo paso a paso
la metodologia aplicada por ellos. La poblacion
que estudiaron era europea y nosotros desed-
bamos saber si el rendimiento de ese modelo
era diferente al de ellos porque vemos una gran
diferencia en el fenotipo de las embarazadas
mexicanas respecto a ellos.

Para realizar ese estudio recibimos el apoyo de
parte de Absten DIAGNOSTIK y Thermofisher
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para 134 reactivos (para 134 pacientes) para
la determinacién de PIGF, PPAP fundamental-
mente; ademas medir los marcadores maternos,
bioquimicos y biofisicos.

El calculo de MoM vy determinacién de riesgo
de preeclampsia (utilizando un programa espe-
cifico) se llevd a cabo con las muestras enviadas
con apoyo de Thermofisher en Alemania.

Para el estudio inicialmente calculamos una
muestra de 277 pacientes para una prevalencia
de preeclampsia de 6 al 7% en nuestra po-
blacién; sin embargo, por falta de recursos en
nuestro hospital para la compra de reactivos para
las mediciones de PIGF y PPAP que la muestra
requeria solo se midieron en 134 pacientes (co-
horte bajo observacion) donde de obtuvieron los
resultados ya publicados.

En virtud de eso se realiz6 un analisis descriptivo
e inferencial de los resultados obtenidos ademas
de un anélisis simple de pruebas diagnésticas
con tamano de muestra pequefo, no representa-
tivo, y no lo consideramos necesario “competing
risk approach 3)” entre otras “To comply with
the reporting guidelines for observational stu-
dies, diagnostic validity, and statistical analysis
(STROBE, SARD, and SAMPL).

Dejamos muy claro en el articulo la debilidad
del estudio y la falta de robustez estadistica para
hacer conclusiones sobre la utilidad del poder
predictivo de este modelo y recomendamos
realizarlo con poblaciones mas grandes y esto
daria pie a que otros centros de investigacion
nacionales con mas recursos amplien la muestra
para saber si realmente este modelo seria de
utilidad en nuestra poblacion.

Realmente todas las observaciones del Dr. Héc-
tor Oviedo Cruz son atinadas y si valdria la pena,
si es factible, corregir las fallas gramaticales y en
inglés si las hay.
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