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Resumen

Mas alla del tipo de disefo y del analisis estadisti-
co aplicado, la credibilidad de un trabajo de investi-
gacion radica en la compatibilidad de su resultado
con la intensidad que aceptemos que pueda tener el
fenémeno estudiado desde el punto de vista biologi-
co. Esto requiere, en ultima instancia, un juicio de va-
lor. En el presente articulo se describe un procedi-
miento para tratar de aproximarnos objetivamente a
los limites de la intensidad que, de acuerdo con los
datos que se manejen, debiera tener dicho fenémeno
biolégico para que, sobre esta base, nuestro juicio,
derivado de los conocimientos disponibles sobre el
problema, le pueda adjudicar la etiqueta de credibili-
dad. El procedimiento es valido cuando los resulta-
dos de la investigacion se den en forma de odds
ratio, riesgo relativo o hazard ratio, que a pesar de su
dificil interpretacion, son los estadisticos probable-
mente mas utilizados en ensayos clinicos y metaana-
lisis, es decir, en los estudios con mayor nivel de evi-
dencia en cuanto a su disefio metodolégico.

Palabras clave: Credibilidad. Ensayo clinico. Metaanali-
sis. Intervalo critico.

ON HOW TO ANALYZE THE CREDIBILITY OF A
CLINICAL TRIAL OR META-ANALYSIS WHOSE MAIN
RESULT IS EXPRESSED IN ODDS RATIO, RELATIVE
RISK OR HAZARD RATIO

Beyond the type of design or the statistical analy-
sis applied, the credibility of a research study lies in
the compatibility of its results with the intensity that
the reader could accept that the phenomenon studied
might have from a biological point of view. Ultimately
this requires a value judgment. The present article
describes a procedure that can be used to objectively
approach the limits of intensity that that a biological
phenomenon could have, according to the data pre-
sented, so that, based on the reader’s judgment deri-
ved from the available knowledge of the problem, the
study can be deemed credible. The procedure is valid
when the results of the study are expressed in odds
ratio, relative risk or hazard ratio. Although these sta-
tistics are difficult to interpret, they are probably the
most widely used in clinical trials and meta-analyses,
that is, in studies whose methodological designs pro-
vide the highest level of evidence.

Key words: Credibility. Clinical trial. Meta-analysis. Criti-
cal interval.

Introduccion

Estamos, sin duda, en un tiempo en el que la avalan-
cha de informacion a la que tiene acceso el clinico es in-
gente y desproporcionada para lo que abarca ya no sélo
su capacidad de andlisis, sino también el tiempo disponi-
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ble de lectura. El primer problema derivado de ello es po-
der separar el grano de la paja, y hacerlo con fundamen-
to, tarea no siempre fécil, pues como glosé Smith'2, exe-
ditor del British Medical Journal, el clinico no es un héroe
que deba dominar a fondo las herramientas estadisticas
y metodoldgicas de la investigacién para las que no ha
sido especificamente preparado, igual que pueda domi-
nar la materia que es objeto de su trabajo diario. El se-
gundo problema es escoger el grano que sea de calidad,
que pueda verdaderamente aplicarse en su desarrollo
profesional, y que sea susceptible de producir un cambio
positivo en éste. Para que esto ocurra es necesario que
creamos como posible aquello que se nos dice en la bi-
bliografia. Nadie puede negar que al acabar de leer un
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trabajo de investigacion, en ultima instancia, lo que se
hace es precisamente un ejercicio de credibilidad.

La medicina basada en la evidencia, con sus postula-
dos, junto con la expansion y la accesibilidad de ciertas
herramientas estadisticas, han contribuido enormemente
a allanar este camino, pero al final es el propio clinico
quien decide si lo que lee es realmente creible, es decir,
si es aceptable segun lo que él conoce acerca del feno-
meno de que se trate, y segun la idea que posee sobre
hasta qué punto o con qué intensidad dicho fenémeno
pueda ocurrir en la naturaleza. Se trata de un paso que
sobresale de lo que es un andlisis estadistico pertinente,
una interpretacion correcta de éste, y un oportuno disefio
del estudio que se analiza, etapas éstas imprescindibles
pero no suficientes por si mismas para que un resultado
sea creible. La credibilidad se basa, pues, en un juicio
cualitativo, pero lleva implicito el conocimiento aproxima-
do o la intuicién, en cuanto a un resultado, de unos limi-
tes de naturaleza cuantitativa que no se pueden traspa-
sar. La lectura critica de un articulo se limita muchas
veces a la busqueda de fallos groseros en éste, mientras
que el aspecto de su credibilidad se suele dar por resuel-
to tan solo segun el valor de la p o segun el propio dise-
fio del trabajo —lo que es un abordaje preliminar del pro-
blema, aunque es también insuficiente—, o ni se repara
en él, puesto que la mayor parte de las veces ni se le
hace mencién en la discusién. Es preciso tener, pues,
grandes conocimientos metodoldgicos y del problema in-
vestigado, o de lo contrario recurrir a comentarios que
aparecen tras la publicacion del estudio en cuestion para
conformar una idea mas concreta de su credibilidad. De
hecho, las revistas médicas deberian aumentar mas de
lo que lo hacen ya la proporcion de articulos de revisién y
divulgacion?.

En cirugia, afortunadamente, en los ultimos afos se ha
multiplicado la aparicion de ensayos clinicos y metaanali-
Sis, cuya escasez anos atrds se nos echaba en cara por
parte de otros colegas. Posiblemente la aparicion de la
cirugia laparoscdpica haya sido el gran estimulo. En bas-
tantes de ellos se desarrolla una parafernalia estadistica
ciertamente sofisticada; muchos presentan un disefio im-
pecable, pero como en nuestro campo se manejan sobre
todo variables cualitativas y predominan ciertas pruebas
estadisticas, es frecuente expresar los resultados en for-
ma de razon (ratio), medidas que son de interpretacion
bastante criptica y muy poco intuitiva o inmediata®. En
este articulo se intentara dar unas orientaciones acerca
de como interpretar de forma rapida, correcta y con po-
cas matematicas, unas medidas de caracter cualitativo
muy frecuentes en bibliografia médica, sobre todo en es-
tudios de alto nivel, como ensayos clinicos y metaanali-
sis, como son las expresadas en forma de razones o ra-
tios: odds ratio (OR), riesgo relativo (RR), o lo que es
igual cuando se trata de estudios de supervivencia, ha-
zard ratio (HR), para después mostrar un sistema relati-
vamente sencillo de aproximarse a los limites cuantitati-
vos que debe presentar un fenémeno, para que, sobre la
base de lo expresado en el estudio que estamos leyendo,
podamos juzgar si éste es creible en cuanto a sus resul-
tados, dando por sentado que el disefio de tal estudio
sea correcto y las herramientas estadisticas usadas sean
las apropiadas y muestren un valor de p suficientemente
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pequefio que permita aceptar que el efecto que se comu-
nica existe realmente y en la direccion en que se informa.
Todo ello se apoyara sobre ejemplos de estudios, alguno
muy conocido, de reciente aparicion en el campo de la ci-
rugia general.

Cdmo se lee una OR y medidas similares

Aunque en su férmula matematica difieran, pues ésta
debe corresponderse con las distintas situaciones en que
se utilizan, la lectura de una OR, un RR y un HR es idén-
tica. Basta aplicar las palabras “veces mas” o “por cada
1”. Si en la comparacién en cuanto a curaciones de un
novedoso tratamiento A frente a un antiguo tratamiento B
se produce una OR de 1,3, significa que A cura 1,3 ve-
ces mas que B, o en A se producen 1,3 curaciones por
cada 1 curacion que en B. Por tanto, A cura mas que B.
Siempre hay un grupo al que se le endosa la ratio, que
es el grupo que se considera experimental (en este ejem-
plo es A), y otro grupo que sirve de referencia o de grupo
control, al que se le endosa el 1, cifra que ni siquiera se
cita en el resultado, que en este ejemplo es el grupo B. Si
se tratara de un estudio de supervivencia, como en una
regresion de Cox, el HR (algunos aqui también lo llaman
RR) indicaria que el riesgo de eventos terminales que se
podrian esperar en A durante el tiempo de seguimiento
es 1,3 veces mas alta que en B; por tanto, la superviven-
cia seria 1,3 veces peor en A que en B.

Si, a pesar de que no se exprese, el riesgo del grupo
control se enrasa a 1, ello quiere decir que este 1 es el
cero de la escala. Asi, una OR, un RR o un HR de 1 sig-
nifica que en A se produce el mismo efecto que en B,
pues 1 evento en A por cada 1 en B supone un empate.
Como ya habran observado en la bibliografia, este tipo
de estadistico se suele reportar, cuando se refiere al re-
sultado principal del estudio, acompanado del llamado in-
tervalo de confianza (IC), que es expresion de lo que la
variabilidad debida al azar puede hacerlo oscilar en la
poblacidn, o en la realidad. De esta forma, lo que en un
estudio se calcula y se ofrece como un resultado puntual,
no tiene por qué corresponderse fielmente con el verda-
dero valor en la poblacién, valor que siempre sera desco-
nocido; pero el IC, a fin de cuentas y a pesar de que ma-
tematicamente no sea exactamente asi, expresa los
limites que con una cierta seguridad contendran ese ver-
dadero valor. Generalmente los IC se calculan con una
seguridad del 95%, lo que quiere constatar que, a la pos-
tre, sélo deja una probabilidad de alrededor de 0,05 de
que el verdadero valor del OR no se halle en este inter-
valo. Esto es facil de traducir aproximadamente a lo que
es el valor p. Si el IC del 95% de una ratio no contiene el
1, el grado de evidencia de que los datos del estudio
sean compatibles con la hipétesis nula —que es expresion
de igualdad entre lo que se compara— ha de ser menor
de 0,05, y viceversa. Los IC, de este modo, nos propor-
cionan la misma informacion cualitativa que el valor de p,
pero ademas nos dan también una idea inicial de la in-
tensidad posible del fendmeno estudiado a través de sus
propios limites, siempre segun los datos de la muestra
empleada, idea que tiene que ver con lo que se podria
llamar importancia practica de un resultado, lo cual sin
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duda es otro paso inicial mas para valorar la credibilidad
de éste.

La OR o similares deben ser, pues, estadisticamente
distintos de 1 para aceptar con cierta garantia que existe
un efecto, es decir, para marcarlos con la famosa etique-
ta de estadisticamente significativos. Antes hemos pues-
to el ejemplo del valor de 1,3, pero imaginemos que en
lugar de 1,3 el resultado hubiese sido menor que 1, por
ejemplo 0,2. Si B sigue considerandose como grupo de
referencia y A como el experimental, a B hay que seguir
endosandole el 1. Por tanto, decir que A produce 0,2 cu-
raciones mas que B, o que produce 0,2 contra 1 curacion
en B, es como decir que A cura menos que B. Un valor
menor que 1 indica, pues, un efecto menor para el grupo
experimental, y viceversa. Si el IC del 95% de seguridad
de 0,2 se reportara, por ejemplo, como de 0,1 a 0,5, el
resultado sera estadisticamente distinto de la igualdad (p
< 0,05) puesto que este IC no contiene el 1. Si los limites
estuvieran entre 0,06 y 1,2 no existiria tal significacion
estadistica, pues el 1 cae dentro del intervalo.

Aunque lo anterior no sea excesivamente dificil de
comprender ni de recordar, el verdadero problema de
esta clase de estadistico, tan frecuente en ensayos clini-
cos y metaanalisis, es que no da una idea inmediata de
la magnitud absoluta de la diferencia entre los grupos
comparados. Si en el estudio analizado no se refiere el
porcentaje absoluto de curaciones que suceden en B,
desde el valor de la OR no podremos saber las curacio-
nes que pueden ocurrir en A, ni la mencionada diferencia
cruda entre ambas; por tanto, no podremos realizar un
juicio de valor sobre el alcance del fenémeno de una for-
ma mas asequible a su comprension. Téngase en cuenta
que, por ejemplo, doblar una tasa de infecciones puede
resultar dramatico si en el grupo control hay un 10%,
pero puede ser intrascendente si se dobla un 1 por mil.

Existe una sencilla férmula para empezar a resolver
esta oscuridad inherente a este tipo de medidas, denomi-
nada diferencia relativa de riesgo® (DRR): cuando una
OR, un RR o un HR sea mayor que 1 se aplicara esta
férmula, cuyo resultado es una proporcion:

DRR =OR -1 (férmula 1).
Cuando una OR sea menor que 1 se aplicara esta variante:
DRR =1 -OR (férmula 2).

Si una OR de 0,2 indicaba que en A ocurrian menos
curaciones que en B, al aplicar la férmula 2, se nos pro-
porciona un resultado para la DRR de 0,8, que nos tradu-
ce que en A se produce el 80% de las curaciones que
proporciona el tratamiento B, lo que es como decir que
en B se da un 20% de curaciones mas que en A. Si la
OR fuera de 1,3, segun la férmula 1, se nos esta indican-
do directamente que en A se da un 30% mas de las cura-
ciones que en B. Aun a pesar de calcular estas DRR, a
efectos practicos, todavia estas cifras no pueden consi-
derarse altas ni bajas, si no recordamos lo que se decia
antes, ya que todo dependerd de lo que sea la propor-
cion absoluta de curaciones en el grupo control (B), para
valorar como grande o pequefa una diferencia que es re-
lativa, sea del porcentaje que sea, y para poder afirmar
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riesgo relativo o hazard ratio

consecuentemente que supone una diferencia clinica ab-
soluta importante, o no. Nunca olvidemos, pues, que para
valorar de forma completa el mensaje de una OR, un RR
o un HR, hay que escrutar entre los datos y las tablas
que nos ofrecen los autores, qué proporcién absoluta de
eventos se producen en el grupo control o de referencia,
ayudandonos también del simple célculo de la diferencia
relativa de riesgo, que no es mas que una traduccion de
las ratio a proporciones o porcentajes, medida ésta a la
que estamos mentalmente mas acostumbrados a inter-
pretar.

Calculo del intervalo critico

La mayoria de los estudios trabajan sobre muestras
mas 0 menos grandes que proceden de una poblacion.
La auténtica realidad de un fendmeno sélo puede alcan-
zarse analizando la totalidad de esa poblacion, pero es
inalcanzable en toda su amplitud para cualquier tipo de
analisis y disefio a partir de una muestra, por grande que
sea. Para que un estudio sea creible, su resultado ha de
quedar englobado dentro de un rango de valores deter-
minado que sean posibles dentro de lo que es la realidad
biolégica del fendmeno estudiado. Debe existir, pues, lo
que llamaremos intervalo critico (critical prior interval®
en su acepcién mas técnica) y, ademas, si aceptamos
que el fendmeno existe, ha de haber una diferencia entre
lo que se compara, que a su vez debe presentar una de-
terminada direccion compatible con la realidad. Esto se
podra cumplir sélo si los individuos estudiados tuviesen
de entrada la misma probabilidad de ser sometidos a las
situaciones que se comparan, es decir, realmente sélo
valen estudios aleatorizados (lo demas son aproximacio-
nes), y si esa direccion puede ser aceptada ademas de
biolégicamente también estadisticamente, es decir, si el
IC de una ratio no contiene el 1 y puede ser considerado
como estadisticamente significativo en un determinado
nivel.

De este modo, y basandose en estos principios, es po-
sible calcular siempre a partir del IC de las ratio que se
ofrecen en un estudio, otro intervalo critico que, alejando-
se desde el valor 1 en direccion ascendente o descen-
dente, llegue hasta una cierta cifra limite (limite critico)
desde la cual sea posible que, en cualquier circunstan-
cia, el resultado del estudio tenga que seguir mostrando
significacion estadistica y en el mismo sentido que indica
tal resultado. Conocido este limite, sobre él se debe apli-
car el juicio clinico personal para aceptar o rechazar que
el fenémeno analizado puede llegar a ser en la realidad
tan intenso como lo define este limite. Si excede lo crei-
ble de acuerdo con nuestros conocimientos sobre el pro-
blema, no podremos corroborar la credibilidad de un es-
tudio, por mas pequefio que sea el valor p, y por mas
impecable que parezca su disefio y su ejecucion.

La falta meridiana de credibilidad definida de esta for-
ma es un gran indicador de sesgo. Cuando aparece es
necesario que algun tipo de sesgo se haya entrometido
en el estudio, sin mencionar la palabra trampa, porque
somos bien pensados. Lo que ocurre es que un sesgo,
sea del tipo que sea, no siempre se podra demostrar ni
siquiera desde la lectura detenida de un trabajo cientifico,
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aunque es posible que algun tipo de sospecha, como ve-
remos en los ejemplos, se pueda tener.

Resulta sorprendente que un razonamiento como el
expuesto no haya tenido calado hasta la fecha en la bi-
bliografia médica, a pesar de la medicina basada en la
evidencia, que se ha quedado justo en su antesala,
cuando ha sido bastante utilizado en otras ramas del sa-
ber. Su idea y su desarrollo para la aplicacion médica so-
bre los resultados expresados en ratio se debe a Matt-
hews*, un fisico matematico que también se ocupa de
temas metodoldgicos, y su introduccién y su aplicacion
en la investigacion clinica se debe a la mencién que de él
se hace en el libro de Spiegelhalter et al, conocido bio-
estadistico del Medical Research Council, que versa so-
bre el enfoque bayesiano de los ensayos clinicos. La for-
mula que calcula este limite critico, para una OR o
similares menor que 1, es la siguiente (férmula 3):

—oen | IN(UYLR)P
L"_eXp{ AIn(U)In(L,)

siendo: In logaritmo natural; U, el limite superior del IC
del resultado expresado en ratio y L, su limite inferior;
exp significa exponencial. Cuando una OR o similares
sean mayores que 1, se aplica la misma férmula pero en
lugar de U, y L, se deben introducir sus inversos: 1/U, y
1/Lp, respectivamente (férmula 4).

Estas formulas son relativamente sencillas de imple-
mentar en una hoja de célculo si uno se maneja tan sélo
como usuario; no obstante, en el anexo final se ofrece un
nomograma (fig. 1) que facilita su calculo inmediato. Tam-
bién existe una pagina en internet que proporciona una
explicacion del procedimiento y su calculo automatico:
http://members.aol.com/johnp71/bayecred.html

Ejemplo 1

Lacy et al® publicaron un ensayo clinico que compara-
ba la cirugia laparoscépica con la convencional en el
cancer de colon no metastasico. El estudio aparentemen-
te era totalmente correcto desde el punto de vista de su
disefo y su ejecucion, y su resultado fue espectacular,
por lo que tuvo y sigue teniendo un gran eco. Al aplicar
un analisis de supervivencia, entre sus resultados princi-
pales destacaba un HR de 0,38 (IC del 95% entre 0,16 y
0,91) con respecto a muertes relacionadas con el tumor
durante el seguimiento, que favorece a la cirugia laparos-
copica: 0,38 muertes por cada 1 de la cirugia abierta. Si
atendemos a la significacion estadistica y a la calidad del
estudio, no se pueden poner obstaculos cara a la credibi-
lidad. Pero enfoquémaosila en el sentido de calcular el limi-
te del intervalo critico y valorarlo a continuacion.

Se obtiene, asi, un limite critico (férmula 3) del HR
de valor 0,16. Al calcular su DRR (férmula 2) obtene-
mos una diferencia relativa de, al menos, un 84% a fa-
vor de la cirugia laparoscépica, es decir, para que el
resultado que da el autor sea creible, en la realidad la
cirugia laparoscopica deberia presentar un resultado
mejor que ese limite, 0 sea, menos del 84% de mortali-
dad relacionada con el tumor, que la que tenga la ciru-
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gia abierta durante ese mismo periodo de seguimiento.
Para interpretar este limite, casi es indiferente, sea
cual sea, la cifra general de mortalidad por cancer de
colon no metastasico a largo plazo que se obtenga con
cirugia abierta, pues da la sensacién de que como mi-
nimo un 16% de reduccion de la mortalidad solamente
gracias a la laparoscopia es una cuantia demasiado
grande para poder ser real, a la luz de los conocimien-
tos existentes, y considerando que la cirugia laparos-
copica solo cambia en principio la via de abordaje y no
la radicalidad del procedimiento de reseccién tumoral.
Como han sefialado otros autores’ que han comentado
este trabajo, los resultados con la cirugia abierta dista-
ron de ser dptimos, bastante peores de lo que se po-
dria esperar de un grupo de gran excelencia, frente a
unos resultados muy brillantes en el grupo laparoscépi-
co. Quiza aqui esté la clave de un resultado muy dificil
de explicar bioldgicamente, y sobre cuya intensidad
real derivada del ensayo clinico en cuestion sélo pode-
mos obtener una valoracion objetiva a través del méto-
do que proponemos en este articulo. De entrada, siem-
pre hay que ser escépticos con ensayos clinicos con
resultados espectaculares, pues incluso el azar puede
alterar un disefio correcto. Ejemplos hay en la bibliogra-
fia® en estos casos puede haber sucedido una viola-
cién, aunque sea inconsciente, del principio de incerti-
dumbre de los ensayos clinicos, cosa muy dificil de
detectar, por otra parte®, de modo que incluso la propia
aleatorizacién puede favorecer a alguno de los grupos
que se comparan.

Ejemplo 2

Aunque nos saltemos una de las condiciones previas
necesaria para demostrar credibilidad absoluta, con in-
tencién meramente ilustrativa del procedimiento, compro-
baremos los resultados de un estudio retrospectivo no
aleatorizado que compara los resultados de la linfade-
nectomia clésica (D1) frente a la linfadenectomia extendi-
da (D2) en el cancer gastrico. Sierra et al'® publicaron los
resultados de su serie en la que encontraron una ratio in-
dependiente de muertes debidas al tumor durante el se-
guimiento de 2,3 (IC del 95% entre 1,25 y 4,3) entre el
grupo D1 con respecto al grupo D2, es decir, la supervi-
vencia era 2,3 veces peor, claramente pues, en el grupo
con linfadenectomia D1.

Traducido a intervalos criticos, se obtiene un limite
critico de 1,95 que, en forma de diferencia relativa, se
traduce en que en los D1 es necesario que, en la reali-
dad, se produzca al menos un aumento relativo de
muertes del 95% con respecto a los D2 sélo debido al
tipo de linfadenectomia, para que el resultado del estu-
dio sea plausible. Sin negar que es posible que la linfa-
denectomia D2 en algun subgrupo de pacientes pudiera
mejorar la supervivencia, este resultado se nos antoja
demasiado abultado como para darle presuncion de
credibilidad.

Un analisis de una serie de casos puede contener infi-
nidad de sesgos, especialmente de seleccién. Con fre-
cuencia en este tipo de trabajos se presenta alguna tabla
con datos cruciales sobre las caracteristicas de los pa-
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cientes de cada grupo a los que se aplica alguna prueba
estadistica al uso, que en caso de no demostrar diferen-
cias estadisticamente significativas entre estas caracte-
risticas, parece que dé carta de homogeneidad entre
€S0S grupos, como si una aleatorizacion previa se hubie-
ra llevado a cabo. En este trabajo también aparece una
tabla de esta clase. Tal cosa no es mas que una trampa
conceptual o un autoengano que se hacen muchos auto-
res, pues como alguien' afirmd, “la ausencia de la evi-
dencia no es evidencia de la ausencia” cuando se usan
pruebas de significacién. No se puede sustituir asi un
proceso de aleatorizacion. En este estudio, ademas, re-
sultd que si existian diferencias entre los grupos que lle-
van a sospechar que la linfadenectomia radical se aplicé
preferentemente a pacientes mas jévenes, con mejor
puntuacion ASA, y se acompafié de intervenciones mas
extensas y con mayor porcentaje de administracion de
radioterapia. Todo esto podria explicar las diferencias tan
espectaculares obtenidas.

Ejemplo 3

En una seccion de una revista', con el titulo de “Ci-
rugia Basada en la Evidencia”, aparecen unos resume-
nes de revisiones sistematicas de la Cochrane Library,
una de las cuales se refiere a la comparacion entre
quimioterapia intensiva y trasplante medular frente a
quimioterapia convencional en el cancer de mama de
mal prondstico. Sélo se encuentran diferencias signifi-
cativas en cuanto a intervalo libre de enfermedad uni-
camente al tercer afio de seguimiento a favor del trata-
miento intensivo, con un RR de 1,11 (IC del 95% entre
1,05 y 1,18). Aplicado el célculo del intervalo critico
(formula 4) se obtiene un limite critico de 1,04. En tér-
minos de diferencia relativa de riesgo esto supone que
es necesario que en la realidad haya un minimo de un
4% maés de recidivas al tercer afo en el grupo de trata-
miento convencional para que este resultado sea plau-
sible con esa realidad. Esta cifra puede ser perfecta-
mente asumida si tenemos en cuenta que este tipo de
tratamientos no parecen tener grandes ventajas en es-
tos tumores inicialmente muy avanzados, por lo tanto
puede darse como creible, y en general orienta indirec-
tamente hacia cierta equivalencia en esos resultados
por mas que las diferencias fueran estadisticamente
significativas.

Conclusiones

Atender s6lo a un valor de p significativo es una forma
muy débil de valorar la credibilidad de un resultado en el
sentido de ser concordante con lo que pueda ocurrir en
la realidad bioldgica del fenémeno estudiado*. Su orienta-
cion filosdfica solo va dirigida a evaluar la compatibilidad
de unos datos con una hipdtesis concreta que supone
igualdad entre lo que se compara, no lo plausible biologi-
camente'®. Por otra parte, ni el mejor disefio metodologi-
co ni la prueba estadistica mas sofisticada pueden po-
nernos a salvo por completo de la presencia de algun
tipo de sesgo.
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Fig. 1. Nomograma para el cdlculo del intervalo critico para odds
ratio (OR), riesgo relativo (RR) y hazard ratio (HR). (Reproducido
de Matthews*, con permiso del autor.)

El método que se propone va mas alla de estas limita-
ciones, aunque tampoco sea una panacea. Habra situa-
ciones en que pueda despejar las dudas sobre la credibi-
lidad de un resultado, en un sentido u otro, pero en otras
también nos puede dejar en el terreno de la incertidum-
bre. En cualquier caso, es una herramienta que ofrece un
valor afiadido en este dificil y resbaladizo terreno, y puede
ser de gran ayuda para el estimulo de la lectura critica de
la biblografia, por ejemplo, entre los colegas mas jovenes
cuando tengan que evaluar un trabajo de investigacion en
una sesion bibliografica, o cara a la practica clinica diaria.

Anexo

En la figura 1 se ofrece un nomograma para el calculo
del limite del intervalo critico de una OR o de sus estadis-
ticos similares, a partir de los IC del 95% de seguridad de
éstos. Cuando una ratio sea menor que 1 se puede acudir
directamente al nomograma, teniendo en cuenta que U,
es el limite superior de dicho IC, y L es el limite inferior.

En caso de que la ratio a valorar sea mayor que 1 hay
que calcular los inversos de los limites de su IC pero te-
niendo en cuenta que entonces el U, original, al transfor-
marse en 1/U,, pasa a ser el L, en el nomograma, y el L,
original, al calcular su 1/L,, pasaréa a ser el U,. Una vez
confrontados en el nomograma y obtenido asi el valor Ii-
mite del intervalo critico, hemos de calcular por ultimo su
inverso para conocer la cifra que buscamos.

Como se podra comprobar, si intentamos aplicar las
formulas del intervalo critico o acudir al nomograma, a
partir del IC de una ratio que sea estadisticamente no
significativa (que contenga el 1), el célculo del intervalo
critico resulta imposible. Cuando el valor de p es muy
alto, el resultado del estudio podria ser fruto del azar, y
bajo esta premisa es inadecuado hablar de credibilidad,
sin menoscabo de que un estudio asi pueda aportar in-
formacion interesante.

Cir Esp. 2005;78(6):351-6 355



Escrig-Sos J. Sobre cémo analizar la credibilidad de un ensayo clinico o metaanalisis cuyo resultado principal se ofrezca en odds ratio,
riesgo relativo o hazard ratio

Bibliografia

1.
2.

3.

356

Smith R. Doctors are not scientist. BMJ. 2004;328:7454.

Smith R. Traveling but never arriving: reflections of a retiring editor.
BMJ. 2004;329:342-4.

Argimén JM, Jiménez J. Métodos de investigacion clinica y epide-
mioldgica. 2.2 ed. Madrid: Ediciones Harcourt; 2002.

. Matthews RAJ. Methods for assessing the credibility of clinical trial

outcome. Drug Information Journal. 2001;35:1469-78.

. Spiegelhalter DJ, Abrams KR, Myles JP. Bayesian approaches to

clinical trials and health-care evaluation. Chichester: Wiley; 2004.

. Lacy AM, Garcia-Valdecasas JC, Delgado S, Castells A, Taura P,

Pique JM, et al. Laparoscopy assisted colectomy versus open co-
lectomy for treatment of nonmetastatic colon cancer: a randomised
trial. Lancet. 2002;359:2224-9.

. McLeod RS, Stern H. Evidence Based Reviews in Surgery (10).

Can J Surg. 2004;47:209-11.

Cir Esp. 2005;78(6):351-6

10.

11.

12.
13.

. Wheatley K, Phil D, Clayton D. Be skeptical about unexpected large

apparent treatment effects: the case of an MRC AML12 randomiza-
tion. Controlled Clinical Trials. 2003;24:66-70.

. Joffe S, Harrington DP, George SL, Emanuel EJ, Budzinski LA, We-

eks JC. Satisfaction of the uncertainty principle in cancer clinical
trials: retrospective cohort analysis. BMJ. 2004;328:1463-8.

Sierra A, Regueira FM, Hernandez-Lizodin JL, Pardo F, Martinez-
Gonzalez MA, Alvarez-Cienfuegos J. Role of the extended lympha-
denectomy in gastric cancer surgery: experience in a single Institu-
tion. Ann Surg Oncol. 2003;10:219-26.

Altman DG, Bland JM. Absence of evidence is not evidence of ab-
sence. BMJ. 1995;311:485.

Andnimo. Evidence-based surgery. J Am Coll Surg. 2003;196:950.
Prieto L, Herranz I. ;Qué significa estadisticamente significativo?
La falacia del 5% en la investigacién cientifica. Madrid: Diaz de
Santos; 2004.

32



