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La medicina basada en evidencia y la publicidad masiva

Epigrafe: «Muchos hombres, muchas opiniones, pero para
cada uno de ellos es la suya la que prevalece»
Publius Terentius Phormio, circa 100 a.C.

En la sabiduria médica, lo que hoy es correcto manana
ya no lo es, aunque al dia siguiente lo vuelva a ser; la ley
del péndulo marca el ritmo natural de la ciencia. («La opi-
nién es como un péndulo y se rige por la misma ley fisica.
Si por un lado se aparta del centro de gravedad, debe reco-
rrer la misma distancia en el lado opuesto y asi sucesiva-
mente. Sélo después de cierto tiempo encuentra el punto
en el cual permanece en descanso»

A. Schopenhauer,1788-1860).

En la historia se registra que hace cerca de 40 afos
aparecio en la literatura cientifica un reporte que causé
alarma, el cual se referia a que el uso de antidiabéticos
orales, las sulfonilureas, incrementaban los problemas car-
diovasculares y en consecuencia la mortalidad en los dia-
béticos. Poco después se reveld que existian fallas meto-
dolégicas en dicho estudio clinico y afortunadamente se
reanudé el uso de tales medicamentos que todavia se con-
tinGan utilizando. En esa época se retiré del mercado otro
antidiabético de origen francés, la metformina, por la su-
puesta asociacién con acidosis lactica. Es una ironia que
ahora esta misma biguanida se considera como la primera
opcién de tratamiento en la diabetes 2. Debe mencionar-
se que en ese tiempo los medios masivos de comunica-
ciony la cultura pablica no participaban ni se identificaban
con tales sensacionalismos, pero ahora existe una seduc-
cién por las noticias relacionadas con la salud. Ejemplos
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sobre el ejercicio clinico
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mas recientes de medicamentos que han sido sometidos
a severos juicios son la aspirina (proteccion de cancer y
enfermedad cardiovascular), algunos antibiéticos (cloromi-
cetina y aplasia medular), las estatinas (control de dislipo-
proteinemias y prevencién de cdncer), los diuréticos (pre-
venciéon de preeclampsia), inhibidores del COX 2
(antirreumdticos); sin embargo dos juicios han sido los mas
relevantes y han destacado plblicamente, uno sobre la
terapia estrogénica en la menopausia (TH) y el otro sobre
las tiazolidinedionas (glitazonas) en la diabetes 2.

Es interesante que tales controversias en parte son oca-
sionadas por la generalizacion del concepto de medicina
basada en la evidencia (MBE) que tiene como implemen-
tos esenciales a los ensayos clinicos controlados y los me-
taanalisis, por lo cual es conveniente hacer algunas re-
flexiones sobre la metodologia cientifica que genera el
conocimiento («Es la medicina basada en evidencia un
nuevo paradigma de la ensenanza medica?» L Benitez-Bri-
biesca, 1938-).

MEDICINA BASADA EN EVIDENCIA (MBE)

El ensayo clinico controlado aleatorizado nace en 1937
con la propuesta de Bradford Hill, quien convencié de la
utilidad de cuantificar la eficacia y seguridad de las inter-
venciones preventivas, tanto terapéuticas como diagnosti-
cas, por medio de la bioestadistica y la epidemiologia cli-
nica. En los afos 60 la MBE tuvo otro impulso en la
Universidad de McMaster en Canada por suponer que ser-
viria de instrumento en un nuevo método de la ensefian-
za médica; una década después A. Cochrane se convirtié
en el evangelista de esta doctrina basada en los ensayos
clinicos controlados y el andlisis critico de la literatura cien-
tifica, aprovechando la gran tecnologia de la informaticay
mas adelante el Internet. Aunque en la actualidad se dis-
cute el valor de la MBE por no estar exento de imperfec-
ciones metodolégicas, se considera un instrumento (til,
pero sin conferirle una propiedad dogmatica que se apli-
que en el ejercicio de la medicina clinica. El término evi-
dencia proviene del latin y significa verdadero por si mis-
mo, obvio, irrefutable, claro ante los ojos; l6gicamente no
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puede aceptarse que los resultados de algunos estudios
sean precisamente evidentes («Ausencia de evidencia no
es evidencia de ausencian. GW Leibnitz, 1846-1716).

El entusiasmo despertado por la MBE, la epidemiologia
clinicay la informatica son los protagonistas estelares en la
modalidad actual del ejercicio de la medicina, sin olvidar
el apoyo enorme de la comunicacién masiva y el «Inter-
net». No hay duda de que la epidemiologfa ha sido uno
de los participantes esenciales en la salud puablica desde
que John Snow en 1854 demostré que la aparicion del
célera se relacionaba con el consumo de agua provenien-
te de un pozo contaminado con excretas en un barrio de
Londres. De esta manera se eliminaba la teorfa del es-
megma y se propuso que los pozos se contaminaban con
las heces de los enfermos de cdlera, ya que en ese tiem-
po no se habia probado la teoria bacteriana. Mas adelante,
la epidemiologia abandoné los limites que la circunscri-
bian como sélo relacionada con una epidemia y se exten-
di6 al estudio de los efectos benéficos o inseguros de la
terapéutica médica, asi como a la utilidad de los métodos
diagnésticos. Entre los objetivos de la epidemiologia esta
la identificacion de elementos que predigan la ocurrencia
de enfermedad y asi poder prevenirla; estos elementos
son los «factores de riesgo» que se limitan a sefialar la
posible asociacion de eventos, pero sin establecer la cau-
salidad. Por lo mismo, la epidemiologia establece una afir-
macion probabilistica que estima la magnitud de una ver-
dad, pero sin que adquiera la propiedad de absoluta; por
consiguiente, no puede aceptarse como la base racional
en la toma de una decision médica. Los datos epidemiolé-
gicos muestran qué tan grande es una incertidumbre y en
consecuencia la magnitud para impedir la interpretacion
racional; ademds no permiten distinguir entre un efecto
minimo y la ausencia de efecto, ya que los datos recaba-
dos en una poblacién no son aplicados a un solo indivi-
duo, puesto que por definicion se trata de una poblacién
seleccionada que es diferente a un solo individuo. En los
estudios clinicos la poblacién en cuestién tiene caracteris-
ticas especiales como son la motivacion, la adherencia al
estudio, el compromiso moral, la fidelidad a la investiga-
cién; en cambio, la poblacién abierta esta constituida por
individuos que por definicién son «atipicos». EI CBE tiene
un valor indudable, pero tuvo el inconveniente de desper-
tar una gran expectativa para la educacion médica y por
ello ahora algunos recomiendan la prudencia para la inter-
pretacion de los datos que resultan de los estudios clinicos
controlados y de los meta-analisis como fundamento para
su aplicacién en un solo individuo que asiste a una consul-
ta médica. («Si eres clinico, debes creer que sabes como
tratar a tu paciente; de lo contrario no podrias recetarlo. En
cambio si eres cientifico, debes mantener la duda en todo
conocimiento ya que un cientifico que deja de cuestionarlo

es un mal cientifico». G. Picketing, Br Med ] 1964). Es im-
portante recordar que la MBE sélo traduce la percepcién
particular de como se hacen las decisiones médicas en
forma racional; sin embargo, tanto los pacientes como los
doctores son seres humanos y los seres humanos no ne-
cesariamente son racionales. En suma, la atencion al pa-
ciente es un proceso complejo que requiere tanto de la
«evidencia» como del razonamiento critico, la comunica-
cién, la intuicion y el afecto interpersonal.

INSTRUMENTOS CIENTIFICOS PARA GENERAR
CONOCIMIENTO

Vale le pena realizar una serie de consideraciones acerca
del método cientifico para entender por qué existe confu-
sién en la publicacion de las noticias médicas. Una obser-
vacion minuciosa conduce a la formulacién razonada de
una hipétesis, la cual en la enorme mayoria de las veces
es incorrecta, y cuando llega a probarse ocasionalmente
persiste. De manera general, para la prueba de una hipé-
tesis se recurre a dos tipos de estudios, ya sea el observa-
cional o el clinico controlado. El primero puede distinguir
la asociacion entre dos eventos, pero no establece su cau-
salidad; serfa el equivalente al término legal «evidencia
circunstancialy; en otras palabras, la asociacién entre dos
eventos no implica una relaciéon de «causa-efecto». Por
otra parte, la prueba clinica controlada tiene un costo ele-
vado y requiere un tiempo largo para su ejecucion; al final
solo determina la progresién de una enfermedad asi como
la distribucion entre y/o dentro de grupos de poblacién, lo
que impide generalizar la conclusién. Cuando se incluyen
metas subrogadas sin estimar la meta principal se dificulta
establecer la prediccion de la intervencién sobre el efecto
clinico real. Asi, numerosos estudios para demostrar la efec-
tividad de un recurso terapéutico sobre diabetes se limi-
tan a considerar el efecto sobre la reduccién en la cifra de
hemoglobina glicada y no en la expectativa de vida que
seria la meta, lo cual finalmente crea una confusién en la
interpretacion. A este respecto, en un estudio realizado
en los paises escandinavos para probar el beneficio del
uso de estatinas en la prevencion de un evento cardiaco
se encontr que para prevenir un solo caso serfa necesario
tratar a 71 personas catalogadas con riesgo alto durante
cinco anos. Sin embargo, cuando se analiza la «evidencia»
(que cambi¢ la conducta médica) que resulté del estudio
y cambi6 la conducta médica, se podria concluir que no
todos los que reciben el medicamento alcanzan el benefi-
cio. Un paciente que asiste a consulta médica puede re-
husar el tratamiento con estatinas, simplemente porque
no le agrade tomar pastillas o porque no puede costear el
medicamento; en este caso no es tan malo no tomar el
medicamento y la decisién no es tan grave ya que se basa
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en una evidencia clinica en lugar de una razén estadistica.
La decision de prescribir un tratamiento no esta subordi-
nada a la existencia de un meta-andlisis y/o una prueba
controlada («Rara vez la verdad es clara y nunca es simple»
O. Wilde, 1854-1900).

El andlisis de los efectos indeseables de un tratamiento
se puede realizar con la misma confiabilidad mediante
estudios observacionales como en el «caso control» ya que
la aleatorizacién no siempre se justifica éticamente. Por
otra parte, aunque la prueba clinica controlada implemen-
te una metodologia aparentemente infalible no es posible
asegurar que los resultados sean correctos. Se ha propues-
to que en estudios observacionales de cohortes se pue-
den obtener datos que permitan entender mejor el desa-
rrollo de una enfermedad. Los estudios de tipo
«caso-control» son equivalentes con la tradicional «visita
médica» que realizaban los profesores con sus alumnos
en los pabellones del hospital basados en el hecho de que
los analisis clinicos de los casos raros e inesperados puede
conducir a observaciones también inesperadas que cues-
tionan al conocimiento del momento y en consecuencia
se generan nuevas teorfas.

INCERTIDUMBRE ORIGINADA POR LOS E§TUDIOS
CLINICO-CONTROLADOS Y META-ANALISIS

De mayor impacto y divulgacién masiva que la historia de
las sulfonilureas y el metformin, recientemente se pre-
sentd otra conmocion terapéutica que se acompand de
rivalidad cientifica y argumentaciones comerciales y de tipo
regulatorio-legal. Esto se inici6 con la incorporacién de una
nueva familia de antidiabéticos orales con efecto directo
sobre moléculas reguladoras de la expresion genética del
DNA (receptor del proliferador peroxisoma activado gam-
ma) que se conocen genéricamente como tiazolidinedio-
nas (troglitazona, rosiglitazona, pioglitazona). La primera
de estas glitazonas se retiré del mercado por mostrar un
efecto peligroso sobre el higado; por otro lado, la rosiglita-
zona habia penetrado ampliamente en la practica médica
y alcanzé ventas enormes, pero de pronto aparecié un
meta-andlisis que sefialaba que se corria un gran riesgo de
insuficiencia cardiaca, edema y muerte. Por este motivo
se inicié una serie de reuniones de expertos para decidir
el futuro del antidiabético, sobre todo para arbitrar su per-
manencia en el mercado. El epilogo después de mdiltiples
discusiones y extensos argumentos que llenaron las pagi-
nas tanto de la literatura cientifica como en los medios de
comunicacion publica fue la continuidad de la rosiglitazo-
na con la advertencia expresa de los riesgos inherentes a
su usoy la necesidad de una seleccién individual por parte
del médico. De paso se confirmé que las conclusiones de
los meta-analisis se basan en las interpretaciones hechas

por los revisores y que no siempre son inmaculados. Lla-
ma la atencién el que ahora se haya publicado que con el
uso de la pioglitazona (que representa la competencia) el
riesgo es menor con relacion a la ocurrencia de eventos
cardiovasculares e insuficiencia cardiaca, por lo que las
ventas de pioglitazona han escalado enormemente. El con-
senso ahora es que las glitazonas se consideren como la
segunda linea de tratamiento en la diabetes en personas
con falla secundaria a sulfonilureas combinadas con met-
formin y que el enfermo no acepte utilizar insulina.

En los anos 90 se aceptaba que la terapia con estrége-
nos como reemplazo hormonal (TH) en las mujeres me-
nopausicas era benéfica ya que evitaba enfermedad car-
diovascular, osteoporosis e incluso cancer de colon. Esta
corriente médica se baso en el estudio de tipo observa-
cional (Nurses’ Health Study) realizado en un grupo de
enfermeras educadas, sanas, de elevada situacién so-
cioeconémica y preocupadas por su salud. Sin embargo,
dicha teoria se tambale6 a principios del nuevo siglo XXI
cuando se reportaron los datos del estudio controlado
HERS (Heart and Estrogen-progestin Replacement) y casi
se desplomé completamente con el estudio WHI
(Women“s Health Initiative) que ademas incluyé una
meta-subrogada y que fue la que ocasioné mayor alarma
ya que sefialaba un mayor riesgo de cancer del seno. Asf,
en 2002 se anunciaba por todos los medios masivos la
ausencia del efecto benéfico y protector de la TH, cons-
tituida por la administracién continua de estrégenos ex-
traidos de la orina de yeguas embarazadas, combinados
con una progestina, la medroxiprogesterona. Pronto se
extendié una onda de desconcierto, incertidumbre y te-
mor, involucrando tanto a los médicos como al publico
en general y muchas mujeres abandonaron su tratamien-
to («La duda es uno de los nombres que tiene la inteligen-
cian, JL Borges, 1899-1986). De esta manera, los medios
de comunicacién masiva habian cumplido exageradamen-
te con su propdsito: aunque dos aiios después se dieron
a conocer los resultados de la segunda parte del WHI
realizado en mujeres que sélo tomaba estrégenos, en
donde la diferencia de eventos miocardicos y cancer era
estadisticamente significativa; entonces ya no se alcanzé
la repercusién publica por la supuesta falta de interés
comercial por parte de la prensa y la televisién. Con el
objeto de reconciliar los resultados controvertidos entre
los estudios iniciales de tipo observacional y los de tipo
controlado, se ha propuesto con innumerables comités
de expertos que la THR no debe usarse en la prevencién
de enfermedad cardiovascular y sélo posee un efecto
benéfico en mujeres sanas recientemente menopausica
para aliviar los sintomas del climaterio, lo que se califica
como una «ventana de oportunidad terapéutica» ya que
en edades tempranas ejerce un efecto positivo sobre el
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endotelio vascular y las lipoproteinas. En el estudio del
WHI la poblacién era predominantemente obesa, hiper-
tensa, con antecedentes vasculares y en alta proporcién
las mujeres recibieron por primera vez la THR después
de los 60 anos de edad. En el estudio WHI se extendie-
ron los resultados de una poblacién mas vieja a otra mas
joven, en contraste con el estudio de las enfermeras que
aplicaba los resultados de una poblacién mas joven a otra
vieja. En esta forma se traduce la diferencia en la inter-
pretacion de los datos, aunque los dos estudios son co-
rrectos. Otra observacién notable fue que la expectativa
de vida en las mujeres de los dos estudios WHI no mos-
tré diferencia significativa entre las tratadas y el grupo
control. Es poco probable que se realice un nuevo estu-
dio con un grupo de mujeres recientemente menopausi-
cas debido al costo alto y al tiempo que requeriria, asi
que seguramente continuard la discusién y dudas, aun-
que en un tono menor. Ahora la atencién se dirige a la
consideracion del efecto en cuanto a la naturaleza del
estrégeno, la via de administracion, diferentes esquemas
terapéuticos, el papel de la progestina, etc. Mientras tanto,
todo apunta a la resurreccion de la TH, pero ahora apli-
cada en forma individualizada tomando en cuenta los ries-
gos y beneficios («Dans cette monde, tout est la meme
chosex Francois de La Rochefoucald, 1613-1680).

Estos acontecimientos recientes prueban que la MBE
dista mucho de ser tomada como un truismo que funda-
mente la practica médica, ya que los dos instrumentos
que utiliza como «estandares de oroy, el estudio clinico
controlado y el meta-analisis, pueden llegar a tener fallas
en su disefio, metodologia y sobre todo en la interpreta-

cién de los datos («Los hechos no existen por si mismos,
solamente es su interpretacién.» F. Nietzche, 1844-1901).

EPILOGO

Aparentemente la practica de la medicina de consultorio
se ha complicado porque han tomado protagonismo otros
factores que intervienen en la decision tanto diagnéstica
como terapéutica. Entre ellos resalta que: 1) se considere
como un dogma a la MBE, 2) el interés de algunos investi-
gadores por la notoriedad que resulta de identificar los
aspectos negativos de un conocimiento diagnéstico y/o
terapéutico ya en practica, 3) la competencia comercial
de ciertas empresas farmacéuticas, 4) la avidez publicita-
ria de los medios de comunicacién para penetrar masiva-
mente en la poblacién, 5) un piblico laico cada vez mas
interesado en los temas de salud, y 6) los riesgos de los
procedimientos intervencionistas. Ante este escenario, el
clinico que tiene la responsabilidad de consultar seres hu-
manos estd obligado a recabar toda la informacién existen-
te, analizar los datos que muestren controversia, ubicar de
manera individual a su paciente y discutir con él, y en
ocasiones con sus familiares, los beneficios y riesgos que
implica la decision médica («Las decisiones clinicas, como
toda decision humana, son complejas, por lo tanto el razo-
namiento que las sustenta se debe fundamentar en el andli-
sis de la informacion existente que proviene de diversas y
mdltiples fuentesy, PG McDonough 1934-). Se puede acep-
tar que la MBE, de indudable valor, permite orientar las
politicas de salud puiblica, pero no necesariamente esta-
blece la forma del ejercicio de la medicina.

236

Acta Mépica Grupo AnceLes. Volumen 5, No. 4, octubre-diciembre 2007



