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INTRODUCCION

La atencién médica directa es la base de la activi-
dad mayoritaria en medicina intensiva. Para ello uti-
lizamos diariamente herramientas diagnésticas sobre
las que articular diagndsticos, ya sean sindromicos o
fisiopatoldgicos. Dichos tests diagndsticos pueden
proceder de la adaptacién de los valores obtenidos
como normales en poblaciones sanas o, mds fre-
cuentemente, de poblaciones de referencia hospita-
larios.

Debido a las graves alteraciones de 6érganos y sis-
temas que origina el ingreso en la UCI, los valores a
partir de los que diagnosticamos la significacién cli-
nica de una anomalia en nuestros pacientes suelen
ser muy distintos de la “normalidad”.

El término normalidad puede tener dos acepcio-
nes claramente distintas: la normalidad fisiologica y
la estadistica'. Como normalidad fisiolégica defini-
mos aquellos pardmetros que definen el estado co-
rrecto u 6ptimo de una funcién. De esta forma, es
normal tener una temperatura corporal de 36 °C en
reposo. Pero también es normal tener una tempera-
tura de 38 °C durante una infeccién gripal.
Generalmente este concepto de normalidad se asocia
a la idea de que es algo bueno o beneficioso para el
paciente. Cuando hablamos de normalidad como
funcién estadistica nos referimos al valor que proba-
bilisticamente vamos a encontrar con mds frecuen-
cia cuando observemos a pacientes en determinada
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condicién, independientemente del juicio de valor
sobre si ello es beneficioso o no. Llevado al extre-
mo, podriamos concluir que la presion arterial sistd-
lica estadisticamente normal en pacientes con infec-
ciones muy graves en el momento del ingreso en la
UCI es de 90 mmHg. En este caso es evidente que el
concepto de normalidad estadistica puede ser com-
pletamente diferente del concepto de normalidad fi-
sioldgica o de “bondad”.

Tras estos preliminares, emplearemos el andlisis
de un articulo, recientemente publicado en una de
las mejores revistas internacionales de medicina in-
tensiva, como modelo para revisar los aspectos que
se deben evaluar cuando se habla de tests diagndsti-
cos. El trabajo de Yann de Bast et al® evalda la utili-
dad del test de la fuga del neumotaponamiento del
tubo endotraqueal para detectar qué pacientes fraca-
saran en la extubacién debido a un edema laringeo.
Los autores estudian a 76 pacientes intubados du-
rante mds de 12 h, de los cuales el 11% requirié
reintubacién por edema laringeo. Los pacientes que
requirieron intubacién habian presentado una fuga
de aire menor que los otros (el 9 frente al 35% del
Vt insuflado por el ventilador). El mejor punto de
corte con valor diagnéstico fue una fuga del 15,5%.
Los pacientes con fuga aérea elevada (definida
como > 15,5%) requirieron reintubacién en el 3%
de los casos, comparado con el 24% en el grupo de
fuga aérea baja. La sensibilidad del test fue del
75%; la especificidad, del 72,1%; el valor predicti-
vo positivo (VPP), del 25%; el valor predictivo ne-
gativo (VPN), del 96,1%, y se clasificé correcta-
mente (accuracy en inglés) el 72,4%. Los autores
concluyen que la fuga aérea alrededor del tubo en-
dotraqueal superior al 15,5% puede usarse como
cribado para limitar el riesgo de reintubacién por
edema laringeo.
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Razonablemente es de esperar que, tras la lectu-
ra de un articulo publicado en una revista de presti-
gio y con revision por iguales, los médicos pudié-
ramos suscribir las conclusiones de los autores sin
tener que hacer ningtn esfuerzo critico adicional.
El objetivo del presente trabajo es recordar cudn
ilusoria es tal presuncién y como ayudar a los lec-
tores a juzgar mdas correctamente la bibliografia
biomédica.

Cuando evaluamos criticamente un estudio sobre
tests diagndsticos deberiamos ser capaces de contes-
tar a una serie de preguntas sobre la validez intrinse-
ca del estudio para, posteriormente, plantear si los
resultados ademads de vdlidos son extrapolables a un
paciente concreto o, por lo menos, al grueso de nues-
tra actividad clinica®.

De forma esquematica se aplicardn estas cuestio-
nes extendidas a través de la medicina basada en la
evidencia al articulo en cuestion.

¢SON VALIDOS LOS RESULTADOS DEL
ESTUDIO?

Para ello hay que analizar hasta qué punto los au-
tores seleccionaron adecuadamente la muestra a es-
tudio (como aproximacioén a la totalidad de la pobla-
cién en riesgo); si no se desviaron o sesgaron en la
aplicacion del test que se somete a estudio y si anali-
zaron correctamente el resultado desde el punto de
vista clinicamente relevante.

.Hubo una comparacion ciega e independiente
con un estandar de referencia?

En este caso el concepto de comparacion ciega
requeriria que quien diagnosticara el edema laringeo
no conociera el resultado del test de fuga aérea. El
concepto de independiente supone que la realizacién
de la laringoscopia no dependa del resultado del test
de fuga aérea.

Los autores refieren que los resultados del test de
la fuga aérea no fueron dados a conocer a los médi-
cos que atendian a los pacientes y, por tanto, no po-
dian verse influidos en el diagndstico de referencia
del edema laringeo. Es interesante destacar que el
test no pretendia diagnosticar el edema laringeo,
sino s6lo aquel de suficiente gravedad como para re-
querir reintubacién. En este punto, el diagndstico de
edema laringeo se confirmaba por laringoscopia en
el momento de reintubar, pudiendo separar clara-
mente a los pacientes que habian fracasado sélo por
edema laringeo y lo que lo habian hecho por otras
causas. Los autores especifican que “los pacientes
que requerian intubacién por otros motivos, como
retencion de secreciones bronquiales o deterioro del
estado general, no se consideraba que tuvieran ede-
ma laringeo”. No obstante, no parece descabellado
pensar que algunos de los pacientes con edema la-
ringeo también tuvieran broncoplejia u otras compli-
caciones.
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2Incluyé la muestra de pacientes una variedad
similar a la que se aplicaria el test en la practica?

En este punto ya encontramos la primera discre-
pancia con la mayoria de estudios en este campo.
Los autores incluyen a pacientes en postoperatorio
reciente (< 48 h) y a otros con intubacién mds pro-
longada. Es conocido que los pacientes ventilados
durante < 48 h tienen una incidencia muy baja de
problemas postextubacién, como confirma este estu-
dio, con una incidencia de reintubacién del 5%, y
ninguno de ellos por edema laringeo. Atendiendo a
ello, seria mds fécil extraer conclusiones s6lo a par-
tir del grupo de pacientes intubados por > 48 h.

.Influyé el resultado del test a estudio en la
determinacion o no del estandar de referencia?

Como ya se ha comentado, parece que el enmas-
caramiento del test fue suficiente para no influir en
el diagnéstico de fracaso de la extubacién por ede-
ma laringeo.

({CUALES SON LOS RESULTADOS?

Una vez conocidas las limitaciones en cuanto al
impacto de la seleccién de la poblacién en la validez
del test, deberiamos analizar cudl es el poder diag-
noéstico real del test.

Se han presentado las likelihood ratios,
sensibilidad y especificidad, o por lo menos se
dispone de los datos para poder calcularlas?

Loa autores aportan la sensibilidad, la especifici-
dad, el VPP y el VPN del test para la poblacién total
estudiada. Incluso plantean cémo podrian cambiar
tales pardmetros dependiendo del punto de corte ele-
gido segtn el objetivo clinico. Si el objetivo clinico
fuera reducir el riesgo de mantener innecesariamen-
te la intubacién prolongada podriamos usar un test
de fuga con el punto de corte en sélo un 1%, pero
entonces la sensibilidad caeria al 25%, es decir, s6lo
detectariamos la cuarta parte de pacientes en que la
extubacion fracasara por edema laringeo. Si nuestro
objetivo fuera minimizar el riesgo de fracaso de la
extubacién, podriamos elevar el punto de corte hasta
el 23% de fuga, pero entonces el VPP seria sélo del
47%, es decir, mas de la mitad de los pacientes se-
rian incorrectamente diagnosticados de edema larin-
geo, sin padecerlo, y probablemente no fueran extu-
bados. El punto de equilibrio de igualar unos y otros
lo aporta matematicamente la curva ROC en el cita-
do punto de corte del 15,5%.

Otra forma de expresar los resultados que aporta
otro tipo de informacién son las likelihood ratios
(LR), que tienen en cuenta, ademds, la probabilidad
existente de que se produzca el desenlace clinico y
coémo ello afecta a la fiabilidad del test. Los pardme-
tros habituales de VPP y VPN son altamente depen-
dientes de la frecuencia con que se presenta la enfer-
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TABLA 1. Simulacidn en la que un test con la misma sensibilidad y especificidad muestra como cambia
el valor predictivo positivo (VPP) y el valor predictivo negativo (VPN) cuando la frecuencia de la
enfermedad es del 50% (panel A) o de soélo el 9% (panel B); sin embargo, las likelihood ratio, tanto para
un valor positivo (4,00) como negativo (0,12), se mantienen en ambos casos

Panel A Enfermedad + Enfermedad — Sensibilidad Especificidad VPP VPN
Test + 20 5 91% 77% 80% 89%
Test — 2 17

Panel B Enfermedad + Enfermedad — Sensibilidad Especificidad VPP VPN
Test + 20 50 91% 77% 29% 99%
Test — 2 170

medad en estudio. En la tabla 1 se muestra una si-
mulacién en la que un test con las mismas sensibili-
dad y especificidad muestra grandes cambios en
VPP y VPN cuando la prevalencia de la enfermedad
pasa del 50 al 9%. Con los datos del estudio, se pue-
den calcular en forma de tabla de 2 x 2 las posibili-
dades de que un test positivo o negativo se asocie
con edema laringeo o no (tabla 2). Igualmente se
pueden calcular estos pardmetros s6lo en el grupo de
intubados > 48 h, probablemente con mds significa-
do clinico, como ya se ha explicado (tabla 3).

Con estos datos, la conclusién es que, en los en-
fermos intubados > 48 h, un test de fuga aérea
< 15,5% es 2,25 veces mds probable en pacientes
que requerirdn reintubacién por edema laringeo que
en los que no lo presentaran. Por el contrario, un test
de fuga aérea > 15,5% es tres veces (la inversa de
0,38) mds probable en pacientes que no precisen
reintubacién por edema laringeo. Para ponerlo en

TABLA 2. Comparacion de los resultados del test
de fuga aérea para diagnosticar fracaso de la
extubacioén por edema laringeo en la poblacion
total

Edema laringeo Ausencia de edema laringeo

Fuga aérea < 15,5% 6 19
Fuga aérea = 15,5% 2 49
Total 8 68

Sensibilidad = (6/8) x 100 = 75%.

Especificidad = (49/68) x 100 = 72,1%.

Likelihood ratio para un test positivo = Sensibilidad/(1 — Especificidad) = 2,68.
Likelihood ratio para un test negativo = (1 — Sensibilidad)/Especificidad = 0,35.

TABLA 3. Comparacion de los resultados del test
de fuga aérea para diagnosticar fracaso de la
extubacién por edema laringeo sélo en
intubados > 48 h

Edema laringeo Ausencia de edema laringeo

Fuga aérea < 15,5% 6 10
Fuga aérea = 15,5% 2 20
Total 8 30

Sensibilidad = (6/8) x 100 = 75%.

Especificidad = (20/30) x 100 = 66,7%.

Likelihood ratio para un test positivo = Sensibilidad/(1 —Especificidad) = 2,25.
Likelihood ratio para un test negativo = (1 — Sensibilidad)/Especificidad = 0,38.
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perspectiva, se suele requerir una LR(+) > 5 y LR(-)
< 0,10 para que un test se considere realmente util
para tomar decisiones clinicas.

{ME AYUDARAN LOS RESULTADOS A
CUIDAR A MIS PACIENTES?

¢Se describen los métodos suficientemente para
ser replicados?

La descripcion de la técnica de la fuga aérea si es
suficiente para que cualquier lector pueda llevarla a
cabo en sus pacientes sin problemas.

.Seran satisfactorias la reproducibilidad del test
y su interpretacion en mi ambito?

En principio, los resultados de este estudio ha-
brian de poderse reproducir en cualquier UCI medi-
coquirtirgica estandar, teniendo en cuenta la descrip-
cién de los medios y el perfil de los pacientes.

Son aplicables los resultados a mis pacientes?

En este punto es donde mas frecuentemente los
clinicos erramos al trasladar directamente los resul-
tados de los estudios a nuestros pacientes, sin eva-
luar exactamente en qué se parecen los pacientes es-
tudiados a los nuestros. Generalmente intentamos la
comparacién contrastando las caracteristicas clinicas
de los pacientes en la inclusién en el estudio. Segtin
esto, la mayoria de los pacientes de una UCI me-
dia parecerian comparables en cuando a gravedad
(SAPSII 24-41), volumen corriente, PEEP y didme-
tro del tubo endotraqueal. No obstante, para poder
saber si estos pacientes se parecen a los nuestros de-
bemos comparar otros aspectos, principalmente la
evolucion, y es aqui donde este trabajo presenta ma-
yores dificultades. Es destacable que en pacientes
con intubacién > 48 h el indice de reintubaciones
sea del 30% (12/38) cuando en la mayoria de series
recientes oscila entre el 15 y el 20%. Pero todavia
mas sorprendente es que en ellos la principal causa
de reintubacion sea el edema laringeo, con un 66%
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(8/12), cuando los propios autores reconocen que el
promedio suele ser entre el 15 y el 19%. Sélo en una
serie de pacientes seleccionados con traumatismo la
incidencia fue superior (38%) pero todavia menos
de la mitad que en el presente estudio. Tampoco pa-
rece un perfil habitual de pacientes que el 80% de
los enfermos que presentd estridor precisara reintu-
bacién, sugiriendo una casi nula respuesta al trata-
miento. Aunque no dispongamos de la respuesta que
aclare por qué los pacientes de este estudio presenta-
ron tanta incidencia de edema laringeo, esto impide
extrapolar los resultados a nuestra poblacién si en el
problema clinico que se examina hay tantas diferen-
cias.

Pueden estos resultados cambiar mi
tratamiento?

Incluso aceptando la conclusién mds prudente del
estudio, es decir, que los pacientes con una fuga aé-
rea muy elevada estdn a salvo de presentar edema
laringeo, no podemos dejar de tenerlos vigilados,
puesto que siguen presentando riesgo de precisar
reintubacién por otros motivos. Tampoco los pa-
cientes con fuga aérea pequefia verdn alterado su
tratamiento, dado que la mayorfa no sufrirdn edema
laringeo y no seria razonable no extubarlos. Unica-
mente si existiera una alternativa terapéutica entre el
test y el desarrollo de fracaso ventilatorio podriamos
sugerir tratarlos a todos postextubacion, siempre y
cuando los riesgos asociados a dicho tratamiento
fueran minimos.
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.Evolucionaran mejor mis pacientes con el test?

Mientras no se prevea un cambio en el tratamien-
to no es anticipable que la evolucién de nuestros pa-
cientes vaya a ser mejor con la inclusion del test de
fuga aérea en la atencién rutinaria de los pacientes
sometidos a intubacién endotraqueal.

En resumen, cabe recordar que al enfrentarnos a
un articulo sobre tests diagndsticos en medicina in-
tensiva debemos evaluar no sélo su validez metodo-
l6gica como herramienta, sino también su aplicabili-
dad en tanto que las poblaciones de pacientes o la
experiencia de los investigadores puedan ser clara-
mente comparables con nuestra realidad clinica.

Nota aclaratoria final

Como expresion de las posibilidades de existir errores incluso tras
revisiones por pares exquisitas, se ha detectado un error en el articulo
original. En él se cita la inclusion de 76 pacientes, cuando la suma total en
el diagrama muestra 77 episodios. La diferencia radica en el grupo de
ventilacion > 48 h y nivel bajo de fuga.
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