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segura. La evidencia disponible en la actualidad sobre la pro-
filaxis de una CC es escasa, y la recomendacion de los SSA
de accion rapida se apoya en el mecanismo fisiopatoldgico
del SC, ya que los estudios disponibles son inconcluyentes’.
La profilaxis recomendada es iniciar la perfusion de octeo-
tride la noche antes de la intervencion, a 50-100 ug.h~",
un bolo en la induccién de 50-100 pg, bolos extra de 20-
100 pg durante el BCP, en caso de vasoplejia no explicada,
con perfusion continua posterior de 100-500 ug.h~', hasta
24h después. En casos de inestabilidad hemodinamica, la
administracion de catecolaminas debe ir acompanada de
tratamiento con octedtride, para prevenir una CC°.

En el caso que proponemos, la persistencia de datos de
hipoperfusion tisular y la necesidad de soporte con aminas,
nos pone en alerta acerca de la posibilidad de una com-
plicacion postoperatoria, que requiere la reintervencion del
pacientey la reintroduccion del tratamiento con octeotride,
que, finalmente, se suspende una vez interrumpido el trata-
miento vasopresor, y de acuerdo a la evolucion adecuada del
paciente en los siguientes dias. Podemos concluir que pese a
lo infrecuente de esta enfermedad y su baja mortalidad glo-
bal, cuando hablamos de enfermedad cardiaca carcinoide,
el manejo anestésico y hemodinamico sera complejo, por el
riesgo de una CCy la hipoperfusion secundaria a la disfuncion
ventricular que presentan estos pacientes.
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Comentario a la carta «Cuidado
con los problemas de
multiplicidad en ensayos
clinicos»

lL!’J Cromni s

Commentary to the letter ‘‘Beware of
multiplicity problems in clinical trials’’

Sr. Director:

Compartimos en gran medida las reflexiones realizadas
por el Dr. Touma-Fernandez en su carta dirigida a esta
revista acerca de los problemas por comparacion multiple
en trabajos en los cuales se realiza inferencia estadistica’.
La multiplicidad de comparaciones no deja de ser una
«enfermedad estadistica», fruto del deseo de analisis y
conocimiento exhaustivo de una materia, que probable-
mente se origine desde el momento de la concepcién del
estudio. Pero, sinceramente, hoy en dia es impensable plan-
tear un estudio con una sola variable a investigar?. El Gnico
tratamiento preventivo posible esta en la fase de disefio, en
el mismo inicio del desarrollo del estudio.
Desafortunadamente casi nadie dispone de un
«estadistico de cabecera» que nos ayude en esa labor,

incluso aquellos que «juegan en ligas mayores». Imberger
et al. describieron que el 72% de las revisiones no Cochrane
y el 58% de las revisiones Cochrane sobre Anestesiologia
publicadas hasta octubre de 2009 no habian valorado la
multiplicidad como posible motivo de sesgo, y que el riesgo
de multiplicidad de la revision solo habia sido declarada
en el 6% de los trabajos incluidos®. De forma similar, una
valoracion de los estudios publicados en 3 de las mas
importantes revistas sobre terapia del dolor (European
Journal of Pain, The Journal of Pain y PAIN®) mostré que
solo 15 de 156 ensayos clinicos aleatorizados publicados
entre 2006 y 2015 habian definido tanto objetivos primarios
a estudio como medidas para evitar datos espurios por
multiplicidad de comparaciones®.

En cuanto al articulo de Olmos Rodriguez et al.® al cual
Touma-Fernandez hace referencia', si obviamos los valo-
res de la tabla 4, que al realizar mediciones seriadas en el
tiempo probablemente se hubieran beneficiado mas de otros
tipos de analisis mas apropiados para datos longitudinales®, y
aplicamos un test de Bonferroni clasico donde p ajustada=p
inicial/numero de comparaciones sobre las 19 inferencias
realizadas, se reduciria el valor de p hasta 0,002696. Este
es un valor de p muy conservador, pero seguiria dando vali-
dez a gran nimero de los resultados hallados en el estudio,
como las diferencias en aporte de cristaloide intraopera-
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torio, el balance en circulacién extracorpérea, el balance
hidrico postoperatorio o el balance final. Si fuésemos algo
mas liberales y aplicasemos un ajuste mediante el test de
Sidak, y diéramos como cierto un grado de correlacion entre
variables, por ejemplo, de r=0,7, el valor de p que tomaria-
mos como referencia seria de p=0,0209. Este valor otorgaria
significacion a todas las diferencias descritas por Olmos
Rodriguez et al.® como estadisticamente significativas de la
tabla 3 sobre balances hidroelectroliticos y fluidoterapia, y
atribuiria al azar las encontradas en la tabla 2 sobre trans-
fusion. Y si bien es verdad que los autores no realizaron un
ajuste para comparacion multiple, concluyeron que la inter-
vencion realizada no disminuia el sangrado ni el numero
de pacientes transfundidos, pero facilitaba la menor posi-
tividad de los balances hidricos y que, secundariamente,
reducia la hemodilucion, los requerimientos transfusionales
y acortaba la estancia en cuidados criticos®. Con el ajuste
por comparacion multiple puede que tengamos que eliminar
los resultados sobre transfusion y estancia, pero el resto de
la frase sigue teniendo sentido.

Tampoco debemos olvidar que existe la posibilidad de que
si exista esa reduccion de requerimiento transfusional, pero
que la estimacion de la reduccion del 30% de sangrado que
determiné el tamano muestral del estudio fuera demasiado
optimista frente al 17,98% hallado, es decir, que al estudio
le falte potencia estadistica por falta de tamafio muestral.
Si aplicamos los datos de media y desviacion estandar halla-
dos sobre sangrado mostrados en la tabla 2 (884 + 650 vs.
7254532 ml), y tomamos los mismos niveles de error alfa
y beta aplicados en el estudio®, el tamafio muestral teo-
rico aumentaria a 173 pacientes por cohorte, lejos de los 67
pacientes por grupo del estudio.

Para acabar, coincidimos plenamente con el Dr. Touma-
Fernandez en la necesidad de tener en cuenta los analisis
para evitar errores por comparacion multiple. Desde el
investigador que disena el estudio, pasando por el autor y
los revisores, e incluyendo al lector final deben ser conscien-
tes del problema que supone el analisis multiple y tomarlo
en consideracion a la hora de inferir conclusiones tras la
escritura o lectura de un trabajo.
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