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RESUMEN

Diariamente, durante nuestra practica profesional nos
vemos enfrentados a interpretar, evaluar o producir in-
formacion cientifica.

El conocimiento de los disefios basicos de investiga-
cion es una herramienta muy util para mejorar nuestro
capacidad de entender, criticar y aprovechar la litera-
tura médica en todas sus formas (publicaciones en li-
bros y revistas, conferencias, opiniones de colegas),
para planear, ejecutar e interpretar investigacion clini-
ca y -algo muy importante- para ser mas objetivos en
la evaluacion de nuestra propia experiencia.

Un buen diseno facilita enormemente la ejecucion de
un estudio y permite un analisis claro de los resulta-

dos. Este es el orden ideal al hacer investigacion, puesto
que el mejor de los estadisticos no podria corregir erro-
res debidos a fallas en el disefo.

El propdsito de esta publicacién es presentar una ima-
gen general de las diferentes estrategias en investiga-
cion clinica, resumidas y presentadas de una forma
clara y practica que le permitan mejorar su capacidad
de utilizar la literatura médica, le faciliten la utilizacion
de los niveles de evidencia propuestos por la Medicina
Basada en Evidencia, y, ademas le proporcionen unas
que le ayuden a escoger la mejor forma de realizar sus
propias investigaciones.

Se presenta una amplia bibliografia para aquellos inte-
resados en profundizar en los conceptos mencionados.

INTRODUCCION:

Los diferentes disenos de investigacion se pueden cla-
sificar en tres grandes grupos: (1) Estudios Observa-

cionales, (2) Estudios Experimentales y (3) Estudios
de Concordancia. (Tabla N° 1).

Tabla N° 1. Clasificacion de los diferentes disenos de investigacion

* Estudios Observacionales 1. Descriptivos A. Reporte de casos
B. Serie de casos
2. Analiticos A. Casos y Controles
B. Cohortes
« Estudios Experimentales 1. Controlados A. Aleatorizado y/o
B. Ciego
2. No Controlados
« Estudios de Concordancia Consistencia A. Intraobservador
B. Interobservador
2. Conformidad A. Con un «patrén de oro»
3. Caracteristicas operativas A. Sensibilidad
B. Especificidad
C. Valor predictivo positivo
D. Valor predictivo negativo

Los estudios observacionales descriptivos son los
mas comunes, son Utiles para monitorear la propia ex-
periencia, llamar la atencion sobre una patologia

inusual y principalmente para generar hipétesis. Tie-
nen limitaciones serias si se quieren generalizar los
resultados.
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Los observacionales analiticos van un paso mas alla
que los anteriores, no solo describen una caracteristi-
ca o un hallazgo, sino que determinan asociaciones
entre variables (casos y controles) o causalidad (co-
hortes). Los estudios de casos y controles son ade-
mas, especialmente Utiles para estudiar factores de ries-

go.

En los estudios experimentales, el investigador no
observa solamente, es él quién asigna los sujetos a
cada grupo y realiza la intervencion. En este tipo de
estudios es mucho mas fécil controlar las diferentes
variables. Son utiles para comparar tratamientos (mé-
dicos y quirtrgicos). Los resultados obtenidos en estu-
dios realizados con este disefio constituyen la eviden-
cia cientifica mas fuerte posible.

Los estudios de concordancia tienen un amplio es-
pectro de utilizacion. Sirven para determinar el grado
de acuerdo entre un mismo observador o entre varios
en relacion a determinado hallazgo del examen fisico
o de una prueba diagnéstica (Ejs: Test de Lachman en
inestabilidad de rodilla, clasificacién de fracturas abier-
tas, clasificacion de Catterall en enfermedad de Per-
thes, etc.). Cuando existe un patrén de oro contra el
cual comparar se denominan estudios de Conformidad
-conformidad con ese determinado patrén- (Ej: El KT-
1000 en inestabilidad de rodilla). Cuando no, habla-
mos de estudios de Consistencia -consistencia o fre-
cuencia con que las interpretaciones concuerdan- (Ej:
clasificacion de Gustilo y Anderson de fracturas abier-
tas). Sirven también para determinar las denominadas
«caracteristicas operativas» de un examen diagnosti-
co o de un signo clinico (Ej: Sensibilidad y especifici-
dad de la RNM en lesiones de Manguito rotador, valor
predictivo positivo del aumento de la VSG en artritis
séptica, etc.). Cada una de ellas sera explicada mas
adelante.

Utilizando la clasificacion de la tabla N° 1 se profundi-
zara un poco en los diferentes disefios de investiga-
cion.

ESTUDIOS OBSERVACIONALES

DESCRIPTIVOS

Reporte de casos

El reporte de casos que con frecuencia se convierte
en el reporte de un caso es un tipo de estudio muy
sencillo que se limita a describir con detalle un evento
clinico que revista un interés especial.

Se debe ser exigente cuando se quiera utilizar este
disefio. Como es un tipo de estudio simple, no se debe
caer en la tentacién de abusar de él reportando inne-

cesariamente situaciones irrelevantes. Bien manejado,
sinembargo, este disefno constituye una excelente po-
sibilidad para descubrir asociaciones entre enferme-
dades y factores de riesgo desconocidos hasta ese
momento (ej: Reporte de un caso de necrosis avascu-
lar de la cabeza del fémur luego de haber realizado
«bongie jumping»). También son utiles para describir
asociaciones entre enfermedades, reportar complica-
ciones, mecanismos fisiolégicos sofisticados o efectos
colaterales de drogas.

* Ventajas:

. Sirven de puente entre investigacién basica y clinica
. Utiles para generar hipotesis

. Estimulo para continuar una linea de investigacion.

. Previenen contra complicaciones poco frecuentes.

N b WO N =

. Detectan casos raros (a veces incluso descubren
mecanismos de enfermedad o asociaciones)

* Desventajas:
. No sirven para comprobar hipétesis.
. No pueden sustentar conclusiones.

. No controlan sesgos ni azar.

S W N -

. Validez externa limitada: Es muy dificil -a veces im-
posible- generalizar los resultados.

5. No tienen grupo control

Serie de casos

Son los estudios que con mayor frecuencia vemos en
la literatura médica nacional e internacional. En ellos,
se observa una caracteristica, o una variable en un gru-
po de pacientes y se describen los hallazgos sin reali-
zarse intervencion alguna.

Usualmente estos disefios se planean bastante des-
pués de presentarse los acontecimientos que se des-
criben (Ej: «Experiencia del Hospital X con enclavija-
miento intramedular en fracturas conminutas del fé-
mur»). Como el estudio se plantea una vez que se han
tratado los pacientes se corre el riesgo de haberlos
seleccionado mal, o de no haber considerado todas
las variables relevantes o de hacer una evaluacion in-
completa o incorrecta de los resultados bien sea por
deficiencias en la historia clinica o por pérdida de se-
guimiento de los pacientes. El mayor riesgo que se corre
con estos estudios es el de sacar conclusiones o dar
recomendaciones que no se pueden sustentar con los
datos del trabajo.
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Como no son disefios con grupo control no es posible
comparar adecuadamente los resultados para darle una
dimensién mas precisa a los resultados. Aunque los
resultados se pueden comparar con la literatura, des-
afortunadamente los patrones de comparacion tienen
usualmente deficiencias similares.

A pesar de lo anterior, los estudios de serie de casos
tienen un valor indiscutible. Hechos con seriedad, cons-
tituyen una excelente forma de evaluar los propios re-
sultados con determinados tratamientos. Sirven para
reportar experiencias de diferentes cirujanos o centros
hospitalarios con frecuencia novedosas o ingeniosas o
incluso desconocidas para el resto de la comunidad
ortopédica. Son muy utiles también como punto de re-
ferencia para investigaciones futuras.

ANALITICOS

Casos y Controles.

Los estudios de Casos y Controles son los mas fre-
cuentes dentro del grupo de los observacionales ana-
liticos. Su caracteristica fundamental es que en ellos

Figura N° 1. Estudio de Casos y Controles.

Las series de casos deben valorarse en su justa medi-
da, son estudios descriptivos, no pretenden compro-
bar hipétesis o demostrar conclusiones.

* Ventajas:
1. Sirven de precursores de otros estudios.
Generan hipotesis.

Utiles para evaluar la experiencia propia
(monitoreo).

4. Describen cuadros clinicos.

* Desventajas:

1. Similares a las de «Reporte de casos».

se parte del desenlace y se mira hacia atrés para de-
terminar una asociacién con una determinada exposi-
cién o factores de riesgo. La figura 1, ilustra lo anterior
en forma grafica.

Expuestos

No expuestos

Expuestos

Casos

No expuestos

Controles

Se define como «caso» aquel individuo en el que se
observa este desenlace y «control», aquel en el que
no. Existen otras formas alternas para definir los «ca-
s0s», consisten en considerar a los «casos» como en-

fermos o como fracasos de alguna intervencion. De
igual forma se considerarian entonces los controles
como sanos o0 como un resultado exitoso de una inter-
vencion (Tabla N° 2).
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Tabla N° 2. Diferentes formas de definir «caso» y «control».

Caso Control
Desenlace No desenlace
Enfermo Sano
Fracaso Exito

Para aclarar esto, consideremos varios ejemplos:

(1) Al estudiar varios factores de riesgo relacionados
con trombosis venosa profunda sintomatica o no, lue-
go de remplazos de cadera y rodilla, un grupo de orto-
pedistas consideré como «casos» aquellos pacientes
a los que se les diagnostico esta patologia utilizando
una venografia nuclear, como controles se tomaron
aquellos pacientes con venografia nuclear normal en
el postoperatorio. Este seria un ejemplo de desenlace
0 no desenlace.

(2) Un investigador queria aclarar la asociacién entre
cirugias de correccion de inestabilidad recidivante de
hombro que limitan la rotacioén externa (Bristow, Mag-
nuson, Putti-Plat) con artrosis de hombro a largo pla-
zo. Tomoé como «casos» aquellos pacientes con artro-
sis de hombro con antecedente de cirugia correctora 'y
como «controles», pacientes sin artrosis, pero igual-
mente con el antecedente de cirugia. Comparo el por-
centaje de Bristows, Magnusons y Putti-Plats en un
grupo y en otro y encontrd un mayor porcentaje de pa-
cientes con este antecedente en el grupo de artrosis.
Este es un ejemplo de definicién de «caso y control»
como enfermo o sano. (Figura N° 2).

Figura N° 2. Asociacion entre limitacion de la rotacion externa y artrosis de hombro

. Artrosis

Sanos

Bristow,
Magnuson, .
Putti-Plat

Bankart .
Bristow, B
Magnuson,
Putti-Plat

Bankart ‘

(3) En un estudio sobre el porcentaje de consolidacion
de la pseudoartrosis congénita de tibia relacionado con
el tipo de intervencién quirdrgica, se consideraron como
«casos» aquellos pacientes que continuaron con no-
unién a pesar del tratamiento y como «controles» aque-
llos en los cuales se logré consolidacion. Este seria un
ejemplo del modelo de fracaso o éxito.

Es importante que los «controles» se parezcan a los
«casos» con el fin de hacerlos mas comparables. Se
denomina «apareamiento» al hecho de tratar de con-
seguir controles parecidos a los casos.

Por partir de personas que ya han desarrollado el even-
to, estos estudios evitan las dificultades para obtener
la informacién, son relativamente econémicos, utiles

12



REVISTA COLOMBIANA DE ORTOPEDIA Y TRAUMATOLOGIA

en enfermedades raras o de larga evolucion y précti-
cos cuando se quieren estudiar asociaciones con mul-
tiples factores de riesgo. (Ej.: Para estudiar factores de
riesgo asociados con artrosis de cadera luego de en-
fermedad de Perthes en la infancia, un estudio de ca-
S0s y controles seria una excelente alternativa puesto
que esta patologia no es muy frecuente y ademas se
presenta bastantes anos después de la necrosis en la
infancia. En este ejemplo varios factores de riesgo se
podrian considerar: Edad al inicio de la enfermedad,
sexo, porcentaje de cubrimiento de la cabeza femoral,
grado de necrosis, etc.)

Cuéando utilizar este diseno:

Cuando existen o se sospechan muiltiples factores de
riesgo

Enfermedades raras

Condiciones de larga evolucién

Investigar hipétesis preliminares

Para determinar riesgo relativo indirecto (Odds ratio).
Para determinar asociacion

Se denomina riesgo relativo indirecto (Odds ratio, en la
literatura inglesa) a la posibilidad de haber estado ex-
puesto dado que se esta enfermo. En otras palabras, y
utilizando alguno de los ejemplos anteriores, la posibi-
lidad de haber tenido un descubrimiento de la cabeza
femoral mayor de cierto grado dado que presenta
coxoartrosis luego de un Perthes en la infancia.

Para calcular el riesgo relativo indirecto se utiliza una
tabla de 2 x 2 de la siguiente manera:

Casos Controles
Expuestos A B
No expuestos C D

Ad

Riesgo Relativo Indirecto =
g Cb

En el ejemplo del Perthes, la tabla se llenaria asi (todas las cifras son hipotéticas):

Coxoartrosis ' Sanos
Cubrimiento
< 50% 20 80
Cubrimiento
> 50% 10 90
A.d 20.90 1800
Riesgo Relativo Indirecto = = = =225
Cb 10.80 800

Esto quiere decir que una persona con coxoartrosis
luego de una enfermedad de Perthes en la infancia tie-
ne 2.25 veces mas posibilidades de haber tenido un
mal cubrimiento de la cabeza femoral que una perso-
na con un antecedente de cubrimiento de la cabeza >
al 50%.

Cuando NO:
Cuando existen desenlaces multiples

Deficiencias en la historia clinica que hagan imposible
conseguir registros o datos.

Grupo control inadecuado. Esto se puede evitar con
un buen «apareamiento» o utilizando dos controles por
caso.

Casos muy "escasos".

Ventajas:
42
2. Tamano de muestra moderado.

Rapido y econémico.
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Desventajas:

—L

No controlan sesgos ni azar

2. Dependen de la calidad de la historia clinica.
3. Dificil probar causa efecto.
COHORTES.

Cohorte es una palabra que viene de la raiz latina co-
hors que hacia referencia a un grupo de personas con
algo en comun. En los estudios de cohortes, se anali-
zan grupos de pacientes con algo en comun y se si-
guen en el tiempo.

Los estudios de cohortes siguen la légica clinica, es
decir, parten de la exposicion y terminan en el desen-
lace. Este disefio tiene caracteristicas que lo hacen
Unico dentro de las opciones que hemos venido men-
cionando. Se minimizan los sesgos en la relacion en-
tre la exposicion y la enfermedad ya que la primera se
averigua antes de que aparezca el desenlace. Es util
para establecer la incidencia de una enfermedad, pues
los pacientes se comienzan a estudiar estando sanos.
Con este diseno si es posible determinar causalidad,
lo que lo lleva un paso adelante de los anteriores (Ta-
bla N° 3).

Tabla N° 3. Progresion en el alcance de un estudio al avanzar en el tipo de diseno.

Tipo de estudio

Qué se puede lograr:

1. Reporte y Serie de Casos
2. Casos y Controles
3. Cohortes

Sugieren Asociaciones.
Demuestran Asociaciones

Demuestran Causalidad

Las cohortes ofrecen al clinico una excelente alternati-
va cuando no se pueda realizar un Experimento clinico
debido a que no sea ética la intervencion.

Existen dos tipos basicos de cohortes: las tipicas y las
de desenlace (outcome studies).

En las tipicas se parte de los sujetos sanos, se dividen
en dos grupos, uno expuesto a determinado factor y el
otro no, y se siguen en el tiempo para determinar si
aparece o no la enfermedad. En términos practicos no
siempre se cumple la premisa de contar con pacientes
«sanos» desde el comienzo. Con frecuencia se utiliza
este disefio en pacientes «enfermos» que se siguen
en el tiempo. (Ej: Pacientes con inestabilidad crénica
de la rodilla por insuficiencia del cruzado anterior. Se
dividen en dos cohortes (Hospital A: reconstruccion del
LCA con Semitendinoso doble y Hospital B: recons-
truccion del LCA con injerto Hueso-tendén-Hueso) y
se siguen en el tiempo parar comparar su evolucion.

Las cohortes de desenlace estan muy de moda en los
ultimos afos. Se podria decir que se trata de una serie
de casos «sofisticada». Es decir, se trata de definir pri-
mero un protocolo preciso incluyendo todas las varia-
bles posibles, fijar unos criterios de inclusién y luego
comenzar a recolectar pacientes y seguirlos durante
un tiempo determinado; usualmente, como el nombre
del disefo lo dice hasta que se produzca el desenlace
esperado que puede ser negativo (recidiva, complica-
ciones, muerte) o positivo (recuperacién de la funcion,

consolidacion, curacion, etc.). También se les conoce
como Series de Tiempo o Estudios de Antes y des-
pués, ya que evaluan el resultado final, en compara-
cién con el previo al tratamiento. Tienen el problema
de no contar con un grupo control externo -a diferencia
del resto de disefios observacionales analiticos: Ca-
sos y controles y cohortes tipicas-; pero tienen la gran
ventaja de darle transparencia a los resultados, gra-
cias a que el proceso de seleccion de pacientes y las
variables de interés se definen antes de iniciar el estu-
dio.

Seria ideal que las cohortes de desenlace reemplaza-
ran paulatinamente a las series de casos. (Ejs.: Cohor-
te de desenlace de un grupo de pacientes menores de
20 anos a los que se les hace reparacién artroscopica
de la lesion de Bankart luego de un primer episodio
traumatico de luxacion anterior. Cohorte de desenlace
de un grupo de nifos mayores de 8 anos con fracturas
desplazadas y cabalgadas del fémur a quienes se les
hace osteosintesis con clavos de Ender, etc.).

Al referirnos ahora a las indicaciones, contraindicacio-
nes, ventajas y desventajas de las cohortes, estare-
mos haciendo referencia principal a las cohortes tipi-
cas. Las de desenlace son muy parecidas, pero no debe
olvidarse la diferencia fundamental que es la falta de
un grupo control en estas ultimas. Esta diferencia limi-
ta los alcances de las cohortes de desenlace puesto
que no se puede demostrar causalidad sin un grupo
control.
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En la figura N° 3 se aprecia en forma grafica un disefio
de cohortes.

Figura N° 3. Estudio de Cohortes.

.
e

Expuestos

. No enfermos

Sujetos
Elegibles

. Enfermos

. No enfermos
Comienzo

i 3 s

1 g

No expuestos

Cuando utilizar este diseno:
Cuando no sea ética una intervencion
Cuando se buscan causas
Util para aclarar el curso de una enfermedad
Calcula el riesgo relativo (directo)
Puede utilizarse para definir la incidencia

O P RO

Util para estudiar varias variables de desenlace.

El riego relativo hace referencia a la posibilidad de en-
fermarse dado que se esta expuesto.

Para calcular el riesgo relativo se utiliza una tabla de 2
X 2 de la siguiente manera:

Enfermos | No enfermos
Expuestos A B
No expuestos C D
Al/a+Db
Riesgo Relativo =
C/c+d

Para dar un ejemplo de como calcular el riesgo relati-
vo, tomemos dos cohortes de njfos recién nacidos, un
grupo con asfixia perinatal y el otro no. Se siguen en el
tiempo y se determina la incidencia de paralisis cere-
bral a los 5 afos (todas las cifras son hipotéticas):

Nifos con PC | Nifios Sanos
Apgar bajo
alos 10 10 90
Apgar

normal 1 99

Ala+b 10/10+ 90
Riesgo Relativo = = =10

C/c+d 1/1+99

Esto querria decir que un nifo con asfixia perinatal ten-
dria 10 veces més posibilidades de desarrollar PC en
la infancia que un nifo con Apgar normal.

-

Cuando NO:

Desenlace raro

2. Enfermedades de latencia larga

3. Verdaderas limitaciones econémicas o logisticas
* Ventajas:

1. Sigue la légica clinica.

2. No hay sesgos en la identificacion de la exposi-

cion.

Desventajas:
Costosos y prolongados.
Tamano de muestra grande

Indice alto de desercion (mayor entre mas largo
sea el seguimiento)

4. En estudios largos los avances en métodos diag-
noésticos o de tratamiento podrian hacer obsoleto
el objetivo inicial.

ESTUDIOS EXPERIMENTALES

Los estudios experimentales proporcionan la eviden-
cia cientifica mas fuerte posible. Esto se logra gracias
a que es el investigador quién decide la asignacién de
los sujetos y el tipo de intervenciéon que se realizara.
Los experimentos clinicos se usan principalmente para
comparar y determinar eficacia y/o seguridad de dife-
rentes tratamientos (drogas, cirugias, fisioterapia, etc)

Aunque mencionamos en la clasificacion inicial (Tabla
N° 1) dos tipos de experimentos clinicos: controlados y
no controlados, vamos a hacer referencia basicamen-
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te a los primeros. La necesidad de un grupo control es
fundamental si se quiere hacer un Experimento clinico
valioso. Hay varias razones para utilizarlo; como pri-
mera medida es muy importante reportar los resulta-
dos en un marco de comparacion (Ej: Un estudio re-
porta: «La supervivencia a 15 afnos de la prétesis X de
cadera es del 85%». Comparado con qué? Este dato
podria ser muy bueno si se compara con una protesis
con una supervivencia a 15 afos del 70%; pero seria
malo si se comparara con otra que tenga una supervi-
vencia del 97%). Por otro lado, en Medicina son muy
pocos los resultados que sean perfectamente predeci-
bles, cuando esto sucede -como por €j. : muerte des-
pués de infeccién por rabia-, no seria necesario un gru-
po control. Ya se sabe que todo paciente infectado con
el virus de la rabia morira, por lo tanto no tiene objeto
comparar este desenlace con nada. En todos los ca-
sos en que no se pueda predecir el resultado es nece-
sario el grupo control.

Existen otras dos razones para utilizar controles: El efec-
to «halo» y el fenémeno de regresion a la media. El
primero hace referencia a la caracteristica normal de
todo ser humano de cambiar, -casi siempre mei~rar su
comportamiento- cuando es observado. Esto hace que
la persona al saber que se encuentra en un Experi-
mento clinico y que esta siendo observada, tienda a
ser diferente a lo usual. Al existir un grupo control, el
efecto «halo» sera similar en los dos grupos y las posi-
bles diferencias que se encuentren se podran explicar
por los efectos de la intervencion. La «regresion a la
media» es un fendmeno bioldgico bien estudiado y
descrito hace mucho tiempo. Consiste en que frecuen-
temente se observan valores aparentemente fuera de
lo normal en las mediciones médicas, al repetirse la
medicion el valor vuelve a los limites normales. El ejem-
plo clasico es el del paciente diagnosticado como hi-
pertenso por una sola medicion de la presion arterial,
cuando en realidad no lo es. Diversos factores influyen
en estas variaciones de las medidas: estrés, habitos,
hora del dia, estado de &nimo, ejercicio, etc. El tener
grupo control asegura que el fenémeno de regresion a
la media presente en mayor o menor medida en todo
estudio, se observe en forma similar en los dos gru-
pos, por lo que las diferencias que se encuentren po-
dran atribuirse a la intervencion (Tabla N ° 4).

Tabla N° 4. Razones para utilizar grupo control en
un Experimento clinico

Para qué el grupo control?

1. Marco de comparacion

2. Resultados no predecibles
3. Efecto «halo»

4. Regresion a la media

En términos generales, la.forma en que se realiza un
Experimento clinico consta de varios pasos. Es evidente
que todo estudio parte de una pregunta que quiera
contestarse; bien sea porque no tiene respuesta, por-
que la respuesta es controvertida o porque por cual-
quier razén no creamos en la respuesta existente (Ta-
bla N° 5).

Tabla N° 5. Cuando hacer investigacion clinica (sin
importar el tipo de diseno)

1. Cuando se tenga una pregunta para la
cual no hay respuesta.

2. Cuando exista controversia en relacién a
la respuesta.

Cuando la respuesta no sea confiable.

4. Cuando la respuesta existente no sea apli-
cable en el medio en que se trabaja.

Esta pregunta debe ser légica, concisa y una vez con-
testada debe producir informacion util y practica. Una
vez se plantea la hipétesis, el investigador selecciona
la poblacién de estudio teniendo en cuenta determina-
dos criterios de inclusion. Es importante mencionar que
de estos criterios depende la posibilidad de extrapolar
los resultados del estudio. Entre mas rigidos y especi-
ficos sean estos criterios, mas dificil sera generalizar
los resultados. Se deben definir claramente todas las
variables que se van a medir, siendo especialmente
meticuloso en aquellas que vayan a ser utilizadas para
determinar diferencias. Debe hacerse en este momen-
to un célculo del tamafo de muestra que permita en-
contrar diferencia si las hay. ‘Una vez escogida la po-
blacién, se procede a asignar los pacientes al grupo
de control o al grupo de intervencién, es ideal que esta
asignacion sea hecha en forma aleatoria, es decir que
cada paciente tenga la misma oportunidad de entrar a
un grupo a al otro. Se siguen los dos grupos y se hace
una evaluacion del desenlace. En lo posible, esta eva-
luacién debe ser hecha sin que el paciente sepa a que
grupo pertenece (estudios ciegos), sin que el evalua-
dor conozca cual es el grupo de control y cual el de
intervencion (estudios doble-ciegos) y que la persona
que hace el andlisis sea igualmente desconocedora de
a quién se le realizé la intervencion (estudios triple-
ciegos) (Tabla N° 6).

El andlisis de los resultados de un Experimento o de
cualquier otro tipo de estudio, es un tema muy amplio
que sera objeto de otra publicacién en el préximo nu-
mero de la Revista.
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Tabla N° 6. Pasos generales en la ejecucion de un
Experimento clinico.

Pasos a seguir en un Experimento clinico
Planteamiento de la hipétesis

Seleccidn de la poblacion

Célculo del tamano de la muestra.
Definicion de las variables

Asignacion de los sujetos a los grupos

s e B R

Evaluacion y analisis de los resultados

La figura N° 4 muestra en forma gréfica las caracteris-
ticas de un Experimento clinico.

Figura N° 4. Experimento clinico Controlado.

Grupo experimental

< - Desenlace (+)

I Desenlace (-)
Control <

/
/

. Desenlace (+)

. Desenlace (-)

—

Comienzo

| PN N
: IR

Inicio del estudio
Intervencion

Tiempo

Cuéando hacer Experimentos clinicos:
1. Para comparar dos o mas drogas.

2. Para comparar dos 0 mas tratamientos médicos o
quirdrgicos.

Para determinar eficacia, efectividad o eficiencia.
Para determinar seguridad.

Para determinar costo-beneficio o costo-efectivi-
dad.

* Cuando NO:
Cuando no se pueda controlar la intervencion.

L A

Cuando la variable de desenlace sea muy rara.

3. Limitaciones éticas, legales o culturales.

4. Latencia muy prolongada del fenémeno estudia-
do.

Ventajas:

—h

Controlan sesgos y azar.

N

Permiten concluir con respaldo cientifico y hacer
recomendaciones.

* Desventajas:

1. Tiempo y costo.

ESTUDIOS DE CONCORDANCIA

Los estudios de concordancia abarcan una amplia
gama de disenos relacionados entre si que se utilizan
principalmente para evaluar el grado de acuerdo entre
los clinicos al interpretar pruebas diagnésticas, o la
exactitud con que estas pruebas orientan hacia un diag-
nostico correcto. Al hablar de pruebas diagnésticas no
solo se hace referencia a las pruebas de laboratorio,
sino a la interpretacion de los datos de la historia clini-
ca, los hallazgos al examen fisico y a los examenes
paraclinicos como radiografias, RNM, TAC, etc.

Si lo que queremos es determinar grado de acuerdo,
seguramente estaremos pensando en los estudios de
consistencia o de conformidad. Si lo que se pretende
es determinar que tan atil es un signo clinico o una
prueba diagnéstica, debemos considerar los denomi-
nados estudios de caracteristicas operativas.

Estos estudios no estan clasificados todavia en Nive-
les de Evidencia (Ver seccién de Medicina Basada en
la Evidencia).

CONSISTENCIA

Este tipo de estudio determina grados de acuerdo en-
tre un mismo observador (intraobservador) o entre di-
ferentes evaluadores (interobservador) al interpretar
determinado examen. En este caso no se puede ase-
gurar que uno u otro de los observadores esta en lo
cierto, por lo que se mide solamente el grado de con-
sistencia en hacer una misma interpretacién (Ej: De-
terminar el grado de consistencia intra e interobserva-
dor en la evaluacioén de la anteversion femoral en nifios
utilizando el método clinico)

CONFORMIDAD

Al hablar de conformidad se introduce un elemento
adicional que conocemos como «patrén de oro». Es
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decir, en este tipo de estudios lo que se mide, es el
grado de acuerdo de uno o varios observadores con la
realidad. Se mide el grado de conformidad con un pa-
trén de oro. Este patron es a menudo dificil de determi-
nar. Usualmente se trata de examenes complejos, cos-
tosos o riesgosos para el paciente. La importancia de
este patrén dorado esta en que permite determinar con
facilidad los verdaderos positivos y negativos y los fal-
sos positivos y negativos de cualquier prueba diagnés-
tica (Tabla N°. 7).

Tabla N° 7. Cuatro opciones posibles que relacio-
nan una prueba diagnostica con la enfermedad.

Enfermedad
Presente | Ausente
Positiva | Verdadero Falso
Positivo ,|g Positivo
Prueba ; <o
Negativa Falso Verdadero
Negativo | Negativo
CARACTERISTICAS OPERATIVAS

La Sensibilidad y la Especificidad son muy utiles cuan-
do el clinico esta pensando en solicitar una determina-
da prueba diagnéstica. Una vez que la solicita y recibe
el resultado, lo importante pasa a ser el Valor Predicti-
vo; en este momento se debe determinar si el paciente
tiene o no tiene la enfermedad dados los resultados de
la prueba.

Sensibilidad

Sensibilidad se refiere a la capacidad de una prueba o
de un examen para catalogar a los enfermos como
enfermos. Es decir determina la proporcién de sujetos
con la enfermedad que tienen una prueba positiva para
la enfermedad. (Ej.: Cuando se dice que la RNM de
rodilla tiene una sensibilidad del 92% para diagnosti-
car lesiones meniscales, quiere decir que este examen
esta en capacidad de detectar a 92 de cada 100 pa-
cientes con lesiones de meniscos como enfermos -ver-
daderos positivos-, se le escaparian 8 individuos que
estando enfermos no podria detectar -falsos negativos).
En la tabla N° 8 se explica en forma gréfica la forma de
calcular la sensibilidad.

Tabla N° 8. Sensibilidad.

Enfermedad
Presente
Positiva Verdadero
Prueba Positivo A
Negativa Falso C
Negativo
A
Sensibilidad =
A+c
B. Especificidad

Especificidad se refiere a la capacidad de una prueba
o de un examen para catalogar a los sanos como sa-
nos. Es decir determina la proporcién de sujetos sin la
enfermedad que tienen una prueba negativa para la
enfermedad. (Ej.: Cuando se dice que la RNM de rodi-
lla tiene una especificidad del 96% para diagnosticar
lesiones meniscales, quiere decir que este examen esta
en capacidad de detectar a 96 de cada 100 pacientes
sin lesiones de meniscos como sanos -verdaderos ne-
gativos-, se equivocaria con 4 individuos que estando
sanos serian catalogados como enfermos -falsos posi-
tivos-). En la tabla N° 9 se explica en forma gréfica la
forma de calcular la especificidad.

Tabla N° 9. Especificidad.

Enfermedad
Ausente
Positiva Falso
Base Positivo
Negativa ® Verdadero
Negativo
D
Especificidad =—
B+d
Valor predictivo positivo

El valor predictivo positivo (VPP) se define como la pro-
babilidad de la enfermedad en un paciente con un re-
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sultado positivo (anormal). La tabla N° 10 ilustra la for-
ma como se calcula el VPP.

Tabla N°. 10. Valor Predictivo Positivo

Enfermedad
Presente Ausente
Positiva | Verdadero Falso
- Positivo i 8 Positivo
A
Valor predictivo positivo =
A+B

Valor predictivo negativo

El valor predictivo negativo (VPN) se define como la
probabilidad de no tener la enfermedad cuando el re-
sultado de la prueba es negativo (normal). La tabla N°
11 ilustra la forma como se calcula el VPN.

Tabla N°. 11. Valor Predictivo Negativo

Enfermedad
Presente Ausente
Prueba
c|D
Negativa Falso Verdadero
Negativo Negativo
D
Valor predictivo negativo =
C+d

En resumen, utilizando una tabla sencilla de 2 x 2, se
pueden determinar todas las «caracteristicas operati-
vas» de una prueba o de un examen (tabla N° 12)

Tabla N° 12. Caracteristicas Operativas

Enfermedad
Presente | Ausente
Positiva | Verdadero Falso
Positivo ,|, Positivo
b
P Negativa Falso °©|°Verdadero
Negativo | Negativo
A
Valor predictivo positivo =
A+b
D
Valor predictivo negativo =
C+d
Sensibilidad
A
A+C
Especificidad
BHNDE - ety
B+D

RESUMEN FINAL:

No existen buenos o malos disefios. Simplemente de-
ben utilizarse correctamente de acuerdo a lo que se
quiera describir 0 a la pregunta que se quiera respon-
der. Cada uno debe valorarse en su propia medida,
conociendo las ventajas y limitaciones de cada uno.

En términos generales si se quiere describir un caso
extrafio o reportar la experiencia propia con determi-
nado procedimiento se debe pensar en los estudios de
«reporte de casos» o de «serie de casos». No serviran
para sacar conclusiones definitivas pero con seguri-
dad sugeriran asociaciones y/o generaran hipétesis.

Si se quieren estudiar factores de riesgo, debe pensar-
se en un disefio de «casos y controles». Si lo que se
busca es determinar causalidad, los estudios de «co-
hortes» son los mas indicados.

Cuando la pregunta es determinar si un tratamiento
(médico o quirargico) es mejor, igual o0 pero que otro,
es decir, cuando se desean hacer comparaciones y
determinar diferencias, lo indicado es un «experimen-
to clinico».

Por ultimo, deben considerarse los estudios de «con-
cordancia» cuando se quiera determinar el grado de
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acuerdo entre observadores sobre cierto signo clinico
0 método diagndstico, o cuando sea importante para
el clinico aclarar las «caracteristicas operativas» de
determinado examen (sensibilidad, especificidad, va-
lor predictivo positivo y valor predictivo negativo).
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