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SUMARY

The characteristics and advantages of systematic
review are reviewed, we are doing emphasis in their
utility and the steps for their preparation and
update. The formulation of the problem, key aspects
in the formulation of the question, the search
strategy for location and selection of primary
studies, the critical evaluation of studies, taking
care of its validity through the control of possible
bias; analyses and presentation of results and
finally appear guides for the critical appraisal of
RS and the use of their results.
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INTRODUCCION

m La toma de una decisién siempre esta acom-
pafada de cierto grado de incertidumbre. Cada
vez se exige mas que las decisiones clinicas
estén basadas en evidencias sélidas proceden-
tes de estudios clinico-epidemioldgicos. (Marti
J, Bonfil X, Mejia R y Toha D. 1999)

® Con este articulo la revista CES Medicina, ini-
cia la publicacién de una serie sobre meto-
dologfa de la investigacion y Medicina Basada
en la Evidencia como un aporte a quienes ge-
neran o utilizan la investigacion cientifica para
el avance en el desarrollo de las ciencias de la

salud y el mejoramiento de la atencién de
nuestra poblacién.

Desde siempre los médicos han buscado basar
las decisiones y acciones en la mejor evidencia
posible, ¢porqué la necesidad de adoptar nue-
vas terminologias y nuevas técnicas de resumir
la generacion de conocimientos y evaluar su va-
lidez?. La cantidad de informacién de que se dis-
pone es abrumadora, y ademéas crece a un ritmo
vertiginoso. Es imposible mantenerse al dia en
todas las areas de una especialidad médica, e

incluso a veces en las de una tnica sub-especia-
lidad.

Los métodos tradicionales de resumen de la evi-
dencia disponible, libros y revisiones tradiciona-
les no sistematicas, si bien poseen su valor, tie-
nen problemas que limitan su utilidad:

e Suelen ser excesivamente generales para pro-
blemas concretos.

e Con frecuencia no incorporan hallazgos recien-
tes.

e No resumen la evidencia de forma sistemati-
ca, es decir, el lector desconoce qué criterios
ha seguido el autor para dar mas énfasis a unos
resultados o a otros.

Por tanto los clinicos y los administradores de
salud necesitan herramientas para sintetizar de
forma sisteméatica la evidencia disponible acerca
de un problema clinico concreto. Esta sintesis,
debe realizarse con criterios explicitos y repro-
ducibles, las revisiones sistematicas, los meta-
andlisis y las gufas de atencién clinica basadas
en la evidencia ayudan a resolver estos proble-
mas.

Dentro de la investigacién por revision de publi-
caciones se reconocen dos tipos diferentes: sis-
tematica y no sistematica o «revision narrativar.
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La diferencia esencial entre revisién sistemética
y no sistematica esté dada, porque en esta {lti-
ma falta un protocolo que defina los pasos que
siguid el revisor para actualizar el tdpico. Por
ejemplo ¢qué estrategia se utilizé para la blsque-
da bibliogréfica?, cémo se hizo la seleccidn de
estudios a ser incluidos en la revisidn y/o qué
métodos se usaron para determinar la validez de
los mismos?.

A su vez dentro de la revisién sisternatica existen
dos formas: ecuantitativa o meta-analisis» y «cua-
litativa u overviews. Las diferencias estdn dadas
fundamentalmente por el uso de métodos esta-
disticos, en el meta-anélisis, que permiten la com-
binacién y anélisis cuantitativos de los resulta-
dos obtenidos en cada estudio.

Las revisiones sisteméticas (RS) se pueden con-
siderar como «estudios de estudios», son proce-
dimientos cientificos tiles para resumir, valorar
y comunicar los resultados de lo que de otra
manera serian acumulaciones inmanejables de
informacién cientifica. Para ello, resumen y sin-
tetizan los resultados de multiples «investigacio-
nes primarias» utilizando estrategias que limitan
los sesgos vy los errores aleatarios

Las RS ayudan a estar al dia sobre el mejor cono-
cimiento médico sintetizando la informacién cien-
tifica. Su utilizacién es creciente, tanto para fun-
damentar mejor las decisiones médicas como
para perfilar programas de investigacién o de
politica sanitaria. Las RS refuerzan los vinculos
entre la mejor investigacién médica y la atencién
éptima a la salud de los pacientes. (Chalmers |,
Altman DG, 1995)

Las RS son necesarias para integrar
eficientemente toda la informacién vélida y pro-
porcionar una base para tomar decisiones de

D

manera racional. Establecen cuando los efectos
de la atencién de salud son consistentes y cuén-
do pueden aplicarse los resultados de la investi-
gacién a los diferentes grupos de poblacion,
ambitos v diferencias en el tratamiento (por ejem-
plo, en cuanto a dosis), y determinan dénde pue-
den variar significativamente los efectos.

Principales caracteristicas de las RS

e La pregunta de investigacién que se pretende
revisar se plantea de forma explicita, como si
se tratara de un estudio original.

e Se hace un esfuerzo sistematico por localizar
toda la evidencia disponible, no sélo los estu-
dios que aparecen en las bases de datos bi-
bliograficas més extendidas.

s Todos los estudios recuperados se revisan se-
glin criterios comunes establecidos de ante-
mano, y se plantean criterios objetivos para
decidir qué estudios tienen informacién apro-
piada para responder a la pregunta de investi-
gacién.

e Los resultados de todos los estudios se pre-
sentan de forma objetiva e imparcial y se com-
binan con métodos estadisticos que dan més
peso a los estudios més precisos, obteniendo
medidas de resumen cuantitativas.

El uso de métodos explicitos y sisteméticos en
las revisiones limita el sesgo (errores sistemati-
cos) y reduce los errores aleatorios (errores sim-
ples), proporcionando asi resultados més
confiables sobre los cuales sacar conclusiones y
tomar decisiones. El meta-andlisis, uso de los
métodos estadisticos para resumir los resultados
de estudios independientes entre si, puede pro-
porcionar estimaciones mas precisas que aque-
llas derivadas de los estudios individuales inclui-
dos en una revision. (Dickersin K, Min YI. 1993)
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El mas amplio reconocimiento de la funcién cla-
ve que tienen las revisiones en la sintesis vy difu-
sién de los resultados de la investigacion ha
ayudado a valorar su validez. En los afios setenta
y principio de los ochenta, psicdlogos y profe-
sionales de las ciencias sociales hicieron hinca-
pié en los pasos sisteméaticos necesarios para
reducir al minimo los sesgos y los errores
aleatorios en las revisiones de estudios cientifi-
cos. Pero sélo hasta fines de los afnos ochenta,
los diferentes sectores senalaron la deficiente
calidad cientifica de muchos articulos de revisién
sobre temas de salud.

A partir de entonces el reconacimiento de la ne-
cesidad de las RS en este campo ha crecido rapi-
damente y sigue extendiéndose, tal y como que-
da reflejado por el nimero creciente de articulos
acerca de métodos de revisién y del nimero de
revisiones sistematicas publicadas en revistas de
salud.

Ventajas de las RS

La consideracién sistematica de toda la informa-
cién disponible y la necesidad de evaluar y ex-
traer la informacién de cada estudio de forma
objetiva son, tal vez, las principales ventajas de
las RS. De esta forma, se minimiza la posibilidad
de olvidar estudios importantes no identificados,
asi como la posibilidad de sesgos que pueden
aparecer en una seleccion subjetiva de la biblio-
graffa.

Ademés, la obtencién de resultados globales
cuantitativos permite conocer de manera obijeti-
va la magnitud del efecto de las intervenciones y
puede facilitar la toma de decisiones clinicas. No
es de extranar, por tanto, que las RSy los meta-
andlisis sean piedras angulares de la Medicina

Basada en la Evidencia, y que los grupos que tra-
bajan en esta campo como la Colaboracién
Cochrane, hayan adoptado ampliamente estas
técnicas.

Las RS permiten aumentar la precisién de las es-
timaciones, con mayor capacidad para detectar
efectos que los estudios individuales, y evaluar
las discrepancias entre los distintos estudios pri-
marios, sugiriendo hipétesis explicativas de es-
tas diferencias.

Las RS han puesto de relieve la importancia del
sesgo de publicacién en la interpretacién de la
literatura médica. El término «sesgo de publica-
ciény se refiere al grado en el que los articulos
cientificos publicados no reflejan fielmente las
investigaciones realizadas, va que aquellos con
resultados estadisticamente significativos tienen
mayor probabilidad de ser enviados a publica-
cion, de ser aceptados, y de aparecer en revistas
con mayor difusién e impacto. En otras palabras,
los estudios publicados son una muestra sesgada
de todos los estudios, con una tendencia a exa-
gerar la eficacia de las intervenciones. (Dickersin
K, Min YI. 1993; Dickersin K, Scherer R, Lefebvre
C. 1994)

Frecuentemente, los ensayos que no demuestran
que una intervencion es eficaz tienen menos pro-
babilidades de ser publicados que aguéllos otros
que muestran un efecto favorable. Esto significa
que las revisiones sistemdticas que dejan de in-
cluir ensayos inéditos quizé estén sesgadas por
una sobrestimacién de la eficacia de una inter-
vencidn. (Schulz KF, Chalmers I, Hayes R], Altman
DG.)

Aun cuando en este articulo se hace énfasis en la
metodologia utilizada por la Colaboracidon
Cochrane la cual se centra las revisiones siste-
maticas ensayos clinicos controlados con asig-
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nacién aleatoria (RCTs: randomized controlled trials)
por tiener mayor posibilidad de proporcionar in-
formacion més confiable que otras fuentes de
evidencia sobre los efectos diferenciales de las disiintas
alternativas de tratamiento o prevencion, no puede ol-
vidarse que las RS de otros tipos de estudios,
también pueden ayudar a quienes desean tomar
las mejores decisiones, en particular sobre aque-
llos campos en las cuales no se pueden hacer
RCTs, por cuestiones de indole ética, como es el
caso de evidencias sobre factores de riesgo.

Los principios basicos de revision de las investi-
gaciones son los mismos, cualquiera que sea el
tipo de evidencia gque se someta a examen.

Aunque las RS se centran principalmente en
RCTs, debe quedar claro que éstas se pueden
ocupar de temas especificos o preguntas que
lleven a la revision de otras fuentes de evidencia
con metodologias diferentes cuando resulten per-
tinentes.

Pasos en la Preparacion o
Actualizacién de una RS

Como en cualquier proyecto de investigacién, los
métodos que se usen deben establecerse de an-
terano. Puesto que las revisiones son anélisis
retrospectivos de datos que han sido recogidos
por otros, es importante que el proceso esté bien
definido y tan riguroso como sea posible.

Los siguientes son los pasos que se requieren
(segtin la metodologia seguida por los grupos de
la Colaboracién Cochrane) para la preparacién
o actualizacién de una revision sistematica:

e Formulacién del problema.

e Localizacion y seleccién de los estudios.
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Evaluacion critica de los estudios.

Obtencién de los datos.

Anélisis y presentacién de los resultados.

Interpretacidn de los resultados.

® Mejora y actualizacién de las revisiones.

ANTECEDENTES
DE LA REVISION

El protocolo debe comenzar con una breve sin-
tesis de los aspectos que han motivado y justifi-
cado la revisién. En general, las revisiones siste-
maéticas pueden tener como justificacién varios
factores. Por ejemplo, una revisién puede llevar-
se a cabo en un intento de resolver evidencias
contradictorias, o bien puede tratar de contestar
preguntas cuya respuesta sea incierta, o bien
explicar variaciones de la préctica clinica.

Pueden estar orientadas a proporcionar resime-
nes fiables, objetivos y actualizados de aquello
que se conoce y aquello que se ignora acerca de
los efectos de las diferentes formas de atencion
médica y ayudar a la toma de decisiones que sean
practicas

Consideraciones a tener en cuenta:

e Las formulacién de preguntas debe abordar las
diferentes alternativas (opciones practicas) a
las que nos enfrentamaos cuando tomamos de-
cisiones.

e Deben tener en cuenta los resultados
(outcomes) que sean significativos o relevan-
tes para tomar las decisiones.

e Los métodos a utilizar en una revisién deben
ser los que permitan optimizar las probabili-
dades de que los resultados proporcionen la
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mejor evidencia disponible sobre la cual basar
nuestras decisiones.

e Es importante que los lectores puedan cono-
cer cuando no existen evidencias confiables,
o si éstas no existen en relacion a variables de
resultado especificas que sean de importancia
para la toma las decisiones.

e Aln cuando no exista otra mejor evidencia dis-
ponible no resulta de utilidad incluir en una
revisién aquella evidencia que tiene alta pro-
babilidad de estar sesgada.

e Deigual manera, no tiene sentido centrarse en
variables de resultado superficiales o triviales
simplemente por el hecho de que éstas sean
las que los investigadores han seleccionado
para evaluar los efectos de la intervencion.

e [0s estudios considerados por la revisién no
deben quedar restringidos por un criterio de
nacionalidad o de idioma sin una razén de peso
que lo justifique.

e Los resultados deben ser presentados de tal
forma que su aplicabilidad en diferentes con-
textos pueda ser evaluada por los responsa-
bles de la toma de decisiones.

o Elobjetivo primario de una RS debe ser resumir y ayu-
dar a las personas a comprender la evidencia. Los revi-

sores deben ser cuidadosos en no imponer a otros sus
propios valores y preferencias al tratar de responder las
preguntas que plantean.

Las preguntas bien formuladas generalmente no

aparecen espontaneamente, surgen en el contex-
to de un cuerpo de conocimiento ya formado.
Este contexto debe ser abordado en la seccién
de antecedentes de la revision. Debe mencionar-
se cualquier revisién sisteméatica sobre la misma
cuestion que haya sido publicada previamente o
cualquier controversia existente al respecto.

B

FORMULACION
DEL PROBLEMA

e Las preguntas mal enfocadas conducen a de-

cisiones poco claras y confusas acerca de qué
estudios conviene incluir en la revisién y cémo
resumir sus datos.

Del mismo modo que en cualquier proyecto
de investigacién, la primera y més importante
decisién, es determinar su enfoque. Esto se
consigue mejor planteando preguntas clara-
mente delimitadas. Resultan esenciales a la
hora de determinar la estructura de una revi-
sién. Concretamente, guiaran gran parte del
proceso de revisién como las estrategias para
la localizacién y la seleccién de los estudios o
de los datos, para valorar criticamente su rele-
vancia y validez y para analizar la variacién
observada entre sus resultados.

Ademaés de guiar el proceso de revision, las pre-
guntas y los objetivos de una revision sirven
también a los lectores en su valoracion inicial
de la relevancia de la misma.

Componentes Claves
en una Pregunta

Una pregunta claramente definida debe especifi-
car:

Tipo de personas (participantes)
Tipo de intervenciones o de exposiciones
Resultados que son de interés para la revisién.

Ademias, debe especificarse el tipo de estudios
que son pertinentes para tratar de responder
a la pregunta planteada.
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<Qué tipo de personas?

A menudo, resulta de utilidad considerar en dos
fases el tipo de personas objeto de interés para
la revisién, identificando la poblacién y el &mbi-
to de interés. En primer lugar, definiendo la enfer-
medad o condicidn que se considere de interés, ha-
ciendo suficientemente explicitos los criterios
diagndsticos para determinar la presencia de esa
enfermedad o en qué condiciones podria desa-
rrollarse. Esto implica tener que decidir si uno
estd interesado en un grupo especifico de la po-
blacién, en funcién de factores tales como la
edad, sexo, grado de instruccién o presencia de
una enfermedad particular

{Tipo de comparaciones?

El siguiente componente clave de una pregunta
bien planteada es especificar las intervenciones
que son de interés. También es importante defi-
nir el tipo de grupos control que resulten acepta-
bles para la revisién. Debe considerarse si las
personas en el grupo control quiza pudieran es-
tar sometidas a otras intervenciones distintas al
placebo y si aguellas intervenciones se superpo-
nen de alguna manera con la intervencién activa
que esta siendo evaluada.

éQué resultados?

El tercer componente clave es la especificacion
de aquellos resultados cencretos que sean de
interés. ¢Es necesario definir unos criterios ex-
plicitos para establecer la presencia de aquellos
resultados?

En general, las RS deben incluir todos aquellos
resultados que puedan ser significativos para las
personas que necesitan tomar alguna decisién
acerca del problema del que se ocupa la revision.

s s s s s

A veces también resulta importante especificar
los resultados que sean més trascendentes para
la toma de decisiones, atin cuando sea improba-
ble que se encuentren esos datos.

Todos los resultados que se consideren impor-
tantes deben estar incluidos en las revisiones,
mientras que los mas triviales no deberan incluir-
se. Antes de excluir de una revisién un estudio
que cumple los requisitos de seleccion pero que
no presenta los resultados de modo adecuado,
para la revision, vale la pena considerar la posi-
bilidad de tratar de obtener la informacién que
se necesita directamente de los investigadores
para complementar lo que haya sido publicado.

<Qué tipo de estudios?

Algunos tipos de estudios son superiores a otros
para tratar responder a determinadas preguntas.
Se recomienda que los ensayos clinicos
aleatorizados sean condicién sine qua non para
tratar asuntos referentes a la eficacia terapéuti-
ca, mientras que otros tipos de disefio resultan
mas apropiados para abordar otro tipo de pre-
guntas,

Por ejemplo las preguntas relacionadas con la
etiologia o los factores de riesgo deben ser abor-
dadas por estudios de cohortes o de casos y con-
troles.

Las preguntas referentes a las estrategias
diagnésticas o de revisién selectiva (screening)
pueden ser abordadas de forma 6ptima median-
te ensayos clinicos aleatorizados, pero las pre-
guntas sobre la exactitud de las pruebas
diagnésticas se responden mejor mediante es-
tudios transversales (cross-sectional).

e Se debe considerar en cada caso qué tipo de
disefio de los estudios puede proporcionarnos
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datos fiables con los cuales responder a las
preguntas planteadas.

e La revisién de estudios que proporcionan da-
tos poco fiables con los que responder a una
pregunta, aparte de ser una pérdida de tiem-
po, puede conducir a conclusiones erréneas.

Utilizacién de los componentes cla-
ve de la pregunta para identificary
seleccionar los estudios

e Una vez que se tiene la pregunta de investiga-
cién bien planteada, se debe determinar qué
componentes claves se tendrdn en cuenta para
definir la estrategia de bisqueda inicial

En general, los términos o palabras clave utili-
zados en una blisqueda consisten en la condi-
cién o enfermedad que se busca, la interven-
¢idn, exposicién, o la prueba diagndstica a eva-
luar. Aungue quiza se esté especificamente in-
teresado en un ambito determinado, los estu-
dios no suelen estar indexados segln este
pardmetro en muchas de las bases de datos
electrénicas.

e Cualquiera que sea la estrategia de busqueda
utilizada, sera necesario revisar varios articu-
los y decidir cudles son relevantes y cudles no.

La formulacién de la pregunta en funcion del
tipo de participantes, intervenciones, resulta-
dos y diseno de los estudios considerados
obligaré a especificar los criterios que se usa-
ran para seleccionar los estudios. Sin embar-
go, se requiere de una mayor clarificacion de
los criterios de seleccién para desarrollar re-
glas de decision que sean sensibles y reprodu-
cibles.

P e e e e e

PR S U

Los revisores registrardn aquellos datos rele-
vantes en relacién con los componentes clave
de la pregunta en cada uno de los estudios in-
dividuales. Por lo tanto, las preguntas bien for-
muladas estan relacionadas directamente al
proceso de recopilacién de datos porque gufan:

e Alahora de establecer los criterios que se uti-
lizardn para seleccionar los estudios adecua-
dos para la revision

¢ Determinan qué datos deben ser extraidos de
los estudios que satisfacen aquellos criterios
de seleccién.

La validez de las revisiones definidas en térmi-
nos muy amplios puede ser criticada, en particu-
lar cuando existe solida evidencia biolégica o so-
ciolégica que sugiere que las diversas formas de
intervenciones se comportan de modos muy di-
versos, o que las varias definiciones de la condi-
cién de interés o del entorno se asocian con una
evolucién y unos resultados marcadamente dife-
rentes. Esta bien mezclar manzanas y naranjas si
la pregunta versa sobre fruta en general, pero no
si la pregunta es, por ejemplo, acerca de la vita-
mina C cuando uno conoce de antemano gue
manzanas y naranjas son diferentes en lo que se
refiere a esta vitamina.

LOCALIZACION Y
SELECCION DE
LOS ESTUDIOS _

La blsqueda de los estudios global y no sesgada
es una de las diferencias clave entre una revisidn
sistemdtica y una revision tradicional. Si bien las ba-
ses de datos electrénicas ~-como MEDLINE- son
potentes herramientas para la localizacién de
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estudios, sélo pueden identificarse a partir de
MEDLINE entre un 30 y un 80% de todos los en-
sayos controlados y aleatorizados que han sido
publicados, dependiendo también del area o
tema especifico . Ademas, en MEDLINE las refe-
rencias de estudios escritos en lengua no inglesa
s0n poco representativas y sélo estan indexados
los articulos publicados, lo que constituye un
potencial sesgo de publicacion e idiomético (Begg
CB, Berlin JA. 1998). Esto significa que para evi-
tar estos sesgos y asegurar que todos los estu-
dios relevantes queden incluidos en una revisién
es necesario un enfoque sistematico y el uso de
mdltiples fuentes de informacion.

De acuerdo con los principios que gufan el desa-
rrollo de una RS, cada grupo de revisién debe
procurar satisfacer sus necesidades especificas
de identificacion de los estudies, de una mane-
ra lo més amplia posible, de proteccién contra
los sesgos y de reduccién al minimo de la dupli-
cacion innecesaria de esfuerzos.

La fuente principal de estudios para las revisio-
nes son los registros de ensayos de los grupos
de revision Cochrane. Asi se asegura, en parte,
que todos los estudios relevantes en el registro
queden incluidos en una revisién, pero se debe
considerar la posibilidad de usar estrategias adi-
cionales para asegurar ain méas que todos los
estudios pertinentes queden registrados.

Al desarrollar una estrategia de bisqueda es im-
portante evitar la duplicacién innecesaria de es-
fuerzos, sacar el maximo provecho a las bases
de datos, y contribuir a familiarizarse y a usar de
manera mds eficaz otras estrategias de biisque-
da y bases de datos alternativas.

Se deben revisar las listas de referencias biblio-
gréficas de los articulos vélidos identificados. En
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general, éste es un medio eficaz de identificar
otros estudios, aungue pueda ser lento. Los arti-
culos adicionales que se identifiquen como po-
tencialmente relevantes deben obtenerse y ser
evaluados para su posible inclusién. Debe tener-
se en cuenfa el potencial sesgo de referencia,
tendencia subjetiva a citar preferentemente es-
tudios que apoyan los propios criterios.

Algunas de las fuentes de referencias de ensayos
mas obvias y convenientes son las revisiones
anteriores sobre el mismo tema. Se deben obte-
nery examinar las copias de las revisiones publi-
cadas con antetioridad sobre el tema de interés
para tener las referencias de los estudios origi-
nales. Este proceso de seguir las referencias de
un articulo a otro se denomina pearling en inglés,
método de la ascendencia o de concatenacién
de citas.

MEDLINE, EMBASE v otras bases de datos bi-
bliogréficas también pueden usarse para identi-
ficar articulos de revision. En MEDLINE, los arti-
culos de revision estdn indexados en el apartado
Publication Type como Reviews. Si se encuentra un
gran nlmero de revisiones, a menudo es util li-
mitar la bisqueda a las codificadas como «Meta-
analysis» o «Review, Academics en Publication Type.

Comunicacién personal

Los colegas pueden ser una fuente importante
de informacién de ensayos recientes que no ha-
yan sido publicados todavia o de ensayos maés
antiguos que nunca llegaron a publicarse. Estos
canales informales de comunicacion a veces pue-
den ser los (inicos medios para identificar resul-
tados no publicados y dliteratura grisy, tales como
informes técnicos, actas de conferencias o tesis
doctorales.
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Registro Cochrane de
Ensayos Controlados

El Registro Cochrane de Ensayos Controlados
(CCTR) forma parte de The Cochrane Library y
contiene referencias de los ensayos controlados
aleatorios y ensayos clinicos controlados en sa-
nidad. Estas referencias son aportadas por gru-
pos de revisién y otras entidades que han identi-
ficado los ensayos a través de diversos mecanis-
mos de biisqueda. Tanto el contenido como la
indizacién del CCTR estan evolucionando para
mejorar la utilidad que puedan prestar a los revi-
sores como fuente principal para la identifica-
cién de ensayos.

The Cochrane Library incluye la Base de Datos
de York de Restimenes de Revisiones de Eficacia
(Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness-DARE).
La DARE proporciona informacién acerca de las
revisiones publicadas antericrmente sobre los
efectos de la atencién sanitaria. Incluye.

Otras bases de datos bibliograficas

Otras bases de datos bibliograficas pueden ser,
ocasionalmente, una fuente util de informacion
adicional para localizar ensayos para una revisién
especifica. Pueden usarse las bases de datos «won
line» en Ciencias Médicas y Bioldgicas -una gufa
de 795 bases de datos- para localizar y evaluar la
relevancia de otras bases de datos adicionales,
asi como la base de datos LILACS y otras fuentes
de literatura cientifica en espafiol.

Busqueda manual

Para facilitar la identificacion de todos los ensa-
yos publicados, la Colaboracién Cochrane ha pro-
puesto, la estrategia de bisqueda manual. Por
blisqueda manual se entiende el examen de cada
nimero de una revista y la lectura, de manera

progresiva, de cada uno de sus titulos, restime-
nesy articulos, hasta que sea posible determinar
si el articulo es un ensayo controlado aleatorio
(RCT), un ensayo clinico controlado (CCT) o un
meta-analisis.

DESARROLLO DE
UNA ESTRATEGIA
DE BUSQUEDA

En el protocolo debe describirse el proceso por
el cual los estudios seran seleccionados para su
inclusién en la revisidn, es decir, la estrategia de
biisqueda. Estos procedimientos, cuanto mas ri-
gurosos, permiten mejor la reduccién de los erro-
res y sesgos, pero también aumentan los recur-
sos y el tiempo necesarios para preparar la revi-
sién. La seleccion de los estudios para incluirlos
en una revisién es un proceso de “embudo” que
incluye miltiples etapas.

Cuando se revisan los resultados de una bisque-
da electrénica, la primera etapa incluye la lectu-
ra detallada de los titulos v restimenes para de-
terminar si cada articulo retine los requisitos pre-
determinados de elegibilidad.

En cada etapa del proceso de seleccién es prefe-
rible errar por exceso que por defecto, porque
una vez un estudio ha quedado excluido del pro-
ceso de seleccién es improbable que se vuelva a
considerar su inclusién. Los articulos dudosos
que sean incluidos en una fase previa pueden
excluirse en una etapa posterior, cuando se dis-
ponga de toda la informacién sobre el estudio.

Seleccién de estudios

Todos los articulos identificados deben ser pos-
teriormente evaluados para ver si cumplen los
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criterios de inclusién para la revisién. Los reviso-
res deben decidir:

e Siuno o varios revisores evaluaran la relevan-
cia de cada articulo.

e Sjlas decisiones en cuanto a la relevancia se-
ran tomadas por especialistas en el tema, por
no especialistas, o por ambos.

* Si los revisores que evalllan la relevancia de
los estudios dispondran de los nombres de los
autores, instituciones, revistas donde se pu-
blicaron los estudios y resultados una vez se
apliquen los criterios de inclusién.

* Cémo se resolveran las discrepancias si existe
maés de un revisor.

Las decisiones acerca de qué estudios incluir a
menudo incorporan opiniones. Para ayudar a ase-
gurar la reproducibilidad de estos juicios, es acon-
sejable que mas de un revisor aplique los crite-
rios de inclusién a todos los articulos evaluados
y potencialmente relevantes. El niimero de per-
sonas que evaltan la relevancia de cada ensayo
debe informarse en la seccién de Métodos de la
revision.

Prueba Piloto

Para la mayoria de las revisiones puede ser atil la
realizacién de una prueba piloto sobre la aplica-
cién de los criterios de inclusién a una muestra
de articulos (de diez a doce publicaciones, inclui-
das aquellas que se supone que son definitiva-
mente elegibles, definitivamente no elegibles y
dudosas). La prueba piloto puede usarse para
pulir y clarificar los criterios de inclusién, entre-
nar a las personas que los aplicaran y asegurarse
de que los criterios puedan ser aplicados
sisteméaticamente por mas de una persona.
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Cémo documentar una estrategia
de bisqueda

La estrategia de bisqueda debe describirse con
suficiente detalle como para que el proceso pue-
da reproducirse. La documentacién de la estra-
tegia de blsqueda debe incluir las principales
fuentes de informacién utilizadas para identificar
los estudios, la estrategia de blsqueda para cada
base de datos consultada, las limitaciones tem-
porales (por ejemplo, entre 1980 a 2001); v las
limitaciones de idioma, si hubiese alguna (aun-
que deben ser evitadas en la medida de lo posi-
blej.

EVALUACION CRITICA
DE LOS ESTUDIOS

La evaluacién critica de los estudios individuales
que se incluyen en las RS es necesaria para limi-
tar los sesgos, formarse una idea de las poten-
ciales comparaciones y guiar la interpretacién de
resultados. Los pardmetros que requieren eva-
luacién son aquellos relacionados con la
aplicabilidad de los resultados, la validez de los
estudios individuales y ciertas caracteristicas del
disefio que afectan la interpretacién de los re-
sultados.

Validez

En el contexto de una RS, la validez de un estu-
dio se refiere a la capacidad de evitar los errores
sisteméticos o sesgos mediante el disefio y la rea-
lizacién del estudio. Un concepto importante que
no debe ser confundido con la validez es la pre-
cisidn. La precisién es una medida del error alea-
torio. Se refleja en el intervalo de confianza de la
estimacién del efecto de cada estudio y en el peso
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dado a los resultados de cada estudio cuando se
obtiene una estimacién global del efecto (habi-
tualmente una media ponderada) usando meta-
analisis. A los resultados més precisos se les da
més peso.

Aunque no haya diferencias en la validez, ni en
los resultados de los estudios incluidos en una
revisién, es importante evaluar criticamente to-
dos los estudios. Por ejemplo: podria ocurrir que
los resultados fueran consistentes en todos los
estudios evaluados pero que los estudios fueran
imperfectos.

Tipos de sesgo en los ensayos
clinicos

En los estudios scbre los efectos una interven-
cién se pueden presentar cuatro tipos de errores
sistematicos:

e De seleccion
De informacién

De realizacidn (performance bias).
De desgaste o pérdida (attrition bias) y
® De deteccién

Cuadro N° 1. Tipos de Sesgos

* SESGO DE SELECCION
(diferencias sistemaéticas
en los grupos a comparar)

© SESGO DE DESGASTE
(diferencias sistematicas en
las pérdidas de pacientes)

Sesgo de seleccion

e Uno de los sesgos mas importantes que pue-
de distorsionar las comparaciones entre trata-
mientos estd relacionado con el proceso de
obtencién de los grupos a comparar.

Grupo de intervencion

!

Seguimiento

TR

Grupo de control

!

Seguimiento

En el disefio de ensayos clinicos es muy impor-
tante utilizar un método apropiado para prevenir
la asignacién sesgada a los grupos de tratamien-
tos.
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Sesgo de realizacién

e Con "sesgo de realizacion” (performance bias) se
hace referencia a las diferencias sistematicas
en la atencién proporcionada a los diferentes
grupos de comparacion de la intervencién que
se analiza. Puede ser debida a cointervenciones
que se dan diferentes en los grupos. Para pro-
teger contra las diferencias en la atencién y
contra el efecto placebo, puede «cegarses a
aquellos que dan y reciben la atencién para
que no conozcan el grupo al que estan asigna-
dos quienes la reciben. Hay resultados que in-
dican que tales sistemas de «cegamiento» son
muy importantes en la prevencion del sesgos.

Algunos estudios han mostrado que la contami-
nacién (ofrecer la intervencién al grupo control)
y la cointervencion (provisién de atencién adi-
cional no intencional a cualquiera de los grupos
de comparacion) pueden afectar los resultados
del estudio. Ademés, hay evidencia de que los
participantes que son conscientes de su grupo
de asignacién informan més sintomas, y por lo
tanto, se obtienen resultados sesgados.

Por estas razones, se debe considerar el uso del
«cegamiento» como un criterio de validez. Esto
puede hacerse con las siguientes preguntas:
éQuiénes recibieron atencion, desconocian el tra-
tamiento que les habfa sido asignado? ¢Aquellos
que proporcionaron la atencién, desconocian el
tratamiento asignado?

A menudo se agrega una tercera pregunta rela-

cionada con el ccegamientor: ¢Los responsables

de la evaluacién de resultados, desconocian el
tratamiento asignado? Esto también tiene rela-
cién con el sesgo de deteccion.

La utilizacion de la técnica de «cegamiento» siem-
pre es muy importante, pero lo es mas en los
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estudios que utilizan medidas subjetivas de re-
sultado como el dolor. Es importante desarrollar
criterios especificos para valorar la idoneidad del
método de «cegamientor que se uséd. En algunas
dreas puede ser aconsejable usar el mismo crite-
rio en diferentes revisiones.

Sesgo de desgaste

o El sesgo de desgaste (attrition bias) se refiere a
las diferencias sistematicas entre los grupos en
la pérdida de participantes durante el estudio.

También se ha denominado "sesgo de exclusién”
pero en este articulo lo denominamos sesgo de
desgaste o de pérdida para evitar la confusion
con los «criterios de exclusion y de inclusién» de
los participantes, Cuando la informacién sobre
cédmo se tratan las pérdidas (abandonos, bajas o
desviaciones de protocolos) de los participantes
es insuficiente, los revisores deben tener precau-
cién con los célculos de seguimiento.

La manera de tratar las pérdidas puede sesgar
los resultados y la informacién incompleta sobre
cémo se tratan las pérdidas pueden ocultar este
problema.

Sesgo de deteccién

e El sesgo de deteccién se refiere a las diferen-
cias sistematicas en la evaluacién de resulta-
dos.

Los ensayos gue ciegan a quienes evaltan resul-
tados son légicamente, menos propensos a es-
tar sesgados que en los que no lo hacen.

También, se deberian considerar como
indicadores de validez la especificacién a priori
de las medidas de resultado y los anélisis que
hicieron los investigadores.
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METODOS PARA
RESUMIR LA VALIDEZ
DE LOS ESTUDIOS

Métodos sencillos

Hay varias maneras de evaluar la validez. Una
consiste en asignar los valores «se cumples, «no
se cumple», o «es poco claroy a los criterios in-

dividuales y al mismo tiempo, evaluar la utiliza-
cién del «cegamientos de las asignaciones a los
grupos de estudio.

Sin embargo, una vez se han usado varios crite-
rios para evaluar la validez, es aconsejable resu-
mirlos para obtener una evaluacién general de
los resultados de cada estudio. Un enfoque sen-
cillo para hacerlo es usar tres categorfas:

Cuadro N° 2. Evaluacion de la Validez

B Riesgo moderado de sesgo

Las relaciones sugeridas en la tabla serén apro-
piadas si sélo se usa un nimero reducido de cri-
terios de evaluacion y si todos los criterios tra-
tan de aspectos importantes para la validez de
los resultados. De ser posible, los revisores de-
ben obtener informacién adicional de los auto-
res cuando no queda claro si se cumplié un cri-
terio o no.

Sesgo en los estudios
no experimentales

En los estudios observacionales, como los de ca-
sos y controles y los de cohortes, es posible con-
trolar y ajustar por factores de confusién cono-
cidos y medibles. 5in embargo, no es posible ajus-
tar por variables que no se sabe si son factores

Sesgo posible que genera
dudas sobre los resultados

s e S W % 8 8 s & s en ae s 8 & s

fe e e e

Al menos un criterio se
cumple sdlo parcialmente

de confusién o por factores de confusién que no
se midieron.

Rara vez puede darse por sentado, que se co-
nozecan todos los factores relacionados con el
prondstico y la respuesta al tratamiento, y en caso
de conocerlos pueden surgir dificultades a la hora
de medirlos o tenerlos en cuenta en el andlisis.

El sesgo de seleccidn puede distorsionar los efec-
tos en cualquier direccion, haciendo que parez-
can mas grandes o mas pequefios de lo que son.
Generalmente no es posible predecir la magni-
tud y a menudo ni siquiera la direccidn de este
sesgo en estudios especificos. Sin embargo, por
término medio, tiende a hacer que los efectos
del tratamiento parezcan més grandes de lo que
son.
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A pesar de estas inquietudes, a veces hay funda-
mentos para confiar en los estudios obser-
vacionales para obtener informacién acerca de
los efectos de las intervenciones de la atencién
e incluir estos estudios en las RS. Por ejemplo,
estudios observacionales bien disefiados han pro-
porcionado informacién dtil scbre los efectos
de las intervenciones como el uso obligatorio de
los cascos por los motociclistas, la tamizacion
para cancer de cuello uterino, la difusién de guias

de préctica clinica para cambiar la préctica pro-
fesional v los efectos adversos poco frecuentes
de una medicacion.

Se han sugerido diversos criterios a fin de evaluar
criticamente la validez de los estudios
observacionales. En general, los mismos cuatro
tipos de sesgo comentados anteriormente pue-
den aplicarse a otros tipos de estudios compara-
tivos, como se ilustra a continuacion:

Cuadro N° 3. Sesgos en Estudios Observacionales

Sesgo de seleccidn

Sesgo de desgaste

Los aspectos relacionados con el sesgo de des-
gaste son similares en el caso de los ensayos cli-
nicos, los estudios de cohortes y los estudios de
casos y controles, y en cuanto a su alcance, se
relacionan con el grado en que los individuos in-
cluidos en un estudio son tenidos en cuenta ade-
cuadamente en los resultados.

En lo relacionado con el sesgo de deteccion tam-
bién son similares en los estudios de cohortes y
van asociados a la definicién de caso que se usa
en los estudios de casos y controles, ya que los
participantes se incluyen en tales estudios tenien-
do en cuenta el resultado de interés.

La diferencia principal entre los ensayos clinicos
y los estudios observacionales guarda relacién
con el sesgo de seleccidn y con la necesidad de

Control de factores
de confusién (confounders)

Seguimiento completo

Apareamiento

Seguimiento completo

3

identificar y tener en cuenta los posibles facto-
res de confusidn en los estudios observacionales.

Para ello, se deben valorar qué factores de con-
fusién son importantes y en qué medida se mi-
dieron y controlaron adecuadamente. La evalua-
cion del sesgo de realizacion también es més di-
ficil en los estudios observacionales va que es
necesario medlir la exposicién a la intervencién
de interés y asegurar que no haya diferencias en
la exposicién a otros factores que podrian afec-
tar los resultados.

Es importante evaluar si la exposicién se midio
de manera similary no sesgada en los grupos que
se comparaban.

En resumen, es necesario conocer bien el tema
al evaluar la validez de los estudios obser-
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vacionales. También se necesita experiencia cuan-
do se evalla la validez de los ensayos clinicos,
pero la prepia naturaleza de los estudios
observacionales los hace mas dificiles de evaluar
criticamente. Esta evaluacién requiere una com-
prension detallada tanto del problema objeto de
la revision como de los aspectos metodoldgicos.

APLICACION DE
LOS CRITERIOS DE
EVALUACION CRITICA

e Se debe tener en cuenta la formacién de los
revisores y si éstos deben tener experiencia
previa en disefio de estudios y en evaluaciéon
critica de los mismos.

Cuando se decide tener multiples revisores, debe
haber un procedimiento o regla de decisién ex-
plicita a priori para identificar y resolver los des-
acuerdos. Independientemente del nimero de re-
visares, para asegurar que los criterios de eva-
luacién pueden aplicarse consisten-temente, es
importante probar cualquier criterio de evalua-
cién planteado en una muestra piloto de articu-
los.

{Debe formarse especificamente a
los revisores en métodos de
investigacion, en el area tematica
de una revisiéon o en ambos?

Aunque los expertos en las dreas temaéticas pue-
den tener opiniones preconcebidas que llegaran
a sesgarsus evaluaciones, es posible que evaliien
la validez de los ensayos de manera mas consis-
tente que las personas sin experiencia sobre el

tema. Ademas pueden hacer valiosas apreciacio-
nes distintas a las que podrian hacer personas
que sélo tienen experiencia metodologica.

e Seria aconsejable usar tanto expertos en el
tema como no expertos y asegurar que todos
tienen una comprensién adecuada de los as-
pectos metodoldgicos pertinentes.

Incorporacién de las evaluaciones
de la validez de los estudios en
las revisiones

Hay distintas formas de utilizar las evaluaciones
de la validez en una revisién:

e Como un umbral para la inclusién de estudios

e Como una posible explicacién de las diferen-
cias en los resultados entre los estudios en
los anélisis de sensibilidad

e Como pesos en el anélisis estadistico de los
resultados

En algunas revisiones, si el riesgo de sesgo es
elevado, se justifica la exclusién de los estudios
que no cumplen uno o varios criterios de validez.

Por ejemplo, para medidas de resultado muy sub-
jetivas como el dolor, los revisores pueden deci-
dir incluir sélo los ensayos que previenen el ses-
go mediante el «cegamientos de los participan-
tes.

La decisién sobre dénde situar el punto de corte
para la inclusién se puede conceptualizar como
una linea continua que va desde “libre de sesgo”
a "sin duda sesgado”, tal como se ilustra a conti-
nuacion:
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Diagrama N° 1. Conceptualizacién de Sesgo

"libre de sesgo”

estudios incluidos

— punto de corte

estudios excluidos

"sin duda sesgado”

Variabilidad en la validez
de los estudios incluidos

— — Ejemplo: todos los ensayos
aleatorios controlados o todos
los ensayos aleatorios
controlados a doble ciego
Estudios no controlados

Si los revisores elevan el punto de corte
metodoldgico para incluir estudios, se reduce la
variabilidad en la validez de los estudios inclui-
dos. En este caso, las evaluaciones de validez si-
tuarian los estudios, segin el riesgo de sesgo, en
el intervalo por encima del punto de corte. Con
un punto de corte suficientemente elevado, la
variabilidad en la validez de los estudios inclui-
dos es muy pequefa.

RECO’LECCI(')N
Y ANALISIS DE DATOS

El software esencial para las Revisiones Cochrane
es el programa RevMan. Este software facilita el
manejo de datos, los andlisis cuantitativos vy la
generacion de informes. También se cuenta con
Otros programas, Como:

Componentes claves de un
formulario de recoleccién

Al adaptar o disenar un formulario de recolec-

cién, se deben considerar en primer lugar la can-
tidad de informacién que propone recoger. Una

Revista CES MEDICINA Volumen 14 No.2 |ulio - Diciembre/ 2000 W

recoleecion de informacién demasiado detallada
puede dar lugar a formularios méas largos que los
del estudio original, tediosos y que requieren un
tiempo excesivo para los revisores. Por otro lado,
si los formularios no se detallan suficientemente
y se omiten datos claves, puede ocurrir que se
deba usar formularios suplementarios o se tenga
que revisar de nuevo un estudio lo cual eslento y
frustrante.

Identificacion de los estudios

Debe asignarsele una identificacién a cada estu-
dio que se introducird en el programa (RevMan u
otro seleccionado) cuando se inicie la digitacidn
de la informacién acerca de las referencias; debe
usarse para todos los informes:que se refieran al
mismo estudio. La identificacién se usa en las
tablas de estudios incluidos y excluidos y en las
tablas de datos de RevMan.

Los revisores pueden decidir si usan el apellido
del primer autor v el afio de publicacién, el pais o
ubicacién dénde se realizé un estudio u otros
identificadores informativos. Los estudios pue-
den ordenarse alfabéticamente segiin estos cé-
digos.
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Es buena idea registrar el origen de la informa-
cién relevante, si esta informacién se encontré
en un informe o si se obtuvo de fuentes inéditas
o de comunicaciones personales. Cualquier in-
formacion inédita que se use debe estar escrita y
debe codificarse de la misma manera que la in-
formacioén publicada.

Verificacién de la elegibilidad de un
estudio

Aunque la blisqueda vy el proceso de seleccién
deberfan haber descartado la mayoria de estu-
dios no elegibles a través de la aplicacion de los
criterios de inclusién, es bueno comprobar los
criterios para ser elegibles en el momento del re-
sumen o de la recoleccion de datos.

La verificacién debe hacerse tempranamente ya
que el resto del formulario se refiere a los estu-
dios que retinen los criterios de inclusidn, si no
se hace asfi, esto significa malgastar recursos.

Las RS incluyen una tabla de estudios excluidos.
En el formulario de recoleccién puede incluirse
un codigo para identificar las razones por las que
se excluyeron estudios. Por ejemplo, suponga-
mos que sélo se quiere incluir en la revisién los
ensayos completamente aleatorizados. Una pre-
gunta de verificacién en el formulario de recolec-
cién puede ser ¢Estudio aleatorizado? Si, No, No se
sabe. Si un estudio usara asignaciones alternati-
vas, la respuesta a la pregunta es No, y esta in-
formacién se introduciria como motivo de ex-
clusién.

Caracteristicas de los estudios

Para evaluar criticamente los estudios hay que
analizar y asignar cddigos a algunas de sus ca-
racterfsticas especificas. Estas caracteristicas

pueden agruparse tal como se estructura la in-
formacién que se entraré en el programa RevMan:

» Métodos

e Participantes

« Tipo de intervenciones

¢ Indicadores de medidas de resultado.

e La informacién sobre los participantes suele
incluir los datos relacionados con el dmbito de
estudio y los criterios diagndsticos para el pro-
blema de salud de interés.

Métodos

Los diferentes métodos de investigacién pueden
influir en las medidas de resultado de los estu-
dios, introduciendo sesgos.

Otras caracteristicas importantes del método son
la duracién del estudio; el tipo de ensayo (dise-
fios paralelos, cruzados); el «cegamiento» de pa-
cientes, proveedores y evaluadores de resulta-
dos; el nimero de pérdidas y de cambios de tra-
tamiento; las cointervenciones y otros factores
de confusién potenciales.

e El apartado de métodos del formulario de re-
coleccién de datos debe incluir los criterios de
validez (control de sesgos) utilizados.

Participantes

Las caracteristicas de los participantes pueden
variar sustancialmente entre estudios. Edad y
sexo son caracterfsticas (tiles para evaluar la
aplicabilidad. Otras variables sociodemograficas
como el nivel de educacién o las variables que
tratan la presencia de comorbilidades también
son importantes.

Aveces los estudios se realizan en regiones geo-
gréficas con diferencias culturales importantes
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que podrian afectara la intervencién y sus resul-
tados. También las diferencias temporales indi-
can diferencias tecnolégicas importantes. Si ta-
les elementos son importantes para la interpre-
tacién de la revisién, deben evaluarse.

Los criterios diagndsticos utilizados para definir
el problema de salud de interés son una fuente
importante de variabilidad clinica y deben des-
cribirse.

Intervenciones

Debe describirse la intervenciéon. Mas si es com-
pleja como en los estudios que evaldan las
psicoterapias, los enfoques educacionales o de
conducta o las estrategias de prestacién sanita-
ria. Es importante recoger informacidn acerca de
quién llevé a cabo la intervencién, su contenido,
formato, tiempo, etc.

Medidas de resultado de los estudios

Esta puede ser una de las secciones mas diffciles
de disenar del formulario de extraccién de da-
tos. Los investigadores de los estudios primarios
suelen presentar més de una medida de resulta-
do (mortalidad, morbilidad, calidad de vida, et-
cétera); pueden presentar la misma medida de
resultado usando diferentes escalas de medicion,
pueden incluir medidas de resultado para distin-
tos subgrupos de pacientes o pueden presentar
medidas de resultado en diversos momentos del
tiempo.

Formato de codificacion
e instrucciones para codificadores

Es sumamente importante utilizar un sistema de
codificacién correcto. Los formatos de codifica-

cién utilizados no deben ser complicados para
evitar que la persona que extrae los datos se con-
funda o tome decisiones equivocadas. Los revi-
sores deben disponer de instrucciones y reglas
de decisién en el formulario de recoleccién de
datos.

Confiabilidad

La confiabilidad se refiere al grado en que dife-
rentes personas coinciden en la revision de un
estudio. Cuando mas de una persona examina
los datos, inevitablemente habrd desacuerdos.
Los revisores miltiples deben planificar cémo
compararan la informacién de sus formularios de
recoleccién y cémo alcanzaran el consenso en
caso de desacuerdo.

El consenso puede lograrse mediante discusion
entre revisores o utilizando un drbitro adicional
independiente.

ANALISIS Y )
PRESENTACION DE
RESULTADOS

Z{Por qué usar la estadistica en una
revision?

Para preparar una revisién los investigadores de-
ben recoger datos de los estudios individuales,
de la misma forma que se recogen datos de los
pacientes en los estudios primarios. En ambos
casos, pueden usarse los métodos estadisticos
para analizar y resumir los datos. Si se usan apro-
piadamente, proporcionan una herramienta po-
tente para llegar a unas conclusiones que tengan
sentido y ayudan a evitar errores de interpreta-
cién.
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Cuando en las revisiones no se usan métodos
estadisticos, es facil cometer el error de compa-
rar el niimero de estudios «positivosy con el ni-
mero de estudios «negativoss. Con este enfoque
de arecuento de votos», un estudio puede consi-
derarse «positivor en una revisién y «negativo»
en otra, segin cémo interpreten los resultados
los revisores. Al contar los votos también se tien-
de a pasar por alto los efectos pequenos pero
clinicamente importantes, en particular a contar
como enegativess los estudios con resultados “no
estadisticamente significativoss .

Otro error que puede ocurrir facilmente cuando
no se usan métodos estadisticos es la pondera-
cién inadecuada de los resultados de los estu-
dios individuales. Por ejemplo, el "recuento de
votos" da igual peso a los estudios, ignorando
las diferencias en el tamafo y la calidad de los
estudios. También es posible que el revisor, cuan-
do usa métodos no cuantitativos, introduzca un
sesgo al dar inadecuadamente mas peso a los
resultados de un estudio respecto a otro.

Por supuesto, el uso de métodos estadisticos no
garantiza que los resultados de un meta-analisis
sean vélidos, como ocurre también en un estu-
dio primario. Como cualquier herramienta, los
métoedos estadisticos pueden utilizarse mal.

Cuando no se debe usar la
estadistica en una revision

Una revision sistemdtica que wo incluya un andlisis es-
tadfstico puede tener el mismo valor gue un meta-andli-
sis. Lamentablemente, los revisores a veces no lo creen y
piensan que han fracasado si no pueden hacer un meta-
andlisis.

Tal como se comentd las RS principalmente in-
tentan proporcionar resimenes no sesgados v

PR U R

actualizados de lo que se conoce y de lo que no
se conoce acerca de los efectos de diferentes
formas de atencién. El objetivo es ayudar de
manera practica a la toma de decisiones. Los re-
sultados del anélisis estadistico (meta-analisis)
contribuyen a esto de manera importante, pero
éste es un elemento més en una revision, a me-
nudo no el mas importante y si ha sido hecho
inadecuadamente, puede ser engarioso.

e Hay dos razones importantes para no usar la
estadfstica en una revision. La razén principal
para no usar el meta-anélisis es la falta de da-
tos validos y relevantes. Esto deberia ser ob-
vio, pero cuando se presta excesiva atencién
al meta-anélisis, los revisores pueden llegar a
incluir estudios de relevancia marginal o de ca-
lidad deficiente, usar datos cuestionables y
sacar conclusiones poco sdélidas.

Este argumento se basa en el principio de que
disponer de algunos datos, cualquiera que sea
su calidad, es mejor que no tener ninguno. No
obstante, disponer de datos errdneos es peor que ro tener-
[os. Por otra parte, saber que no hay ningin dato
fiable sobre el cual basar una decisién puede ser
de ayuda para las personas que toman decisio-
nes. Esto puede llevar a que se realicen estudios
para obtener los datos que se necesitan y que
permitiran tomar las decisiones que de otro modo
no se habrfan tomado.

Otra razdn impottante para no hacer un meta-
anélisis es que a veces no tiene sentido. Algunos
meta-analisis son dificiles de comprender y pue-
den combinar errdneamente los resultados de los
estudios.

En general, no debe realizarse un meta-ana-
lisis si no estd claro cémo pueden ayudar
sus resultados a las personas que toman
decisiones.
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<Qué implica el analisis?

Aungque el uso de métodos estadisticos en las revisiones
puede ser sumamente titil, el elemento mds esencial de un
andlisis es la aproximacion con detenimiento a sus éle-
mentos cualitativos y cuantitativos. Esto implica la con-
sideracion de las siguientes preguntas:

* (Qué comparaciones deben hacerse?

s cQué resultados de los estudios deben usarse
en cada comparacién?

e ¢Son los resultados de los estudios similares
en cada comparacion?

e (Cuél es la mejor medida resumen del efecto
en cada comparacion?

e (Qué grado de fiabilidad tienen estas medidas
de resumen?

El primer paso para responder estas preguntas
consiste en decidir qué comparaciones se quie-
ren hacer. El paso siguiente es preparar restime-
nes en forma de tablas de las caracteristicas y
los resultados de los estudios incluidos en cada
comparacion.

Se puede continuar analizando las diferencias
entre los estudios de una manera sistematica,
obtener estimaciones del efecto de los estudios
y valorar la confianza que debe depositarse en
aquellas estimaciones.

<Qué comparaciones se deben
hacer?

El primer paso v el mas importante en la planifi-
cacion del andlisis consiste en especificar qué
comparaciones se haran. Estas deben relacionar-
se clara y directamente con las preguntas que se
plantean cuando se formula el objetivo de la re-
vision.
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Las comparaciones principales deben especi-
ficarse en el protocolo de la revision. Sin embar-
go, con frecuencia es necesario variar las com-
paraciones y agregar otras nuevas a medida que
se recogen los datos. Por ejemplo, puede ocurrir
gue antes de recoger los datos no se sepa qué
medidas de resultado podréan analizarse conjun-
tamente, o que variaciones importantes en la in-
tervencion solo se puedan observar después de
recoger los datos.

<Qué datos se necesitan para cada
comparacion?

Una vez se han especificado las comparaciones,
el préximo paso en el andlisis consiste en prepa-
rar resimenes de los datos en forma de tablas.

En general, hay cinco tipos de informacién ttiles
para resumir los resultados y facilitar su analisis:

® Variables clave que caracterizan:

* A los participantes.

® las intervenciones.

® Las medidas de resultado.

® Resultados en unidades naturales que se com-
prendan facilmente.

e Resultados estandarizados, si pueden presen-
tarse de forma que faciliten las comparacio-
nes entre estudios y no creen confusién.

Analizar la heterogeneidad y
decidir los analisis de los
subgrupos

Una vez se ha decidide qué comparaciones ha-
cery qué datos se necesitan para cada compara-
cidn, la préxima pregunta es si los resultados de
los estudios son similares dentro de cada com-
paracion. En otras palabras: las diferencias entre
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los resultados de los estudios, ¢son mayores que
lo que podria esperarse por azar? Para responder
a esta pregunta es (til representar graficamente
los resultados.

e Si los intervalos de confianza de los resulta-
dos de cada estudio, no se superponen, esto
indica que las diferencias son probablemente
cestadisticamente significativass. Cuando hay
heterogeneidad «estadisticamente significati-
va, es probable que las diferencias observadas
en los resultados sean causadas por factores
diferentes del azar.

Sin embargo, cuando se buscan posibles expli-
caciones para las diferencias - como diferencias
en las intervenciones estudiadas -, hay que ser
prudente. Incluso en el caso que un meta-anali-
sis incluyera sélo ensayos controlados, aleatorios
y bien disenados. Dado que generalmente los
estudios difieren en muchos aspectos, es arries-
gado atribuir las diferencias entre los resultados
a alguno de los factores.

Independientemente del grado de heterogenei-
dad de los resultados, a menudo interesa anali-
zar una categoria especifica de participantes en
una revision, como pueden ser, por ejemplo, las
mujeres, un cierto grupo de edad o personas con
un tipo de enfermedad especifico.

Resumen de los efectos
de los estudios

El objetivo principal de la mayoria de las RS es
proporcionar una estimacién confiable de los
efectos de una intervencién o de un tipo de in-
tervencion, basada en una media ponderada de
los resultados de todos los estudios de calidad
disponibles.

P

La combinacién de los resultados de un grupo
de estudios tiene sentido si las diferencias ob-
servadas entre los resultados de los mismos no
son estadisticamente significativas o practica-
mente importantes. En tal caso, la combinacion
resulta relativamente sencilla.

Cada estudio se resume usando una medida de
efecto (odds-ratio, riesgo relativo o diferencia de
medias) que represente la comparacién en el es-
tudio de los grupos de intervencion y de control.
De esta forma, los participantes en cada estudio
se comparan finicamente con las demds perso-
nas en el mismo estudio.

A veces se publican meta-anélisis en los que se
calcula un «tamano del efector para cada grupo
de estudio basado en la diferencia de resultados
antes y después del tratamiento, y los grupos de
diferentes estudios se comparan directamente
entre si. Cuando se hace esto, los resultados de
un meta-anélisis deben interpretarse con mucho
cuidado. Aungue todos los datos provengan de
ensayos aleatorios controlados, cuando se utili-
za esta metodologia la potencia de la
aleatorizacién se pierde por completo v los da-
tos se reducen al equivalente de estudios del tipo
“antes-después”. Esta aproximacion metodolo-
gica para la sintesis de los datos deberfa evitar-
se.

El intervalo de confianza de una estimacion deri-
vada de una sintesis estadistica apropiada indica
la precisién de la estimacién. En principio, no es
diferente de un intervalo de confianza de una es-
timacion derivada de un estudio primario. Sin
embargo, un aspecto importante que surge en
meta-anélisis es si incorporar la variabilidad en-
tre estudios cuando se estima el intervalo de con-
fianza (enfoque de cefectos aleatorios»).
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Si hay poca variabilidad entre estudios, si el test
de homogeneidad tiene un valor p grande, por
ejemplo mayor que 0.10), el método utilizado
afectara poco al intervalo de confianza. Si hay
variabilidad significativa entre estudios, un ana-
lisis que la ignare, enfoque de cefectos fijoss, daré
un intervalo de confianza mas estrecho. Si hay
heterogeneidad significativa, los revisores deben
tener precaucion al interpretar la estimacién glo-
bal derivada de un meta-analisis, asf como al atri-
buir las diferencias entre los estudios a cualquier
factor.

Cuando hay heterogeneidad sustancial en los
resultados hay desacuerdo en la forma de resu-
mirlos v en si estos deben combinarse. Sin em-
bargo, existe un minimo acuerdo:

* Primero y principal, los revisores deben alertar
a los lectores de su revisién cuando haya he-
terogeneidad sustancial, y deben recomendar
una interpretacién cautelosa de los resultados
agregados.

s |os revisores deben intentar explorar y expli-
car los motivos de la heterogeneidad, pero las
interpretaciones deben ser cautelosas porque
los andlisis generalmente se hacen a posteriori.
A menudo, los anélisis de subgrupos son Uti-
les pero de dificil interpretacién,

Una posible explicacién de la heterogeneidad,
que puede investigarse a priori, es la calidad
metodoldgica. Distinta calidad metodoldgica en-
tre los estudios puede producir a la vez sesgo y
heterogeneidad. Si hay diferencias importantes
en la calidad de los estudios, los revisores deben
valorar la posibilidad de excluir los estudios de
menor calidad.

Cuando hay heterogeneidad manifiesta, esto con-
duce al terreno de la discusion de los diferentes
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métodos de célculo del intervalo de confianza de
una medida de efecto cuando hay heterogenei-
dad manifiesta. Si la prueba de heterogeneidad
es estadisticamente significativa y las diferencias
en los resultados son importantes, entonces:

o Los revisores deben considerar las posibles
fuentes de heterogeneidad (diferencias en las
dosis, pautas o duracién del tratamiento, ca-
racteristicas de los participantes). En particu-
lar, los revisores deben explorar si las diferen-
cias en el control del sesgo en los estudios
explican la heterogeneidad, por ejemplo, el
«cegamiento» de la aleatorizacion.

Si no puede explicarse la heterogeneidad, los re-
visores deben considerar las siguientes opciones:

e No agregar los estudios.

e Usar los modelos de efectos fijos interpretan-
do los resultados con cautela.

o Usar los modelos de efectos aleatorios con
idénticas prevenciones.

e Usar ambos modelos (efectos fijos y efectos
aleatorios) como una ayuda adicional para ex-
plicar la incertidumbre que conlleva el andlisis
de estudios heterogéneos.

e Sea cual sea la decisidn que se tome, los revi-
sores deben explicar claramente qué se hizo y
por qué.

Presentacion y descripcion
de los analisis

Los métodos analiticos que se usan en las revi-
siones deben describirse en la seccidn de Méto-
dos. Los resultados principales deben describir-
se y explicarse en el texto. Los revisores deben
ser cuidadosos en asegurar que el enfoque en la
seccién de Resultados sea compatible con los
objetivos y las comparaciones especificas del
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protocolo de la revisién. Los anélisis a posteriori
deberian informarse como tales.

Evaluacién critica:
Componentes y caracteristicas
de una buena revisién sistematica

La RS de cualquier tépico de medicina debe
realizarse de acuerdo a las mismas recomen-
daciones de rigurosidad que las utilizadas en
estudio originales.

Como ya se menciono las RS se llevan a cabo
como cualquier investigacién original pero en lu-
gar de tener individuos y comunidades de obser-
vacién, se utilizan los resultados de los estudios
primarios. Por lo anterior se han establecido una
serie de recomendaciones que se deben teneren
cuenta al leer y acoger las recomendaciones de
las RS.

Es importante que quienes accedan a una RS
como herramienta para valorar una situacién cli-
nica en particular o para establecer criterios de
decisién sobre alguna conducta a seguir en la
atencidn en salud, realicen una valoracién critica
que les permita establecer su validez, su meto-
dologia y su aplicabilidad.

Entender la evaluacién critica de una revision sis-
temética le permitird determinar si es vélida, in-
terpretar los resultados y evaluar su aplicabilidad
en la practica clinica, en la salud pablica y/o en el
desarrollo de futuras investigaciones.

Al igual que en un estudio de investigacién pue-
den presentarse errores, por sesgo O por azar,
que hacen que los resultados finales no descri-
ban exactamente la situacion estudiada. En las
RS donde se evaliian simultaneamente los hallaz-
gos de un conjunto de investigaciones también

pueden darse situaciones que disminuyan su ca-~
lidad o pongan en duda la confiabilidad de sus
anélisis o sus conclusiones.

Para la apreciacidn critica de una RS se presen-
tan las siguientes gufas basadas en preguntas,
contenidas en diferentes etapas de evaluacién,
gue los lectores deben resolver con respecto al
contenido, metodologia y resultados de una RS.

Recomendaciones para lectura
critica de RS del CASP*

El CASP (Critical Appraisal Skills Programme) progra-
ma de habilidades en lectura critica para ayudar a los
«decisores» del Servicio de Salud Inglés a desa-
rrollar habilidades para leer criticamente sobre
la evidencia cientifica de la eficacia clinica. Tra-
baja con programas locales para promover cui-
dados de salud basados en la evidencia y cola-
bora con el Centre for Evidence-Based Medicine
(Centro de la Medicina Basada en la Evidencia)
de la Universidad de Oxford que ensena a los cli-
nicos cémo tomar decisiones, basadas en la evi-
dencia, sobre un paciente concreto. (http:/
www.hrc.es/caspe/preguntas rev.html)

Preguntas para ayudarte a hacer
lectura critica

Hay tres aspectos generales a tener en cuenta
cuando se hace la lectura critica de un articulo:

¢Son validos sus resultados?
¢Cudles son los resultados?

¢Son aplicables en mi medio?

* Tomado y adaptado del material electrénico publicado en
http://populi.eest.ucr.ac.cr/cursoweb/42 1 3everit.htm
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Las preguntas estan disefiadas para ayudarte a
pensar sisteméticamente sobre estos aspectos.
Contienen unas primeras preguntas «de elimina-
ciény que se pueden responder rapidamente. Sélo
si la respuesta es «si» en todas ellas vale la pena
continuar con las preguntas restantes.

e Evaluacion de la validez interna

El primer paso en la apreciacién critica de una
revision es establecer la calidad metodolégica de
dicho estudio para determinar la confianza que
el lector puede tener en sus resultados. En el caso
de gue se concluya que la revisiéon no se ha rea-
lizado con el rigor metodolégico esperado, es
poco probable que los resultados reflejen la ver-
dad y por lo tanto no deberfa leerse, o dicha lec-
tura deberfa realizarse teniendo en cuenta la for-
ma en qgue los errores cometidos en su desarro-
llo pueden distorsionar los resultados.

La RS responde claramente a un tema en
cuanto a:

cPoblacion de pacientes?
dntervencion que se desea evaluar?
¢Resultados que se desean medir?

{Estan especificados los criterios de selec-
cion del tipo de investigaciones que se in-
cluirén en la revisién?

De acuerdo a la pregunta de la RS.
El tipo de diseno de investigacién que se va a

seleccionar

Esta aclarado el método que se utilizé para
la biisqueda de las investigaciones?

iCudl es la probabilidad de que se hayan omitido
investigaciones relevantes?
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¢Se hizo la evaluacién para valorar la cali-
dad de los estudios incluidos?

éLa evaluacion de calidad de los estudios
fue realizada por mas de una persona en
forma independiente estableciéndose el
acuerdo que hubo entre ellos?

o Interpretacion de los resultados de la revisidn

Una vez que se ha evaluado la calidad
metodolégica de la revisién y llega a la conclu-
sién de que se justifica la lectura de sus resulta-
dos se deben interpretar correctamente los mis~
maos segun las siguientes técnicas para la inter-
pretacién cuantitativa de los resultados.

4Son consistentes los resultados de estudio
aestudio?

éCuales fueron los resultados generales de
la revision?

éCuan precisos fueron?

o Evaluacion de la validez externa

Luego de haber interpretado los resultados de la
revision se debera evaluar silos mismos son apli-
cables a «nuestros pacientes», y si los beneficios
superan a los dafos potenciales.

<{Mis pacientes son similares a los incluidos
en los estudios originales?

éLa intervencion es factible de aplicar en mi
medio?

iSe consideraron todos los resultados
clinicamente importantes?
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<Superan los beneficios a los danos poten-
ciales?

Preguntas basadas en el
formulario para revisores de
articulos de RS del Canadian
Association Journal (Jeniceck M. 1996)

Resumen

¢Se especifica el propésito de la revisiéon?
cEstan los métodos de investigacién claramente
descritos?

¢Estan los hallazgos importantes claramente re-
sumidos?

¢Estén las conclusiones y recomendaciones mas
importantes claramente delineadas?

Introduccién

¢Esté el propésito de la revision claramente ex-
presado?

¢Estan la estrategia de bisqueda y la identifica-
cién de las fuentes relevantes claramente des-
critas?

¢Estéan los criterios de inclusién y exclusién cla-
ramente identificados?

Hallazgos

¢Fue valorado objetivamente la validez de los ar-
ticulos incluidos?

¢Fueron identificadas las limitaciones de los re-
sultados de los articulos relevantes?

iFue analizada criticamente la variacién de los
resultados de los estudios pertinentes?

¢Fueron combinades apropiadamente los resul-
tados de los estudios pertinentes?

(En caso de haber sido aplicado el metaanélisis).

Conclusiones

¢Se proporciona un resumen claro de los hallaz-
g0s pertinentes?

¢Estan apoyadas las conclusiones de los reviso-
res por la evidencia proporcionada?

¢Se proponen directivas especificas para nuevas
investigaciones?
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