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Resumen

Las decisiones médicas se toman en un marco de incertidumbre, moviendo la probabilidad de enferme-
dad entre el umbral diagnéstico, por debajo del cual no son necesarias mas pruebas, y el umbral tera-
péutico, por encima del cual no son necesarias més pruebas para comenzar un tratamiento. La sensibi-
lidad y la especificidad son propiedades intrinsecas de las pruebas diagndsticas que nos permiten
conocer su capacidad discriminar entre sanos y enfermos. Los valores predictivos nos informan de la
probabilidad de que un positivo esté enfermo (valor predictivo positivo) o de que un negativo sea sano
(valor predictivo negativo), cuando los utilizamos en personas de las que desconocemos su estado de
enfermedad. Por Ultimo, los cocientes de probabilidad nos proporcionan la probabilidad real de padecer
la enfermedad conociendo la probabilidad previa y el resultado de la prueba.
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Abstract

Characteristics of diagnostic tests

Medical decisions are taken in a framework of uncertainty. Probability of disease moves between
diagnostic threshold, below which no further tests are needed, and therapeutic threshold, above
which we don't need further tests to justify treatment. Sensitivity and specificity are intrinsic proper-
ties of diagnostic tests that provide us with their ability to discriminate between healthy and sick
people. Predictive values inform us about the probability that a positive patient is ill or that a nega-
tive patient is healthy, and they are used with people with unknown disease status. Finally likelihood
ratios give us the actual probability of having the disease if we know pre-test probability and the

® Predictive values

It of the test.
o Likelihood ratios resut otthe tes

El desempeno de la Medicina se realiza siempre en
un marco de incertidumbre. Los médicos nunca
podemos tener certeza absoluta de nada. Nunca.
Lo que ocurre es que, para poder tomar nuestras
decisiones, asumimos determinadas probabilida-
des de un evento como lo suficientemente eleva-
das para justificar nuestra decision y actuamos
como si tuviésemos certeza de algo. Pero no nos
enganemos, solo hemos conseguido una probabi-
lidad razonable de que lo que pensamos sea cierto.
Nunca tendremos la certeza absoluta de que nues-

tro paciente tiene realmente la enfermedad de la
que le hemos diagnosticado.

Continuamente nos movemos entre dos umbrales
de probabilidad: el diagndstico y el terapéutico
(Fig. 1). Pensemos que nos llega un paciente de dos
anos de edad que consulta por presentar diarrea
de caracteristicas motoras. A pesar de que crea-
mos que tiene una diarrea crénica inespecifica,
decidimos pedirle unos anticuerpos antitransglu-
taminasa por aquello de que pueda ser celiaco (al
finy al cabo, es una enfermedad frecuente y la cli-
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Figura 1. Umbrales diagnéstico y terapéutico
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nica no siempre es muy caracteristica). Si los anti-
cuerpos son negativos descartaremos la enferme-
dad con una seguridad razonable y decidiremos no
realizar mas pruebas diagnosticas: habremos cru-
zado el umbral de diagnéstico (también llamado
umbral negativo de prueba). Pero si los anticuer-
pos son positivos, ;qué ocurre? Que la probabili-
dad de que sea celiaco es ahora mas alta, pero nos
parece insuficiente para retirar el gluten, asi que
decidimos biopsiar para confirmar el diagnostico.
Sien la biopsia vemos una atrofia vellositaria gra-
ve, la probabilidad de ser celiaco habra aumentado
un poco mas, esta vez lo suficiente como para jus-
tificar la retirada del gluten de la dieta: habremos
cruzado el umbral terapéutico (la sistematica de
diagnéstico se ha simplificado para que sea mas
ilustrativa).

En otras ocasiones, el paciente puede presentar
una probabilidad tan baja de enfermedad que no
justifique la realizacion de pruebas. Y al revés, pue-
de estar “tan claro” que muchas veces no hace fal-
ta ninguna prueba para comenzar algunos trata-
mientos (la probabilidad ya estd por encima del
umbral terapéutico).

Esta probabilidad que el paciente tiene en funcion
de sus sintomas, edad, raza, lugar de residencia,
etc., es la que se conoce como probabilidad pre-
prueba. La probabilidad que tiene después de rea-
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lizar la técnica diagnostica (mayor o menor) es la
probabilidad posprueba. Si lo pensamos un mo-
mento, la verdadera utilidad de una prueba diag-
nostica sera que marque una buena distancia en-
tre el antes y el después de su realizacion, tanto
para confirmar el diagnéstico (si es positiva) como
para descartarlo (si es negativa).

Todas las pruebas diagndsticas son imperfectas.
Todas fallan en alguna ocasion, en un sentidoy en
otro. Cuando realizamos una prueba a un enfermo
esperamos obtener un resultado positivo verdade-
ro (VP), pero siempre habra algunos casos en los
que obtendremos negativos aunque sean enfer-
mos: son los falsos negativos (FN). Y lo mismo ocu-
rre con los sanos, en los que tendremos verdaderos
negativos (VN) y falsos positivos (FP) (Tabla 1). Por
eso necesitamos conocer bien las caracteristicas
de las pruebas diagnosticas para apoyar en ellas
nuestras decisiones clinicas.

Las dos propiedades mas conocidas son la sensibi-
lidad (S) y la especificidad (E). La S es la probabili-
dad de que la prueba clasifique correctamente a
los enfermos o, dicho de otro modo, la probabili-
dad de que el enfermo sea positivo. Se calcula divi-
diendo los VP por el nimero total de enfermos. Por
otra parte, la E es |a probabilidad de que se clasifi-
que correctamente a los sanos o, dicho de otro
modo, de que los sanos tengan un resultado nega-



Tabla 1. Representacion de resultados positivos Tabla 2. Ejemplo de calculo de las caracteristicas
y negativos de las pruebas diagnésticas

Enfermos Sanos
Positivos | Verdaderos positivos | Falsos positivos
Negativos | Falsos negativos Verdaderos
negativos

tivo. Se calcula dividiendo los VN entre el nimero
de sanos.

Tantola S como la E son caracteristicas intrinsecas
de la prueba diagnostica. La hagamos donde la ha-
gamos, siempre que la hagamos en condiciones
similares, los valores de Sy E seran siempre los mis-
mos. Su utilidad reside en su capacidad, mejor o
peor, para discriminar entre sanos y enfermos. El
problema es que esto no resulta suficiente para
movernos entre nuestros umbrales y alcanzar el
grado de certidumbre necesario para la toma de
decisiones.

Sireflexionamos, en realidad nosotros no necesita-
mos saber como una prueba diagnostica discrimi-
na enfermos o sanos cuando ya sabemos que es-
tan enfermos o sanos. Lo que en realidad
necesitamos conocer es la probabilidad de que,
una vez obtenido un resultado positivo, el paciente
esté enfermo (que no serad siempre) y, en sentido
contrario, qué probabilidad hay de que una perso-
na con resultado negativo esté realmente sana. Y
esto nos lleva a definir otras dos caracteristicas de
las pruebas diagndsticas: el valor predictivo positi-
vo (VPP) y el valor predictivo negativo (VPN).

EI'VPP es la posibilidad de que un positivo esté en-
fermo y se calcula dividiendo el nimero de enfer-
mos con prueba positiva entre el nimero total de
positivos. Por otra parte, el VPN es la probabilidad
de que un negativo esté realmente sanoy es el co-
ciente de sanos con resultado negativo entre el
numero total de negativos. En la Tabla 2 se mues-
tra un ejemplo practico del calculo de S, E y valores
predictivos.

Llegados a este punto, es importante recapacitar
sobre lo dicho hasta ahora para comprender las
diferencias entre los distintos parametros. Ya diji-
mos que Sy E son dos caracteristicas intrinsecas de
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Enfermos Sanos
Positivos 428 18 446
Negativos 92 1060 1152
520 1078 1598

S = Enfermos positivos/Enfermos = 428/520 = 0,82

E = Sanos negativos/Sanos = 1060/1078 = 0,98

VPP = Enfermos positivos/Positivos = 428/446 = 0,96
VPN = Sanos negativos/Negativos = 1060/1152 = 0,92
Prevalencia = Enfermos/Total = 0,32

CPP=S/(1-E) =41

CPN = (1-S)/E=0,18

la prueba. No dependen del medio en el que se rea-
lice y nos informan de cémo discrimina la prueba
entre sanos y enfermos, una vez que obtenemos un
resultado en una persona con un estado de enfer-
medad conocido. Por el contrario, los valores predic-
tivos expresan la probabilidad de enfermedad una
vez conocido el resultado de la prueba en pacientes
con estado de enfermedad no confirmado. Pero hay
aun una diferencia mas que es fundamental: los
valores predictivos si dependen del medio y varian
segln sea la probabilidad preprueba del paciente.
Esta probabilidad preprueba es la prevalencia de
enfermedad en la poblacion de la que procede el
paciente.

Esto quiere decir que la probabilidad de que un po-
sitivo esté enfermo depende de lo frecuente o rara
que sea la enfermedad en la poblacién de la que
procede. Pensémoslo un momento. Imaginemos
que tenemos dos antitransglutaminasa positivos.
Uno es un nifo de dos anos con diarrea, malnutri-
cion, distensién abdominal y mal caracter. El otroes
un adulto de 42 anos asintomatico. ;Cual creéis
que es mas probable que sea celiaco? Parece claro
que nuestro nino tiene una probabilidad preprueba
mayor. El riesgo del adulto es de 1/80 (la prevalen-
cia de celiaquia en nuestra poblacién), mientras
que el del nifio,imaginemos, es de 3/5 (la prevalen-
cia de celiaquia en nifios de estas caracteristicas).
De esto se deduce que, en los casos de prevalencia
mas alta, un positivo ayuda mas para confirmar la
enfermedad y un negativo ayuda menos para des-
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cartarla. Y al revés, si la enfermedad es muy rara,
un negativo permitira descartar la enfermedad
con una seguridad razonable, pero un positivo nos
ayudara mucho menos a la hora de confirmarla.

Visto que nos movemos continuamente en un te-
rreno de incertidumbre, parece evidente que el as-
pecto mas importante de una prueba diagnodstica
es la diferencia entre probabilidad preprueba y pos-
prueba de padecer la enfermedad (o de estar sano,
si es negativa). Los valores predictivos orientan en
este sentido, pero no son suficientes. Necesitamos
introducir el concepto de razén de verosimilitud,
también llamado cociente de probabilidades.

El cociente de probabilidad positivo (CPP) nos indi-
ca cuanto mas probable es tener un positivo en un
enfermo que en un sano. La proporcion de positi-
vos en los enfermos es la S. La proporcién de los
positivos en sanos son los FP, que serian aquellos
sanos que no dan negativo o, lo que es lo mismo,
1-E. Asi, el CPP=S/(1-E).

Podemos calcular también el cociente de probabi-
lidad negativo (CPN), que expresa cuanto mas pro-
bable es encontrar un negativo en un enfermo que
en un sano. Los enfermos negativos son aquellos
que no dan positivo (1-S) y los sanos negativos son
los VN (la E de la prueba).

Una razén de verosimilitud o cociente de probabi-
lidad igual a unoindica que el resultado de la prue-
ba no modifica la probabilidad de estar enfermo. Si
es mayor que uno aumenta esta probabilidad y, si
es menor, la disminuye. Este parametro es el que
usamos para determinar la potencia diagndstica
dela prueba.Valores >10 (o bien <0,1) indican que se
trata de una prueba muy potente que apoya (o con-
tradice) fuertemente el diagndstico; de 5-10 (o de
0,1-0,2) indican poca potencia de la prueba para
apoyar (o descartar) el diagndstico; de 2-5 (o de 0,2-
0,5) indican que la aportacién de la prueba es dudo-
sa 'y, por Ultimo, de 1-2 (o de 0,5-1) indican que la
prueba no tiene utilidad diagnostica.

En cualquier caso, los cocientes de probabilidades
no expresan una probabilidad directa, sino que nos
ayudan a calcular la probabilidad posprueba de
enfermedad. La forma mas sencilla es utilizar el
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Figura 2. Ejemplo de utilizacién del nomograma
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nomograma de Fagan, una herramienta que nos
permite, conociendo la probabilidad preprueba
(prevalencia), calcular la probabilidad de estar
sano o enfermo utilizando el CPP o el CPN, respec-
tivamente (Fig. 2).

En la Fig. 2 se muestra un ejemplo que asume una
prevalencia o probabilidad preprueba del 40%. Con
un CPP de 20, la probabilidad posprueba positiva
asciende hasta el 95%: probablemente tendremos
la certidumbre suficiente para empezar el trata-
miento. Por su parte, un resultado negativo con un
CPN de 0,01 nos proporciona una probabilidad
posprueba del 0,5%, con lo que probablemente
cruzaremos el umbral negativo de prueba y des-
cartaremos la enfermedad.

Para finalizar, recapitulemos las propiedades de las
pruebas diagnosticas que hemos descrito. Sy E son
intrinsecas a la prueba y sirven para conocer la ca-
pacidad de la prueba para discriminar entre sanos
y enfermos. Los valores predictivos nos informan
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de la probabilidad de que un positivo esté enfermo
(VPP) o de que un negativo sea sano (VPN), cuando
los utilizamos en personas cuyo estado de enfer-
medad desconocemos. Por Ultimo, los cocientes de
probabilidad nos proporcionan la probabilidad real
de padecer la enfermedad conociendo la probabi-
lidad previa y el resultado de la prueba.
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ABREVIATURAS

CPN: cociente de probabilidad negativo ® CPP: cociente de
probabilidad positivo e E: especificidad ® FP: falsos positivos
® S: sensibilidad ® VN: verdaderos negativos ® VP: positivo
verdadero ® VPN: valor predictivo negativo ® VPP: valor pre-
dictivo positivo.
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