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En el transcurso de la investigacion clinica es frecuente, al igual que en otras disciplinas, la
evaluacion de la fiabilidad de las medidas realizadas, pudiéndose distinguir dos tipos de
situaciones diferentes: a) aquellas en las que se determina el grado de estabilidad o
consistencia conseguido en los resultados cuando se repite la medicién con el mismo
instrumento en condiciones idénticas, y b) aquellas en las que se determina hasta qué punto
los resultados obtenidos con diferentes instrumentos de medida o con diferentes
observadores concuerdan, o son equivalentes®.

En la tabla 1 se exponen los resultados de dos mediciones consecutivas de la presién arterial
sistélica efectuadas en 10 pacientes, realizadas con el mismo esfigmomandmetro (en mmHg) y
por 2 médicos diferentes (datos hipotéticos).
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Comparaciin de dos mediciones conseculivas de la
presion arlerial sistélica en 10 pacientes, realizadas con
el mismo esfigmomanémetro por dos médicos diferentes
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La ultima columna de la tabla presenta la diferencia entre ambas mediciones. En este caso, la
fiabilidad de la medida puede determinarse valorando hasta qué punto los resultados
obtenidos por los médicos Ay B concuerdan, son equivalentes.

De los diferentes métodos que existen para valorar la fiabilidad a través de la comparacidn del
acuerdo/desacuerdo producido en diferentes mediciones, los indices de kappa y kappa
ponderado han demostrado ser los estadisticos mas ventajosos para variables que se expresan
cualitativamente (variables nominales y ordinales respectivamente)“”. Cuando los resultados
del proceso de evaluacion se expresan con mediciones que implican variables de cardacter
cuantitativo continuo, como es el caso de la tabla 1, es frecuente el uso del coeficiente de
correlacién producto-momento de Pearson (r)**. Se ha demostrado, sin embargo, que esta



estrategia es incorrecta™® ya que la r de Pearson Unicamente mide la intensidad de la
asociacion lineal entre dos variables y no proporciona tampoco informacién sobre el acuerdo
observado. Podemos obtener, por ejemplo, un coeficiente de correlacion igual a 1 cuando una
medida ofrece resultados dos veces mayores que los de una segunda medida; la gran
correlacién permite una perfecta prediccién de los valores obtenidos con una medida a partir
de la otra, sin embargo no existe ninglin acuerdo entre los resultados de una y otra. Dada la
naturaleza continua de los datos, cabe sefialar aqui que si la primera medida ofrece un
resultado igual a 75 no esperaremos que la segunda medida ofrezca un valor idéntico, pero el
acuerdo serd ciertamente mayor si el resultado es 74 o 78 que si es 150. A pesar de que la r de
Pearson no es un buen indicador de la fiabilidad de las mediciones realizadas, los problemas
que involucran su uso ocupan un espacio de cierta importancia en la bibliografia médica
clinica®.

Para cuantificar la fiabilidad de las mediciones asociadas a las variables cuantitativas continuas,
el indice estadistico que se debe utilizar es el coeficiente de correlacién intraclase (CCl)*>’.
Fleiss y Cohen® han demostrado que el CCl es matematicamente equivalente a los indices
kappa y kappa ponderado. El CCl actualmente no se puede calcular de forma automatica con
los paquetes estadisticos mas extendidos (SAS, SPSS y BMDP). Su uso en la practica clinica se
ha visto por lo tanto limitado, siendo sustituido por otras medidas no adecuadas pero si
disponibles en dichos paquetes (p. €j., la r de Pearson). La aparente dificultad que supone su
calculo manual ha impedido, ademads, detallar en algunas ocasiones las operaciones necesarias

para ello”.

En el presente articulo ofrecemos una revisidon sobre el origen, significado y calculo del CCl,
proporcionando ademas una formulacion notablemente simple que permite su estimacién en
el caso quizas mads habitual: dos mediciones u observaciones por sujeto estudiado.

El coeficiente de correlacion de Pearson

Hemos observado que para evaluar la fiabilidad de las mediciones repetidas es comun emplear
la r de Pearson. La r para los datos obtenidos por el médico A y el médico B de la tabla 1 es
igual a 0,95. Sin embargo, podemos apreciar que la medicidn del médico B es
sistematicamente mayor que la medicion del médico A. Como ya habiamos indicado, el
coeficiente de correlacidn refleja la intensidad de la asociacion lineal entre dos variables, muy
alta en este caso, pero no proporciona informacién adecuada sobre el acuerdo producido al
ignorar la diferencia sistematica ocurrida. Para paliar en parte este problema, la r de Pearson
puede combinarse con un test de la t de Student con datos apa reados para comparar las
medias de las dos distribuciones y cuantificar la magnitud del sesgo general producido entre
los médicos A y B. Sin embargo, el test de la t no proporciona tampoco informacion sobre el

acuerdo obtenido entre las dos medidas para cada uno de los individuos®*°.

El coeficiente de correlacion intraclase

El CCl es una aproximacion mas adecuada para valorar la concordancia entre las medidas de

los médicos A y B. El concepto basico subyacente al CCl fue introducido originariamente por
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Fisher como una formulacidn especial de la r de Pearson bajo condiciones de igualdad de

medias y variancias de las distribuciones implicadas. La obtencién del CCl que permite evaluar



la concordancia general entre dos o0 mas métodos u observaciones diferentes se basa en un
modelo de andlisis de la variancia (ANOVA) con medidas repetidas’, tal como se describe en el
anexo. La idea general para el ejemplo que nos ocupa es que la variabilidad total observada en
la tabla 1 puede dividirse en tres componentes: a) la variabilidad debida a las diferencias entre
los pacientes (*°5); b) la variabilidad debida a las diferencias entre los observadores (médicos A
y B) (*%), ¥ ¢) una variabilidad (residual), inexplicable (aleatoria), asociada al error inherente a
toda medicidn (*2%).

El CCl se define como la proporcién de variabilidad total debida a la variabilidad de los
pacientes.

_ %2 %2 *2 *2
CCl = %2, %2, 4 %2, 4 %2,

Como en el caso de cualquier proporcion, los valores del CCI pueden oscilar entre 0 y 1: donde
el 0 indica ausencia de concordancia y el 1, la concordancia o fiabilidad absoluta de los
resultados obtenidos. Si bien el valor del CCl que define una fiabilidad satisfactoria es
arbitrario y depende del uso que de ella se haga, en general, se ha indicado que valores del CCl
por debajo del 0,4 representan baja fiabilidad, que valores entre 0,4 y 0,75 representan una
fiabilidad entre regular y buena, y que valores por encima de 0,75 representan una fiabilidad
excelente’.

Cabe destacar que la formulacion del anexo, que insistimos equivale a la formulacién original
del CCl, difiere de la presentada por los autores de una referencia cominmente citada sobre
los estadisticos de la concordancia’, en la que se omite (¢por error?) la n en el denominador de
la ecuacidn del CCI.

Cdlculo simple del CCl para dos observaciones

Para el caso mas habitual, como el citado ejemplo de la tabla 1, en el que sélo se comparan
dos métodos u observadores, se ha desarrollado una férmula que permite obtener el CCl de
una manera mas sencilla®®. La férmula, detallada en la tabla 2, sélo requiere conocer las
desviaciones estandar de la medida A (DE,) y de la medida B (DEg), la desviacion estandar de la
diferencia entre A y B (DEg.»), la media de la diferencia entre A y B (X&SHY;g.4) y el nimero
total de pacientes evaluados (n).
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Aplicando la férmula a los datos del ejemplo de la tabla 1, se obtiene un CCl igual a 0,64 (ta bla
2). Los calculos derivados a partir del ANOVA para el mismo ejemplo se presentan en el anexo.
El valor del CCl obtenido es claramente inferior al valor 0,95 obtenido con la r de Pearson,
demostrando que la existencia de una alta asociacion entre dos variables no es
necesariamente signo de una alta concordancia.



Modelo de efectos aleatorios o fijos

La estimacion del CCl presentada para el ejemplo de la tabla 1 se ha desarrollado bajo la
condicion de un modelo de efectos aleatorios. Este modelo es apropiado cuando los
observadores implicados en la medicion, los médicos A y B en el ejemplo, representan una
«muestra» aleatoria de la poblacion de posibles observadores (p. ej., otros médicos del
hospital) que en el futuro haran uso del instrumento evaluado (el esfigmomandmetro).

Cuando los observadores que intervienen en el estudio son los Unicos que participaran en el
mismo, es necesario un modelo de efectos fijos. En el caso, por ejemplo, en el que deseamos
valorar la concordancia de las mediciones de la frecuencia cardiaca obtenidas en 10 pacientes
por 2 médicos diferentes: un médico A, jefe del servicio, y un médico B, en periodo de
formacidn. El objetivo es conocer la magnitud de las discrepancias entre ambos y determinar si
el médico A puede ser sustituido por el médico B en esa tarea. Por lo tanto, estaremos
exclusivamente interesados en la comparacién de los resultados obtenidos por estos 2
médicos y no desearemos generalizar los resultados al conjunto de médicos que miden la
frecuencia cardiaca en el hospital. La tabla 3 presenta datos hipotéticos para este ejemplo.

TAELA 2

Comparacién de dos delerminaciones de ka frecuencia
cardidca en 10 pacientes, realizadas por dos médicos
diferentes: un médico A, jefe del servicio, ¥ un médico B,
en periode de formacién (medelo de efectos fijos)
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La tabla 4 ofrece la férmula simplificada del CCl que nosotros hemos obtenido para la
comparacion de dos métodos u observadores bajo la condiciones del modelo de efectos fijos.

TAELA 4

Féirmula simplificada del coeficiente de comelacidn
intrackase (CCI) para un modelo de efectos fjos
y cdlculo para los dates de |a tabla 3
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A pesar de que la r de Pearson indica una alta asociacién (r = 0,96), aplicando la férmula a los
datos de la tabla 3, se obtiene un CCl igual a 0,69, lo que indica una concordancia moderada
entre los resultados obtenidos por los médicos Ay B. Los calculos derivados a partir del ANOVA
para este ejemplo se encuentran en el anexo.

Los lectores interesados pueden disponer también de las férmulas necesarias para estimar el

intervalo de confianza del CCI”***,

Limitaciones del CCI



La restriccion mas importante al uso del CCl es que se trata de una prueba paramétrica y
cuando utilizamos pruebas paramétricas debemos considerar las posibles violaciones de las
asunciones subyacentes, en nuestro caso normalidad de las distribuciones de las variables,
igualdad de variancias e independencia entre los errores producidos por los observadores.

Otra restriccidon importante del CCl, al igual que cualquier otro coeficiente de correlacidn, es
que es dependiente de la variabilidad de los valores observados. Si los pacientes varian poco
en sus puntuaciones (muestra homogénea), el CCl tiende a ser bajo ya que compara la
variancia entre pacientes con la variancia total observada, que incluye la variancia de los
pacientes, la variancia de los métodos u observadores y el error aleatorio. Si la muestra es
heterogénea, el CCl tiende a ser mayor. Una ilustracion de esta limitacidn se puede ver en la
diferente concordancia interobservador que suele haber entre la presidn sistélica y la
diastélica; dado que la presion sistdlica permite observar un rango mds amplio de valores, el
CCI suele ser mayor que para la diastdlica, aparentemente indicando que es mas dificil de
evaluar que la sistdlica, si bien se trata de un artefacto estadistico.

Como en muchos otros indices estadisticos, no hay tampoco que olvidar que los resultados
obtenidos mediante el CCl estdn expresados en términos absolutos. Diferencias sistematicas
de cinco unidades para todas las observaciones proporcionardan el mismo CCl tanto si
realizamos las mediciones en metros como si las realizamos en kildmetros. Por tanto, el
investigador debe tener siempre en cuenta la significacién clinica que las diferencias
observadas tienen para su estudio.

Alternativas al CCl

Bland y Altman propusieron un método grafico alternativo sencillo, aunque subjetivo, para
evaluar la concordancia de dos métodos de medida, de modo que el resultado no sea
dependiente de la naturaleza del grupo escogido para el estudio®. Bland y Altman representan
graficamente la diferencia de los pares de valores observados frente a su valor medio y definen
unos «limites de acuerdo» combinando la media y la desviacidn estandar de las diferencias (d 'y
s, respectivamente) como d + 2 s. Este tipo de grafico permite una identificaciéon de las
diferencias extremas, asi como una valoracion de la tendencia mediante un andlisis de
regresion lineal; éste puede ser facilmente explicado a personas no iniciadas en estadistica y
permite una valoracién de la significacidn clinica de los resultados obtenidos. Sin embargo, la
estimacion del grado de acuerdo observado sigue siendo totalmente subjetiva, sélo se aplica a
pares de comparaciones y no proporciona un indice objetivo como el CCl que puede ser
especialmente necesario en el caso de comparar mas de dos métodos.

Si bien existen otras alternativas para determinar la concordancia de diferentes métodos de
medida, éstas han sido menos difundidas en el campo de la medicina. El lector interesado

. .y / . 11,1
puede encontrar informacién mas detallada en otras referencias'**.

Conclusion

12310 racomendamos el uso del CCl para cuantificar la fiabilidad de

Al igual que otros autores
las mediciones clinicas, ya sea repitiendo la medicién con el mismo instrumento en las mismas

condiciones®, o bien determinando la concordancia de las valoraciones de diferentes



instrumentos u observadores en las mismas condiciones. Los resultados ofrecidos por la r de
Pearson para estos propdsitos pueden resultar equivocos, tal como demuestran los ejemplos
ofrecidos en este trabajo.

El CCI proporciona, sin embargo, un unico indice que facilita dicha estimacién. Las ecuaciones
para el célculo del CCl se basan en el analisis de la variancia (ANOVA), pero su obtencién
directa no es posible con los paquetes estadisticos habituales.

Se propone una férmula simplificada, para el caso de dos métodos u observadores, haciendo el
CCl accesible para cualquier investigador. Tanto la férmula para el modelo de efectos
aleatorios, previamente enunciada’®, como la férmula para el modelo de efectos fijos,
obtenida por nosotros, derivan de la férmula original propuesta por Bartko®, eliminando los
errores contenidos en revisiones previas del CCI°.
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Anexo
Obtencion del CCl a partir de andlisis de la variancia (ANOVA)

En los estudios que evalian la concordancia, cada sujeto es examinado por mas de un
observador, siendo adecuado realizar un andlisis de la variancia (ANOVA) para medidas
repetidas (generalizacion de la prueba de la t de Student para datos apareados). Este tipo de
disefo permite aislar la variabilidad entre pacientes y concentrarnos en la variabilidad debida
al factor de interés (fig. 1); en el andlisis de la variancia simple, la variabilidad entre pacientes
esta incluida en la variabilidad residual.
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repetidas para un factor.

El CCl se interpreta como una proporcion de la variabilidad total observada, expresandose en
funcién de las variancias de cada término que pueden ser obtenidas a través de una tabla
ANOVA para medidas repetidas con efectos fijos o aleatorios de los observadores (tabla A).
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TAELA B
Tabks ANOVA para dalos de presian arterial
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TAELA C

Tabla ANOVA para mediciones de B frecuencia cardiaca
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