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RESUMEN

En el ano 2010 el ministerio de Salud y Proteccion de Colombia (MINSALUD) inicié un proce-
so para desarrollar varias Guias de Practica Clinica (GPC) basadas en la evidencia de acuerdo
con las principales prioridades en salud del pais. EI Centro Nacional de Investigaciones en
Evidencia y Tecnologias en Salud (CINETS), una alianza académica entre las universidades de
Antioquia, Javeriana y Nacional hicieron un proyecto de cooperacion académica para la rea-
lizacién de estas GPC, esta alianza ha hecho el 90% de las 55 GPC convocadas por MINSALUD
y la universidad de Antioquia ocho.

Este articulo describe los diferentes pasos que se hicieron para estas GPC de acuerdo con la
con los lineamientos de la Guia Metodoldgica Colombiana. Incluye: la conformacién de los
grupos desarrollares (GDG), definicién del foco, alcance y objetivos. Seleccion de las pregun-
tas y elaboracion con la estrategia PECOT (poblacién, exposicién, comparacion, desenlaces
y tiempo). Calificacion y priorizacién de los desenlaces, busqueda de la evidencia y seleccion
de los articulos. Calificacion de la calidad de los estudios primarios, y sintesis de la eviden-
cia. Posteriormente, se calificd la calidad del cuerpo de la evidencia con “The Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation (GRADE)", y se formularon las
recomendaciones. Se explica el proceso de las evaluaciones econdmicas asi como la pro-
puesta para la implementacién de las GPC. Se presenta una sintesis de la experiencia de este
proyecto en la Universidad de Antioquia.
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SUMMARY

Methodological aspects of Guidelines of Clinical
Practice conducted at the University of Antioquia
based on the methodological guide of the Ministry
of Health and Protection of Colombia.

In 2010 The Colombian Ministry of Health and So-
cial Protection (MOH) started a process to develop
several evidence-based clinical practice guidelines
(CPQG) according to the main health priorities of the
country. The National Center for Research in Eviden-
ce and Technologies in Health (an Alliance between
the University of Antioquia, University Javeriana and
National University of Colombia) conducted 90% of
the 55 GPCs funded by the MOH; of these, the Uni-
versity of Antioquia leaded the development of eight.
This article describes the methodological steps that
were followed for the preparation of these GPC, in-
cluding: creating the guideline development group,
defining the focus, scope and objectives, defining the
clinical question, rating the quality of primary studies,
and synthesis of evidence. Subsequently, we describe
the process to assess the quality of the evidence with
“The Grading of Recommendations Assessment, De-
velopment and Evaluation (GRADE)” system and to
formulate the recommendations. We also explain the
economic assessments as well as the proposal for the
implementation of the GPC. We presented a synthesis
of the experience of this project at the University of
Antioquia presented.

KEY WORDS

Body of Evidence; Guidelines Development; GRADE;
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INTRODUCCION

La guia metodoldgica para la elaboracién de guias de
practica clinica (GPC) basadas en la evidencia, eva-
[uaciones econémicas de guias de préactica clinica y
del impacto de la implementacion de las guias en el
Plan Obligatorio de Salud (POS) y en la unidad de
pago por capitacion del Sistema General de Segu-
ridad Social en Salud Colombiano fue desarrollado
para el Ministerio de la Proteccion Social, Direccion
de gestion de la demanda, por medio de una convo-
catoria publica en el marco de la convocatoria 469
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de 2008 de Colciencias bajo la direccion del Centro
de Estudios e Investigacién en Salud de la Fundacién
Santa Fe de Bogoté y la Escuela de Salud Publica de
la Universidad de Harvard (1). Esta guia fue entregada
en Septiembre de 2009 y posteriormente actualizada
en Marzo de 2014, a partir de la evaluacidén y retroa-
limentacién del primer proceso de elaboracién de
Guias de Practica Clinica (1). Se actualizd también la
guia metodoldgica para la elaboracién de las evalua-
ciones economicas dentro de las GPC (2).

Las universidades de Antioquia, Pontificia Javeriana'y
Nacional de Colombia conformaron la denominada
alianza CINETS, con el objetivo de fortalecer la co-
laboracién y conformar un grupo de investigadores
expertos en el tema y con capacidad critica, para
participar en la construccion de las nuevas GPC, los
cuales han logrado participar en las tres convocato-
rias realizadas hasta el momento y han desarrollado
alrededor del 90% de las 55 Guias de Practica Clinica
(GPQ). La universidad de Antioquia particip6 desde la
primera convocatoria y ha sido Lider de las GPC de:

GPC para prevencion, diagndstico y tratamiento de la
enfermedad diarreica aguda en ninos menores de 5
anos. Lider: Dr. Ivan Dario Florez G (3).

GPC para la deteccién temprana, atencion integral,
seguimiento y rehabilitacién del Sindrome Coronario
Agudo con y sin ST. Lider: Dr. Juan Manuel Sénior S (4).

GPC para la deteccidon temprana, atenciodn integral,
seguimiento y rehabilitacion de pacientes con diag-
noéstico de distrofia muscular. Lider: Dra. Luz Helena
Lugo (5).

GPC para el diagndstico y tratamiento preoperatorio,
intraoperatorio y postoperatorio de la persona ampu-
tada, la prescripcion de la protesis y la rehabilitacion
integral. Lider: Dra. Luz Helena Lugo (6).

Guia para la prevencion, diagnéstico, tratamiento y
rehabilitacion de la falla cardiaca en poblacién mayor
de 18 afnos clasificacion B, C y D. Lider: Juan Manuel
Sénior S (7).

Guia de préactica clinica del recién nacido con trastor-
no respiratorio. Lider: Maria Eulalia Tamayo (8).

Guia de padres y cuidadores para la evaluacion del
riesgo y manejo inicial de la neumonia en nifos y
nifias menores de 5 anos y bronquiolitis en nifios y
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nifnas menores de 2 anos. Lider: Javier Orlando Con-
treras (9).

GPC en trastornos hemorragicos del embarazo. Joa-
quin Guillermo Gémez Dévila (10).

Definicion de GPC

Una Guia de Practica Clinica se define como “Un do-
cumento informativo que incluye recomendaciones
dirigidas a optimizar el cuidado del paciente, con
base en una revision sistematica de la evidencia y en
la evaluacion de los beneficios y danos de distintas
opciones en la atencién a la salud.”(11). Las GPC se
pueden hacer por métodos informales, por consensos
formales y basadas en la evidencia. Para Colombia se
decidid esta ultima metodologia en la cual se estable-
cen criterios explicitos y sistematizados para revisar la
evidencia; apoyadndose en aspectos epidemiologicos
y estadisticos, ademas el andlisis y opinidén (experien-
cia) de los expertos. El proceso de elaboracién es tras-
parente puesto que describe la calidad de la evidencia
de los articulos primarios y del cuerpo de la evidencia
como uno de los elementos en la formulacion de las
recomendaciones, con ello es claro el nivel de certi-
dumbre con el que se generan estas.

Las GPC no son un conjunto de normas rigidas, ni
una camisa de fuerza, dado que las recomendaciones
que ellas plantean no son apropiadas para todas las
situaciones clinicas. La decisién de si seguirlas o no,
debe ser tomada por el médico, los profesionales de
la salud y sus pacientes de acuerdo con las condicio-
nes especificas del paciente, del contexto en el que se
aplican y de los valores y preferencias de sus cuidado-
res. No son una restriccién a la practica clinica habi-
tual, por el contrario buscan ofrecer recomendacio-
nes para lograr el mejor cuidado posible, promover
actuaciones adecuadas y pertinentes si estan bien for-
muladas, disminuir la variabilidad no justificada en la
seleccion de estrategias diagnodsticas y terapéuticas,
especialmente en las areas en las que puede haber
mayor controversia. Las GPC son importantes para
los administradores y politicos, dado que permiten
una toma de decisiones informada y mejoran la efi-
ciencia en la utilizacién de los recursos y en el control
de los costos sin amenazar la calidad de la asistencia,
por el contrario propenden por su mejoramiento (12).

METODOLOGIA

Seleccion de los topicos sobre los que se
desarrollaran las GPC

“El primer paso es la seleccion de los topicos sobre los
que se desarrollaran las GPC; este aspecto es definido
por el Ente Gestor, en el caso de Colombia por el Mi-
nisterio de Salud. EI grupo de investigadores que par-
ticipd en la definicidn de este aspecto tuvo en cuenta
algunos trabajos desarrollados en Colombia como
el de la Universidad Nacional de Colombia (13,14),
asi como experiencias internacionales de los grupos
SIGN (15), NICE (16) y de grupos latinoamericanos
como los de Chile (17) y México (18) entre otros. Los
aspectos que se tienen en cuenta en la herramienta 1
de la guia macro son:

1. Carga de la enfermedad: incidencia o prevalencia
de la enfermedad o condicién, impacto alto de la
enfermedad o condicién en el sistema de salud,
frecuencia alta de factores asociados relacionados
con la enfermedad o condicidn, frecuencia de fac-
tores de riesgo prevenibles asociados a la condi-
cién o enfermedad.

2. Necesidades de informacion en el sector de la sa-
[ud como: existe controversia sobre la importancia
del tépico, importancia alta de nuevos métodos
y evaluaciones de tecnologia, difusiéon rapida de
tecnologias no evaluadas, disponibilidad de recur-
sosy tiempo suficiente para la implementacion de
tecnologias, prioridades en salud del pais concor-
dante con la necesidad de GPC, impacto alto en el
sistema de salud.

3. Efectividad: disponibilidad de métodos efectivos
que son respaldados por estudios de metodologia
adecuada, certeza sobre la efectividad de las inter-
venciones y tecnologias evaluadas, impacto poten-
cial de las intervenciones y tecnologias evaluadas.

4. Efectos adversos y seguridad: posibles efectos ad-
versos, efectos adversos serios, condicién o enfer-
medad asociada con una incidencia alta de efec-
tos adversos o secuelas.

5. Factibilidad del desarrollo o implementacién: fac-
tibilidad del desarrollo de las recomendaciones
que mejoraran los resultados en salud y los costos.
La propuesta es politicamente factible, pertenece
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a areas prioritarias de acuerdo con las politicas gu-
bernamentales, factibilidad de la implementacién;
no requerird una cantidad excesiva de recursos y
no presentard barreras importantes para imple-
mentar los cambios, reduciréd inequidades cuando
se implemente, requerird educacién para entrenar
profesionales, el topico propuesto incluye la par-
ticipacion de maultiples instituciones, organizacio-
nes, departamentos, etc.

6. Impacto econdmico en el sistema de salud: los
efectos econdmicos en el sistema de salud (el cos-
to de la atencidén de un paciente es alto), condi-
cién o enfermedad asociada con intervenciones
iatrogénicas son de alto costo.

7. Otros efectos sociales/ equidad: ausentismo la-
boral o escolar, inhabilidad para trabajar, inequi-
dades en el acceso al sistema de salud. Estaréa el
servicio disponible para todo el que lo requiera. La
GPC tendrd un impacto positivo o negativo en el
acceso a servicios de salud de poblaciones minori-
tarias. La GPC aumentara el acceso a los servicios
de salud a aquellos afectados por la condicién.

8. Preferencias de los usuarios: demanda alta que
puede afectar el interés de los pacientes o su ca-
lidad de vida, factibilidad del empoderamiento de
los pacientes, aceptabilidad alta entre el puiblico y
los profesionales afectados por el uso de la GPC.

9. Variacién en la Practica Clinica: la evidencia ac-
tual es insuficiente para el control de la enferme-
dad en la poblacién, ausencia de GPC de calidad,
disponibilidad de un alto volumen de evidencia
en relacion al topico de la GPC, evidencia del uso
inapropiado de las tecnologias disponibles usadas
en el tratamiento de una condicién (iatrogenia),
condiciones/ enfermedades en las cuales existen
tratamientos efectivos que pueden reducir la mor-
talidad o la morbilidad, evidencia de desacuerdos
entre el tratamiento actual y las recomendaciones
de la literatura.

10. Otra informacion

Diseiio metodoldgico

Las GPC representan investigacion integradora rea-
lizada para desarrollar recomendaciones basadas en
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evidencia con evaluacion explicita de la efectividad,
dano, costo beneficio y eficiencia en decisiones cri-
ticas (evaluacion econdmica). Cada recomendacion
es la respuesta a una pregunta cientifica relacionada
con el proceso de cuidado en salud. Las preguntas se
plantean en cada uno de los aspectos del proceso de
atencién en salud en el que los usuarios de la guia
y los pacientes, tienen que tomar decisiones con res-
pecto a intervenciones especificas.

Conformacion del grupo desarrollador de la
guia (GDG) y sus funciones

Se conformaron los grupos de acuerdo con las reco-
mendaciones de la Guia macro (2).

Lideres de la guia: Fueron expertos clinicos y epide-
miodlogos clinicos, con conocimiento y/o experiencia
de la metodologia y desarrollo de la GPC, con reco-
nocimiento regional y nacional en el tema de la guia;
con capacidad de liderazgo y trabajo en grupo.

Expertos clinicos: Fueron profesionales clinicos de
diferentes areas y disciplinas, expertos en el tema de-
sarrollado en la guia, con formacién basica en medi-
cina basada en la evidencia (MBE). De acuerdo con el
topico se involucraron pediatras, médicos internistas,
cardidlogos, ortopedistas, fisiatras, siquiatras, neuro-
logos, otros profesionales del area de la salud como
enfermera, fisioterapeuta, terapeuta ocupacional.

Expertos metodoldgicos: Este grupo estuvo integra-
do por epidemidlogos clinicos, salubristas, bioesta-
disticos con experiencia en revisiones sistematicas,
metaanalisis y guias de practica clinica basados en
el sistema desarrollado por “The Grading of Recom-
mendations Assessment, Development and Evalua-
tion (GRADE)".

Estudiantes de postgrado y pregrado: Se involucraron
1, 2 o 3 estudiantes en cada guia de los postgrados
clinicos relacionados con el topico de la guia y de la
maestria en epidemiologia clinica. También se invo-
[ucraron estudiantes de pregrado en economia y de
medicina.

Expertos en evaluacidon econdmica: Participaron
8 economistas de la salud y estudiantes de pregra-
do. Ellos realizaron conjuntamente con el GDG la
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priorizaciéon de preguntas econdmicas y desarrolla-
ron las evaluaciones econémicas para cada guia, dos
para cada una de las guias de la primera y segunda
convocatoria y cuatro para las de la tercera.

Profesionales del 4rea de salud, con formacion en sa-
[ud publica. En las GPC participaron una enfermera,
doctora en salud publica y un médico con formacién
en gerencia en salud. Estos profesionales desarrolla-
ron la propuesta para la diseminacion, implementa-
cién y elaboracién de indicadores.

Grupo de apoyo: Estuvo conformado por dos biblio-
tecologas, una de ellas participd en 4 de las 5 GPC,
y adicionalmente documentalista certificada por
Cochrane. También se vincularon profesionales en
gestion de la informacion para todo el soporte admi-
nistrativo, de informacién y logistico del proyecto. Se
contratd una empresa de comunicaciones para las re-
uniones de socializacion de la guia, talleres, encuen-
tro con expertos y difusiéon de cada una de las fases de
la elaboracion de la guia.

Se vincularon expertos clinicos externos de la Ponti-
ficia Universidad Javeriana, Universidad Nacional de
Colombia y Universidad del Valle, asi como asociacio-
nes cientificas relacionadas con la tematica. Los ex-
pertos participaron en la validacién de las diferentes
etapas de la elaboracion de la guia y en los grupos de
consenso.

Los representantes de la poblacién blanco fueron pa-
cientes y cuidadores, para las guias elaboradas en la
universidad se vincularon como grupos focales. Estos
pacientes participaron cuando se hicieron las pre-
guntas y se definieron los desenlaces y para conocer
sus preferencias en las recomendaciones en las que
la calidad de la evidencia fue débil, con intervencio-
nes que generaron polémica entre los profesionales
y cuando existia un balance entre los beneficios y los
riesgos no muy claro.

Otros Actores: Fueron quienes participaron en las di-
ferentes socializaciones realizadas en las diferentes
ciudades de Colombia con invitacién a voceros de las
Empresas Promotoras de Salud, Instituciones Presta-
doras de Salud (IPS), sociedades cientificas y centros
de formacién asi como proveedores de tecnologia
médica e insumos.

Revisores externos: Todas las GPC fueron revisadas
por un experto externo temético, otro metodologico

y uno para las evaluaciones econdémicas. Fueron revi-
sadas por el Ministerio de Salud y Proteccidn, el Ins-
tituto de Evaluaciéon de Tecnologias en Salud y Col-
ciencias. Se acogieron las sugerencias cuando fueron
pertinentes y se realizaron las modificaciones.

Declaracion de conflictos de interés

Se hizo declaracién de potenciales conflictos de inte-
rés por parte de todos los participantes en la gufa. En
los GDG se discutio si tales potenciales conflictos in-
hibian de forma parcial o total a un miembro del GDG
o de los expertos, para participar en aspectos espe-
cificos del proceso o incluso para imposibilitar cual-
quier tipo de participacion. La totalidad del proceso
de registro y toma de decisiones fue documentado en
el anexo 1 de cada guia.

Definicion del Alcance y Objetivo de la GAI

Estos aspectos usualmente se presentan en el momen-
to de enviar el proyecto para concurso, el Ministerio
y Colciencias los aprueban y cuando se conformaron
los GDG nuevamente se revisaron. Los objetivos ge-
nerales de la guia fueron descritos en detalle y los be-
neficios esperados en salud de cada guia fueron espe-
cificos al problema clinico. Dos ejemplos de objetivos
generales fueron:

En la guia de personas amputadas de miembro in-
ferior: desarrollar de manera sistemdtica recomen-
daciones basadas en la evidencia para las personas
mayores de 16 afnos quienes van a ser o fueron am-
putados de un miembro inferior por causas médicas
(de origen vascular, diabetes mellitus) o traumaticas
(trauma civil o militar) con el fin de mejorar la fun-
cién, la calidad de vida, disminuir las complicaciones
y la morbilidad.

El objetivo general en la guia de Falla cardiaca: desa-
rrollar de manera sistemética recomendaciones basa-
das en la evidencia para la prevencion, el diagnostico
oportuno, el tratamiento y la rehabilitacién de pa-
cientes mayores de 18 afios con falla cardiaca, con el
proposito de disminuir las complicaciones, mejorar la
funcion y la calidad de vida, con un equipo interdisci-
plinario y con la participacién de pacientes y actores
involucrados en la atencidn de esta enfermedad.
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Se definieron los usuarios de cada guia, por ejemplo
en la guia de Distrofia Muscular (DM) fue dirigida a:
médicos generales, médicos especialistas en pedia-
tria, medicina fisica y rehabilitacion, neurologia cli-
nica, neurologia infantil, genética médica, cardiélo-
gos, cardidlogos infantiles, neumologos, neumaologos
infantiles, ortopedistas, oftalmdlogos, patdlogos; ge-
netistas, nutricionistas, psicélogos, enfermeras, bac-
teridlogos, rehabilitadores cognitivos, terapeutas
fisicos, ocupacionales, fonoaudidlogos, pacientes y
cuidadores.

El siguiente paso fue definir los aspectos clinicos cu-
biertos por la guia: la poblacidon género, y edad, con-
dicion clinica (si fuese relevante), severidad/estadio
de la enfermedad (si fuese relevante); comorbilidades
(si fuese relevante). Aspectos cubiertos de preven-
cion, diagnéstico, tratamiento clinico, quirdrgico,

rehabilitacién, consejeria genética por ejemplo en la
de DM. Luego se elaboraron las preguntas genéricas.

Definicion de preguntas estructuradas e
identificacion de los desenlaces

En un paso posterior cada pregunta genérica se tras-
formé en una pregunta con la estrategia PECOT, la
cual incluye: Poblacién, Exposicién o intervencioén,
Comparaciéon y desenlace (Outcome), tiempo (20).
Otro aspecto dificil en esta elaboracion tiene que ver
con el tiempo en el que se espera evaluar el desenla-
ce pues en muchas de las preguntas al momento de
buscar la evidencia no coincidian los tiempos con los
planteados inicialmente. En la tabla 1, se presentan
dos preguntas seleccionadas.

Tabla 1. Preguntas con estructura PECOT de la Guia de amputados y la Guia de Falla Cardiaca

Guia de amputados

Pacientes mayores de 16 afios con trauma grave de
miembros inferiores

Reconstruccién
de la extremidad

C Comparado con amputacién a cualquier nivel

Mejor funcién
Reintegro laboral

o Disminuir de la necesidad de procedimientos quirdrgicos

adicionales.
Infeccion
Dolor residual

T 12 meses después de la cirugia

Guia de Falla Cardiaca

P Pacientes mayores de 18 afios con sindrome de falla
cardiaca aguda

Levosimendan, milrinone o dobutamina

C Comparados con placebo o entre ellos

Estancia hospitalaria
O Mortalidad intrahospitalaria
Mejora la calidad de vida

T Enseis meses

Identificacion y gradacion de desenlaces

La importancia relativa de los desenlaces cambia de
acuerdo con la cultura y con la perspectiva de los ac-
tores del sistema de salud (pacientes, profesionales
de la salud, investigadores). En las guias utilizamos
el sistema GRADE (Grading of Recommendations As-
sessment, Development and Evaluation), especifica-
do en la guia metodoldgica (21,1), segun el cual los
desenlaces se califican en una escala de 1 a 9 puntos
de acuerdo a la importancia para los pacientes y cli-
nicos, asi:
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7-9 Desenlace critico, es clave para la toma deci-
siones

4-6 Importante no critico, no es clave en la toma
de decisiones

1-3 No importante, se recomienda no incluirlo en
la tabla de evaluacién de resultados. No juega un
papel en el proceso de elaboracién de recomen-
daciones.

Los GDG vy los pacientes clasificaron los desenlaces en
esta escala antes de iniciar la busqueda de la literatura.

SUPLEMENTO IATREIA / VOL 29/No. 4/ OCTUBRE / 2016



Los GDG calificaron en forma independiente los des-
enlaces y luego se hizo un consenso informal para el
cual se tuvo en cuenta la evaluacion de los pacientes,

este proceso se registré de manera estructurada. En la
tabla 2, se presenta un ejemplo de calificacion de los
algunos de los desenlaces en la guia de amputados.

Tabla 2. Promedio de la calificacion de los desenlaces de acuerdo al sistema GRADE
para el componente perioperatorio de la Guia de amputados

Intervenciones

Intervenciones

Intervenciones

preoperatorias Eallfeaclil Durante la cirugia Sallicaelil Perioperatorias Salificaelol
Dolor fantasma 7 Infeccion en el sitio operatorio 8 Adaptacion protésica 8
Funcionamiento 9 Dolor agudo 8 Funcionamiento 8
Marcha funcional 8 Dolor crénico 7 Retorno al trabajo 8
Calidad de vida 8 Sindrome de miembro fantasma 6 Remodelacion del mufién 7
Adaptacion sicolégica 7 Hospitalizacion 7 Dolor quirirgico 7

Difusion del primer documento

Al terminar estos aspectos se difundié por la red un
primer documento y se hizo un evento nacional con
participacién amplia. En las diferentes guias de prac-
tica clinica se presentaron estos documentos al Minis-
terio de Salud y Proteccién y fueron aprobados. En
los GDG se presentaron las inquietudes y propuestas
de los diferentes auditorios y se defini¢ cudles eran o
no pertinentes para hacer cambios.

Decision de Adaptacion o desarrollo de Novo de
una GPC

En la primera versiéon de la guia macro se dieron las
dos posibilidades, adaptar una guia con la metodo-
logia ADAPTE (21), o desarrollarla de Novo. La discu-
sién de los diferentes grupos nos Ilevo a la conclusion
que se deberian realizar de Novo. Lo anterior debi-
do a dificultades en la concordancia con el alcance
y objetivos de las guias seleccionadas, posibilidad de
responder las preguntas elaboradas para las guias en
el pais, actualizacion de las GPC (méximo 5 afos de
antigliedad), buena calidad metodoldgica, acceso
a las tablas de evidencia y finalmente que las guias
candidatas no tuvieran barreras inquebrantables en
la implementacion. La dificultad mayor fue la hete-
rogeneidad con la que las diferentes guias evaluaron
la calidad de la evidencia y los criterios para formular
las recomendaciones.

En las guias desarrolladas en la Alianza CINETS se
decidio hacer las guias de nuevo. En las guias desa-
rrolladas por la Universidad de Antioquia se hizo una
busqueda de las GPC existentes con el fin de tener ac-
ceso a las diferentes guias validadas en otros paises,
obtener informacion de estudios primarios relevantes
y contrastar las recomendaciones.

Metodologia para la biisqueda y recuperacion de
la evidencia para la elaboracion de las guias de
practica clinica de amputacion y falla cardiaca

El proceso de busqueda sistematica para la conforma-
cién de GPC de novo tiene como objetivo identificar,
recopilar y reunir la mejor evidencia disponible para
responder cada una de las preguntas que conforman
la guia; siguiendo los procedimientos de estructura-
cién logica, de recuperacion de informacion cien-
tifica y aplicando los criterios de calidad de la MBE
como método general.

La metodologia establecida por la Guia Metodoldgi-
ca para la elaboracion de Guias de Préctica Clinica
con Evaluacién Econdmica en el Sistema General de
Seguridad Social en Salud Colombiano, para la bus-
queda de guias de practica clinica, declara que “El
objetivo de este paso es identificar las guias de prac-
tica clinica (GPC), nacionales e internacionales dis-
ponibles en diferentes fuentes. La busqueda de guias
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existentes debe estar dirigida a encontrar guias con
suficiente calidad para ser utilizadas bajo la modali-
dad de incorporacién de evidencia a partir de revi-
siones sistemaéticas (RS) de GPC. Por ende, se requiere
una busqueda con una metodologia reproducible, di-
rigida, pero no exhaustiva en las principales fuentes
de guias de alta calidad.” (1)

Siguiendo estas directrices, la busqueda de las guias
de préctica clinica para cada una de las guias elabo-
radas, se realizd en los organismos internacionales
productores y recopiladores de GPC, en las organiza-
ciones cientificas y asociaciones especializadas en el
area tematica de la guia y en las bases de datos espe-
cializadas. Los términos de busqueda se adaptaron a
las condiciones de cada portal, repositorio o base de
datos; incluyendo términos MeSH, términos libres y
busquedas por especialidad médica de los sitios web
de los organismos productores. Las guias identifica-
das, que cumplian con los criterios de seleccion fue-
ron evaluadas con el instrumento AGREE II por parte
del (GDG) como parte inicial del proceso de andlisis
de la evidencia.

La busqueda sistemética de evidencia para cada pre-
gunta (ya redactada en forma PECOT, Paciente, Expo-
sicién, Comparador, Desenlace y Tiempo) fue confor-
mada por el bibliotecdlogo v el GDG, con el siguiente
procedimiento:

* Definicién y seleccion de términos MeSH y térmi-
nos libres de busqueda con el objetivo de reunir
los términos més pertinentes y comprensivos.

e Definicién de limites cronoldgicos, geograficos o
idiomaéticos (si los hubiere) y de las exclusiones e
inclusiones por tipo de publicacion.

e Definicién cada una de las lineas PECOT de la es-
trategia sistematica de busqueda y conformacion
de la estrategia de busqueda completa.

* Drueba de la estrategia en diferentes bases de da-
tos para verificar su efectividad y replicabilidad,
correcciones, ajustes y conformacion definitiva.

¢ Ejecuciéon de la estrategia de busqueda, recopila-
cién y disposicion de los resultados para el analisis
del GDG.

Acompanando la busqueda sistemadtica el GDG, el
bibliotecologo y los expertos realizaron busquedas
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manuales que pueden incluir las siguientes formas de
recuperacién de informacion relevante:

e Busquedas abiertas y filtradas en las bases de datos
seleccionadas

e Suscripcién a boletin de novedades por pregunta
en las bases de datos seleccionadas

¢ Seguimiento de referencias cruzadas de las GPCy
las RSL

e Seguimiento de los encabezamientos de los resul-
tados de las GPC y las RSL

* Consulta de referencias citadas en documentos ya
seleccionados

* Consulta en bibliografias y listas de distribucion
especializadas

* Busquedas abiertas en buscadores especializados
del 4rea

* Consulta a expertos para solicitar referencias reco-
mendadas

* Busqueda por autores (institucionales o persona-
les) reconocidos

* Revisidon de los indices y tablas de contenido de
publicaciones relevantes.

Guia de practica clinica para el diagnéstico y
tratamiento preoperatorio, intraoperatorio
y postoperatorio de la persona amputada, la
prescripcion de la protesis y la rehabilitacion
integral (6)

Las GPC se buscaron en portales nacionales e inter-
nacionales recopiladores de guias, con los siguientes
términos: Amputation; Amputation, Traumatic; Am-
putees; Amputation Stumps, cuando el portal tenia
un buscador para ello, en los demaés se us6 el menu
ofrecido por el sitio web respectivo. La seleccion de
las guias se hizo teniendo en cuenta los siguientes cri-
terios: disponibles en texto completo en inglés o espa-
fol, poblaciéon objetivo de pacientes mayores de 16
afios con amputacioén de miembro inferior por causa
vascular, diabetes mellitus o trauma, y calificacion
global con el Instrumento AGREE II. Las bases de da-
tos y portales especializados en los temas de la guia,
que fueron consultados se registran en la tabla 3.

SUPLEMENTO IATREIA / VOL 29/No. 4/ OCTUBRE / 2016



Tabla 3. Lista de fuentes de biisqueda de evidencia para la GPC de amputacion

Organizacion URL
1 NCG National Guideline Clearinghouse www.guideline.gov
NHS. National Institute fot Health and Clinical Excellen- .
2 e http://www.nice.org.uk
3 Medical Journal of Australia http://www.mja.com.au/public/guides/guides.html

4 GAIN. Guidelines and Audit Implementation Network  http://www.gain-ni.org

Handbook of United Kingdom and European clinical

COMPILADORES, REGISTROS O CLEARINGHOUSE

5 o http://www.eguidelines.co.u
guidelines
6 CMA Infobase, Canadian Medical Association www.cma.ca/index.cfm/ci_id/54316/la_id/1.htm
7 Patient http://www.patient.co.uk/guidelines.asp
8 Portal de Guias Clinicas de Espaia http://portal.guiasalud.es
9 Online Wiley EBM Guidelines Database http://onlinelibrary.wiley.com/book/10.1002/0470057203
10 Guideline Central http://www.guidelinecentral.com/

11 NHMRC NationalHealth and Medical Research Council  http://www.clinicalguidelines.gov.au/

12 GPCde la American Academy of Pediatrics http://aappolicy.aappublications.org/

Guidelines International Network - promoting systema-

13 tic development of clinical practice guidelines hitp:/www.gein.net
w
& 14 NZGG New Zeland Guidelines Group www.nzgg.org.nz/index.cfm
g
% 15 SING Scottish Intercollegiate Network www.sing.ac.uk
<
o116 ICSI Institute for Clinical Systems Imprevement www.icsi.org/guidelines_and more/
=
%’ 17 ACP American College of Physicians www.acponline.org/clinical information/guidelines/
<
&
O 18 PNLG Piano Nazionale per le Linee Guida http://www.snlg-iss.it/
19 British Columbia http://www.bcguidelines.ca/gpac/
20 Guidelines Advisory Committee http://www.gacguidelines.ca/
21 National Center for Biotechnology Information http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
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Tabla 3. Lista de fuentes de biisqueda de evidencia para la GPC de amputacion. (Continuacion)

Asociaciones y Redes
Especializadas

22

23

24

Organizacion

World Confederation of Physical Therapy

Combat Wound Innitiative

USS Army Medical Center

URL

http://www.wcpt.org/

http://www.cwiprogram.org

http://www.cs.amedd.army.mil

BASES DE DATOS

25

26

27

28

29

EMBASE Experta Medical data base

LILACS Literatura Latinoamerica y del Caribe en Cien-
cias de la Salud

CINAHL Cumulative Index to Nursing & Allied Health
Literature

Cochrane Library Plus

Current Controlled Trials

WHOLIS Sistema de informacién de la Biblioteca de la

www.embase.com

http://bases.bireme.br/cgi-bin/wxislind.exe/iah/
online/?IsisScript=iah/iah.xis&base=LILACS&lang=i&form=F

www.cinahl.com

http://www.thecochranelibrary.com/view/0/index.html

http://controlled-trials.com

30 OMS http://www.who.int/library/services/obtain/es/index.html
31 PAHO Catélogo de la Biblioteca Sede de la OPS http:publications.paho.org
32 HTA - Heath Technology Assessment database http://www.crd.york.ac.uk/crdweb/Home.aspx?DB=HTA
33 AMED Allied and complementary Medicine Database  http://www.ovid.com/site/catalog/DataBase/12.jsp
34 MEDCARIB Literatura del Caribe en Ciencias de la Salud www.bireme.br
35 Intute (Directorio de sitios web) http://www.intute.ac.uk/
Y 36 PubMed http://www.ncbi.nih.gov/entrez/query.fcgi
8
6 37 Pubgle http://www.pubgle.com/buscar.htm
2
< 38 TripDatabase http://www.tripdatabase.com/index.html
wl
= .
p:// ; d / / /c g
> 39 FISTERRA ht.t' www.fisterra.com/recursos_web/castellano/c_guias
i clinicas.asp
oc
(@]
2 40 Google Scholar http://scholar.google.com/
:
o 41 SCIRUS WWW.SCirus.com
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Antes de iniciar el proceso de busqueda especifico para
cada pregunta, se realizd una busqueda exploratoria en
Medline via PubMed y Cochrane Library para recono-
cer las condiciones y cualidades de la produccién en
las &reas generales de la guia. La busqueda se realiz6 en
marzo de 2014, con una estrategia abierta de términos
MeSH y libres con subdivisiones correspondientes a os
subtemas de la guia y los filtros para recuperar ensayos

clinicos y guias (ver tabla 4). En Cochrane Library se
hizo la busqueda con el término Amputation, sin limi-
tes adicionales. La busqueda con los mismos términos
en otras fuentes de evidencia para MBE (Lilacs, Trip-
Database, Clinical Trials, UpToDate y Clinical Evidence)
mostraron la misma cantidad baja de resultados y una
repeticidn muy alta de los resultados ya obtenidos en
las bases de datos principales.

Tipologia

Guias de Practica Clinica

Tabla 4. Busquedas exploratorias de los temas cubiertos por la Guia

Estrategia

“amputation”[MeSH] OR “amputation, traumatic”[MeSH] OR amputat*[tiab] AND
(Practice Guideline[ptyp] OR Guideline[ptyp])

“amputation, traumatic”[MeSH] AND ((systematic[sb]) AND Meta-Analysis[ptyp]

Resultados

30

19

“2005/04/27"[PDat] : “2015/04/24"[PDat])

“amputation/adverse effects”[MeSH] AND ((systematic[sb] OR Meta-Analysis[ptyp])

18

AND “2005/04/27"[PDat] : “2015/04/24"[PDat])

Metaanalisis y Revisiones
Sistematicas

“amputation/rehabilitation”[MeSH] AND ((systematic[sb] OR Meta-Analysis[ptyp])

“amputation/methods”[MeSH] AND ((systematic[sb] OR Meta-Analysis[ptyp]) AND
“2005/04/27"[PDat] : “2015/04/24"[PDat])

13

23

AND “2005/04/27"[PDat] : “2015/04/24"[PDat])

“amputees”[MeSH Terms] AND ((systematic[sb] OR Meta-Analysis[ptyp]) AND

29

“2005/04/27"[PDat] : “2015/04/24"[PDat])

Los resultados obtenidos, con menos de cien resul-
tados por Ilinea, mostraron que la evidencia comun
para las preguntas de la guia era muy escasa y por tan-
to las estrategias debian ser muy sensibles para abar-
car la mayor cantidad de resultados sobre los cuales
los expertos hicieran la seleccion. Asi, se definid que
las estrategias sistemadticas se conformarian para las
tres bases de datos principales, con lineas muy sensi-
bles para la poblacién, los pacientes, la intervencién
y el comparador, usando solo en casos particulares
los desenlaces, ya que incluirlos siempre aumenta la
especificidad disminuyendo atin mads los resultados.
Para aumentar la sensibilidad, el Manual de Cochrane
(22) recomienda que los desenlaces no sean incluidos
en las estrategias de busqueda, que los expertos revi-
sen todos los resultados, y realicen la seleccidén sobre
los conjuntos totales de evidencia recuperada con
las lineas de pacientes, intervencion y comparacion
para evitar la pérdida de algtin resultado pertinente

al aplicar filtros adicionales. Sin embargo, el esfuerzo
adicional en el proceso de busqueda, con la amplia-
cién de fuentes y la mayor sensibilidad de las estra-
tegias, confirma la conclusidon de que una busqueda
extensiva fuera de las bases de datos principales, sea
manual o sistemadtica, no aumenta significativamente
la identificacidon de evidencia, ya que los principales
estudios, siempre se recuperan desde las tres bases de
datos principales (23).

Las busquedas se realizaron en las bases de datos prin-
cipales (Pubmed, Embase y Cochrane Library) con la
siguiente linea de base: Amputation, amputation trau-
matic, amputees, amputation stumps, disarticulation,
vascular diseases, ischemia, gangrene, sepsis. A esta
linea se sumaron los términos de las intervencio-
nes y comparadores de cada pregunta. Las busque-
das en las bases de datos secundarias se reportaron
como busquedas libres cuando ofrecieron resultados
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seleccionados por los expertos. La sensibilidad se au-
mento con el uso de todos los términos MeSH y libres
relacionados con la pregunta, con una seleccion am-
plia de sinbnimos en los términos libres y con el uso
de truncamientos para recuperar los términos desde
la raiz sin importar las terminaciones empleadas por
los articulos o los catalogadores. Todas las lineas (pa-
ciente, intervencién y comparador) contaron al me-
nos con tres términos MeSH relacionados y cuatro
términos libres en combinaciones de adicién (OR), y
cada linea se combino relacionalmente (AND).

En Embase igualmente se emplearon los términos
MeSH reconocidos y los términos libres adicionados,
combinando las lineas entre si y usando la Ilave EX-
PLODE para asegurar la mayor sensibilidad en esa
base de datos. En Cochrane se usé la opcion EXPLO-
RE ALL TREES para incluir la mayor cantidad de re-
sultados relacionados con la pregunta. Los filtros de
MBE en PubMed y en Embase, solo se usaron para
separar los resultados obtenidos y facilitar la revision
de los expertos por tipo de evidencia, pero siempre se
revisaron todas referencias obtenidas en cada estrate-
gia. Los resultados de revisiones sistemaéticas y ensa-
yos clinicos se evaluaron con resumen.

Guia de practica clinica para la prevencion,
diagnostico, tratamiento y rehabilitacion de la
falla cardiaca en poblacion mayor de 18 aios
clasificacion B, Cy D (7)

La busqueda inicial de GPCs en Pubmed se reali-
z6 en marzo de 2014, momento de inicio de elabo-
racion de la guia, con la siguiente estrategia: (Heart
Failure[MeSH] OR heart failureftiab]) AND (Practice
Guideline[ptyp] OR Guideline[ptyp)) AND (“last 5
years”[PDat]), debido a la frecuencia de publicacion
del area de enfermedades cardiacas, el GDG estable-
ci6 un limite cronoldgico de 5 afos para la seleccion
de los resultados. En los portales especializados se usé
el sistema de busqueda ofrecido y los resultados de
todas las fuentes consultadas (Ver tabla 5) se compen-
diaron para extraer los duplicados.
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Las busquedas sistematicas para cada pregunta de la
GPC se conformaron con base en los elementos PE-
COT (Paciente, Exposicidén, Comparador, Desenlace
y Tiempo), con los siguientes términos basicos para
la linea de pacientes: Heart failure, cardiac failure,
mpyocardial failure, heart decompensation, cardiom-
yopathies, cardiovascular diseases, heart diseases,
ventricular dysfunction, ventricular dysfunction, acu-
te heart failure y AHE acompanados de las etiquetas
de busqueda en titulo y resumen, y los truncamientos
para las palabras con diferentes terminaciones po-
sibles. A esta linea de base se sumaron los términos
especificos de la intervencién y la comparacién para
conformar la estrategia de cada pregunta de la GPC
en Medline via PubMed. Luego de probada la estra-
tegia en Pubmed, se realizo la adaptacion correspon-
diente de términos para las bases de datos de Cohrane
Library y Embase, con un limite de 10 afios de publi-
cacion.

Los resultados de las busquedas sistematicas y ma-
nuales fueron seleccionados por los miembros del
GDG con base en los criterios definidos, establecidos
segun disefio metodoldgico, poblacion y caracteristi-
cas de calidad del estudio; privilegiando las revisiones
sistematicas de literatura (RLS) y los metandlisis, ue-
go los ensayos controlados con asignaciéon aleatoria
(RCT) y los ensayos clinicos controlados relacionados
con la pregunta, para lo cual a cada estrategia se le
aplicaron los filtros aprobados para recuperacioén de
fuentes para MBE y separando las referencias por ti-
pologia en RS y metanadlisis, para facilitar la seleccion
y evaluacion.

Los criterios de exclusiéon de los articulos tienen las
siguientes condiciones: No contesta la pregunta (po-
blacion diferente, intervenciones o comparaciones
diferentes, desenlaces distintos a los definidos); hay
mejor evidencia disponible (existen otros estudios de
mejor calidad para contestar la pregunta); hay evi-
dencia mas reciente (existen otros estudios de igual
o mejor calidad, pero mas recientes). En pocos casos
fue necesario incluir toda la evidencia relacionada
con la pregunta, especificamente series de casos, de-
bido a la poca o nula deteccidon de ensayos clinicos
identificados que respondieran la pregunta.
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Tabla 5. Lista de fuentes de biisqueda de evidencia para la GPC de falla cardiaca

MedLine. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed
Embase. http://www.embase.com/home

BASICAS Clinical Trials. http://clinicaltrials.gov/
(generales) LILACS. http:/lilacs.bvsalud.org/

Bireme. http://regional.bvsalud.org/php/index.php
Current Controlled Trials. http://controlled-trials.com/

The Cochrane Library. http://www.thecochranelibrary.com/

NHS Evidence. http://www.evidence.nhs.uk/

MBE UpToDate. http://www.uptodate.com/

Clinical Evidence. http://clinicalevidence.bmj.com/x/index.html

TripDatabase. http://www.tripdatabase.com/
NCG National Guideline Clearinghouse. http://www.guideline.gov/

NeLH National Electronic Library for Health. http://www.evidence.nhs.uk/
Handbook of UK and European. http://www.eguidelines.co.uk/
CMA Infobase. http://www.cma.ca/index.cfm/ci _id/54316/la_id/1.htm

Patient. http://www.patient.co.uk/guidelines.asp

Guias de Practica GUIA SALUD. http://www.guiasalud.es/home.asp

Clinica AEZQ/AQuMed. http://www.leitlinien.de/leitlinien-finden/thema
NHMRC . http://www.clinicalguidelines.gov.au/
NICE . http://www.nice.org.uk/Guidance/Topic

Guidelines International Network . http://www.g-i-n.net

NZGG New Zeland Guidelines Group. www.nzgg.org.nz/index.cfm

SING Scottish. http://www.sing.ac.uk/
American College of Cardiology. http://www.acc.org

American Heart Association. http://www.heart.org
European Society of Cardiology. www.escardio.org
Canadian Cardiovascular Society. www.ccs.ca

Guias de Practica Heart Failure Society of America. www.hfsa.org

Clinica de Falla Cardiaca e |nternational Society for Heart and Lung Transplantation. www.ishlt.org

INTERMACS registry. http://www.uab.edu/medicine/intermacs/
Sociedad Argentina de Cardiologia. http://www.sac.org.ar
Sociedad Brasilera de Cardiologia. http://www.cardiol.br

Sociedad Colombiana de Cardiologia. http://www.scc.org.co/
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Recomendaciones y discusion

La diferencia entre la calidad y cantidad de evidencia
disponible de las guias elaboradas permite reconocer
las dificultades implicadas en la identificacién y re-
cuperacion de informacién para MBE. Las busquedas
exploratorias realizadas al inicio del proceso con el
objetivo de reconocer el panorama bibliografico de
cada una de las reas tematicas, ofrecié datos signi-
ficativos para caracterizar areas médicas con impor-
tantes diferencias, en el tipo de evidencia disponible
mientras que para el ano 2015 en el tema de amputa-
dos se encontraron 5634 RCTs y 874 RS en el drea de
Falla Cardiaca se encontraron 50.944 RCTs y 4.059 RS.

En el caso de la guia de amputados, el campo temati-
co corresponde a una intervencién que integra dife-
rentes especialidades, que aunque reunidas en estra-
tegias muy sensibles de busqueda ofrecen muy pocos
resultados, 1o que significa ain menor cantidad de
revisiones y ensayos de calidad. Del total aproxima-
do de 18 millones de referencias, la linea general de
amputacion identifica poco mas de cuarenta mil refe-
rencias y del total de 3.181.687 revisiones sisteméticas
en Pubmed, la linea general de amputacién recupe-
ra solo 874 RS del tema. Asi, las estrategias de cada
pregunta se enfocaron para aumentar la sensibilidad,
con una seleccién detallada de términos y el uso de
filtros solo para separar los resultados y especialmen-
te con una ampliaciéon de las busquedas manuales
con la respectiva diversificacion de las fuentes.

Lo que implicé un trabajo exhaustivo del grupo de-
sarrollador para evaluar una gran cantidad de resul-
tados por pregunta, confirmando que la evidencia
recuperada no cumple con las condiciones de cali-
dad exigidas por la MBE y que el drea ortopédica y
de rehabilitacion requiere un esfuerzo especial, dadas
las deficiencias en los ensayos clinicos realizados y las
limitaciones para desarrollar ensayos aleatorizados
controlados (24). Sin embargo, se viene realizando un
esfuerzo grande, seguin describe Tennent en su anéli-
sis de las publicaciones en cirugia ortopédica militar,
en el cual encontré que a pesar de que el total de pu-
blicaciones disminuyen, hay un aumento de la canti-
dad de ensayos de calidad publicados (25).

En la guia de falla cardiaca el campo bibliografico es
mucho mas amplio, con 159.231 referencias del to-
tal de Pubmed y 4.059 revisiones sistematicas. Estos
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resultados conforman un conjunto bibliografico mu-
cho més rico en el cual, las estrategias de busqueda
sistemadtica pueden aplicarse con la rigurosidad de
una busqueda para elaborar una revisién sistemati-
ca y cuyos resultados ofrecen una mayor diversidad
para la seleccién de la mejor evidencia disponible.
El articulo de Cohn (26), analizé las caracteristicas y
resultados principales de los ensayos clinicos en falla
cardiaca realizados en 2013 y, basado en la solidez de
la calidad de evidencia acumulada, recomienda que
los esfuerzos futuros en el disefio de ensayos se diri-
jan a la prevencién de la falla cardiaca mas que a los
tratamientos.

Podemos concluir que el proceso de busqueda de evi-
dencia requiere la participacion de un bibliotecologo
o documentalista especializado en la busqueda y re-
cuperacion de informacion especifica, que se integre
a los expertos para conformar las estrategias perti-
nentes y sistemadticas, que reinan los conocimientos
del uso de bases de datos y la especialidad médica.
El didlogo establecido entre el grupo desarrollador
y el experto en busqueda es indispensable para en-
riquecer el proceso de identificacion de las fuentes
apropiadas, para garantizar una adecuada seleccion'y
combinacion de los términos que determinan el €xito
en el proposito de identificar y recuperar la principal
evidencia disponible para cada pregunta de una guia
de préctica clinica de novo. La armonizacién entre
los expertos tematicos y el bibliotecélogo o documen-
talista, requiere un aprendizaje conjunto que implica
tiempo y disposicién de ambas partes para compren-
der los limites y condiciones que determinan el domi-
nio de la metodologia MBE, la especialidad médica de
la guia, y la l6gica de la busqueda y recuperaciéon de
informacion especializada.

Las condiciones actuales de publicacion, difusion y
acceso a la informacion cientifica en general y de la
evidencia para la investigacion médica en particular,
deben ser consideradas y discutidas por los grupos
desarrolladores, ya que las condiciones de registro,
seguimiento y publicacion de los resultados de los en-
sayos clinicos determinan la calidad de la evidencia
disponible y no son pocas las criticas al sesgo en las
decisiones de publicacién de resultados que deben
ser superadas (27).

Paralelamente las fuentes y recursos necesarios impli-
can costosimportantes para asegurar la disponibilidad
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de acceso a las bases de datos comerciales y la ad-
quisicion de los documentos en texto completo. En
ese sentido es urgente aumentar la disponibilidad de
fuentes de calidad para MBE en acceso abierto de da-
tos, protocolos, andlisis y resultados para garantizar
el proposito de ofrecer recomendaciones que estén
realmente basadas en la mejor evidencia disponible
en beneficio de los sistemas de salud y los pacientes.

Seleccion y evaluacién de la calidad de las GPC

De las guias obtenidas en la busqueda relacionada con
el tema de interés, se determind si eran susceptibles
de adaptar o si podrian ser utilizadas como soporte
para la busqueda manual de la informacién. Para ello
se utilizaron los siguientes criterios: similitud en el al-
cance y los objetivos planteados con las guias o con
alguna(s) de las preguntas o componentes planteados
y, si la guia contiene recomendaciones basadas en la
evidencia. Las guias que cumplian estos dos criterios,
fueron incluidas y evaluadas segun su calidad, por
dos o maés de los integrantes del GDG, quienes de for-
ma separada e independiente aplicaron la versién en
espanol de la herramienta AGREE II (28-30).

El instrumento AGREE 1I, es la herramienta de eva-
[uacién de la calidad de una GPC, méas aceptada y
utilizada en todo el mundo. Consta de 23 items agru-
pados en 6 dominios diferentes, seguidos de 2 items
de puntuacion global (evaluacion global de la calidad
de la guia). Los dominios evaluados son: Alcance y
objetivos, participacion de los implicados, rigor en
la elaboracién, claridad de la presentacidn, “aplica-
bilidad” e independencia editorial. La puntuacién de
cada dominio se calcula de forma separada, median-
te la calificacién de cada item dentro del dominio y
es estandarizada en forma de porcentaje sobre el va-
lor maximo posible por dominio. No hay una pun-
tuacién general recomendada minima para conside-
rar la calidad de una guia, y la puntuacién de cada
item debe analizarse por separado, de tal manera que
quien evaltia una guia debe tomar la decisién al final
de la evaluacion de recomendar o usar la guia, se-
gun el peso que el evaluador asigne a cada dominio.
Teniendo en cuenta que quizés el dominio de mayor
peso es el tercero (Dominio de rigor metodoldgico),
la guia metodoldgica (1) ha sugerido que una buena
guia deberia idealmente puntuar por encima del 60%
en dicho dominio, y con base en la calificacion defini-
tiva estandarizada por los tres evaluadores, se definid

una guia de aceptable a buena calidad metodoldgica
aquella que tuviera un puntaje por encima de 60% en
el tercer dominio del instrumento AGREE II, y que en
la calificacion final los tres evaluadores la recomen-
daran. En un articulo posterior se presenta el proceso
realizado en la guia de amputados.

Adaptacion de una GPC

Si existieran argumentos claros para adaptar guias de
practica clinica se utilizarfa la metodologia ADAPTE
(21), la cual involucra tres fases:

La fase de alistamiento, en donde se bosquejan las ta-
reas necesarias que deben completarse antes de em-
pezar el proceso de adaptacién (por ejemplo identifi-
cacion de habilidades especiales y de recursos).

La fase de adaptacion que abarca la seleccion de un
topico para identificar preguntas especificas, la bus-
queda y consecucién de GPC, la evaluacién de la
consistencia de la evidencia y la calidad de las guias,
asi como su actualidad, contenido y aplicabilidad
(AGREEII). En esta fase se toman las decisiones so-
bre la adaptacién y se prepara el borrador de la guia
adaptada. Esta fase contempla pasos que ya se han
cubierto antes de iniciar la adaptacion.

En la fase final se realiza un proceso de retroalimen-
tacion de los interesados para generar el documento
definitivo incluyendo la evaluacion de la GPC adap-
tada que sigue los mismos pasos que la GPC desarro-
llada de novo.

Desarrollo de nuevo de una Guia de Practica Clinica
basada en la evidencia

Sintesis de la evidencia y evaluacién de la calidad de
los estudios primarios y del cuerpo de la evidencia

En este paso se inicié con la busqueda sistemadtica de
la evidencia ya descrita. Se eligieron inicialmente RSL
y metaandlisis que abordaron el tema de la pregunta,
que fueran de buena calidad, de reciente publicacién,
y que coincidieran con los desenlaces de interés defi-
nidos previamente.

Se evalud la calidad de los estudios primarios para
los ensayos clinicos controlados (ECC), mediante los
criterios de Cochrane que fueron: inadecuada gene-
racion de la secuencia, falta de ocultamiento de la
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asignacién, asignacion aleatoria a los tratamientos,
enmascaramiento y perdida de seguimiento (31). Para
las revisiones sistematicas se utilizd el AMSTAR (32) y
para los estudios primarios de diagnoéstico el QUA-
DAS (33).

La calidad del cuerpo de la evidencia se evalud con
GRADE (Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation). Si no existia una RSL o
metanalisis, su calidad era deficiente, o los evaluado-
res consideraron que no respondia o no analizaba los
datos que se requerian para responder la pregunta,
se revisaron todos los estudios primarios obtenidos y
en ocasiones se hizo una revision sistematica y/o un
metanalisis de nuevo.

La extraccion de los resultados, de los estudios pri-
marios o secundarios se hizo siguiendo las directrices
del sistema GRADE. Este sistema tiene varias ventajas:
permite evaluar la calidad de la evidencia para cada
desenlace en las revisiones sistematicas o metanalisis
seleccionados (21), involucra la evaluacion de la evi-
dencia de una manera transparente, hay confianza en
el efecto estimado, empieza con estudios individuales

y termina con un cuerpo de la evidencia para un des-
enlace y una recomendacién. De acuerdo con este
sistema la calidad de la evidencia se definié en cuatro
niveles: muy baja, baja, moderada y alta (Ver tabla 6)
(34). Las revisiones sistematicas de ensayos clinicos
inician puntuando con calidad alta (nivel 1), mien-
tras las revisiones de estudios observacionales inician
con calidad baja (nivel 4). Los aspectos que pueden
bajar la calidad en las RS son: Riesgo de sesgo (35),
inconsistencia de los resultados (36), evidencia indi-
recta (37), imprecision de los resultados (38) y sesgo
de publicacién (39). Se disminuye un punto (-1) o dos
puntos (-2), de acuerdo a la gravedad y afectacion
para cada aspecto.

Los estudios observacionales, si bien pueden bajar
de calidad con los aspectos mencionados, también
pueden aumentarla si incluyen algunos aspectos me-
todoldgicos favorables. Los tres aspectos que pueden
aumentar la calidad son: la presencia de un tamano
del efecto grande (Riesgo Relativo RR, superior a 2.0
o inferior a 0.5); la evidencia de un gradiente de rela-
cién dosis-respuesta y la ausencia de sesgo residual o
factores de confusion (40).

Tabla 6. Niveles de la Calidad de la Evidencia de acuerdo con el sistema GRADE

Confianza alta en que el verdadero efecto se encuentre muy cerca del efecto estimado

Alta DOPDD
Es muy poco probable que nuevos estudios cambien la confianza en el efecto estimado
Confianza Moderada en la estimacion del efecto: Es probable que el verdadero efecto este cerca del
efecto estimado, pero hay una posibilidad de que sea sustancialmente diferente
Moderada PPHPO
Es probable que nuevos estudios tengan un impacto importante en la confianza del efecto estimado y
pueden cambiar los resultados
Confianza en la estimacién del efecto es limitada: El verdadero efecto puede ser sustancialmente dife-
rente del efecto estimado
Baja PPHOO
Es muy probable que nuevos estudios tengan un impacto importante en la confianza del efecto estima-
do y probablemente cambien los resultados
Confianza muy poca en la estimacién del efecto: Es probable que el verdadero efecto sea sustancialmen-
Muy Baja te diferente del efecto estimado iYelole)

Cualquier estimacion del efecto es incierta

Fuente: traducido Balshem H'y cols.

Tomado de la Gufa Metodoldgica para la elaboracion de Guias de Practica Clinica con Evaluacion Econdmica en el Sistema General de Seguridad Social en
Salud Colombiano. Version completa final Grupo de Actualizacion de la Guia Metodoldgica 14/03/2014
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Los niveles de calidad de la evidencia fueron muy
diferentes de acuerdo a cada una de las guias y este
aspecto esté en relaciéon directa con la calidad de los
disenos metodoldgicos de los estudios primarios y
de las revisiones sistematicas. Existe un sesgo en la

investigacion de calidad alta y se debe a la financia-
cion de los grandes ECC, en los que es claro el interés
economico de la industria farmacéutica. En la tabla 7
se presentan las frecuencias de cada grado de calidad
de la evidencia por cada una de las guias.

Tabla 7. Frecuencias de los diferentes niveles de la calidad de la evidencia en cada una de las GPC

Nombre de la guia/ CE Cor::\:dr:::‘geu do
Alta 21,9%
Moderada 32,8%

Baja 39%
Muy baja 6,3%

Ejemplos de la evaluacion con el sistema GRADE
para el desarrollo de las guias de practica clinica

El sistema GRADE aporta un proceso transparente y
estructurado para el desarrollo y la presentaciéon de
la evidencia en guias de préctica clinica en salud, por
medio de una metodologia definida por pasos; GRA-
DE permite establecer preguntas relevantes, analizar
en forma individual los desenlaces considerados de
interés y clasificarlos de acuerdo a su importancia,
evaluar la evidencia e incorporarlas con consideracio-
nes aportadas por los pacientes y los diferentes actores
inmiscuidos en el desarrollo o en la utilizaciéon de las
recomendaciones (41). Su consolidacidon ha permitido
desarrollar estrategias de andlisis de evidencia no con-
sideradas en sus fases iniciales tales como diagndstico,
metaanalisis en red y prondstico, por mencionar algu-
nas, muchas de las cuales fueron incluidas en el desa-
rrollo de la guia de préactica clinica en falla cardiaca.

Diagndstico

¢En pacientes mayores de 18 aflos con probable sin-
drome de falla cardiaca cual es la capacidad diagnods-
tica del péptido natriurético tipo B y el NT-proBNP
comparada con el cuadro clinico o ecocardiografia
en términos de sensibilidad, especificidad, falsos posi-
tivos y negativos y LR + y LR-?

Formular la pregunta con el formato de la poblacién,
intervencioén, comparador y desenlaces (PECOT),

EDA

0%
35%
60%

5%

Distrofia Falla Amputados y
Muscular Cardiaca protesis
0% 20% 0%
8% 29,8% 7,5%
32% 28,4% 57,5%
60% 20,9% 35%

debe estar centrado en el paciente, por lo que seria
ideal que estuviese basado en estudios de diagnostico
fase IV o sea, en la utilizacidbn de pruebas que eva-
[ten resultados o desenlaces clinicos; sin embargo,
este tipo de estudios son infrecuentes en la literatu-
ra, por lo que la mayoria de recomendaciones son
desarrolladas teniendo en cuenta las caracteristicas
operativas de las pruebas, asumiendo diferentes esce-
narios, estrategias de manejo posteriores, asi como la
identificacion de subgrupos que requieran diferentes
recomendaciones (42).

En esta pregunta los estudios identificados analizan
la capacidad diagnostica de los péptidos natriuréticos
en dos escenarios diferentes: urgencias y ambulatorio,
por lo cual se incluyeron recomendaciones diferentes
para cada una de ellas; también se tuvo en cuenta que
los puntos de corte utilizados fueron diferentes, aun-
que en general se limitaron a tres: el punto de corte
mas bajo presentado por los autores de cada estudio,
el sugerido por el fabricante de la prueba y el éptimo
calculado para la poblacion especifica de cada estu-
dio. Se encontraron diferencias importantes en las
caracteristicas operativas de las pruebas al evaluar el
resumen de los estudios en un metaandlisis realizado
por el grupo con base en el reporte de la Agency for
Healthcare Research and Quality (AHRQ) (43) (figura
1) de los Estados Unidos, de acuerdo al punto de corte
utilizado, y a la gran heterogeneidad, especificamente
para el NT-proBNP en el escenario ambulatorio.
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Figura 1. Metaanalisis diagnéstico. BNP en individuos con riesgo de falla cardiaca

La informacién se presenta en una curva ROC, la cual
es el resumen de todos los estudios incluidos (circu-
los), un estimativo puntual de resumen (cuadrado), ya
sea de sensibilidad o de especificidad, una regién de
confianza del 95% para ese estimado puntual (linea de
puntos grande) y una region de prediccion del 95%, la

cual predice la verdadera sensibilidad o especificidad
en un estudio futuro (linea de puntos pequefios). Adi-
cionalmente, se evalua la calidad de la evidencia y se
presenta en tablas con la informacién necesaria (Ver
tablas 8 y 9).

Tabla 8. GRADE para BNP en falla cardiaca en pacientes que ingresan al servicio de urgencias

Evaluacion de la calidad

Inconsistencia
Evidencia
indirecta

Numero de
estudios
Disefo
Riesgo de sesgos

Sensibilidad agrupada

Transversales (n=20),

. no .
. no serio . no seria
ensayo clinico (n=1) seria

Especificidad agrupada

Transversales (n=20),

. noserio seria  noseria
ensayo clinico (n=1)

21

g 3y T
5 § o &% E: 5
@ g% 88 2@ E £
N
g E5 ER oY S a
s O3z =z¢ =
E 2
)
v
. 0,95 CODD
noseria no 4.958 (0,93 - 0,96) ALTA IMPORTANTE
noseria no 9.584 0,64 DODO IMPORTANTE

(0,57-0,71) MODERADA
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Tabla 9. GRADE para NT-proBNP en falla cardiaca en pacientes que ingresan al servicio de urgencias

Evaluacion de la calidad
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= ('] <)) (=] i) £ = ‘@ w
o g g = g
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Sensibilidad agrupada
Transversales . ) ) ) 0,99 CDDD
10 (h=10) noserio noseria noseria noseria  no 3.349 (0,98 — 1,00) ALTA IMPORTANTE
Especificidad agrupada
10 Transversales noserio  seria noseria noseria  no 3.349 0,43 DODO IMPORTANTE

(n=10)

(0,24-0,65) MODERADA

El disefio de la mayoria de estudios fue de corte trans-
versal, con muy pocos ensayos clinicos y de cohorte;
el estdndar de referencia fue heterogéneo, e incluia en
muchos de ellos el juicio clinico, seguimiento y algu-
nos paraclinicos, por lo que se consideraron imperfec-
tos, aunque no afectaban la validez de los resultados;
el riesgo de sesgos fue bajo utilizando la herramienta
QUADAS:; se e bajoé en la calificacion por inconsisten-
cia de los estimativos puntuales a través de los estu-
dios, especialmente en especificidad; la evidencia fue
directa, puesto que la poblacién incluida corresponde
a la establecida en el foco de la guia; se le bajo también
por imprecisidon por intervalos de confianza amplios y
no se detecto sesgo de publicacion.

Falla Cardiaca Aguda

4En pacientes mayores de 18 afnos con sindrome de
falla cardiaca aguda la utilizacion de levosimendén,
milrinone o dobutamina comparados entre ellos o
con placebo disminuye la estancia hospitalaria, la
mortalidad intrahospitalaria y mejora la calidad de
vida a seis meses?

La utilizacion de inotropicos en los pacientes con fa-
[la cardiaca aguda con evidencia de hipoperfusién
ha sido por décadas el pilar fundamental en Ila esta-
bilizacion de estos pacientes, sin embargo la tasa de

eventos adversos es importante, y en algunos estudios
esto es relacionado con mayor mortalidad. El adveni-
miento de nuevos inotrépicos con mejor perfil farma-
cocinético, impulsé su utilizacidén; sin embargo, las
dificultades para establecer su efecto real han persis-
tido, dado que la informacién disponible incluye po-
cos ensayos clinicos, poblaciones diferentes, incluso
mezcladas en algunos de ellos, escenarios y tiempos
de seguimiento diferentes, publicaciones parciales de
algunos estudios y tardias en otros. Para responder la
pregunta se encontraron cuatro revisiones sistemati-
cas sobre levosimenddan, una sobre dobutamina y tres
estudios con milrinone. Dos de las revisiones sobre
Levosimendan mezclan pacientes con falla cardiaca
y cirugia cardiovascular, dando pie a la antigua criti-
ca de los metaandlisis cuando se mezclan “peras con
manzanas’; uno de ellos incluye un estudio que pos-
teriormente fue retractado y los otros dos el estudio
CASINQO, el cual tiene alto riesgos de sesgos, puesto
que fue suspendido con sélo la mitad del tamano de
muestra reclutado por beneficio claro, sin mencionar
los requisitos pre-establecidos para tomar la decisiéon
y con tres publicaciones de sus datos que no coinci-
den entre ellos, sin que hasta el momento de la discu-
sién de la guia se haya publicado en forma completa.
Por esta razén el grupo hizo un metaandlisis propio,
en el cual se basan las recomendaciones y una com-
paraciéon indirecta con el método de Bucher para la
evaluacién econdmica (Ver tablas 10, 11, 12, 13).
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Tabla 10. GRADE para Levosimendan vs. Placebo en falla cardiaca aguda

Evaluacion de la calidad No de pacientes Efecto
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Mortalidad por todas las causas
Ensayos . . no no  sesgo  167/1128 109/704 ORO0,82 15menospor - G000 gy
clinicos  *"° ™ eria seria publicacién (14,8%) (15,5%) (0,62 a 1,09) 1000 (desde 32 MUY
' ! ' ! menos a 7 mas) BAJA
Tabla 11. GRADE para Levosimendan vs Dobutamina en falla cardiaca aguda
Evaluacion de la calidad No de pacientes Efecto
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Mortalidad por todas las causas
10 Ensayos serio seria M Mo sesgo 232/1084 279/1008 ORO0,77 1%232055 E::nlfgo @000 CRITICO
clinicos seria seria publicacion (21,4%) (27,6%) (0,63 a0,94) MUY BAJA
31 menos)
Tabla 12. GRADE para Dobutamina vs. Placebo en falla cardiaca aguda
Evaluacion de la calidad No de pacientes Efecto
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Mortalidad por todas las causas
64 mas por 1,000
Ensayos serio seria M© no sesgo 49/194 32/212 OR 1,85 (desde 7 mds @000 CRITICO
clinicos seria seria publicacion (25,2%) (15%) (1,09a3,15) MUY BAJA

a 146 mas)
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Tabla 13. GRADE para Milrinone vs. Placebo en falla cardiaca aguda

Evaluacion de la calidad No de pacientes Efecto
. 2 g g 2 2
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Mortalidad por todas las causas
Ensayos . ho seria no 49/474 41/463 RR 1,17 15 mas por 1,000 (desde HPPHO CRITICO
clinicos seria seria seria (10,3%) (8,8%) (0,79a1,73) 19 menos a 65 mas) MODERADA

En general se calificd la evidencia como muy baja
para el desenlace de muerte por todas las causas
con alto riesgo de sesgos, por falta de ocultamiento
de la asignacion, con andlisis diferente a intencién a
tratar y en algunos sin enmascaramiento; también se

Levosimendan Placebo

Estudio Eventos Total Eventos Total Peso
Nieminen 2000 1 95 0 36 0.6%
RUSSLAN 2002 91 402 32 102 53.0%
REVIVE 12003 4 a5l 5 49 3.9%
Kivikko 2003 2 98 3 48 2.0%
REVIVE Il 45 299 35 301 36%
Adamopoulos 2006 2 23 4 23 2.4%
Flevari 20016 3 30 1 15 1.3%
LEAF 2013 1 30 1 31 0.8%
Total IC 95% 1028 605 100%
Total Eventos 149 81

observd inconsistencia en los resultados y alto riesgo
de sesgo de publicacién. Los resultados excluyendo el
estudio CASINO son ligeramente diferentes, aunque
permiten Ilegar a conclusiones similares (figura 2).

RR RR
M -H, Aleatorio IC 95% Afio M-H Aleatorio IC 95%
1.16 (0.05, 27.75) 2000 |
0.72 (0.52,1.01) 2002 -
0.77 (0.22,2.70) 2003 N
0.33(0.06,1.89) 2003 —
1.29 (0.86,1.95) 2006 4=
0.50 (0.10,2.47) 2006
1.50 (0.17, 13.23) 2006 ——
1.03 (0.07, 15.78 ) 2013
0.88(0.07,1.13) <
0.01 0.1 1 10 100

Favorece Levosimendan Favorece Placebo

Figura 2. Levosimendan vs placebo en falla cardiaca aguda

En el andlisis de sensibilidad se observaron resultados
positivos en el uso de Levosimendéan en el subgrupo
de pacientes con cardiopatia isquémica y efecto dele-
téreo del Milrinone en ese mismo grupo, sin embargo,
la evidencia no es consistente y se origina en analisis
pos hoc, por lo que no hay el suficiente soporte para
dar una recomendacién diferencial. EI efecto neutro
o negativo en desenlaces considerados criticos, obligd
a la revision de los efectos de este grupo farmacoldgi-
co sobre variables hemodindmicas, con el objetivo de

mejorar la hipoperfusion, hipotensidon o choque y la
acidosis metabdlica, y posteriormente permitir la ad-
ministracion de estrategias que impactan mortalidad.

Falla Cardiaca etapa C

¢En pacientes mayores de 18 afos con sindrome de
falla cardiaca clasificacion C de la ACC/AHA, la ad-
ministracion de metoprolol succinato, carvedilol,
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bisoprolol o nebivolol comparado con placebo o
entre ellos, disminuye la mortalidad y la tasa de hos-
pitalizacion y rehospitalizacion, y mejora el estado
funcional y la calidad de vida a 12-24 meses de tra-
tamiento?

Se ha demostrado que el efecto de los betabloquea-
dores en pacientes con falla cardiaca no es de grupo,
por lo que se considerd importante analizar los estu-
dios comparados con placebo y utilizar un metaana-
lisis en red para la comparacién indirecta entre ellos.
Los metaanélisis en red permiten resumir las com-
paraciones directas entre los medicamentos, deno-
minadas cabeza-cabeza, y establecer comparaciones
indirectas a través de un comparador comun, para
evaluar sus potenciales diferencias; adicionalmente,
establece comparaciones mixtas al observar las me-
didas de resumen entre las directas y las indirectas, o
que determina la consistencia de los resultados; otro
concepto importante es el de transitividad, en el cual
se establece que los estudios incluidos sean lo bastan-
te similares en todos los aspectos, excepto en las in-
tervenciones de interés, para ser comparables (43). EI
metaandlisis utilizado incluy6 21 estudios con un total
de 23.122 pacientes (44), tratados con atenolol, biso-
prolol, bucindolol, carvedilol, metoprolol, nebivolol
o placebo; en las comparaciones contra placebo hay
diferencias significativas del bisoprolol, carvedilol y
metoprolol, pero no del nebivolol para el desenlace
de mortalidad, con el OR mas bajo para el carvedilol;
sin embargo, al establecer las comparaciones entre
ellos no se demostraron diferencias (Ver tabla 14).

La evidencia se considero de calidad alta para la com-
paracién con placebo y moderada para la compara-
cién entre ellos; los estudios incluidos eran ensayos
clinicos con asignacion aleatoria, con bajo potencial
de sesgos; las comparaciones se consideraron con-
sistentes por el metaanalisis en red dada las compa-
raciones mixtas, indirectas por extraerse de compa-
raciones indirectas y mixtas del metaanalisis en red
aunque se ajustan a la poblacién, imprecisas por in-
tervalos de credibilidad bayesianos amplios en algu-
nas de ellas y sin evidencia de sesgo de publicacion
por Funnel Plot, test de Egger y Trim and Fill.

La evidencia se considero de calidad alta para la com-
paracion con placebo y moderada para la compara-
cién entre ellos; los estudios incluidos eran ensayos
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clinicos con asignacién aleatoria, con bajo potencial
de sesgos; las comparaciones se consideraron con-
sistentes por el metaandlisis en red dada las compa-
raciones mixtas, indirectas por extraerse de compa-
raciones indirectas y mixtas del metaanalisis en red
aunque se ajustan a la poblacién, imprecisas por in-
tervalos de credibilidad bayesianos amplios en algu-
nas de ellas y sin evidencia de sesgo de publicacién
por Funnel Plot, test de Egger y Trim and Fill.

Formulacion de recomendaciones

Siguiendo el sistema GRADE, las recomendaciones
fueron elaboradas de acuerdo con seis aspectos: la ca-
lidad de la evidencia, el balance entre los beneficios y
los riesgos, los efectos adversos, la relacién costo-be-
neficio, la facilidad de implementacién y los valores y
preferencias de los pacientes (45).

En cuanto a la calidad de la evidencia evaluada con
los pardmetros descritos, es claro que entre mejor sea
la calidad, mayor fue la probabilidad de emitir una re-
comendacion fuerte. Considerando el balance entre
riesgos y beneficios, mientras mayor sea la diferencia
entre los efectos deseados e indeseados, mayor fue
la probabilidad de emitir una recomendacion fuerte.
Se debe tener en cuenta la importancia relativa de
cada desenlace, la magnitud del efecto para dichos
resultados y los intervalos de confianza para estimar
dichos efectos. Los beneficios y por el contrario, los
posibles riesgos para el paciente fueron identificados
con cada uno de los estudios analizados para cada
pregunta (46).

En relacién con los valores y preferencias de los pa-
cientes y de otros implicados en la guia, se tuvo en
cuenta que mientras mds varien estos, o mientras ma-
yor sea la incertidumbre sobre ellos, menor es la pro-
babilidad de emitir una recomendacién fuerte. Para
la elaboracion de las recomendaciones se hizo una
reunioén y encuesta con los pacientes y se expusieron
los beneficios y danos de algunas intervenciones y
las observaciones de los pacientes fueron tenidas en
cuenta al momento de dar las recomendaciones. Adi-
cionalmente, se realizd una encuesta a miembros de
sociedades/asociaciones cientificas relacionadas para
determinar la aceptabilidad de las recomendaciones
en topicos motivo de discusién, dada la evidencia
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Tabla 14. GRADE para Carvedilol vs. Metoprolol para falla cardiaca

1 fewer per 1000
0/0 (from O fewer to 0

Ensayos no ORO0,8 fewer) SO0

seria " no  0/0 CRITICA

no
aleatorizados  serio  seria seria 0% (0,59a1,08) Ofewerper1000 MODERADA
(from 0 fewer
to 0 fewer)

1 fewer per 1000
0/0 (from O fewer
Ensayos no o e ™ o 00 OR 0,59 to 0 fewer) SeDO
aleatorizados  seria  serio seria 0% (0,2a1,31) 0 fewer per 1000 MODERADA
(from 0 fewer
to 0 fewer)

CRITICA

1 fewer per 1000
0/0 (from O fewer
Ensayos no no seria no no  0/0 OR 0,99 to 0 fewer) [S1314]@)
aleatorizados  seria  seria seria 0% (0,75a1,23) Ofewerper1000 MODERADA
(from O fewer

to 0 fewer)

CRITICA

Question: Carvedilol compared to Metoprolol for Falla cardiaca

Bibliography (systematic reviews): Benefits of 3 blockers in patients with heart failure and reduced ejection fraction: network meta-analysis. BMJ 2013;
346:f55.
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existente. Estos resultados fueron presentados al GDG
y a los expertos en las reuniones en donde se definian
las recomendaciones.

La toma de decisiones en salud es un proceso que
debe estar centrado en las preferencias, inquietudes y
necesidades que tienen los pacientes y sus familiares,
de manera que, con las intervenciones, se pueda cu-
brir las necesidades reales y producir un impacto en
la salud y calidad de vida. En cuanto a los costos, este
item solo fue posible obtenerlo para las preguntas se-
leccionadas que incluyeran una revisién sistematica
de evaluaciones econdmicas o para las preguntas que
requirieron evaluaciones econdémicas de novo. Los
costos pueden ser muy variables entre diferentes si-
tios o paises, por o que las revisiones de evaluaciones
econdmicas de otros paises pueden no ayudar mu-
cho para calificar la fuerza de las recomendaciones,
al comparar con los costos en nuestro pais, aunque
pueden ser un referente (47).

Proceso de evaluacion economica

Definicién de preguntas y revision de la literatura
para evaluaciones economicas. EIl GDG, a partir de
las preguntas clinicas, realizd una priorizacioén y de-
finié el grado de importancia que podria tener una
evaluacién econdmica para cada una de ellas. Una
vez finaliza el proceso de busqueda de la evidencia, se
evaluaron estos resultados con un ejercicio inicial de
priorizacién para determinar las preguntas con me-
jor informacién para el desarrollo de una evaluacién
econdmica. Una vez definidas las preguntas para las
cuales se realizd una evaluacion econdmica de novo,
se hizo una revisiéon de estudios econdémicos para co-
nocer el estado del arte de la evaluacién econdmica
para cada una de las preguntas seleccionadas. Esta in-
formacion fue importante para la elaboraciéon de los
modelos econémicos y un marco de comparacién de
los resultados.

Las evaluaciones econdmicas se hicieron de acuerdo
con la guia siguiendo los pasos de la Guia Metodoldgi-
ca (2-3). En particular, se especificaron los desenlaces
relevantes para tomar la decisidén y se construyeron
los arboles de decision. Luego, para la identificacion
y medicién de los costos de las alternativas a compa-
rar, se construyeron los casos tipicos para los distintos
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desenlaces, los cuales fueron discutidos y validados
en los GDG y con los expertos teméticos. Se emplea-
ron los manuales (Manual Tarifario ISS) y las bases
de datos oficiales (SISMED y RIPS) para la valoraciéon
de los recursos. Finalmente, se establecio la relacion
entre costos y beneficios mediante la relacion incre-
mental de costo efectividad y se realizaron andlisis de
sensibilidad.

De acuerdo a la priorizacion se hicieron las siguientes
evaluaciones econdmicas en la guia de amputados:
anélisis de costo-utilidad de la reconstruccidn versus
amputacion en trauma grave de miembros inferiores;
analisis de costo-utilidad de la adaptacién de un pie
articulado comparado con un pie tipo SACH; anali-
sis de costo utilidad de la adaptacion de una cuenca
de apoyo en el tenddn patelar comparada con una
de contacto total; andlisis de costo efectividad de las
diferentes alterativas de tratamiento farmacoldgico
para pacientes amputados de MI con dolor fantasma
o dolor residual en Colombia.

En la guia de falla cardiaca se hicieron las siguientes
evaluaciones economicas: inotropicos en falla car-
diaca aguda, terapia de resincronizacion (NYHA I-II
y 1I-IV) y cardiodesfibrilador implantable (cardiopatia
isquémica y cardiopatia no isquémica).

Con la evidencia y su calidad evaluada, y con base
en los aspectos previamente descritos, se realizd una
discusién abierta para emitir las recomendaciones
respectivas. En caso de no identificar suficiente evi-
dencia para responder una pregunta, o si esta fue de
baja o de muy baja calidad, se establecié consenso
dentro de los participantes para tomar una decisiéon
al interior del GDG. Posteriormente se califico la fuer-
za y la direccién de cada recomendacion dada. Las
recomendaciones se calificaron en cuatro categorias
(Ver tabla 15).

Estos son dos ejemplos de recomendaciones, una de
la guia de amputados y otra de la guia de falla cardia-
ca (Ver tabla 16 y 17)

Reconstruir vs. Amputar

¢En pacientes mayores de 16 anos con trauma gra-
ve de miembros inferiores realizar la reconstruccion
de la extremidad comparado con amputaciéon a
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cualquier nivel es més efectivo y seguro para lograr
la mejor funcidn, reintegro laboral, disminuir la ne-
cesidad de procedimientos quirtrgicos adicionales,

infeccion o dolor residual en los primeros 12 meses
después de la cirugia?

Tabla 15. Fuerza y direccion de las recomendaciones de acuerdo con el sistema GRADE

Fuerte a favor La mayoria de los pacientes deberian recibir la intervencién

La mayoria de las personas bien informadas estarian de acuerdo con la accién recomendada, sélo una pequena

Fuerte en
contra

proporcion no lo estaria

Las recomendaciones pueden ser aceptadas como una politica de salud en la mayoria de los casos

Débil a favor .
importante no

La mayoria de las personas bien informadas estarian de acuerdo con la accién recomendada pero un nimero

Los valores y preferencias pueden variar ampliamente

Débil en

contra La decisién como politica de salud amerita un debate importante y una discusién con todos los grupos de

interés

Tomado de la Gufa Metodoldgica para la elaboracion de Guias de Practica Clinica con Evaluacion Econdmica en el Sistema General de Seguridad Social en
Salud Colombiano. Versién completa final Grupo de Actualizacién de la Guia Metodolodgica 14/03/2014

Tabla 16. Recomendacion para la pregunta Reconstruir vs. Amputar guia amputados

Recomendacion

. 4. Reconstruir vs. am r
Priorizada econstruir vs. amputa

Débil a favor

Se sugiere realizar la reconstruccién de la extremidad en pacientes mayores de 16 aflos con trauma grave

del miembro inferior en lugar de amputacién para mejorar la funcién y disminuir los costos

Calidad de la evidencia baja @20 O

o

Punto de buena
practica

Para el tratamiento, se recomienda remitir a este tipo de pacientes a instituciones que cuenten con equipos
interdisciplinarios de alta complejidad conformados

Inotropicos en falla cardiaca aguda

(En pacientes mayores de 18 afios con sindrome de
falla cardiaca aguda la utilizacion de levosimendén,
milrinone o dobutamina comparados entre ellos o
con placebo disminuye la estancia hospitalaria, la
mortalidad intrahospitalaria y mejora la calidad de
vida a seis meses?

En la tabla 18 se presentan las frecuencias de cada
una de las categorias para la evaluacion de la fuerza
y direccién de las recomendaciones en las diferentes
Guias de Préactica Clinica.

No existe una correspondencia entre la calidad de la
evidencia y la fuerza y direccion de las recomenda-
ciones debido a las otras condiciones que se tuvieron
en cuenta al formular las recomendaciones. Uno de
los criterios mas importantes en la fuerza de las re-
comendaciones es la calidad de la evidencia y esta
se relaciona con la cantidad y calidad de los estu-
dios primarios en donde es evidente el asunto de la
financiacién de los grandes ensayos clinicos. En el
afno 2016 existian en SCA 130.698 ECC; en el 2015 en
falla cardiaca 50.944, en amputados y protesis 5.820
y en distrofia muscular 2.548. Sin embargo los otros
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aspectos que se tuvieron en cuenta para la formu-
lacion de las recomendaciones por parte del grupo
desarrollador orientaron la fuerza y direccion de las
recomendaciones. Estos aspectos estdn en desarrollo

hoy en dia por el grupo GRADE, por medio de la es-
trategia “Developing and Evaluating Communication
Strategies to Support Informed Decisions and Practi-
ce Based on Evidence”(DECIDE).

Tabla 17. Recomendacion para la pregunta Inotrdpicos en Falla Cardiaca Aguda

13. Inotroépicos en falla cardiaca aguda uso rutinario

No se recomienda el uso rutinario de inotropicos en pacientes con falla cardiaca aguda para dismi-
nuir la mortalidad o la estancia hospitalaria

Calidad de la evidencia muy baja 1OOO

14. Inotrépicos en falla cardiaca aguda

Se sugiere el uso de inotrépicos en pacientes con falla cardiaca descompensada y signos de hipo-
perfusion, hipotension, acidosis metabdlica o choque y con causas potencialmente reversibles de la
descompensacion para mejorar las variables hemodinamicas; mientras se brindan otras terapias que
permitan la recuperacién del paciente

Calidad de la evidencia muy baja TOQOO

- Vigilar signos vitales para detectar hipotensién y taquicardia inducida por el uso de inodilatadores

Recomendacion

Fuerte en contra

Recomendacion

Débil a favor

- Considerar la no utilizacién del bolo inicial si se utiliza milrinone o levosimendén en pacientes con
presién arterial sistélica < 90 mmHg
Puntos de + No utilizar milrinone en falla cardiaca aguda secundaria a cardiopatia de etiologia isquémica
buena practica - Vigilancia continua de ritmo cardiaco por el aumento de la frecuencia de arritmias con su uso

- Considerar uso de catéter en arteria pulmonar

Tabla 18. Fuerza y direccion de las recomendaciones en las diferentes guias

Nombre de la guia/ Sindrome Distrofia , Amputados y
. . EDA Falla Cardiaca s
Fuerza de las recomendaciones  Coronario Agudo Muscular protesis
Fuerte a favor 72% 57,1% 42,7% 53,7% 35%
Débil a favor 11% 7,1% 36% 32.8% 57,5%
Fuerte en contra 12,5% 28,7% 13,3% 8,9% 5%
Débil en contra 4,5% 7,1% 8% 4,5% 2,5%

Implementacion

Disenar guias de préactica clinica (GPC) desarrolladas
por un equipo idoneo cientificamente, que cumpla
con el rigor metodoldgico y haga uso de la mejor
evidencia disponible, serd un proceso incompleto e
incluso inutil, si en los servicios de salud que atien-

que faciliten su puesta en practica por los potenciales
usuarios de la misma, asi como las estrategias e in-
dicadores que faciliten la evaluacién del impacto en
el perfil de morbilidad y mortalidad, de acuerdo con
los desenlaces esperados con la aplicacién de dichas
recomendaciones (48).

den pacientes con patologias objeto de las GPC no
se implementan las recomendaciones propuestas.
Por tal razén, en ellas deben proponerse acciones
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Para proponer una ruta de implementacién deben te-
nerse en cuenta las orientaciones del manual de im-
plementacion de guias de préactica clinica basadas en
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evidencia, en instituciones prestadoras de servicios
de salud en Colombia (49) y de la Guia Metodoldgica
para la elaboracion de Guias de Préactica Clinica con
Evaluacién Econémica en el Sistema General de Se-
guridad Social en Salud Colombiano.

Las recomendaciones no son de obligatorio cumpli-
miento, por ello es necesario que la ruta de imple-
mentacién se ajuste a las especificidades de cada
guia, del tema que se esté desarrollando, del grupo
desarrollador de la guia y en especial, a las evidencias
que soporten la guia.

Proponer una ruta implica que el responsable partici-
pe en las reuniones donde se discuten cada una de las
recomendaciones, tanto dentro del grupo desarrolla-
dor como en las reuniones con expertos, lo cual favo-
rece conocer la epidemiologia del problema de salud
a intervenir con la guia, su codificacidon de acuerdo
con la Clasificacion Internacional de Enfermedades;
asi como las pruebas diagnosticas y de las interven-
ciones terapéuticas farmacoldgicas o no, y si hacen
parte del Plan Obligatorio de Salud (POS), de tal ma-
nera que se facilite la construccion de indicadores.

Una vez se tengan todas las recomendaciones, debe
iniciarse un proceso de priorizacion de las mismas,
de acuerdo con la Guia Metodoldgica deben selec-
cionarse entre cinco y 10 recomendaciones, bien sea
por consenso formal o informal, teniendo en cuenta
criterios que evalten el impacto potencial para el pa-
ciente, la disminucién en la variabilidad de la practica
clinica y la eficiencia en el uso de los recursos; tam-
bién se califican los beneficios del soporte del grupo
desarrollador durante el proceso de implementacién,
tales como los posibles cambios en la practica tanto
por parte de los profesionales como de los servicios
de salud. La seleccién inicial la hace el grupo desa-
rrollador y luego se somete a discusiéon hasta Illegar
a consenso con grupo de expertos. A cada recomen-
dacion priorizada se le identifican las barreras y fa-
cilitadores para la implementacion y las estrategias
para superarlas. Existe el programa de computo GLIA
desarrollado por la universidad de Yale y disponible
de manera virtual, que permite evaluar el proceso
de implementacién y llegar a consensos en aquellos
puntos donde no hay acuerdo inicial acerca de las di-
ficultades y las alternativas de solucién. Sin embargo
esta es una herramienta que se ha considerado poco
util para evaluar el proceso de implementacién por

parte de los grupos desarrolladores, es compleja, la
terminologia no es adecuada, no se relaciona con li-
neamientos del manual de implementacién, su uso
no se ha validado en Colombia.

Por ultimo, debe proponerse un sistema de evalua-
cién de la implementacién, que incluye la definicion
de los indicadores de estructura (disponibilidad de
recursos para implementar la GPC), proceso (adhe-
rencia a las recomendaciones propuestas) y resultado
(impacto de la implementacién y logro de desenlaces
propuestos), asi como la construccién de la ficha téc-
nica de los mismos, en los que se definan con preci-
sién, entre otras, el objetivo del indicador, los datos
que se requieren y la fuente de los mismos y los es-
tdndares de comparaciéon, de tal manera que pueda
obtenerse informaciéon que dé cuenta de los avances
y logros de la implementacién y pueda compararse
con los estandares establecidos y con otras institucio-
nes que estén llevando a cabo la implementacién en
la tabla 19 se pueden ver los indicadores hechos para
la guia de amputados.

Preparacion final de la Guia de Practica Clinica

Los GDG realizaron la elaboracion de los documentos
preliminares para posteriormente pasar a la etapa de
socializacién y revision por pares, dicho documento
siguié una estructura preestablecida para el reporte
de GDG el cual debe contener: indice, declaraciones
de la guia incluyendo autorfa, introduccién, metodo-
logia, recomendaciones con su respectiva calificacion
en niveles de evidencia y grados de recomendacion,
cronograma de revision, referencias y anexos.

Evaluacion y Validacion

Esta fase comprende 2 procesos independientes que
se llevaron a cabo simultaneamente:

Evaluacién de pares externos: se someti® el docu-
mento final a revision por 2 pares utilizando el vin-
culo del Grupo de Soporte al International Clinical
Epidemiology Network (INCLEN). Se recurri6 a pares
expertos afiliados a la rama latinoamericana de la or-
ganizacion (LATINCLEN) por razones de semejanza
en cuestiones de aplicabilidad local y equidad, y por
compartir el mismo idioma.
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Tabla 19. Indicadores propuestos para evaluacion del proceso de implementacion de la GPC de amputados

Factores Tipo de . . Frecuencia de
. . Indicador Estandar .
asociados indicador la medicién
Proporcién de redes con servicios quirdrgicos de mediana y alta
complejidad con médicos especialistas en cirugia general, ortopédica
y vascular (Cédigo 1.20) para atencién de pacientes que requieren 80% Anual
amputacién por trauma o problemas vasculares disponibles en el
EAIE ente territorial departamental, nacional o en cada EPS
Proporcion de redes de servicios con Centros y Servicios o Unidades
de Rehabilitacion (Codigos 1.78 'y 1.98) disponibles en cada ente 80% Anual
territorial departamental, nacional o en cada EPS
Prestacién de Proporcién de pacientes amputados con prétesis en el mes siguiente
nfidesde a la amputacion, seguiin recomendaciones de la guia 80% Anual
salud Proceso Proporcién de pacientes amputados en programa de rehabilitacion
integral que asisten a los Centros y Servicios o Unidades de
ety v oF . . . 60% Anual
Rehabilitacién disponibles en cada red integrada de servicios en el
ente territorial departamental o en cada EPS
Proporcién de pacientes adaptados a la protesis a los cuatro meses
postamputacion 80% Anual
Resultado
Proporcién de pacientes reamputados durante el primer aiio de la 0% Anual

primera amputacion

Reunion promovida por las sociedades cientificas
participantes en el GDG: con la participacion de ex-
pertos tematicos y representantes de las organizacio-
nes interesadas, tales como: los entes reguladores de
salud a nivel nacional y local, las aseguradoras, las
instituciones prestadoras de servicios, los pacientes,
las casas de innovacion tecnoldgica y la industria far-
macéutica (maximo 60 participantes).

Después de realizar estos 2 procesos, los integrantes
del GDG evaluaron la retroalimentacién obtenida y
realizaron las modificaciones que consideraron per-
tinentes a cada una de las recomendaciones. La ver-
sién final de las recomendaciones y su gradacién se
concilié con técnicas informales de generacion de
consenso.

Redaccion final de la guia de atencion integral
Los productos finales entregados por los GDG fueron

1. Descripcidn detallada del proceso seguido para la
construccion de la GPC y la realizacién de las eva-
[uaciones econdmicas y su relaciéon con Plan de
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trabajo y cronograma de las actividades y docu-
mentacién de los consensos y de la participacion
de los usuarios de la guia.

2. Guias de préactica clinica (GPC) basadas en la evi-
dencia, en version completa y para profesionales,
con evaluaciones econémicas, estrategias para la
difusién, diseminacion y adopcién de las GPC e
indicadores de seguimiento (clinicos, de calidad y
de gestion) a la implementacion de las GPC.

3. Guias para pacientes y cuidadores

Presentacion y diseminacion de la GPC

Se hicieron por medio de diferentes estrategias: publi-
caciones cientificas de las revisiones sistemaéticas y de
la guia, publicaciones de asociaciones profesionales,
en boletines de noticias institucionales, en medios de
difusion popular, carteles o afiches, en paginas de In-
ternet, en forma completa y en forma resumida, en
formatos digitales, en congresos y conferencias en
eventos cientificos y académicos.
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