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hacen referencia a la medicacién que estaban recibiendo cuando
se decidi6 la simplificacion, pero en ninglin momento se dice que
no hubieran recibido no analogos con anterioridad. De hecho, 9
pacientes habian recibido EFV o NV en algiin momento de su
evolucion, que habian tenido que retirarse por toxicidad o falta de
eficacia.

Los autores® dudan de la eficacia de la monoterapia con LPV/r y
abogan por la utilizacion de EFV y LPV/r como tratamiento de
simplificacion. Esta pauta, sin duda eficaz, como asi lo avalan los
estudios en pacientes naive>®, es una opcién de simplificacién valida
que tiene sus ventajas e inconvenientes, y no era nuestro objetivo
comparar el uso de LPV/r como farmaco Gnico con ésta u otras
pautas alternativas. Por otro lado, Haubrich et al” encontraron en el
subanalisis metabdlico que esta asociacion incrementa los niveles de
lipidos mas que la combinacién de LPV/r o EFV con 2 ANTI. Ademas,
la utilizacién conjunta de ambos farmacos hace que los niveles de
LPV/r desciendan® de tal forma que, si no se aumenta su dosis a
533 mg/133mg cada 12h, puede disminuir su eficacia, lo que
condiciona un aumento del niimero de pastillas.

Los resultados de los estudios OK'y OK-04 demostraron que los
parametros inmunovirologicos de los pacientes que cambiaron a
LPV/r en monoterapia eran similares a los obtenidos por los
pacientes que continuaron con la pauta triple, y sélo en el 2 y el
1%, respectivamente, se observaron mutaciones de resistencia a
Ips>4°, Por otro lado, en la mayoria de los pacientes que
presentaron un rebrote viroloégico tras la simplificacion, la
intensificacién con 2 analogos consiguié de nuevo la indetect-
abilidad. Al contrario de lo que sucede en las pautas que emplean
un IP en monoterapia, la asociaciébn de LPVr y EFV presenta
mutaciones al EFV cuando se produce el fracaso terapéutico, lo
que puede afectar a futuras opciones de tratamiento®.

Los autores? se apoyan también en los datos de Bierman et a
para dudar de la eficacia de la monoterapia. Esta publicacién'®
realiza una revision sistematica de todos los estudios que emplean
LPV/r en monoterapia y cuestiona su eficacia por observarse mas
fracasos virolégicos que con triple tratamiento. Sin embargo, ellos
mismos concluyen que los resultados son mejores en pacientes a
los que se simplifica tras al menos 6 meses de carga viral
indetectable, que es, entre otras, la situacién para la que nosotros
propugnamos el uso de la monoterapia.

La viremia residual sostenida y su papel en la emergencia de
resistencias es un problema pendiente de solucion, no sélo en los
pacientes con monoterapia, sino también en muchos con
tratamiento triple. Por tanto, esta posibilidad no debe ser un
obstaculo para la realizacion de una simplificacion en pacientes
con toxicidades intolerables a otros farmacos o pocas alternativas
terapéuticas. Los ensayos OK y OK-04>* y nuestra propia
experiencia! nos animan a considerar la pauta de LPV/r como
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una alternativa de simplificacion, no de forma universal, sino en
un grupo de pacientes seleccionados que constituirian la pobla-
cion diana: éstos son fundamentalmente los que desarrollan
toxicidad grave o resistencia a analogos o no analogos, con carga
viral indetectable durante al menos los 6 meses previos y sin
mutaciones conocidas de resistencia a IP.
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Sr. Editor:

Hemos leido con interés el trabajo de De Ory et al'. Por un lado,
queremos felicitar a los autores por introducirse en la investiga-

cion sobre pruebas diagnoésticas (PD) porque, aunque estos
estudios no gozan de gran popularidad en la literatura cientifica,
son muy importantes, ya que sin diagnostico correcto, no hay
tratamiento efectivo?. Por otro lado, los estudios de PD siguen una
metodologia basica®, que no puede obviarse ni darse por supuesta,
ya que si no, no podemos extraer conclusiones validas. Los autores
han hecho ambas cosas. En cuanto a obviar informacion, el
articulo, a excepcion de la sensibilidad (S) y la especificidad (E), no
incluye el resto de los parametros necesarios para un correcto
analisis de PD, es decir: valor predictivo positivo (VPP) y valor
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Tabla 1
Valores de las pruebas diagnosticas estudiadas

Test diagndstico Valor Intervalo de confianza del 95%

puntual

Elisa-Binax™
Sensibilidad 80,89%
Especificidad 90%

del 69,50 al 91,29%
del 76,85 al 100%

Valor predictivo positivo 95,35% del 89,05 al 100%
Valor predictivo negativo 64,29% del 46,54 al 82,03%
Coeficiente de probabilidad positivo 8,04 2,14 a 30,15
Coeficiente de probabilidad negativo 0,22 0,12 a 0,39

Elisa-Bartels®™

Sensibilidad 100% del 100 al 100%
Especificidad 95% del 85,45 al 100%
Valor predictivo positivo 98,08% del 94,34 al 100%
Valor predictivo negativo 100% del 100 al 100%
Coeficiente de probabilidad positivo 20 2,96 a 135,11
Coeficiente de probabilidad negativo 0 0a0

IC-Binax™®™

Sensibilidad 82,35% del 71,89 al 92,82%
Especificidad 100% del 100 al 100%
Valor predictivo positivo 100% del 100 al 100%

Valor predictivo negativo 68,97% del 52,13 al 85,80%
Coeficiente de probabilidad positivo - -

Coeficiente de probabilidad negativo 0,18 0,10 a 0,32

IC-SAS®

Sensibilidad 86,27% del 76,83 al 95,72%
Especificidad 95% del 85,45 al 100%
Valor predictivo positivo 97,78% del 93,47 al 100%
Valor predictivo negativo 73,08% del 56,03 al 90,13%
Coeficiente de probabilidad positivo 17,25 2,55 a 116,93
Coeficiente de probabilidad negativo 0,14 0,07 a 0,29
IC-Uni-Gold®

Sensibilidad 70,59% del 58,08 al 83,09%
Especificidad 100% del 100 al 100%
Valor predictivo positivo 100% del 100 al 100%
Valor predictivo negativo 57,14% del 40,75 al 73,54%

Coeficiente de probabilidad positivo —

Coeficiente de probabilidad negativo 0,29 del 69,50 al 91,29%

El coeficiente de probabilidad positivo de IC-Uni-Gold™ y de IC-Binax"™ tiende a
infinito (-), como se deduce de su formula matematica (CPP = S/1-E).

predictivo negativo (VPN), y coeficiente de probabilidad positivo
(CPP) y coeficiente de probabilidad negativo (CPN), que expresan
un resumen unificado de la Sy la E, y, por tanto, no dependen de la
prevalencia de la enfermedad en cada lugar y permiten la
comparacion entre estudios diferentes, a diferencia del VPP y
VPN, que sblo valen donde se han calculado®™. Si no cuidamos
estos detalles, no haremos publicaciones de calidad ni de
relevancia practica, ya que, de andlisis incorrectos surgen
conclusiones no validas o incompletas. En cuanto a dar por
supuestos datos, los autores consideran que la estimacién puntual
de la S y la E sin intervalos de confianza del 95% (IC95%) es
siempre valida, lo que no es correcto, ya que todas las
determinaciones puntuales estan sujetas a error aleatorizado,
cuya magnitud depende del tamafio muestral y de la dispersion de
las observaciones individuales. Por tanto, en cuanto a PD se
refiere, no s6lo no es valido no calcular los 1C95%, sino que no
pueden sustituirse por el valor p°.
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Con los datos recogidos de la tabla de contingencia del
articulo!, hemos recalculado los pardmetros para cada test
diagnéstico con sus 1C95%, lo que si permite un correcto analisis
de los resultados de estas pruebas (tabla 1).

En cuanto a la S de las pruebas (en los resultados de evaluacion
de un test se consideran indices 6ptimos si porcentualmente
igualan o superan el 80%)? todos los métodos evaluados
presentan una S 6ptima a excepcion de IC-Uni-Gold® (70,59%),
ademas, como el IC95% no incluye el valor nulo de la escala (para
porcentajes es 50%), el resultado obtenido para este test es
estadisticamente significativo (ES), pero como el limite inferior del
IC95% no es relevante desde el punto de vista clinico, no podemos
considerar estos resultados definitivos sin plantear otros estudios.
Siguiendo este wltimo razonamiento, el Gnico método que
podemos considerar ES y Gtil clinicamente en cuanto a su S es
el Elisa-Bartels®™. Todos, excepto el Elisa-Binax® (su E es ES, pero
sin mas estudios no podemos concluir que tenga utilidad
practica), presentan una E relevante clinicamente y ES. En cuanto
alos VPP, los 5 métodos evaluados son 6ptimos, mientras que para
el VPN, el Elisa-Bartels® es el (nico que obtiene buenos
resultados, para el resto de los tests, inicamente con este estudio,
no podemos sacar conclusiones sélidas. En cuanto a los CPN y a los
CPP, como son razones de probabilidad, el valor nulo del intervalo
es el 1. El CPP de IC-Binax® y de IC-Uni-Gold® tiende a infinito, lo
que indica que son buenos tests para diagnosticar Legionella
pneumophila, para los otros 3, aunque su CPP es ES, no son
relevantes clinicamente. En cuanto al CPN, éste muestra que el
Elisa-Bartels™ es el mejor para descartar la presencia de Legionella,
mientras que para los 4 restantes no podemos establecer unas
conclusiones definitivas.

En conclusién, el IC-Binax® y el IC-Uni-Gold®™ son las mejores
pruebas para confirmar el diagnoéstico de Legionella, mientras que
el Elisa-Bartels® es el mejor para descartarlo.
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