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Como evitar los sesgos en las comparaciones:

Diferencias entre las personas comparadas

Comparacion de diferentes tratamientos administrados a grupos de personas

Normalmente, comparar tratamientos implica comparar las experiencias de grupos de personas que han recibido
diferentes tratamientos. Si estas comparaciones han de ser auténticas, la composicion de los grupos debe ser
similar, de manera que se comparen grupos iguales. Si aquellos que reciben un tratamiento tienen, de alguna
manera, mayor probabilidad de tener éxito (o de fracasar) que aquellos que reciben un tratamiento alternativo,
este sesgo en la asignacion hara imposible pensar que los criterios de valoracién reflejaran efectos diferenciales de
los tratamientos mas de lo que lo harian los efectos de la naturaleza o el paso del tiempo.

En el siglo XVIII, el cirujano William Cheselden ya era consciente del problema que
representaban los “grupos disimiles” cuando los cirujanos comparaban sus respectivas tasas de
mortalidad después de las operaciones para extraer célculos de la vejiga. Cheselden sefialé que
era importante tener en cuenta la edad de las personas que trataban los distintos cirujanos.
Destacé el hecho de que las tasas de mortalidad variaban con la edad de los pacientes
(Cheselden 1740): los pacientes mayores tenian mas probabilidades de morir que los pacientes
mas jovenes. Esto significaba que, si deseaban comparar la frecuencia con que se producian
muertes en grupos de pacientes que habian sido sometidos a distintos tipos de operaciones,
debian tener en cuenta las diferencias en la edad de los pacientes de los grupos de comparacion.

La comparacion de las experiencias y los resultados de pacientes que recibieron diferentes tratamientos en el
pasado se utiliza ain hoy como una forma de intentar evaluar los efectos de los tratamientos. El desafio es saber si
los grupos de comparacion eran suficientemente parecidos antes de recibir el tratamiento. Los intentos por evaluar
los efectos de la terapia de reemplazo hormonal (TRH) comparando las experiencias relacionadas con la
enfermedad de aquellas mujeres que habian recibido TRH con las de otras mujeres que no la habian recibido, es un
ejemplo. Como lo demostré un andlisis posterior de pruebas auténticas de la TRH, tratar de evaluar de esta manera
y en forma retrospectiva los efectos de los tratamientos a veces puede resultar peligrosamente engafioso
(McPherson 2004).

Rara vez es posible tener la certeza absoluta de que los grupos de comparacion elegidos de personas que
recibieron un tratamiento en el pasado sean comparables en todos los sentidos que nos importan con personas que
han recibido un tratamiento alternativo mas recientemente. Y éste es el caso, aun cuando se disponga de algunos
datos (como la edad o sus antecedentes médicos) sobre los pacientes que han recibido diferentes tratamientos. Es
posible que, sencillamente, no se disponga de otros datos que pueden ser de gran importancia (como la
probabilidad de una recuperacién espontanea).

Planificar las comparaciones entre tratamientos antes de comenzar con el tratamiento es un
método mas acertado. James Lind, por ejemplo, antes de comenzar la comparaciéon de seis
tratamientos para el escorbuto a bordo del buque Salisbury en 1747, se tom¢ el trabajo de
seleccionar pacientes que se encontraran en una etapa similar de esta enfermedad, a menudo R U R Y
fatal. También se asegur6 de que recibieran la misma dieta de base y los acomodé en i W)
condiciones similares. Ademas del tratamiento, estos eran factores que podrian haber influido en il i
sus probabilidades de recuperacion (Lind 1753). Es necesario realizar esfuerzos comparables -
para intentar asegurarnos de que los grupos de comparacion de tratamientos estan compuestos
por personas similares.
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Como evitar el sesgo en la formacion de los grupos de comparacion de tratamientos

utilizando la alternacién o la aleatorizacion

Si bien Link hizo lo posible por asegurarse de que los marineros que formaban sus seis grupos de comparacion
tuvieran las mismas caracteristicas, no describié coémo decidié qué marineros recibirian cudl de los seis
tratamientos. Existe s6lo una manera de asegurarse de que los grupos de comparacion de tratamientos estén
formados de manera tal que sean similares en todos los sentidos que nos interesan, conocidos y desconocidos:
utilizar alguna forma de proceso aleatorio para armar los grupos de comparacion y, asi, evitar la seleccion
prejuiciosa para los distintos tratamientos antes de iniciar el tratamiento.

Cien afnos después de Lind, un médico naval, Graham Balfour, mostré6 cémo podia lograrse
esto en una prueba cuyo objetivo era ver si la belladonna prevenia la fiebre escarlata en los
nifios. En el orfanato militar del que era responsable, utilizé la alternacion —“para evitar la
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imputacién de la seleccion”— para decidir qué nifios recibirian y cuales no recibirian
belladonna (Balfour 1854). La alternacion es uno de los diversos métodos no prejuiciosos para
asignar grupos similares para la comparacion de tratamientos antes de administrarlos. La
primera mitad del siglo XX provee muchos ejemplos de grupos para la comparacion de =
tratamientos que se formaron utilizando la alternacién o rotacion (como Hamilton 1816; MRC
1944), o por sorteo (Colebrook 1929): utilizando dados (Doull et al. 1931), cuentas de colores = B
(Theobald 1937) o nUmeros de muestra tomados al azar (Bell 1941; MRC 1948; MRC 1950; '
MRC 1951). Esta “asignacion al azar” es la Unica y esencial caracteristica de la categoria de pruebas auténticas a
las que nos referimos como “aleatorizadas”. Que una asignacion sea aleatoria (a diferencia de la casual) significa
que se conocen las probabilidades de que algo ocurra pero que los resultados no pueden preverse en ninguna
ocasion en particular. De modo que, por ejemplo, si se utiliza una moneda para escoger al azar, la probabilidad de
que salga cara es del 50%, aunque es imposible saber si, al tirar la moneda, ésta sera cara o seca.

Como se ilustra en el ensayo al que podra acceder si hace clic aqui, tirar los dados o hacer un sorteo constituye una
manera antigua y respetable de tomar decisiones justas. Estos métodos nos ayudan a asegurarnos de que los
grupos de comparacion no estén compuestos por distintos tipos de personas. Los factores importantes conocidos y
medidos, como la edad, pueden verificarse. Sin embargo, cabe esperar que los factores no medidos que pueden
influir en la recuperacién de una enfermedad, como la dieta, la ocupacién y la ansiedad, se compensen en el
promedio. Si desea ver como la asignacion aleatoria genera grupos similares de personas, haga clic aqui para ver
una demostracion.

A medida que se fue generalizando la experiencia en el uso de la asignacion mediante la
alternacion y el azar para formar de manera imparcial grupos de pacientes para comparar
tratamientos diferentes, quedé claro que, para evitar los sesgos en la creacion de los grupos para
la comparacion de los tratamientos, es esencial adherirse estrictamente a los esquemas de
asignacion (MRC 1934). Puede eliminarse por completo el riesgo de una asignacion prejuiciosa si
se ocultan los esquemas de asignacion de tratamientos a quienes toman decisiones respecto de la
participacion en las comparaciones. En resumen, para evitar que hagan trampa y, asi, tifian las
comparaciones de parcialidad (MRC 1944; MRC 1948; MRC 1950; MRC 1951).

Como evitar pérdidas prejuiciosas en los grupos de comparacion de tratamientos

Después de tomarse el trabajo de asegurarse de que los grupos de comparacion de tratamientos se formaron de
manera que se comparen iguales, es importante evitar que los sesgos se filtren a través de un abandono selectivo
de los grupos de comparacion por parte de los pacientes. En la medida de lo posible, debera mantenerse la
similitud entre los grupos asegurando que se haga un seguimiento de todas las personas asignadas a los grupos de
comparacion de los tratamientos y se las incluya en el andlisis principal de los resultados de las pruebas, un analisis
que llamamos “de intencion de tratar”(Bell 1941).

Si esto no se hace, las pruebas de los tratamientos pueden no resultar auténticas. Tomemos, por ejemplo, dos
maneras diferentes de tratar a personas con periodos breves de desequilibrios mentales o fisicos debido a que los
vasos sanguineos que irrigan su cerebro estan parcialmente bloqueados. Es importante tratar esta afeccion dado
que las personas que experimentan estos periodos de desequilibrios por esta causa corren un riesgo mayor de
sufrir un accidente cerebrovascular, lo que podria generarles incapacidad o, alin, matarlos. Uno de los tratamientos
para los periodos de desequilibrio es tomar aspirinas para evitar que el bloqueo empeore, el otro, una intervencioén
quirdrgica para intentar eliminar el bloqueo en el vaso sanguineo.

Una comparacion auténtica de estos dos métodos para tratar dichos desequilibrios implicaria crear dos grupos de
personas utilizando un método de asignacion imparcial (como la aleatorizaciéon). Asi, la comparacion se iniciaria
cotejando dos grupos de pacientes con caracteristicas similares y pasaria a comparar las frecuencias respectivas de
accidentes cerebrovasculares posteriores. Pero si la frecuencia de accidente cerebrovascular en el grupo tratado
con cirugia solo se registrara entre los pacientes que sobrevivieron a los efectos inmediatos de la operacion, el
factor importante de que la operacidon misma puede causar accidente cerebrovascular y muerte seria dejado de
lado. La comparacion de los dos tratamientos seria, por lo tanto, no auténtica: sus resultados presentarian un
cuadro optimista —parcial y engafioso— de los efectos de la cirugia. No se habrian comparado igual con igual.

La comparacion principal en los estudios aleatorizados debe basarse, en la medida de lo posible, en todas las
personas asignadas para recibir cada uno de los tratamientos comparados, sin excepcion, y en los grupos a los que
se los asigno originalmente. Si no se cumple con este principio, la informacién que se reciba sobre los efectos
globales de los tratamientos ser& prejuiciosa.

Cite as: Editorial commentary (2007). Diferencias entre las personas comparadas. The James Lind
Library (www.jameslindlibrary.org).
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