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RESUMEN

Consideramos prueba diagndstica a cualquier procedimiento realiza-
do para confirmar o descartar un diagndstico o para incrementar o dis-
minuir su verosimilitud. Si queremos tomar las mejores decisiones en la
eleccion y aplicacién de pruebas diagndsticas para nuestros pacientes,
tenemos que estar preparados para integrar nuestros conocimientos y
experiencia previos con la informacion cientffica de los trabajos que
continuamente vienen incorpordndose a la literatura médica. Repa-
samos, en primer lugar, los pardmetros que describen la validez y la fia-
bilidad de las pruebas diagndsticas y la metodologfa de evaluacion de la
validez, la relevancia y la aplicabilidad de los estudios donde son esti-
mados dichos pardmetros. Analizamos a continuacion los trabajos publi-
cados recientemente sobre pruebas diagndsticas en la infancia. De
todos los temas estudiados destacan, por su relevancia clinica, el cues-
tionado papel del reflujo vesicoureteral como factor de riesgo de dafio
renal crénico (por el que se cuestiona la realizacién de la cistografia), la
utilidad de las pruebas de imagen y de los modelos predictivos clinicos
en el diagndstico de apendicitis aguda, la efectividad del cribado univer-
sal de hipoacusia neonatal y de displasia de desarrollo de caderas, la va-
lidez de las pruebas diagndsticas no invasivas de gastritis ulcus por Hel-
cobacter pylori y la influencia de la técnica de recogida de orina en el
estudio de infeccién urinaria. Asimismo, presentamos de forma resumi-
da los indicadores de validez, cocientes de probabilidades y probabili-
dades posprueba de otras pruebas diagndsticas. Planteamos finamente
la importancia de los cdlculos ajustados a cada escenario clinico y la
consideracién del impacto sobre el comportamiento diagndstico o
terapéutico en la valoracion de la verdadera utilidad clinica de cada
prueba diagndstica.
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INTRODUCCION

El diagndstico médico es un proceso dindmico en el
que se intentan tomar decisiones iddneas en presencia
de incertidumbre. Desde un punto de vista funcional,
consideramos prueba diagndstica a cualquier procedi-
miento realizado para confirmar o descartar un diag-
ndstico o incrementar o disminuir su verosimilitud. La
utilidad de una prueba diagndstica depende fundamen-
talmente de su validez y de su fiabilidad, pero también
de su rendimiento clinico y de su coste. Si evaluamos
nuestra practica clinica, observaremos que a menudo
empleamos procedimientos diagndsticos de los que
desconocemos estos pardmetros. Para conocer esta
informacion debemos recurrir a los estudios de evalua-
cion de pruebas diagndsticas publicados. Sin embargo, en
muchos de estos estudios no siempre encontramos
informacidn valida, relevante o aplicable a nuestro entor-
no clinico™.

En la literatura cientffica aparecen continuamente es-
tudios de evaluacion de pruebas diagndsticas. Estos es-
tudios pueden corresponder a nuevas herramientas
diagndsticas, desarrolladas como resuttado de avances
tecnoldgicos, que tratan de mejorar las caracteristicas
operativas de las pruebas ya disponibles, o bien mejorar
su laboriosidad, rapidez, accesibilidad, efectos adversos
o coste. En otras ocasiones, estos estudios actualizan la
informacidn de pruebas ya existentes, comparando di-
versas opciones o explorando su rendimiento en distin-
tos escenarios clinicos o con patrones de referencia al-
ternativos. Otros trabajos revisan la utilidad clinica de
signos o sintomas clinicos ya empleados en fa rutina dia-
ria que, analizados de forma sistematica, como modelos
predictivos, pueden ser aplicables en el cdlculo de pro-
babilidades del proceso diagndstico.

Si queremos tomar las mejores decisiones en la elec-
cion vy aplicacidn de pruebas diagndsticas para nuestros
pacientes, tenemos que estar preparados para integrar
nuestros conocimientos y experiencia previos con la
informacion cientffica de los trabajos que continuamen-
te vienen incorpordndose a la literatura médica. Para
ello, necesitamos estar familiarizados con los pardme-

tros que describen la validez y Ia fiabilidad de las prue-
bas diagndsticas v aprender a evaluar la validez, la rele-
vancia ¥ la aplicabilidad de los estudios donde son esti-
mados™. Antes de revisar los trabajos publicados re-
cientemente sobre pruebas diagndsticas en la infancia,
repasaremos brevemente estos aspectos.

VALIDEZY FIABILIDAD
DE LAS PRUEBAS DIAGNOSTICAS

El concepto de validez se refiere a la capacidad de
una prueba para medir lo que realmente queremos
medir. La validez se evalla comparando los resultados
de la prueba con los de un patrén de referencia (gold-
standard), que identifica el diagndstico verdadero. Para
pruebas con resultados dicotdmicos (gj: presencia-
ausencia de enfermedad), la evaluacion se concreta en
distintos indicadores de validez: sensibilidad (probabili-
dad de que la prueba dé positiva si la enfermedad o
condicidn de estudio estd presente), especificidad (pro-
babilidad de que la prueba dé negativa si la enfermedad
estd ausente) y valores predictivos positivo (probabili-
dad de tener la enfermedad si la prueba ha sido positi-
va) y negativo (probabilidad de no tener la enfermedad
si la prueba ha sido negativa) (tabla ).

La sensibilidad y la especificidad son caracteristicas
intrinsecas de la prueba diagndstica que informan de su
validez antes de conocer el resultado. Una vez conoci-
do el resuttado de la prueba, son los valores predictivos
los que informan sobre la probabilidad de la enferme-
dad. Sin embargo, los valores predictivos dependen de
la prevalencia de enfermedad en el estudio original y
por ello no son directamente aplicables a escenarios
con probabilidades preprueba distintas. Para conocer la
probabilidad de enfermedad (posprueba) en escenarios
con probabilidades preprueba distintas debemos usar
los cocientes de probabilidades (probabilidad de un
determinado resultado de la prueba en presencia de
enfermedad dividida por la probabilidad de ese mismo
resultado en ausencia de enfermedad) que son indices
resumen de la sensibilidad y la especificidad, indepen-
dientes de la probabilidad preprueba en el estudio ori-
ginal.
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Tabla I.

Patron de referencia

+ -
Prueba + Verdaderos Falsos
diagnostica positivos (a) positivos (b) athb
- Falsos Verdaderos
negativos (c) negativos (d) ctd
atc b+d Total=a+b+c+d
Claves:

a:Verdaderos positivos (VP): enfermos con la prueba positiva

b: Falsos positivos (FP): no enfermos con la prueba positiva

¢ Falsos negativos (FN): enfermos con la prueba negativa
d:Verdaderos negativos (VN): no enfermos con la prueba negativa
a + ¢ Casos con patron de referencia positivo (enfermos)

b + d: Casos con patrdn de referencia negativo (no enfermos)
a + b Casos con la prueba diagndstica positiva

¢ + d: Casos con la prueba diagndstica negativa

Sensibilidad (Se) =a/ (a +¢)

Especificidad (Es) =d / (b + d)

Valor predictivo positivo (VPP) =a/ (a + b)

Valor predictivo negativo (VPN) =d/ (c + d)

Cociente de probabilidad (CP) positivo = Se / (I - Es)
Cociente de probabilidad negativo = (I — Se) / Es

Probabilidad preprueba (Ppre) = (2 +¢)/(@a+b+c+d)
Odds preprueba (odds pre) = Ppre / (1 — Ppre)

Odds posprueba (odds post) = CP positivo x odds pre
Probabilidad postprueba (Ppost) = odds post / (I + odds post)

Para poder operar con los CP en el cdlculo de proba-
bilidades, éstas deben transformarse en ventajas (odds).
Las ventajas u odds se calculan dividiendo las probabili-
dades por sus complementarios (P / [I — P]). Los pasos
que hay que seguir en el cdlculo de la probabilidad pos-
prueba son: |) transformar la probabilidad preprueba en
odds preprueba, 2) multiplicar la odds preprueba por el
CP del resultado encontrado (positivo o negativo habi-
tualmente) para obtener la odds posprueba, 3) transfor-
mar la odds postprueba en probabilidad (probabilidad =
odds / [I + odds]). Estos cdlculos se simplifican recurrien-
do a nomogramas (de Fagan) o a aplicaciones informati-
cas. Es importante recordar que la utilizacion de una
prueba diagndstica no permite afirmar o rechazar abso-
lutamente un diagndstico por muy buenas que sean sus
capacidades operativas, sélo obtendremos un incremen-

to 0 un descenso de su probabilidad (de preprueba a
posprueba).

Todos estos estimadores de validez pueden aplicar-
se a pruebas con resultados discretos con més de dos
categorfas e incluso a resultados expresados en varia-
bles continuas. En este caso podemos establecer pun-
tos de corte para convertir el resultado en una varia-
ble discreta con dos o mds categorfas. Otra alternativa
que permite explorar la capacidad diagndstica de una
prueba en sus distintos valores son las curvas ROC
(iniciales del término inglés original Receiver Operating
Characteristics), con las que podemos conocer su vali-
dez global y seleccionar el punto o puntos de corte
mas adecuados. Es frecuente encontrar trabajos en los
que se selecciona un punto de corte desplazado de su
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punto medio, con la intencidn de maximizar sensibili-
dad a expensas de reducir especificidad, o viceversa; en
estos casos, podemos estar limitando la aplicabilidad de
la prueba ya que dichos valores sélo le serdn Utiles a
una parte de los pacientes.

Es preciso tener en cuenta que la informacién de
que disponemos sobre la validez de las pruebas diag-
nosticas procede de estudios realizados en muestras
de poblacidn. Por tanto, las estimaciones obtenidas en
dichos estudios estdn sujetas a variabilidad aleatoria
(por lo que les son aplicables intervalos de confianza)
y si los estudios han sido disefiados incorrectamente,
a sesgos.

La fiabilidad de una prueba viene determinada por la
estabilidad de sus mediciones cuando se repite en con-
diciones similares. La variabilidad de las mediciones va a
estar influida por mdltiples factores que interesa cono-
cer y controlar. Entre ellos, tiene especial importancia
distinguir las variaciones de interpretacion intraobserva-
dor e interobservador: La fiabilidad puede ser evaluada
para resultados discretos nominales mediante el indice
kappa, para resuftados discretos ordinales mediante el
indice kappa ponderado y para resuftados continuos
mediante el coeficiente de correlacidn intraclase v el
método de Bland-Altman.

EVALUACION DE UNA PRUEBA
DIAGNOSTICA

A la hora de analizar la evidencia que un determina-
do estudio aporta sobre la validez y la aplicabilidad de
una prueba diagndstica, debemos plantearnos diversas
cuestiones, estructuradas en tres pasos, segun el esque-
ma propuesto por el Evidence Based Medicine Working
Group™,

+ ;Son vdlidos sus resuttados!
*  ;Cudles son los resuttados!

*  ;Son aplicables en tu medio?

;Son validos sus resultados?

Para poder valorar la validez de una prueba diagnds-
tica es preciso comparar sus resuttados con los de un
patrdn de referencia en una serie de pacientes. El pa-
trdn de referencia empleado tiene que contar con una
validez contrastada o, al menos, aceptada por consenso.
La utilizacién de un patrén de referencia defectuoso
puede introducir sesgos en las estimaciones de validez
de la prueba diagndstica.

En relacién con el patrdn de referencia, resulta tam-
bién importante considerar si es capaz de clasificar el
estado de enfermedad en todas las observaciones. En el
caso de que existan observaciones con un diagndstico
indeterminado, si éstas son excluidas del andlisis, se pro-
ducirdn estimaciones sesgadas de las caracterfsticas
operativas de la prueba diagndstica. Este sesgo, conoci-
do como sesgo por exclusion de indeterminados, oca-
siona habitualmente sobrestimaciones de la sensibilidad
y de la especificidad.

Si aceptamos la validez del patrdn de referencia, la
siguiente cuestion que hay que tener en cuenta es si tan-
to la prueba diagndstica como el patrdn de referencia
han sido realizados de forma independiente. Cuando no
se realizan de forma independiente, puede existir un ses-
go de revision si el resuttado de una prueba es suscepti-
ble de interpretacion subjetiva y se ve influida por el co-
nocimiento del diagndstico o de las caracterfsticas clinicas
del paciente. Para poder garantizar la validez de las esti-
maciones, debenfan realizarse de forma ciega la prueba
diagndstica y el patrdn de referencia.

Otro aspecto importante que condiciona la validez del
estudio es la inclusién en éste de un adecuado espectro
de pacientes, similar al que nos encontramos en nuestra
prdctica clinica. Para valorar esta cuestion es preciso que
los criterios de seleccidn y las caracterfsticas clinicas y epi-
demioldgicas de la muestra analizada estén claramente
presentados.

El disefio del estudio debe tratar de garantizar que en
la muestra no se haya excluido a pacientes en funcién
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del resuttado de la prueba o de la existencia de mayor
0 menor riesgo de enfermedad. Incurriremos en un
sesgo de verificacion diagndstica cuando la probabilidad
de que se les realice el patrdn de referencia sea menor
entre los sujetos con la prueba diagndstica negativa v,
por tanto, sea menos probable que éstos entren en el
estudio.

El dltimo criterio que hay que valorar para juzgar la
validez del estudio es si se describen los métodos con
suficiente detalle como para permitir su reproduccidn.
Esta descripcién debe incluir todos los aspectos de la
preparacion de pacientes, la realizacién de la prueba y
su interpretacion.

Si después de considerar todos estos aspectos he-
mos decidido que el estudio es suficientemente vlido,
procederemos a examinar las propiedades de la prue-
ba diagndstica.

{Cuales son los resultados?

El punto de partida del proceso diagndstico es habi-
tualmente un paciente, con unas caracterfsticas de gra-
vedad y comorbilidad concretas, que le confieren una
probabilidad determinada de tener la entidad que hay
que diagnosticar (probabilidad preprueba). El objetivo
de la realizacién de la prueba diagndstica es, una vez
conocido el resuttado, modificar esa probabilidad hasta
obtener una probabilidad posprueba. La magnitud y la
direccién de ese cambio van a depender de las carac-
terfsticas operativas de la prueba diagndstica, pero en
todo caso debemos tener en cuenta que el punto de
partida, la probabilidad preprueba, va a resultar muy
importante en ese proceso.

Consideremos el escenario diagndstico mds simple,
en el que tanto el patrdn de referencia como la prue-
ba diagndstica clasifican a los pacientes en dos grupos
en funcién de la presencia o ausencia de un sintoma,
signo o enfermedad. Utilizando los CP se pueden cal-
cular las probabilidades posprueba (valores predictivos)
a partir de la probabilidad preprueba de cada paciente
individual (tabla [), que habitualmente no es la misma

que la existente en los estudios publicados. La relevan-
cia de la prueba va a depender de cudnto sea capaz de
incrementar o disminuir esa probabilidad una vez apli-
cados los CP positivo o negativo. Generalmente, los CP
positivos cercanos a |10 y negativos cercanos a 0,1 resul-
tan clinicamente relevantes, aunque finamente serdn las
probabilidades posprueba ajustadas a mi paciente las
que indicardn el grado de relevancia diagndstica.

Cuando la prueba que se evalda se mide en una esca-
la cuantitativa, la sensibilidad vy la especificidad varfan en
funcién del punto de corte que se utilice para separar
los valores normales de los anormales. En estos casos,
los resultados pueden representarse grdficamente
como una curva ROC, que permite conocer las carac-
teristicas de la prueba segun diferentes puntos de corte
y que puede utilizarse para elegir el mds adecuado. La
relevancia global de la prueba va a depender del tama-
fio del drea bajo la curva; comparando las dreas de dis-
tintas pruebas podremos conocer la que mayor capaci-
dad diagndstica tiene.

Al'igual que en otros tipos de estudios, la valoracidn
de la validez de las pruebas diagndsticas se hace sobre
muestras, por lo que los resultados obtenidos son sélo
estimaciones puntuales, sujetas a variabilidad aleatoria y,
por tanto, deben proporcionarse con sus intervalos de
confianza. Estos intervalos de confianza tendrdn que
aplicarse en el cdlculo de la probabilidad posprueba pa-
ra poder juzgar la utilidad de la prueba diagndstica.

;Son aplicables en tu medio?

Ala hora de valorar la aplicabilidad de la prueba diag-
nostica en nuestros pacientes tenemos que considerar
si la prueba es suficientemente reproducible, indepen-
dientemente del dmbito y las condiciones de aplicacion
y de la persona que la interprete. Por ello, resulta im-
portante que los trabajos publicados incluyan informa-
cion expresa sobre la reproducibilidad de la prueba vy
los criterios de interpretacion de ésta.

Otro aspecto que hay que tener en cuenta es si re-
sulta razonable asumir que las caracteristicas operativas
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de la prueba diagndstica, estimadas en el estudio, van a
ser similares en nuestros pacientes. Si el dmbito en el
que se ha evaluado la prueba es similar al nuestro, nues-
tros pacientes cumplen los criterios de inclusién del
estudio y no violan los de exclusidn, parece sensato
aceptar la aplicabilidad de los resultados. Si el espectro
de pacientes incluido en el estudio es diferente al nues-
tro, la decisién deberd tomarse con cautela.

La utilidad clinica de la prueba depende también de la
repercusion que tengan sobre nuestra actitud diagndsti-
ca y terapéutica. En ocasiones la probabilidad preprueba
de nuestro paciente serd tan baja que, independiente-
mente de cudl sea el resultado de la prueba, la probabi-
lidad posprueba serd igualmente baja y, por tanto, no
merecerd la pena llevarla a cabo (umbral diagndstico). En
el otro extremo, si la probabilidad preprueba es muy ele-
vada, su resuftado no va a modificar nuestra decision de
tratar (umbral terapéutico), por lo que a veces podremos
obviarla. En la zona intermedia, donde mds interés debe-
rfa tener la prueba, el grado de informacion que nos
aporta dependerd de la magnitud de los cocientes de
probabilidades; valores cercanos a | resultardn poco Uti-
les, mientras que valores lejanos modificardn de forma
importante las probabilidades posprueba y su rendi-
miento diagndstico.

Pero el criterio dltimo de la utilidad de una prueba, al
margen de que €sta ofrezca informacidn diagndstica no
disponible previamente o de que modifique nuestro
comportamiento clinico, es si el paciente obtiene algin
beneficio. Existen escenarios en los que la prueba diag-
ndstica no resulta coste-efectiva, conlleva riesgos o con-
duce a decisiones terapéuticas sin repercusién sobre el
paciente.

ESTUDIOS DE EVALUACION
DE PRUEBAS DIAGNOSTICAS
RECIENTEMENTE PUBLICADOS

Para seleccionar los principales estudios publicados en
la literatura cientffica en el Ultimo afio sobre evaluacién
de pruebas diagndsticas de interés clinico en pediatria,
hemos revisado la base de datos de Medline utilizando

un filtro sensible para estudios de pruebas diagndsticas
junto con descriptores relacionados con la infancia y pe-
diatrfa. Asimismo, hemos revisado las Ultimas actualizacio-
nes incluidas en varias publicaciones electrénicas (Up To-
Date, Nelson Online) y los nimeros publicados hasta el
momento en Evidencias en Pediatria™"”.

Podemos agrupar los trabajos publicados por temas
de interés, destacando:

*  Apendicitis aguda (utilidad de la tomografia com-
puterizada”", validez de modelos predictivos”,
impacto de las pruebas de imdgen'").

*  Reflujo vesicoureteral (significacion clinica de su
diagndstico™, utllidad de la cistografia PIC”, vali-
dez de la procalcitonina™ e interleucina 8%, validez
de modelos predictivos clinicos®).

*  Hipoacusia neonatal (utilidad del cribado uni-
versal”, comparacidn de estrategias con otoe-
misiones evocadas y potenciales auditivos auto-
maticos™).

+  Gastritis ulcus por Helicobacter pylori (validez de
las pruebas no invasivas™?).

* Infeccidn neonatal (validez diagndstica de pro-
calcitonina y proteina C reactiva®, validez de los
pardmetros de liquido cefalorraquidea en la me-
ningitis neonatal”).

+  Displasia de desarrollo de cadera (utilidad del
cribado ecogrdfico™®).

*  Alergia alimenticia (nuevas pruebas diagndsticas
de sensibilizacidn atépica®).

*  Enfermedad celiaca (validez de la determinacion
de anticuerpos antigliadina y antitransglutamina-
sa en heces™).

* Infeccidn urinaria (comparacidn de técnicas de
recogida de orina®*).
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+  Estrabismo (validez de diversos instrumentos de
cribado”*).

*  Traumatismo craneal (utilidad de la radiografia
de crdneo®).

*+  Faringitis estreptocdcica (validez de modelos cli-
nicos predictivos®).

*  Fibrosis quistica de pdncreas (comparacion de
pruebas de cribado neonatal).

*  Tuberculosis (nuevos métodos de diagndstico
seroldgico de infeccidn latente™”, utilidad de la
radiografia de tdrax para el diagndstico de ade-
nopatfas mediastinicas™).

*  Ferropenia (validez del contenido de hemoglo-
bina reticulocitaria®).

*  Sindrome de QT largo congénito (validez de la
prueba de estrés con epinefrina*).

*  Encefalopatia aguda con fallo multiorgdnico (va-
lor predictivo del citocromo ¢ sérico v las cito-
quinas”).

* Infeccién bacteriana grave en el lactante febril
(valor predictivo de la leucocitosis extrema™).

+  Crisis epilépticas (utilidad diagndstica de la aper-
tura de ojos durante la crisis”).

*  Deficiencia de hormona de crecimiento (validez
de la determinacidn de IGF e IGFBP3%).

Ante la imposibilidad de tratar todos estos temas
nos centramos en aquéllos de especial interés por su
repercusion clinica. Como complemento, en la tabla Il
presentamos una relacidn de los principales resulta-
dos de algunos trabajos, en los que hemos podido
extraer los indicadores de validez, CP y probabilida-
des preprueba y posprueba de varias pruebas diag-
nosticas.

El tema que mayor debate ha suscitado en el dltimo
afio es el controvertido papel del reflujo vesicoureteral
como factor de riesgo de dafio renal crénico®, por el
que se cuestiona la realizacién de pruebas diagndsticas
y tratamientos que usamos rutinariamente (cistograffa y
profilaxis antibidtica). En las Ultimas décadas el manejo
de la infeccién urinaria en la infancia ha girado en torno
al diagndstico de reflujo vesicoureteral, su diagndstico
implicaba la asuncion de un riesgo de desarrollo de da-
fio renal (nefropatfa por reflujo) y por consiguiente se
consideraba necesaria la realizacién y la repeticion de
cistografias, asf como la instauracién de profilaxis anti-
bidtica. En el momento actual existe informacion sufi-
ciente que sugiere que el reflujo en la primera infancia
es mds frecuente de lo que se crefa® que el diagndsti-
co de reflujos de bajo grado vy su persistencia tiene
escasa repercusion sobre el desarrollo de cicatrices
renales”, que la profilaxis antibidtica tiene escaso impac-
0" y que el dafio renal preexistente en el momento
del diagndstico es el factor que mds condiciona el pro-
nostico®'. Como consecuencia, el empleo rutinario de la
cistograffa y de la profilaxis antibidtica no parece justifi-
cado. Asimismo, considerando la escasa relevancia clini-
ca del reflujo vesicoureteral, se entiende que diversos
estudios hayan observado que tanto los modelos pre-
dictivos clinicos®, como la procalcitonina™ o la interleu-
cina 8 urinaria®, ofrecen un bajo rendimiento en su
diagndstico.

Otro tema analizado en diversos trabajos es el diag-
ndstico de la apendicitis aguda. En los dltimos afios se
ha generalizado el uso de técnicas de imagen. Asf, es
cada vez mds habitual la realizacién de ecografias, que
en ocasiones nos ofrecen imdgenes de dudosa inter-
pretacién o que no concuerdan con la clinica, por lo
que se llega a recurrir a la realizacion de tomografias
computerizadas (TC), especialmente en algunos paises.
Dos trabajos recientes analizan el impacto del empleo
de laTC™" aunque con algunas limitaciones que dificul-
tan la interpretacién de sus resultados. Desde la intro-
duccidn de la TC, parece existir una tendencia en el
tiempo a la disminucion de las apendicectomfas “blan-
cas"", aunque su uso implica un mayor coste econdmi-
co y un cierto retraso diagndstico y quirdrgico'. La
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Tabla Il.

Diagnostico Prueba“™ Ppre Se Es CP+ CP- Ppostt Ppost- Comentario

Apendicitis aguda

* Modelo clinico; Escala® 3% 96% 36% 144 0ll 40% 4% Solo dtil en el 25% de casos

+ Modelo clinico; RDC* 3% 98% 329% 144 006  39% 2% con bajo riesgo

Deficiencia de GH

o |GF-I® 55%  69% 81% 363 038  82%  32%  Muestra de casos y controles

* |GFBP-3¢ 55%  27% 100% - 073  100%  47%  Ppre no aplicable PC mediana
grupos de edad

Reflujo vesicoureteral

* Interleucina 8 / creatinina orina

> 5 pg / umol® 41%  88% 69% 283 017  66% [1%  Ppre no aplicable

+ Procalcitonina > 0,5ng / ml* 25%  85% 44% 151 034  34% 10%

* Modelo clinico® 25% 100% 3% 103 000  26% 0%

Meningitis neonatal

* Leucocitos LCR > 0/ mmc” 1% 97% 11% 108 027  L1%  03% PRcultivo LCR

* Leucocitos LCR >20 / mmc” 1% 79% 81% 416 024 40%  03%

¢ Glucosa <20 mg / dI” 1%  44% 98% 2200 005 182%  06%

* Proteinas > 90 mg / dI” 1%  76% 63% 205 049  20%  04%

Alergia a proteinas vacunas

* Test cutdneo Diallertest” 60%  76% 94% 1266 025  95%  28% PR prueba provocacién oral

Gastritis-ulcus por H.pylori

* 1gG sérica anti-H.pylori-1* 56%  82% 70% 273 025  78%  25%  PRhistologfa y test ureasa

* IgA sérica anti-H.pylori-1* 56%  85% 53% 180 028  70% 26%  en biopsia endoscdpica

* 1gG sérica anti-H.pylori-2* 56%  91% 64% 252 014  76% [5% | = Bioelisa Helicobacter

* IgA sérica anti-H.pylori-2” 56%  85% 55% 188 027  71%  26% 2 =Testno comercializado
PC ajustados a la poblacién

* Ag Hpylori en heces” 37%  97% 98% 4850 003  97% 2% Test de Meridian Diagnostics

* Ag Hpylori en heces” 40%  80% 93% 1142 02l 88% [3% Inc,en ambos trabajos

* Urea-C"” en aire espirado™ 40%  96% 97% 3200 004  96% 3%

Dafio renal tras primera infeccion

urinaria sin hallazgos ecograficos * PR DMSA a los 3-6 meses

* Reflujo vesicoureteral” 37%  50% 90% 495 056 16% 2%  Cistografia convencional
en nifios, isotdpica en nifias

Infeccion urinaria

+ Tira reactiva orina bolsa® 27%  85% 62% 223 024 52% 7% PR cultivo orina catéter

+ Tira reactiva orina catéter” 2% T1% 97% 2366 029  90% [0%  Lectura automdtica de la tira
(leucocituria y/o nitritos)

Faringitis estreptococica

+ RDC OMS (Brasil)* 25% 9% 9% 202 095  43%  24% PR cultivo frotis faningeo

+ RDC OMS (Croacia)” 2% 6% 9% | | 42%  42%  Modelos predictivos clinicos

* RDC OMS (Egipto)* 8% 4% 9% 136 098  34%  28%

Ppre: probabilidad preprueba en la muestra del estudio; Se: sensibilidad; Es: especificidad; CP+: cociente de probabilidades positivo; CP-: cociente de probabilidades
negativo; Ppost+: probabilidad posprueba positiva; Post- probabilidad posprueba negativa; PR: patron de referencia; PC: punto de corte; RDC: regla de decisin clinica;

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.
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inclusion en estos estudios de pacientes con clinica muy
clara de apendicitis, que son intervenidos sin recurrir a
pruebas de imagen, origina que, al comparar el porcen-
taje apendicectomias “blancas” de los pacientes con y
sin técnicas de imagen, no se encuentren diferencias sig-
nificativas” o que incluso ese porcentaje pueda ser
mayor entre los que se emplean pruebas de imagen”.
Por el mismo motivo, resulta dificil valorar el impacto de
la TC sobre otros pardmetros, como el riesgo de apen-
dicitis complicadas. Considerando la informacidn ofreci-
da por estos estudios, no parece justificado el uso ruti-
nario de la TC en el diagndstico de apendicitis, aunque
podamos recurrir a esta técnica en casos seleccionados.

Ademds del papel de las pruebas de imagen en el
diagndstico de apendicitis aguda, también sigue desper-
tando interés el estudio de otros recursos diagndsticos
cldsicos: sintomas clinicos, signos exploratorios y formu-
la leucocitaria en sangre. Un trabajo reciente ha analiza-
do dos modelos predictivos clinicos que inclufan  las
variables anteriores”, en forma de escala de puntuacion
y como algoritmo de decisién clinica. Los autores esco-
gieron puntos de corte y algoritmos que maximizaban la
sensibilidad (Se de 96 y 98% para cada modelo), lo que
generaba un descenso importante de la especificidad (Es
de 36y 32%). Como consecuencia, los modelos predic-
tivos sélo resuftaban Utiles en los pacientes de bajo ries-
g0, que constituian tan sdlo una cuarta parte de los
pacientes, ya que en ellos la probabilidad de apendicitis
(Ppre = 31%) se reducfa de forma importante (Ppost
negativa de 2 y 4%), mientras que en el resto apenas se
modificaba (Ppost positiva de 40 y 39%). Hubiera sido
deseable que los autores ofrecieran informacidn sobre
los resuttados de los modelos predictivos con otros pun-
tos de corte alternativos, a partir de los cuales pudiéra-
mos calcular CP y probabilidades ajustados a cada nivel
de riesgo, y estimar el rendimiento global mediante cur-
vas ROC.

Otro tema de interés o constituye el cribado univer-
sal de hipoacusia neonatal. A pesar de que en nuestro
pais se estd generalizando su uso, una reciente revisién
sistemdtica no ha podido encontrar evidencias sobre la
efectividad a largo plazo del cribado universal, en com-

paracién con el cribado selectivo a sujetos de riesgo™.
Asimismo, aunque distintos programas de cribado uni-
versal de hipoacusia han comprobado que aumentan
los nifios que inician su estudio y tratamiento antes de
los 6 meses de edad”*, queda por demostrar que este
objetivo se traduzca en una mejorfa, a largo plazo, del
nivel educativo y la calidad de vida de los pacientes, que
compense de los costes econdmicos y por falsos posi-
tivos de estos programas®**. Otros trabajos han com-
parado distintas estrategias de cribado mostrando que
un programa de base hospitalaria resutta mds econdmi-
€O que uno comunitario”, y que un programa en el que
se emplean, de forma escalonada, otoemisiones evoca-
das y potenciales auditivos automdticos ofrece menos
falsos positivos que el uso exclusivo de otoemisiones™.

En cuanto al cribado de displasia de desarrollo de
caderas, una reciente revision sistemdtica no ha podido
encontrar evidencia que apoye la validez o la efectividad
del cribado ecogrdfico en el recién nacido™ No cues-
tionamos la validez del examen ecogrdfico de cadera,
pero sf la utilidad y sobre todo la efectividad del pro-
grama universal de cribado. Aunque Roovers et al*" han
observado que el cribado ecogrdfico universal, en los 3
primeros meses de vida, incrementa los casos de dis-
plasia de cadera diagnosticados y tratados, este hallazgo
puede deberse a un sobrediagndstico y consiguiente
sobretratamiento, no habiéndose demostrado sus ven-
tajas a largo plazo. Por otra parte, en este estudio” se
emplearon como patrén de referencia los hallazgos
ecogrdficos a los 6 meses de vida, lo que puede estar
originando un sesgo de incorporacidn que haya distor-
sionado las estimaciones de validez. En ausencia de nue-
vos estudios, en el momento actual parece razonable
que el cribado ecogrdfico se reserve a recién nacidos
con factores de riesgo™.

El patrdn de referencia para diagnosticar gastritis ulcus
por Helicobacter pylori sigue siendo en la actualidad la de-
mostracidn endoscdpica de lesion gastrica v la compro-
bacidn del microorganismo en biopsia. Sin embargo, el
cardcter invasivo de la endoscopia ha motivado el desa-
rrollo de distintas pruebas diagndsticas no invasivas. Na-
die discute la utilidad de estas pruebas en el seguimiento
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de los pacientes, pero en la infancia, a diferencia del adul-
to, no se recomienda sustentar Unicamente en pruebas
no invasivas el diagndstico y el tratamiento. En el dltimo
afo, se han publicado dos estudios que valoran la validez
de la determinacion de antigeno de H. pylori en heces™”.
Existen discordancias en los estimadores de validez
encontrados, mientras que un estudio, realizado en un
solo centro, muestra valores de Se y Es de 97y 98%, en
otro trabajo multicéntrico sélo alcanzan cifras de 80 y
93%, respectivamente™. Estas diferencias podrfan deber-
se a que el patron de referencia en el primer trabajo sdlo
inclufa el estudio histoldgico y el test de la ureasa de la
biopsia, mientras que en el segundo también se inclufa el
cuttivo; otras posibles explicaciones son la existencia de
heterogeneidad en las muestras y problemas de repro-
ducibilidad de la prueba. Asimismo, en el estudio multi-
céntrico se compard la validez del test de antigeno en
heces con la del test de la Urea-C" en aire espirado, y se
encontrd que esta Ultima prueba tenia cifras de Se y Es
superiores (96% y 97%). Aunque el test antigénico en
heces podnia ofrecer ventajas en nifios pequefios, donde
la recogida de aliento resulta dificultosa, la validez de la
prueba en estos nifios desciende de forma importante.
Por otra parte, debemos sefialar que la aplicabilidad en
nuestra préctica clinica de los resultados de estos traba-
jos debe ser cautelosa, ya que los pacientes incluidos en
ellos son sin duda una muestra seleccionada de pacien-
tes, con alta probabilidad preprueba de gastritis-ulcus por
H. pylori. Tendremos, por lo tanto, que adaptar los cdlcu-
los a nuestra préctica clinica a la hora de estimar su utili-
dad diagndstica.

De especial trascendencia para la prdctica pedidtrica es
la técnica de recogida de orina, ante la sospecha de infec-
cidn urinania. A pesar de las limitaciones que presenta la
recoleccién de orina mediante bolsa perineal en el lac-
tante, este método sigue siendo ampliamente utilizado. Es

un hecho reconocido que los urocultivos realizados con
esta técnica presentan aftos porcentajes de falsos positi-
vos. Trabajos recientes han recordado que también la
determinacion de pardmetros urinarios, como la presen-
cia de leucocitos o nitritos, resulta menos fiable si la orina
es recogida con bolsa perineal®*. En un amplio estudio
retrospectivo sobre pacientes menores de 3 meses nor-
teamericanos, el /0% de los urocultivos se realizé me-
diante cateterismo; €stos presentaron un  significativa-
mente menor porcentaje de cultivos contaminados®. En
nuestro pais, el uso de técnicas de recogida estéril, como
el cateterismo o la puncion vesical, es muy poco habitual.
Este hecho constituye, sin duda, una importante drea de
mejora de la prdctica clinica.

Si revisamos el comportamiento de otras pruebas
diagndsticas, esquemdticamente recogidas en la tabla Il
son pocas las que ofrecen modificaciones relevantes de
la probabilidad diagndstica. Por otra parte, si analizamos
los estudios que sf ofrecen cambios relevantes de proba-
bilidad, en muchos de ellos las probabilidades preprueba
son muy superiores a las que nos encontraremos en
nuestra préctica clinica. Sdlo el cdlculo de las probabilida-
des posprueba, ajustadas al escenario clinico en que nos
planteemos realizar la prueba, nos va a permitir conocer
su rendimiento. Por otra parte, tendremos que valorar si
el conocimiento de esas nuevas probabilidades cambia
en algo nuestro comportamiento diagndstico o terapéu-
tico para juzgar la verdadera utilidad clinica de cada prue-
ba diagndstica.

Puede parecer en un principio complejo todo este jue-
go de probabilidades. Sin embargo, la alternativa a cono-
cer y considerar el verdadero papel de las pruebas diag-
ndsticas es entregarnos a una interpretacion simplista del
proceso diagndstico, que no beneficiard a nuestros pacien-
tes.
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