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Implicancias en la aplicacion e
Interpretacion de un test diagnéstico:
su 1Importancia en la practica clinica

Dres. Victor Dayan', Abayuba Perna?

Un viernes a las 19:00 horas, luego de ver 15 pa-
cientes, ingresa Juan, nuestro ultimo paciente de la
tarde. Estamos cansados y ansiosos por retornar al
hogar. Juan tiene 40 afios, no tiene antecedentes per-
sonales a destacar, es deportista amateur y consulta
todos los anos para hacerse una ergometria de con-
trol. Ingresa al consultorio palido de miedo, con el re-
sultado de la ergometria en su mano. Este concluye
que el estudio es “positivo para el diagnéstico de en-
fermedad coronaria”. Mientras completamos la solici-
tud de un cateterismo cardiaco apresuradamente, la
primera consulta que Juan nos hace es: “doctor, (y
cuadl es la probabilidad de que mis arterias coronarias
estén tapadas?”’. Esta simple pregunta que nos ha-
ce Juan, que forma parte del ejercicio clinico cotidia-
no, en realidad encierra una complejidad importante,
porque involucra una serie de conceptos, algunos de
ellos nada intuitivos, que intentaremos repasar de la
forma mas amena posible en el siguiente articulo. Al
incursionar en esta tematica, la complejidad aumenta
cuando comprendemos que puede ser abordada desde
mas de un punto de vista (enfoque frecuentista vs. ba-
yesiano), que no son necesariamente contrapuestos,
sino complementarios, para intentar comprender un
problema cuyas implicancias llegan hasta la misma
esencia de la medicina clinica.

Utilidad de los estudios diagndsticos
Los estudios diagndsticos tienen como finalidad poder
definir la probabilidad de padecer una enfermedad,
tanto en pacientes asintomaticos (tamizaje o scree-
ning) como en pacientes sintomaticos. Dentro de las
primeras ensefnanzas que recibimos cuando entramos
en Facultad de Medicina es que los estudios diagnos-
ticos se solicitan con la intencién de, en primer lu-
gar, definir, con “el menor error posible”, un diag-
nostico determinado, para, en segundo lugar, poder
implementar una intervencién terapéutica que per-
mita mejorar la calidad de vida y/o prolongar la so-
brevida del paciente.

Pensemos este escenario de la forma siguiente:
cuando nos enfrentamos por primera vez a un pacien-
te, la realidad esté ahi delante de nuestros ojos, el pa-

ciente tiene o no tiene la enfermedad. Aqui no hay
probabilidades, la certeza esta delante de nosotros, el
problema es que esa certeza, en ese preciso momento,
nos es desconocida. Y de eso se trata gran parte de la
practica de la medicina: desarrollar una serie de es-
trategias (obteniendo datos a partir de la anamnesis,
el examen fisico, la aplicacion de estudios paraclini-
cos, sumados a una serie de conocimientos epidemio-
légicos sobre la enfermedad en cuestién) para reducir
al maximo posible la incertidumbre diagndstica, y asi
reducir al maximo el error diagndstico.

Utilidad de los estudios diagndsticos para

definir la probabilidad de una enfermedad

El estudio diagnéstico ideal es aquel que siempre se-
ra positivo en aquellos pacientes con la enfermedad
y que siempre sera negativo en aquellos sin la enfer-
medad, esto es, que confirme la presencia de la enfer-
medad en todos los enfermos y la descarte en todos
los sanos. En términos técnicos, esto seria un estu-
dio con una sensibilidad del 100% y una especificidad
del 100%, respectivamente. Por desgracia, esta situa-
ci6n ideal casi no se da en la practica habitual. Pero
para definir qué tan preciso y valido es un test diag-
noéstico debemos compararlo con algo. Ese algo es la
referencia o patron oro (gold estandar) en la determi-
nacion de la enfermedad. Para el caso del cancer, por
ejemplo, el gold estandar es la biopsia y la interpre-
tacién de su anatomia patolégica (aclaremos que esto
ultimo es discutido para algunos tipos de cancer). Pa-
ra el caso de la enfermedad arterial coronaria (EAC)
que podria afectar a Juan, en cambio, el gold estan-
dar es la coronariografia o la angiotomografia corona-
ria multicorte.

Para determinar los criterios de validez y predic-
cién de los estudios diagndsticos, es de gran utilidad
analizar los posibles resultados en una tabla de 2 x 2
como la que se muestra en la figura 1.
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o Enfermedad
'é Presente Ausente TOTAL
gb Positivo a(VP) b(FP)
.'5‘ Negativo ¢(FN) d(VN)
TOTAL

Figura 1. Tabla de resumen diagnéstico. La sensibilidad
(S) y la especificidad (E) se calculan de forma vertical en

la tabla, mientras que los valores predictivos se hacen de
forma horizontal. VP: verdadero positivo; FP: falso positivo;
FN: falso negativo; VN: verdadero negativo.

Sensibilidad (S)

La S es la probabilidad de diagnosticar la enfermedad
en aquellos sujetos que si tienen la enfermedad. Por
tanto, su calculo se basa en el total de diagnésticos po-
sitivos de los pacientes que tienen la enfermedad, de
acuerdo con la siguiente férmula, referida a la tabla
de la figura 1 como:

Sensibilidad =

a+c

Asi, cuanto mayor es la S del test diagndstico, ma-
yor es la probabilidad de detectar los pacientes con la
enfermedad. Por lo tanto, un resultado obtenido por
un test con alta sensibilidad es suficiente para excluir
la presencia de enfermedad (en caso de ser negativo),
pero no para confirmar su presencia (en caso de ser
positivo)”. Imaginense que intentamos pescar tiburo-
nes con una red de mojarritas. Cuando hacemos esto,
podemos estar seguros de que no habra tiburones que
no hayamos atrapado. Sin embargo, no podemos afir-
mar que todos los que levantemos en la red sean ti-
burones, pues hay peces (grandes, pero no tiburones)
que queden atrapados en la red. Volvamos al caso de
Juan. Aunque estemos cansados y sea nuestro ulti-
mo paciente de la policlinica, la situacién bien merece
aguzar nuestro razonamiento clinico. La ergometria
convencional o test ECG de esfuerzo tiene una sensi-
bilidad del 70% para el diagnéstico de EAC. Eso quie-
re decir que, de 100 pacientes con EAC, la ergometria
sera positiva en 70 de ellos. Dicho de otra manera,
habra 30 pacientes portadores de EAC en los cuales
el test diagndstico sera negativo. Estos se denominan
resultados falsos negativos (FN) de la ergometria y su
calculo deriva de: 1 — sensibilidad. Si, en cambio, la S
de la prueba fuera del 100%, el test seria capaz de de-
tectar a todos aquellos con EAC, por lo que con un re-
sultado negativo uno podria estar muy seguro de que
no tendria EAC (FN = 0).

Ahora, imaginemos algo descabellado, pero util:
que nuestro test diagndstico para EAC consiste solo
en saber la edad del paciente. La evidencia disponible
al momento ha permitido definir que el test da positi-
vo sila edad es mayor a 18 afios. Este tendra una sen-
sibilidad del 100%, o sea, sera excelente para excluir
a los que no tienen EAC. Pero jes esto suficiente para
decir que todos los pacientes mayores de 18 afios tie-

nen EAC? Como se habran imaginado, no lo es y, por
lo tanto, es necesario saber cuantos de los resultados
que se informan como positivos son realmente positi-
vos, y no falsos positivos (FP). (cuantos peces levanta-
dos como tiburones en realidad no lo son)

Especificidad (E)

La especificidad (E) es la probabilidad de excluir la
enfermedad en aquellos que no tienen la enfermedad
(sanos). Su calculo se basa en el total de los diagndsti-
cos negativos en los pacientes que no tienen la enfer-
medad, mediante:

E e _
specificidad h1d

Asumimos que la E de la ergometria es del 50%. Esto
quiere decir que, de 100 pacientes sin EAC, el resul-
tado sera negativo en 50 de ellos. Pero también quie-
re decir que los otros 50 seran positivos a pesar de no
tener EAC. Estos resultados se denominan falsos po-
sitivos (FP) y su cdlculo deriva de: 1 — especificidad.
Observemos que cuanto mayor es la E de un test diag-
noéstico (menos FP) mayor serd la posibilidad de in-
cluir efectivamente como enfermos a aquellos que no
tienen la enfermedad (sanos). Un resultado positivo
de un test que tiene 100% de E (sin FP) nos confirma
que el individuo tiene la enfermedad. Resumiendo lo
antedicho, si queremos excluir la enfermedad busca-
remos un test con alta sensibilidad, mientras que si
queremos confirmar la enfermedad, buscaremos un
test con alta especificidad (tabla 1).

Esto subraya el concepto de que, antes de solicitar un
estudio, el clinico debe siempre preguntarse: “;para
que quiero la prueba en este caso particular?”, lo cual
no siempre significa (ni siempre es posible) contar con
un test que demuestre muy alta S y muy alta E.

Tabla 1. Tipo de test diagndstico segun objetivo.

Objetivo Tipo de test

Excluir la presencia de enfermedad Alta sensibilidad

Confirmar la presencia de enfermedad Alta especificidad

Es muy comun que confundamos los significados
dela Syla E de un test diagnéstico. Es util imaginar-
se que la Sy la E son indices que caracterizan el ren-
dimiento diagndstico en forma andloga a lo que hacen
la visién panoramica y la visién de alta magnifica-
cién de un microscopio o camara fotografica, respec-
tivamente. Imaginemos que miramos un monte para
identificar los robles, confundiéndolos lo menos posi-
ble con otras especies de arboles. Si estoy interesado
en ver el porcentaje de robles que existen en el monte,
podré hacerlo a través de una vista panoramica, sa-
biendo que al mirar de lejos podré incurrir en el error
de incluir otros tipos de arboles como robles (falsos
positivos, como alerces o pinos, por ejemplo). Cuan-
to mAas panoramica la vista, mayor sera la S, esto es,
mayor serd la probabilidad de identificar los robles en
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el monte. Pero si miro el monte con una camara de al-
ta magnificacién (alta E), que me permite ver a nivel
milimétrico, existe el riesgo de que excluya a los que
son robles por no ver la totalidad del arbol y solo sus
hojas (falsos negativos). De esta forma podemos com-
prender que cuanto méas sensible sea un estudio (me-
nos zoom) mayor sera la probabilidad de tener falsos
positivos, y que cuanto méas especifico sea (mas zoom)
mayor la probabilidad de tener falsos negativos. Vol-
viendo al ejemplo de la red de pesca, cuanto mas chi-
cos sean los agujeros del entramado (mayor S) ma-
yor sera la probabilidad de pescar tiburones (menos
FN), pero también de levantar mojarritas (mayor FP).
Cuanto mas ajustado el tamarno de los agujeros al ta-
manio medio de los tiburones (mayor E), menor sera la
probabilidad de levantar tiburones (mayor FN) y me-
nor la de levantar mojarritas (menor FP). Por lo tan-
to, la S y la E de un test diagnéstico dependera so-
lo de las caracteristicas intrinsecas del test, del zoom
y los megapixeles de la camara, o del tamano de los
agujeros en la red de pesca, en cada uno de nuestros
ejemplos.

Tabla 2. Riesgo de falsos positivos y negativos de
acuerdo con la sensibilidad y la especificidad del test
diagndstico.

Tipo de test Falsos positivos Falsos negativos
Alta sensibilidad  Altos Bajos
Alta especificidad  Bajos Altos

Una vez llegado a este punto, creemos convenien-
te hacer algunas apreciaciones. Los conceptos de S y
E de un test aluden a la capacidad propia del test, a
lo que el test vale por si mismo (también llamada ca-
pacidad intrinseca). Estas caracteristicas no deberian
variar en ninguna circunstancia, siempre y cuan-
do, por supuesto, contemos con un test con buena re-
producibilidad o confiabilidad. Un problema especial
surge cuando el resultado del test es observador-de-
pendiente. En esta situacién, la S y la E cambian en
funcién de quien lo aplica, lo que, obviamente, com-
plejiza mucho més las cosas. Otro aspecto crucial
es que, como se mencioné anteriormente, ambos in-
dices (S y E) se obtienen comparando el rendimien-
to del test en una muestra de pacientes con y sin la
enfermedad en cuestién considerando un test patrén
oro. Aqui surgen dos consideraciones: por un lado, la
muestra (n) de individuos con la enfermedad deberia
haber sido aplicada a una muestra aleatoria y repre-
sentativa del universo (N) de individuos con la enfer-
medad (y en el caso de que no fuera asi, deberia acla-
rarse a qué subgrupo o estrato se le aplicd) y, lo que
no es menos importante, en el grupo de individuos sin
la enfermedad se debi6 también aplicar a una mues-
tra aleatoria y representativa del universo de indivi-
duos sin la enfermedad. Por otro lado, estd la cues-
tién de la disponibilidad de un patrén oro. En efecto,
este a veces existe (lo que evidentemente simplifica
y facilita las cosas), pero otras veces no existe o es
inaplicable (sobran ejemplos, aunque por razones de

extensién no abundaremos sobre ello). En este ulti-
mo escenario, en el que no hay un patrén oro sobre el
cual comparar, podemos intentar construir un algo-
ritmo para aproximarnos a este, como podria ser la
sumatoria de varios tests aplicados en forma parale-
la o sucesiva, o la comparacién con la opinién de un
grupo de expertos, por ejemplo, pero siempre tenien-
do la precaucién de no incluir el test estudiado en es-
te algoritmo diagndstico. Por dltimo, el lector atento
se habra percatado de que todos los conceptos verti-
dos hasta ahora implican que el test diagndstico en
estudio provea un resultado dicotémico: positivo o ne-
gativo. Otra situacion diferente se plantea cuando el
resultado se expresa mediante una variable cuantita-
tiva. Un ejemplo clasico es el de la cifra de glicemia
obtenida en condiciones de ayuno. Pensemos que po-
driamos fijar diferentes puntos de corte para definir
una glicemia alterada (por ejemplo, 1,10, 1,20, 1,30,
1,40 g/litro). En este caso, queda muy evidente la re-
lacién inversa entre S y E: a medida que aumento mi
punto de corte aumenta la E y disminuye la S. Sucede
exactamente lo inverso si elijo puntos de corte con va-
lores menores. Profundizar sobre estos conceptos im-
plicaria incursionar en los conceptos de calibracion y
discriminacién (curvas ROC), lo cual no es el objetivo
del presente articulo.

Valores predictivos

El valor predictivo de un test diagndstico, como su
nombre lo indica, nos dice qué valor tiene el test pa-
ra predecir la presencia o ausencia de la enfermedad.
Ese valor se mide en porcentajes y es, en definitiva,
lo que le importa al paciente y lo que debemos comu-
nicarle a Juan; son los argumentos para tomar una
decisién, también llamados capacidad extrinseca de
un test. El valor predictivo positivo (VPP) nos infor-
ma acerca de la probabilidad de tener la enfermedad
cuando el test diagndstico es positivo:

VPP = a4
T a+b

El valor predictivo negativo (VPN), en cambio, nos in-
forma acerca de la probabilidad de no tener la enfer-
medad cuando el test diagndstico resulta negativo:

VPN =

c+d

Veamos dos ejemplos simples y tedricos.

Ejemplo 1: test A en una poblacién con una
prevalencia del 10% (100/1000).

Enfermo No enfermo
Test + 70 450 520
Test - 30 450 480
100 900 1.000

Sensibilidad (S) = 70/100 = 70% Especificidad (E) = 450/900 = 50%
VPP = 70/520 = 13,56% VPN = 450/480 = 94%
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Ejemplo 2: test A en una poblacién con una prevalen-
cia del 50%.

Enfermo No enfermo
Test + 350 250 600
Test - 150 250 400
500 500 1.000

Sensibilidad (S) = 350/500 = 70% Especificidad (E) = 250/500 = 50%
VPP = 350/600 = 58,3% VPN = 250/400 = 62,5%

Este enfoque del tema nos permite sacar algunas con-
clusiones:
e Para un mismo test (A), los valores predic-
tivos varian en funcién de la prevalencia (el
VPP varia en mucha mayor magnitud).
e EI VPP se relaciona con la especificidad (FP).
e Kl VPN se relaciona con la sensibilidad (FN).

Enfoque bayesiano del problema

En realidad, lo que Juan queria saber en el consulto-
rio era cudl era el VPP de la ergometria que realizé.
Para poder entender el calculo de este, integrando-
lo directamente con la prevalencia de la enfermedad,
es necesario realizar una resefa al teorema de Ba-
yes. Thomas Bayes fue un reverendo presbiteriano
del siglo XVIII. Nacido en Londres y miembro de la
Royal Society, tenia un especial interés por el calcu-
lo de la probabilidad. Como era un teélogo, ide6 una
estrategia para estimar la probabilidad de que Dios
existiera, incorporando en esa estrategia (o teorema)
la evidencia previa (o creencia) que habia sobre di-
cha existencia. Asi, la estadistica bayesiana incorporé
la experiencia previa en la prediccién del evento. De
acuerdo con la inferencia bayesiana, si tiro una mo-
neda 100 veces y obtengo 86 caras, la probabilidad de
obtener cara al lanzarla otra vez no es 0,5, sino ma-
yor, dado que incorpora la experiencia previa, segin
la cual la probabilidad de obtener cara es de 0,86. El
teorema de Bayes, que se aplica al tema que nos con-
voca (y al caso de Juan), permite establecer la proba-
bilidad de un evento A dado B sabiendo la probabi-
lidad de B dado A. En otras palabras, si conocemos
cudl es la probabilidad de B conociendo A desde an-
tes, el teorema de Bayes nos permite saber la proba-

bilidad de A sabiendo B. Traspolando estos conceptos
a los tests diagndsticos, el teorema de Bayes permi-
te calcular el valor predictivo que se atribuye a un re-
sultado positivo de cierta prueba diagnéstica en fun-
cién de las caracteristicas intrinsecas de dicha prueba
(su Sy su E) y también de la prevalencia de la enfer-
medad. Asi, se transforma o modifica la probabilidad
a priori (pretest), representada por su prevalencia, en
la probabilidad a posteriori o postest (valor predicti-
vo), una vez observado un resultado (positivo) de la
prueba diagndstica.

Volviendo a nuestro ejemplo, si sabemos cudl es la
probabilidad de tener una ergometria positiva en los
pacientes con EAC, el teorema de Bayes nos permiti-
ria saber la probabilidad de tener EAC frente a un re-
sultado positivo de la ergometria. Dicho teorema se
encuentra en el nucleo de las decisiones terapéuticas
que se desprenden de todos los estudios diagndsticos
que diariamente guian nuestra accién médica. Como
médico y cardidlogo, son pocas las férmulas que de-
bemos tener dentro de nuestra memoria (anatémica
o digital). Consideramos que la férmula del teorema
de Bayes, expresada a continuacion, es una de ellas.

PAIB) =P @BI|A) P @A) /P (@B).

Donde:

P (A): probabilidad del evento A.

P (B): probabilidad del evento B.

P (A|B): probabilidad del evento A sabiendo que
B es verdadero.

P (B|A): probabilidad del evento B sabiendo que
A es verdadero.

En nuestro ejemplo, la probabilidad del evento A
se refiere a la prevalencia de EAC (probabilidad de te-
ner EAC o pretest). La probabilidad del evento B, en
cambio, se refiere a la probabilidad de tener una er-
gometria positiva. P (A|B) es la probabilidad de te-
ner EAC dada una ergometria positiva, y P (B|A) es
la probabilidad de tener una ergometria positiva en
un paciente con EAC (sensibilidad). Para poder en-
tender como se derivan los nimeros resultantes, pon-
gamos como ejemplo lo que ocurriria en una poblacién
con 10.000 habitantes (sabiendo que la probabilidad
de que un individuo adquiera EAC es de 7% en indi-
viduos mayores de 20 afios) que se someten a un estu-
dio ergométrico con la sensibilidad descrita al inicio.
Los resultados se expresan en la tabla 3.

Tabla 3.
Con EAC Sin EAC Total
Ergometria + 490 (700 x 0,70) 4.650 (9300 x 0,5) 5.140
Ergometria - 210 4.650 4.860
700 (10.000 x 0,07) 9.300 10.000

positiva, Juan realmente tenga una EAC.
P (A|B)= (0,7 x 0,07) /0,514 = 0,095

En negrita se muestran los valores que se logran ingresar en la tabla diagndstica a partir de los datos proporcionados de S,
FP y prevalencia (P). Con los datos de la tabla, podemos facilmente calcular cudl es la probabilidad de tener una ergometria
positiva, mediante: P (B) = 5.140/10.000 = 0,514. Y también podemos calcular la probabilidad de que, frente a una ergometria
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Otra forma de expresar esta férmula sin necesidad de
armar una tabla diagndéstica es la siguiente:

Prevalencia x sensibilidad

P (AB) =

Prevalencia x sensibilidad + (1 — prevalencia) x (1 — especificidad)

En otras palabras, de cada 10 individuos con er-
gometria positiva, solo 1 tendra EAC. Este valor es
el VPP. En casos en los que contamos con una tabla
diagnéstica como la anterior, el VPP puede calcularse
simplemente como:

Total de EAC con ergometrias positivas / total de
ergometrias positivas. En nuestro ejemplo, el VPP se-
ra: 490/ 5.140 = 0,095%

Ahora imaginemos que Juan se muda a Infarté-
polis, un pais imaginario con una alta prevalencia de
EAC (30%). Juan se somete al mismo estudio ergomé-
trico (en condiciones similares) y consulta a su médico
luego del resultado positivo. ;Cuél seria la probabili-
dad de que Juan tenga EAC con este resultado posi-
tivo (VPP) obtenido en Infartépolis? Para esto, cons-
truimos la siguiente tabla de 2 X 2:

Con EAC Sin EAC Total
Ergometria + 2.100 3.500 5.600
(3.000x0,7)  (7.000 x 0,5)
Ergometria - 900 3.500 4.400
3.000 7.000 10.000
(10.000 % 0,3)

El VPP se obtiene mediante: 2.100 / 5.600 = 37,5%.

Entonces, la probabilidad de que Juan tenga EAC en
Infartépolis es casi 4 veces mayor que en Uruguay.
Por lo tanto, si queremos disminuir el riesgo de que
Juan tenga EAC, digdmosle... que se mude a un sitio
con baja prevalencia (en Marte la prevalencia es 0%).

Probabilidad pre y postest

Como mencionamos, el objetivo de un test diagnds-
tico es ayudar al clinico a definir la presencia o au-
sencia de una enfermedad en cuestién. La validez del
test, entonces, se centra en qué tan fuerte puede apo-
yar la decisién de confirmar o excluir la presencia de
la enfermedad.

Probabilidad pretest

Consiste en la probabilidad de tener la enfermedad
previo a la realizacién del estudio diagndstico. Como
vimos, de forma general la probabilidad global de te-
ner EAC estd representada por la prevalencia. Sin
embargo, el riesgo varia segun las caracteristicas cli-
nicas del paciente, y dicho riesgo debera ser indivi-
dualizado durante el calculo. Existen varias tablas
que estiman el riesgo de enfermedad de acuerdo con
ciertas caracteristicas clinicas (en general unas po-
cas). En estos casos, el riesgo de enfermedad en el in-
dividuo bajo estudio pasaria a sustituir a la prevalen-
cia durante los calculos de probabilidad postest. Asi,
por ejemplo, alguna de estas tablas nos dice que un
hombre de 30 afos, deportista, no fumador, con valo-

res normales de glicemia en ayunas y un perfil lipidi-
co normal tendra una probabilidad pretest muy baja
de padecer EAC.

Para definir la necesidad de realizar un estu-
dio diagnéstico, Straus y col. sugiere tomar dos refe-
rencias®: una probabilidad pretest baja (como el ca-
so anterior de Juan) y una probabilidad pretest alta
(hombre de 75 anos, fumador intenso, diabético, hi-
pertenso con historia de dngor tipico de 3 meses de
evolucién). La utilidad de realizar estudios diagnosti-
cos es mayor en aquellos pacientes con una probabili-
dad pretest intermedia.

Probabilidad postest

En 1979, Diamond y Forrester definieron la probabi-
lidad pretest de EAC en una gran muestra de pacien-
tes con base en el tipo de dolor, la edad y el sexo (solo
3 variables, dos categéricas y una dicotémica)®. Pero
volvamos, entonces, al caso de Juan. La probabilidad
pretest de que Juan tenga EAC (considerando que es-
ta asintomadtico) estaria en torno al 5%. Al subirlo a
la bicicleta ergométrica y someterlo a un protocolo de
esfuerzo que sea adecuado a su estado clinico, obtene-
mos un resultado positivo. Usando los conceptos ver-
tidos anteriormente, calculamos cudl es la probabili-
dad de que Juan tenga EAC, mediante la férmula:

0,05 x 0,7
0,05 x 0,7 + (1 — 0,05) x (1 — 0,5)

P (A[B) =

Esto significa que la probabilidad de que Juan
tenga EAC frente a una prueba positiva es de 6,9%.

Para el segundo caso (hombre de 75 anos, fumador
intenso, diabético, hipertenso con historia de d4ngor ti-
pico), la probabilidad pretest estaria en torno a 94%.

0,94 x0,7

P (AB)= 0,94 x0,7 + (1 —0,94) x (1 — 0,5)

En este ultimo caso, muy diferente al de Juan, la
probabilidad de tener EAC frente a una prueba posi-
tiva sera de 95,6%. En caso de que el resultado del es-
tudio diagndstico sea negativo, la probabilidad de te-
ner EAC seria:

Prevalencia x (1 — sensibilidad)
Prevalencia x (1 — sensibilidad) + (1 — prevalencia) x (especificidad)

Entonces, de ser negativa la ergometria, la proba-
bilidad de tener EAC seria de 90,4%.

Como vemos, la utilidad clinica de realizar un test
diagndstico en un individuo con probabilidad pretest
muy elevada o muy baja es escasa, dado que, sea cual
sea el resultado, este impacta muy poco sobre la pro-
babilidad postest.

En aquellos casos en los cuales la probabilidad
postest de EAC es intermedia (por ejemplo, 60%), la
ergometria no es suficiente para confirmar el diag-
néstico o descartarlo, para lo que es necesario reali-
zar estudios adicionales. En estos casos, la probabili-
dad pretest del nuevo estudio diagnéstico es la misma
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que la postest del estudio anterior (60%). Para agre-
gar mayor complejidad atn, recordemos que las pro-
babilidades pretest pueden cambiar de acuerdo con el
momento y la regién. En efecto, los algoritmos de es-
timacién de la probabilidad pretest de EAC actuales
estiman probabilidades bastante menores que los an-
teriores como el de Diamond y Forrester en todas sus
categorias. Ademas, los nuevos algoritmos permiten
ser aplicados en sujetos con edades mayores y en pa-
cientes que se presentan con disnea®.

Veamos otro ejemplo, el de la paciente Maria. Lue-
go de realizarse una ergometria, calculamos que la
probabilidad postest para EAC de Maria se encuen-
tra en torno al 60%. Considerando que el riesgo de
EAC de Maria es intermedio, y no suficiente como pa-
ra proceder a una angiografia coronaria (estudio in-
vasivo, no exento de riesgos) que permita confirmar o
descartar el diagnéstico de EAC. El cardidlogo tratan-
te decide realizar un centellograma de perfusién con
Talio, el cual tiene una S de 70% y una E de 94% pa-
ra el diagnédstico de EAC frente a hallazgos de isque-
mia reversible. Frente a un resultado positivo, la pro-
babilidad postest de EAC seria:

0,60 x 0,7
0,60 x0,7+(1—-0,60) x (1 —0,94)

=94,6%

Frente a un resultado negativo, seria:

0,6 x(1—0,7)
0,6x(1—0,7)+(1—0,6)x (0,94)

=32,3%

De lo anterior se desprende que el mayor beneficio en
la realizacion de estudios diagnésticos se obtiene en
los pacientes con un riesgo pretest intermedio.

El problema del sesgo de referencia

El sesgo se define como una diferencia sistematica en
una medida que la aparta del valor real. Para profun-
dizar sobre el tema de los sesgos relativos a las prue-
bas diagnésticas recomendamos al lector referirse a
Mower WR y col.®.

Uno de los sesgos més frecuentes en la préctica
clinica y que aplica al caso de Juan es el denominado
sesgo de referencia o sesgo de derivacion. Este sesgo
resulta de realizar el test gold standard solo en aque-
llos pacientes cuyo resultado del test en cuestién sea
positivo. Intentando resumir la situacién (y a riesgo
de ser reduccionista), solo en caso de que la ergome-
tria de Juan fuera positiva es que Juan sera deriva-
do a un cateterismo. Asi, en la practica clinica real la
gran mayoria de las derivaciones a cateterismo pro-
vienen de resultados anormales en una prueba no in-
vasiva como la PEG o el centellograma de perfusiéon
miocardica, por ejemplo. En consecuencia, muchos
mas pacientes con resultados positivos de la prueba
de evaluacion de isquemia no invasiva seran remiti-
dos para angiografia coronaria que aquellos pacien-
tes con resultados negativos. De esta manera, la casi-
lla de la tabla de contingencia 2 X 2 correspondiente

a los FN captara mucho menos pacientes y, en conse-
cuencia, la E termina siendo subvalorada. Una de las
estrategias dirigidas a atacar el problema es calcu-
lar otros indices, alternativos a la especificidad, que
permitan atenuar dicho sesgo. El mas utilizado de
ellos es la denominada tasa de normalidad (original-
mente del término en inglés normalcy rate). En nues-
tro ejemplo de Juan, la tasa de normalidad se define
como el porcentaje de pacientes que tienen una baja
probabilidad pretest de EAC (< 5%) en los que se ob-
tienen resultados normales en el mismo periodo de
estudio. Estos pacientes se asumen como los mas pro-
bablemente negativos, aun cuando no sean derivados
al test patrén oro (angiografia), y se integran en la ca-
silla de la tabla de 2 x 2 de la figura 1 correspondien-
te a los FN, corrigiendo el valor previo de E®. Des-
graciadamente, son pocos los estudios de evaluacién
diagnéstica que, en un intento por atenuar el sesgo
de referencia, reportan indices como la tasa de nor-
malidad.

La precision diagnéstica

Finalmente, queremos hacer algunas consideracio-
nes sobre el concepto de exactitud o precision diag-
nostica (originalmente del término en inglés diagnos-
tic accuracy). En términos generales (y semanticos),
los indices ya descritos (S, E, VPP, VPN) son todos pa-
rametros que cuantifican la propia exactitud de una
prueba. Algunos autores, sin embargo, utilizan el tér-
mino precisién diagnéstica (o efectividad diagnéstica)
expresandola como la proporcién de los sujetos que
son clasificados correctamente (VP + VN) dividida en-
tre todos los sujetos (VP + VN + FP + FN)®. Como ya
se explicd, esta precisién diagndstica se ve afectada
por la prevalencia de la enfermedad. Asi, la precisién
diagnéstica de una determinada prueba aumentara a
medida que disminuye la prevalencia de la enferme-
dad. Sin embargo, esto no significa que la prueba sea
mejor 0 mas exacta si la aplicamos en una poblacién
con baja o alta prevalencia de la enfermedad, sino que
solo significa que en nimero absoluto la prueba pro-
vee més sujetos correctamente clasificados. Ademés,
este porcentaje de sujetos correctamente clasificados
debe sopesarse siempre considerando otras medidas
de precisién diagndstica, en especial los valores pre-
dictivos ya descritos. Otros autores, en cambio, sim-
plemente realizan un promedio de la S, la E, el VPP y
el VPN para expresar la precisién diagnéstica, en un
intento por resumir las propiedades de la prueba con
un solo indice.

Conclusiones

Como hemos intentado ilustrar, la correcta selec-
cién e interpretacién de los estudios diagnésticos pa-
ra EAC en el caso de Juan adquiere un gran valor pa-
ra decidir sobre la conducta futura. Su valor radica en
las caracteristicas intrinsecas del test (como la S y la
E), pero también en la prevalencia de la enfermedad
(probabilidad pretest o prevalencia). Es primordial
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que el clinico incorpore estos conceptos en su practica
clinica diaria, en un intento por optimizar la eficien-
cia de los estudios diagndsticos, evitar gastos innece-
sarios, sobrediagnosticos y complicaciones.
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