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JUSTIFICACION DE LA EXISTENCIA DE TECNICAS
EVALUATIVAS DE LOS DIFERENTES
PROCEDIMIENTOS DIAGNOSTICOS

Lardpidaevoluciéndelos conocimientos médicosenlos tiltimos
30 aos, tanto en el aspecto diagndstico como terapéutico, ha
hecho mas dificil la toma de decisiones en el campo de la salud.
Ademas, se han planteado interrogantes por parte de las personas
teoricamente beneficiadas, acercade su eficaciae inocuidad. En
lapricticadiariaactual, los médicosutilizantecnologias avanzadas
y enfoques cientificos muy elaborados. Estas nuevas técnicas
médicas, a menudo demasiado costosas, no siempre sustituyen
las cldsicas. El desarrollo de estas tecnologias podria llevar a
plantear ciertos cuestionamientos de tipo ético sobre su utilidad
paramejorarlasalud y la posibilidad de que la poblacién pudiera
disfrutar de ellas.

Nuestra formacién médica inicial ha estado centrada en el
enfoque analiticodel diagndstico positivoy diferencial ; es decir,
el diagnéstico preciso y exhaustivo de todas las alteraciones que
podrian afectar a nuestros enfermos. Este tipo de orientacién
obligaalos médicos arecolectar lamayor cantidad de informacién
posible, mediante los exdmenes de laboratorioy de imagenologia,
con el fin de llegar a un diagnéstico certero, descartando
diagnosticos diferenciales. Una vez que se ha establecido el
diagnéstico se empleantecnologiasy procedimientos avanzados
para resolver el problema a nuestro paciente. Algunos
procedimientos se utilizan antes de que su verdadera eficacia
hayasidoprobada, basados en lasimple hipétesis deque lanueva
tecnologia pueda ser mds titil que la anterior.

Estas nuevastécnicasdiagnésticas consumen una parte importante
del presupuesto de salud, debido a su proliferacion, utilizacion
frecuente y gran complejidad. El problema radica en establecer
la verdadera influencia que ejercen sobre la calidad del cuidado
médico.

Esta evaluacion abarca tres aspectos importantes en relacion al
paciente, el médico y la sociedad.

Con relacion al paciente: su principal preocupacion, cuando
consulta al médico, es mejorar su estado de salud. Porlo tanto, la
cualidad masimportante de una pruebadiagnésticaes sueficacia,
en el sentido de utilidad y su inocuidad.

En la determinacién de la eficacia de una prueba intervienen
sus caracteristicas técnicas y su precision. La capacidad
técnica es la adecuada relacion entre los resultados
suministrados y los objetivos que de ella se esperan.

La precision o el grado de exactitud, atafie directamente al
paciente (y por supuesto a su médico). Cuando un paciente
consulta porque sibitamente comienza a presentar disnea, que
se agrava rapidamente, y su médico sospecha que pudiera
tratarse de un cuadro clinico de embolismo pulmonar, el
enfermo deberd ser sometido a una serie de eximenes
diagnésticos. Iniciando por los mds sencillos (radiografia de
térax y electrocardiograma, determinacion de gases
arteriales), para continuar luego, avanzando en complejidad,
con gamagrafia pulmonar (ventilacién-perfusion), y si el caso
lo requiere, una angiografia pulmonar por substraccién digital
o0 la determinacion, por la técnica de ELISA, de los niveles de
D-dimero.

Eldiagndsticoevocadoconestosexdmenes podriallegar acausar
confusién y angustia, tanto al médico, como al enfermo,
especialmente cuando losresultados de los andlisis son positivos,
y el paciente no presenta la entidad que estamos sospechando.
Este serfa el caso de los falsos positivos.

También se puede tropezar con el problema de que a pesar de
continuar con la sospecha clinica de embolismo pulmonar, los
andlisis no sean confirmatorios del diagnéstico y mds tarde
encontremos que efectivamente nuestro paciente si tenia un
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embolismo pulmonar y no le suministramos el tratamiento
adecuado. Este seria el caso de los falsos negativos.

La capacidad para identificar aquellos verdaderos positivos o
sensibilidad y lacapacidad paraidentificar verdaderos negativos
o especificidad, definen la precision de un test.

Inocuidad. Es importante para el enfermo, que el examen sea
realizado en las mejores condiciones de confort y seguridad. Si
efectuarunexamendiagndsticoresultadesagradable, dolorosoo
peligroso, deberd replantearse la verdadera necesidad de su
realizacion en términos del valor de la informacion que nos
pudiera suministrar. Asi mismo, el interés, la calidad y la
importancia de éste en términos de su capacidad para modificar
la conducta médica. En nuestro ejemplo, este seria el caso de la
angiografia pulmonar.

Con relacion al médico: frecuentemente, es a solicitud del
médico que el paciente se somete a la realizaciéon de un
procedimientodiagndstico, peroenocasiones, el mismo paciente
podria estar interesado y solicitarlo; en ambos casos existe el
mismo interés sobre su eficacia e inocuidad.

La existencia de una patologia determinada se sospecha en
funcidénde los sintomas con los cuales cursa y de lafrecuenciacon
que ésta se presentadentro de un grupo determinado. Llamamos
aestoprobabilidad pre-testde laenfermedad, perosu confirmacién
solo serd puesta en evidencia después de haber realizado el
examen en el cual tenemos mads confianza y muy seguramente
mayor experiencia. A esto lo llamamos probabilidad post-test y
podria seguramente cambiar la actitud y la decision médicas.

Unexamen positivodebe comprometeral médicoaemprenderun
tratamiento, si el existe, para la enfermedad diagnosticada. El
resultado deberd ser lo suficientemente positivo para que se
justifique iniciar una terapéutica. Al contrario, frente a un test
negativo, ; hasta donde el médico puede estar seguro de que su
paciente estaria libre de la patologia investigada?

En ese momento el médico se podria preguntar ;hasta dénde es
evidente que su paciente presenta un cuadro de embolismo
pulmonar, frente a una gamagrafia pulmonar llamada positiva?

En otras palabras, ;cudl serfa el valor predictivo positivo y cudl
el valor predictivo negativo de un examen?, y ;como se podria
establecer el umbral de un test?

Conrelacionalasociedad: eneste puntoconfluyenlos argumentos
concernientes al paciente y al médico. La inocuidad es un
pardmetro que incumbe a la sociedad, en la medida en que el
eventual dafo derivado de la prictica de procedimientos
diagnésticos podria convertirse en carga social. Desde el mismo
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punto de vista, las posibles repercusiones econdmicas juegan
también un papel importante en la seleccion de un examen. Por
estas razones, estaria justificado efectuar estudios de economia
de la salud para confirmar la verdadera eficacia de una prueba
diagndstica.

Validez de un método diagnostico. Se define como la capacidad
para identificar tanto a los sujetos que padecen la enfermedad,
comoagquienes presentan otrapatologia. Establecerun diagndstico
es un procedimiento imperfecto que puede manifestarse en
términos de probabilidad, mds que en términos de certeza. Un
examen diagndstico, tendrd sentido solamente si su resultado es
capaz de modificar la probabilidad de la enfermedad. Es decir,
reducir la probabilidad a un nivel tal que el tratamiento no sea
llevado a cabo, o de aumentarla hasta un punto en el cual el
tratamiento se justifique.

Probabilidad pre-prueba (pre-test). Antes de prescribir la
realizacién de una gamagrafia pulmonar, el médico deberd tener
un alto grado de sospecha clinica de que su paciente pueda
presentarun embolismo pulmonar.

Alreferirse aun paciente en particular, el término a utilizar seria
“probabilidad pre-prueba”. En caso de que se trate de un grupo,
utilizaremos el término prevalencia. La prevalencia de una
entidad determinada varia de acuerdo a si los sujetos de una
poblacién seencuentran en unade las tres situaciones siguientes:
aquienes se les practicaunexamen de tamizaje, quienes consultan
asumédico por la aparicién de sintomas concretos, y quienes son
remitidos a la consulta especializada, luego de ser vistos por el
médico general.

Probabilidad post-prueba. Estaeslaprobabilidad masimportante
en clinica. Corresponderia a la pregunta “;Qué significa el
resultado de un examen diagndstico?”

Despuésdellevaracabounexamenespecializado, laprobabilidad
de padecerunaenfermedad depende de tres elementos: del grupo
al cual se pertenezca, de los tres enumerados anteriormente, de las
caracteristicas del examen (cantidad de falsos positivos y
negativos) y de la positividad o la negatividad de la prueba.

Sensibilidad y especificidad de una prueba. Para presentar los
resultados de un examen, lo mds simple es ilustrar las diferentcs
situaciones posibles en una tabla de 2x2.

La gamagrafia pulmonar puede ser considerada como positiva
(anormal) o negativa (normal) y la enfermedad estar presente o
ausente. Esto llevard a cuatro posibles interpretaciones en los
resultados del test: dos son correctas y dos son falsas. La prueba
daunarespuestajustacuando larespuestaes positivaen presencia
de la patologiainvestigada (verdaderos positivos VP) o negativa
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Tabla 1. Sensibilidad v especificidad de una prueba.

EMBOLISMO PULMONAR
Presente Ausente
VP FP
- FN VN

VP= Verdadero positivo; VN= Verdadero negativo
FP-= Falso positivo; FN= Falso negativo

en ausencia de ésta (verdaderos negativos VN). Es falsa cuando
aparece como positiva en ausencia de la enfermedad (falsos
positivos FP) o negativa en presencia de la enfermedad (falsos
negativos FN). Podemos por lo tanto definir:

Sensibilidad: probabilidad de teneruna prueba positivacuando se
padece la enfermedad: cantidad de verdaderos positivos.
Especificidad: probabilidad de tener una pruebanegativa, cuando
no se padece la enfermedad: cantidad de verdaderos negativos.
También la cantidad de falsos positivos y falsos negativos.

La proporcion de resultados correctos, positivos o negativos,
definen laexactitud (o precision) de una prueba. El resultado del
examen va a cambiar la opinion del médico en cuanto al estado
probable del paciente, si el examen es confiable.

Silapruebaes negativay sabemos que puede haber pocos falsos
negativos (prueba sensible) el médico puede pensar, con alta
probabilidad, que su paciente no padece laenfermedad. Enel caso
de los gases arteriales (sensiblilidad del 95% y especificidad del
50%) ante la sospecha de un embolismo pulmonar y resultado
normal (negativos): no se justificard ordenar mas exdmenes
diagnosticos, no se iniciard ningtin tratamiento, se suspendera
el tratamiento, si éste se ha instaurado.

Si el test es positivo y sabemos que puede haber pocos falsos
positivos (prueba especifica), como es el caso de la angiografia
pulmonar cuando se sospecha embolismo pulmonar, el médico
estaria autorizado para iniciar el tratamiento adecuado.

El resultado del examen, si éste no es confiable, no cambiard la
opinién del médico sobre el diagnéstico de su paciente.

Sise sabe que lapruebatiene un gran nimerode falsos negativos,
(radiografia de térax en el caso de sospecha de embolismo
pulmonar, en el cual los signos radioldgicos pueden no estar o
desaparecerrdpidamente)el médico continuardcon sudiagndstico
clinico. En general el médico clinico conoce la sensibilidad y la
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especificidad (exactitud) de losexdmenes que estd acostumbrado
a solicitar. El problema que se plantea al médico es saber si su
paciente tiene o no la enfermedad después del resultado de la
prueba. En este punto se deben definir:

El valor predictivo positivo de la prueba: probabilidad de
padecer laenfermedad cuando el examen es positivo (caso de la
angiografia pulmonar cuando se sospechaembolismo pulmonar).
El valor predictivo negativo de la prueba: probabilidad de no
tener la enfermedad cuando el resultado es negativo (caso de los
gases arteriales cuando se sospecha embolismo pulmonar).
Esto nos lleva al concepto de probabilidad post-prueba.

Relacion entre probabilidad pre y post-prueba. Existe un
sistema matemdtico para estimar si el juicio que estamos
efectuando, frente a una enfermedad dada, es correcto (valores
predictivosdel test)en funciénde la validez del test. Siconocemos
laprevalenciade laenfermedad en la poblacidn y la sensibilidad
y especificidad de una prueba, es posible, gracias al teorema de
Bayes, determinar la probabilidad particular de que un sujeto con
un test positivo realmente padezca la enfermedad que estamos
estudiando, y que un sujeto negativo, esté realmente libre de la
misma.

Tabla 2. Relacidn entre propabilidad pre v post-prueba.

VALOR (PREVALENCIA) (SENSIBILIDAD)

PREDICTIVO =

Pasitivo (PREVALENCIA)(SENSIBILIDAD) + (1-PREVALENCIA) 1-ESPECIFICIDAD)
L

VALOR (1-PREVALENCIA) (ESPECIFICIDAD)

PREDICTIVO =
NEGATIVO

(1-PREVALENCIA}(ESPECIFICIDAD; + (PREVALENCIA)1-SENSIBILIDAD)

Para los valores predictivos de un test, la prevalencia de la
enfermedad es un factor mas importante que la sensibilidad y la
especificidad. En efecto, encontramos que la sensibilidad y la
especificidad varian raramente més de dos veces, mientras que la
prevalencia puede variar sobre una escala mds grande.
Nosuscitael mismo grado de sospecha de embolismo pulmonar
un hombre joven deportista, que consulta por haber presentado
stbitamente dificultad respiratoria, que una paciente obesa de
mediana edad a quien se le ha practicado recientemente una
cirugia pélvica. Evidentemente, la posibilidad de presentar un
embolismo pulmonar es muy remota, enel primer caso, mientras
que en el segundo ésta es mucho mds alta.

Umbral de tratamiento. Frecuentemente al médico debe
intervenir, o al contrario abstenerse de hacerlo si no posee una
gran certeza. Esta situacion no es rara en el caso de sospecha de

embolismo pulmonar, debido a que el tnico examen con una
buena sensibilidad y especificidad es laangiogratia pulmonar, v
ésta no se realiza en todos los hospitales.
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Para efectos pricticos, el médico deberd estar en capacidad de
evaluarclinicamente unumbral de probabilidad en virtuddel cual
valdria la pena someter al paciente a tratamiento. Este umbral es
llamado umbral de tratamiento.

Si la diferencia entre la probabilidad pre-prueba y el umbral de
tratamiento es grande, solamente un examen de muy buena
calidad (pocos falsos positivos y pocos falsos negativos, segtinel
caso) podrin cambiarladecision terapéutica. Sielexamen posee
esas cualidades, vale lapenaefectuarlo; de lo contrario pierde su
interés diagndstico.

Compromiso entre sensibilidad especificidad. Es evidente que
frente a un caso en el cual se sospecha embolismo pulmonar, el
médico quisiera disponer de una prueba altamente sensible y
altamente especifica. Deberd encontrarse una relacion entre la
sensibilidad y la especificidad.

Lacurva ROC (Receiver Operating Characteristic Curve) es un
mediode expresarestarelacion, permitiendo describirlaprecision
de una prueba, y podria ser utilizada para comparar de manera
practicados examenes diferentes en el diagnosticode unamisma
enfermedad.

Una prueba podria ser considerada como normal (negativa), o
bien como anormal (positiva). Entre una prueba normal y una
anormal, se puede definir toda una escala de probabilidades de
padecer la enfermedad; por ejemplo: imposible, incierto,
improbable, poco probable,poco dudoso, ligeramente dudoso,
dudoso, posible, muy probable, probable, manifiesto y certero.
En la prictica, se podria reducir a una escala continua: sospecha
minima, ligera, poca o grande.

Enlaescogenciadel puntoque marcael limite entre lanormalidad
y la anormalidad, para un mismo test, radica en la seleccién del
valor del umbral de positividad del test, por debajo del cual se
considera negativo y como positivo porencimadel mismo. Esta
decisién se toma en forma arbitraria. Pero es esta escogencia la
que vaadeterminar laindicacion de unexamen mésespecializado,
que puede estar basado en los diferentes grados de sospecha que
nos ha aportado el primer test.

Sinosapoyamos enunasospechaminima para ordenar unnuevo
examen, es decir, si fijamos un umbral de positividad demasiado
bajo, muy pocos pacientes que realmente tengan la enfermedad
se pasardn por alto, pero un gran nimero de sujetos que no la
padecen serdn considerados como enfermos.

Una prueba de este tipo es un examen muy sensible, pero poco
especifico y presenta un nimero elevado de falsos positivos. En
el otroextremo, si nos apoyamos séloen una gran sospechade la
enfermedad para ordenar un examen mds especializado; es decir
utilizamos un umbral de positividad elevado, la mayoria de
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pacientes que presenten una primera prueba positiva, tendrin
realmente esta patologia, perounnimero grande pacientes serdn
excluidos, ain teniendo la enfermedad, y falsamente serdn
llamados sanos. Eneste casoel test propuesto, es unexamen muy
especifico, que sacrifica sensibilidad, dando lugar a un niimero
elevado de tfalsos negativos. La relacién entre la sensibilidad,
lugar aun nimero elevado de falsos negativos. Larelacionentre
lasensibilidad y laespecificidad se puede expresar construyendo
la curva ROC. Esta reprenta el equilibrio entre la cantidad de
diagndsticos positivos entre losenfermos (cantidad de verdaderos
positivos o sensibilidad) y cantidad de diagndsticos positivos en
los sanos (cantidad de falsos positivos, o falta de especificidad,
o l-especificidad).
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Figura 1. Representacion de las variaciones conjuntas de la cantidad de falsos
positivos en funcion del umbral de positividad seleccionado: cuatro escogencias

del umbral, cuatro consecuencias diferentes.

La prueba mds sensible considerada como positivo si poco
probable y negativo si improbable. Con €l se obtiene una gran
sensibilidad, pero a costa de un gran nimero de falsos positivos
(punto | de la curva)

Lapruebamenos sensible s6loconsideralos resultados manifiestos
como positivos y hace necesario llevar a cabo un examen mds

especializado. Los resultados probables permanecen como
negativos haciendo su sensibilidad muy débil, pero sin falsos
positivos(punto 2 de la curva).

Dos situaciones intermedias (puntos 3 y 4 de la curva).

Punto 1:examen clinico. Es unexamende sensibilidad mediocre

y mala especificidad.
Punto 2: gamagrafia pulmonar. Sensibilidad de 98% vy
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Figura 2. Tres diferentes tipos de examenes paraclinicos utilizados en el
diagndstico de embolismo pulmonar.

especificidad del 90%.

Punto 3: corresponde a un examen de sensibilidad mediocre y
buena especificidad como podria ser la radiografia de térax
Punto 4: corresponde a un examen de sensibilidad mala y
especificidad mediocre como seria el caso de un
electrocardiograma.

; El examen menos explorador? presenta una curva ROCv que
cae cerca de la diagonal del gréfico.

Entre mis grande sea la superficie bajo la curva, mejor es el test
y mejor es el compromiso entre sensibilidad y especificidad.

&

-

Linea de examenes
"nulos"”

Exiamenes positivos en los
, enfermos
tn

Examenes positivos en los
sanos

Figura 3. Resumen de las diferentes situaciones encontradas.
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Vimos que podemos situarlos diferentes examenes diagnésticos
en tres zonas particulares del gréfico. Ladiagonal corresponde a
curvas de test “nulos”: encontrando el mejor compromiso para
una sensibilidad de 50% que equivale a una situacion al azar.

Determinacion del umbral de positividad de una prueba.
Regresamos en definitiva al problema de definir el limite entre
normalidad y anormalidad. Es la determinacion del valor del
umbral laque define lapositividad y lanegatividad de untest. Esto
depende de la importancia que le demos al riesgo de tener
resultados falsos.

La seleccion del umbral depende de dos grandes factores:
probabilidad pre-prueba, que variard segiin el tipo de examen y
el contexto el que €l se efectiie. Por ejemplo: tamizaje, consulta
general, consulta especializada; y equilibrio costo\beneficio, es
decir el equilibrio entre: de una parte, el incoveniente de tratar a
una persona sana (costo), y de otra parte, la ventaja de tratar un
enfermo (benefico).

Si los falsos positivos y los falsos negativos tienen los mismos
costos (este término se refiere a costos monetarios 0 humanos),
serd natural seleccionarcomo umbral, ocomoexamen diagndstico
en el que nos pueda suministrar la mayor parte de diagnésticos
correctos.

Asf, se podria maximizar la relacion:

(Verdaderos positivos + Verdaderos negativos)
conjunto de pacientes

Lo contrario ocurriria cuando el costo de los falsos negativos es
mdasimportante.

Reproductibilidad. Se denominareproductibilidadalaproporcion
de medidas que son idénticas. La cuantificacion en la
reproductibidad de un test se basa en el cilculo del coeficiente
Kappa.

La concordancia entre los resultados de las medidas efectuadas
pordiferentes observadores puede ser mis omenoselevada. Ello
depende de las cualidades reales del test (sensibilidad y
especificidad), comotambién de lainterpretacion. El coeficiente
Kappaevaldael nivel de concordanciaalcanzadoenrelacion con
aquel debido simplemente al azar: El grado de acuerdo que se
obtiene, enrelacion conel acuerdo méximoque se puede obtener
s6lo por el azar.

O= Acuerdo observado.

E= Acuerdo debido sélo al azar.

Kappa= (O-E)/(1-E).

Kappa= 1 para una concordancia perfecta.

Kappa=0cuando no hay mds concordanciaque ladebidaal azar.

Valores negativos de Kappa son posibles, indicando que hay
menos acuerdo que el puede ser observado debido al azar
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solamente.

Examenes miltiples. En la patologia pulmonar no se puede
afirmar o descartar ficilmente la existencia de un
tromboembolismo, después de la utilizacion de un solo examen
diagnéstico. Enefecto, losexdmenes perfectos (enloideal 100%
de sensibilidad y de especificidad) son muy raros. En ocasiones
nos hallamos en una situacion, en la cual la probabilidad de la
enfermedad, después de realizar unexamen, no se modificardde
manera decisiva. Seria necesario entonces llevar a cabo una
terapéutica, o nuevos tests diagnadsticos.

En este dltimo caso la estrategia diagndstica estard constituida
por varios exdmenes muiltiples, para lo cual hay dos formas de
proceder: en paralelo, es decir todos los exdmenes al mismo
tiempo. o bien, en serie, o sea, unos después de otros. El gradode
urgenciaes lo que diferencia los dos enfoques diagnésticos. Las
pruebas utilizados en paralelo: por ejemplo examen clinico,
radiografiade térax, electrocardiograma, gamagrafia, angiogratia
pulmonar. Este enfoque serealiza (todos losexdmenes solicitados
al mismo tiempo), cuando se desea obtener diagndstico
rdpidamente, comoenel casode situaciones médicas oquirtirgicas
de urgencia o en los pacientes vistos ambulatoriamente. La
sensibilidad, y por tanto el valor predictivo negativo, es mejor
para el conjunto de estos exdmenes solicitados en paralelo, que
cuando se hace para uno separadamente. Lo contrario ocurre para
los exdmenes en serie. Asi, después de una secuencia de tests, es
menos probable pasar poraltounaenfermedad, perolosdiandsticos
falsos positivos serdn mds frecuentes.

Estosexdmenes en paralelo son particularmente (tiles cuandoel
médico necesita un examen muy sensible, pero tiene a su
disposicionsolamente dos otres pruebas moderadamente sensibles.
Utilizarexdmenesen paraleloresultaserunaestrategiadiagndstica
de mejor sensibilidad, al costo de los tratamientos intitiles
originados en los falsos positivos.

Las pruebas utilizados en serie: por ejemplo cuando el examen
clinicoes sospechoso. Este enfoque se lleva a cabo cuandonoes
indispensasble obtener los resultados rdpidamente, como en la
pricticade laconsulta, en oposiciénalas situaciones hospitalarias
de urgencia. Los tests en serie son utilizados igualmente, cuando
algunos de ellos son costosos o presentan algtin riesgo para el
paciente: tal test en efecto no se emplea sino en el caso de que no
exista uno mds simple o menos agresivo, que nos sirva para
investigar la entidad que estamos sospechando. Esta estrategia,
aungue consume menos recursos econémicos que los examenes
en paralelo (debido a que la utilizacion de un segundo examen
dependeri del resultado del primero, que puede ser indtil) si
requiere mas tiempo.

Las pruebas utilizadas en serie aumentan la especificidad y el
valor predictivo positivo de la estrategia diagnéstica, pero
disminuyen la sensibilidad y el valor predictivo negativo. El
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médico y el paciente van a estar mds seguros de que la
enfermedad realmente existe cuando el examen es positivo,
reduciendoel riesgo de falsos negativos. Esteenfoque en seriees
particularmente titil cuando ninguna de las pruebas disponibles
esmuy especifico. Ental caso laprueba més especificadeberd ser
utilizado inicialmente; el mds sensible vendra después. De esta
forma, aunque a menos pacientes se le practicardn los mismos
exdmenes, el mismo nimero de casos serd diagnosticado.

Evaluacién de las estrategias diagnoésticas

Es mas facil evaluar un tratamiento médico, que una prueba
diagnéstica. Una intervencion terapéutica es en efecto evaluada
tipicamente mediante un ensayo clinico caracteristico que
comprende dos grupos,distribuidos al azar: uno que recibe el
tratamiento en cuestion y otro el placebo. Al final del estudio, se
podra estar seguro de que existe una diferencia entre los dos
grupos (porel seguimiento, tasa de mortalidad o nivel sanguineo
de algun elemento caracteristico) que pueda ser atribuida
solamente alaintervencion practicada. Noocurrelomismoen la
evaluacion de una estrategia diagnostica, que debe realizarse a
diferentes niveles.

. Qué se debera tener en cuenta?

La sensibilidad y la especificidad del test: estos son los criterios
clasicos de la efectividad de un test y deberdn intervenir en la
escogencia de un examen diagnostico. Pero, jentre un test con
pocos falsos negativos y otro con falsos pocos positivos, cudl
escoger? Vimos que la curva ROC puede aportar elementos de
decision, haciendo evidente el compromiso entre las diferentes
cualidades de un test.

El impacto diagnéstico: este puede serevaluado respondiendo
diferentes preguntas:

(El resultado de la prueba va a modificar la secuencia del
procedimiento diagndstico o va a evitar la realizacién de otros
exdmenes mas invasivos?

¢(La prueba utilizada es capaz de reemplazar otras pruebas?

¢ Elresultadodeltestreduce la probabilidad de tenerlaenfermedad
hasta el punto que podemos considerar que el tratamiento no es
necesario?; en tal caso, el paciente podria estar seguro de que el
riesgo de falsos negativos no es muy elavado?

Impacto terapéutico: el principio fundamental radicaen el hecho
deque suutilizacién puedamodificar laescongenciaterapéutica
en el paciente a quien se le practicd el test.

Impacto sobre el resultado clinico: finalmente, parael paciente
el punto importante no es el diagndstico, que no es mas que una
etapa, sino el tratamiento. Llegar a comprobar un diagnostico
parael cual no existe tratamiento, no es precisamante lo que mas
le interesa al paciente.

;LLos datos necesarios en la evaluacién son con frecuencia
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insuficientes o estin ausentes?

Una prueba diagndstica dada puede ser preferida para los
pacientes que presentan a priori un riesgo bajo (probabilidad
pretest o prevalencia) de la enfermedad, mientras que otro serd
preferido para los que presentan una probabilidad a priori
elevada.

Yavimos larelaciénentre la prevalenciay el valor predictivo de
un test. Los estudios sobre las pruebas diagnésticas raramente
involucran este tipo de informacion.

La mayoria de los pacientes involucrados en esos estudios,
incluyendo los ensayos clinicos, frecuentemente constituyen una
pequefia proporcién de aquellos a quienes realmente se les
deberia practicar el estudio.

Efectivamente, sonexcluidosde estosestudios los pacientes que
presentan mds de un problema patoldgico.

Igualmente, esdificil teneruna idea precisa, cuando se presentan
resultados negativos, dada la falta de informacién sobre la
cantidad de falsos negativos.

El estudio clinico aleatorizado en el andlisis de una prueba
diagnostica.

Se dice que un estudio clinico aleorizado bien concebido y bien
ejecutado, es la mejor forma de comparar el poder de dos
tecnologias. Sin embargo, cuando se evalian dos estrategias
diagnosticas, esto tiene sus limites.

El costo. Este puede serelevado, especialmente cuando se desea
apreciar las cualidades de un nuevotesten laformade aplicacion
ideal, debido a que en ese caso es necesario estandarizar los
cuidados del paciente.

Poblaciénestudiada. Se corre el riesgo de que éstaseainsuficiente,
especialmente cuando se trata de enfermedades raras o de
enfermedades cronicas de evolucion lenta.

Elfactor tiempo. Puede ser también un obstidculoenlaevaluacién
de una tecnologia diagnéstica. En efecto, un periodo de tiempo
largo puede ser necesario en el caso de que el test requiera una
metodologia especial. Tomando en cuenta que la tecnologia
evolucionacontinuamente, el estudio puede llegaraser obsoleto
antes de que sus conclusiones sean formuladas.

Los sesgos de seleccion. La tecnologia médica es evaluada, la
mayoriade las veces,en los hospitales universitarios en donde los
pacientes, lasindicaciones, la patologiay laexperiencianosuelen
ser representativas del conjunto de la poblacion médica, por lo
que no siempre es posible generalizar los resultados.

La concepcion de un ensayo clinico

Esdificil, porrazoneséticas, compararun grupoque se beneficiaria
de un examen diagndstico, con un grupo control al cual no se le
practicard,amenosque estuviéramosconvencidos, porargumentos
clinicos contundentes, de que los sujetos del grupo no estin
enfermos. En ese dltimo caso, sin embargo, la informacion
suministrada por el estudio representaria muy poco interés.
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Siescogemos un ensayo clinicocomo medio parael estudiode
una nueva tecnologia diagnéstica, nos podemos imaginar dos
concepeionesdiferentes, seglin se considere o noelestandarde
referencia.

En primer lugar, si el interés del estudio de la prueba radicaen
laconsecuencias clinicas parael paciente, noesnecesario hacer
referencia a un estandar bien definido. En ese caso el ensayo
viene bien para comparar dos pruebas diferentes: todo sujeto
que necesite de la prueba puede serincluido dentro del estudio,
el cual serd capaz de definir cudl es la mejor. No obstante, este
tipo de estudio no puede suministrar informacion sobre la
cantidad de verdaderos positivos y de falsos positivos, debido
alafalta de un estdndar de referencia (gold standard), y por lo
tanto no se podra definir la precision de la misma.

Ensegundolugar, se podriadisponerde unestindar dereferencia
con el cual se evaluaran todos los pacientes incluidos en el
estudio. Asi es posible determinar la precision de la prueba
estudiada, la cual se podrd comparar con una ya conocida y se
podrd medirelefectosobrelamorbilidadoladecisionterapéutica.
Sin embargo, el hecho de exigir un estindar de referencia vaa
excluirdel estudioun cierto niimero de sujetos que sonincapaces
onodesean realizarexdmenes suplementarios. Esto harfadificil
la generalizacion de las conclusiones.

En otros términos, una prueba podria ser evaluado en dos
situaciones diferentes. Su eficacia puede ser estudiada en
condiciones ordinarias de utilizacion: todos los pacientes a
quienes se les puede practicar el test son incluidos. Esto seria
efectuado porel personal médicocon cierto gradode experiencia
y de habilidad. Este enfoque es sobre todo el del médicoclinico
“en su campo”,. Su eficacia puede ser estudiada dentro de las
condiciones ideales de utilizacion. Pero si se quiere conocer la
verdadera precision de la prueba, tenemos que reducir las
fuentesde variabilidad: pacientes muy seleccionados, pacientes
que presentan exdmenes en las mismas condiciones de
preparacion, utilizaciéndel personal masexperimentado. Este
tltimo enfoque es sobre todo el del cientifico que participa de
la actualizacién de una nueva tecnologia diagndstica. Pero la
informaciénque se obtiene encondicionesideales de utilizacion
reduce la posibilidad de generalizacion (o de aplicabilidad).
Esta situacion podria ser resumida en la Figura 4.

Problema particular en la interpretacién de una prueba:
Experiencia del investigador: la habilidad del clinico puede
evolucionarenel cursode unestudiodeevaluacionde eximenes
diagnoésticos. Siendonuevalaprueba, suexperienciaal principio
del estudio es limitada. Por consiguiente, se corre el riesgo de
que la cantidad de resultados falsos (falsos positivos o falsos
negativos) seamaselevadaconrelacionel estindar de referencia
a la iniciacion del estudio que a su terminacion.
Homogeneidad en lainterpretacion: loideal seria contar conel
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mismo observador parainterpretartodos los exdmenes y realizar
todas las medidas segin los criterios de normalidad o de
anormalidad estandarizados. Si varios observadores estdn
implicadosenelestudio, deberantenertodoslamismaexperiencia
y la misma habilidad.

Eficacia
cn eondiciones ideules

@ Eficacia
en eondiciones ordinarias

Figura 4. Eficacia de una prueba.

Objetividad: esabsolutamente indispensable que lainterpretacion
deltest, objetodel estudio, sea independiente de lainterpretacién
deltestde referencia: el médico que interpretalanuevapruebano
deberd conocer el resultado del test de referencia. El médico que
interprete el examen de referencia, nodeberd conocerel resultado
de la nueva prueba. Esto podria llevar a problemas éticos en la
medida en que la decision terapéutica, orientada a partir de los
resultados, estard basada en una interpretacion que no aportard
un beneficio a todos los datos de otras pruebas disponibles.

Esquema general de un estudio de evaluacién de examenes
diagnésticos

Seleccion de la situacién clinica estudiada: frecuencia de la
enfermedad que se supone la prueba va a diagnosticar, costo de
la tenologia, impacto del diagnéstico y acceso al estandar de
referencia.

Definicién de la poblacion de pacientes a los cuales se les va a
realizar la prueba: seleccionar los enfermos de tal forma que un
granespectrode laenfermedad searepresentada (fases tempranas
y fases avanzadas de laenfermedad) y excluir alosenfermos que
presenten mds de una patologia.

Descripcion de la técnica diagndstica estudiada, asi como el
estandarde referencia, siexiste y es utilizado, y definiciéndel tipo
de comparacidon; nueva tecnologia que reemplaza la antigua;
prueba A versus prueba B, nueva tecnologia combinada con la
antigua, comparando a la antigua sola: prueba A sdlo, versus
prueba A mis B.

Definicion del error tipo I (riesgo de afirmar que existe una
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diferencia entre el nuevo y el antiguo test, cuando en la realidad
no la hay) y del error tipo II (riesgo de afirmar que no hay
diferencia entre el test nuevo y el antiguo, cuando en realidad si
lahay). Determinaciondel nimerode sujetos que serian sometidos
al nuevo test diagnostico estudiado, con el fin de detectar una
diferencia de los pardmetros estudiados entre el nuevo test y el
antiguo.

Descripciondel procedimiento de aleatorizacion, si se tratade un
ensayo clinico, con sus complicaciones éticas.

Presentacion de los pardmetros a estudiar y de los andlisis
estadisticos implicados: Los valores a priori y a posteriori para
establecerlos valores predictivos, lacurva ROC a propoada para
evaluar los test cuyos resultados son presentados en forma de
variables continuas. Esta es utilizada para comparar la precision
(validez) de dos pruebas, calculando las dos superficies situadas
bajo la curva. La cantidad de falsos positivos y de falsos
negativos, necesitan un estindar de referencia.

Descripcion del proceso “doble ciego”, es decirel método porel
cual el médico interpreta un nuevo examen, del cual no conoce
los resultados de la prueba de referencia y viceversa.
Resultadodel seguimientode los pacientes (debidoaque larazén
por la cual se analiza un test diagnéstico es el impacto clinico).
Estudio de la reproductibilidad del test (coeficiente Kappa).
Descripcion de los efectos secundarios del test.
Eventualmente, andlisis econémico.

Lectura critica de la literatura médica con referencia a los
exdamenes diagndsticos.

El estudio de la lectura critica de la literatura médica, referente
alosexamenes diagnosticos, juzgalainfluenciaqueéstapudiera
tener en la préctica del lector.

El objetivo es apreciar la credibilidad de los resultados y definir
la aplicabilidad en su propia préctica. Para que ésto se lleve a
cabo, se podrian plantear ocho preguntas, para las cuales se
debera buscar la respuesta en la publicacién. Una respuesta
satisfactoria a cada una de ellas, garantizaria la calidad del
estudio referente a los examenes diagnosticos y su aplicabilidad
en la prictica corriente.

(Laprueba puede ser comparada con un estindar de referencia?
¢(La poblacién de enfermos abarca un espectro importante de
casos?

¢ Elsitiodel estudioy la seleccion de los pacientes estin descritos
de una manera adecuada?

(La validez de la prueba (sensiblidad, especificidad, valores
predictivos) y la reproductibidad de los resultados y/o la
interpretacion de los mismos han sido discutidas?

(El término “normal’ ha sido bien definido?
(Elexdmenesunodeloselementosdeestrategia? ; Laestrategia
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es evaluada dentro del contexto clinico habitual?
(Laformadellevaracaboelexamenestddescrita? (conel objeto
de poder reproducir la técnica).

(Lautilidad real del examen ha sido determinada? (Gracias a su
aplicacion los enfermos se han mejorado).
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