MODULO III. Objetivo 1 y 2

MEDICINA BASADA EN LA EVIDENCIA (MBE)

Javier Lozano

La medicina basada en la evidencia se ha definido como la integración de la experiencia  personal con la mejor demostración externa disponible y procedente de la investigación sistemática; o dicho de otra manera, la utilización consciente y juiciosa de las mejores demostraciones provenientes de la investigación clínica para la toma de decisiones en el cuidado de cada paciente en particular.

Su creciente éxito se sustenta en 4 factores previos relacionados entre sí :

· La conciencia de amplias variaciones en la practica médica no explicables por diferencias de morbilidad en las poblaciones.

· La preocupación por la efectividad y seguridad de las prácticas médicas, que aumenta en presencia de una fortísima innovación tecnológica con un impacto decreciente en la salud de las poblaciones.

· Las políticas de orientación de costes

· Una mayor facilidad para acceder a un cada vez mayor volumen de información.

La MBE utiliza los métodos habituales de investigación clínica y epidemiológica (ensayos clínicos, estudios observacionales....) para valorar la eficacia y efectividad de las prácticas médicas.

¿Por qué la MBE? 

Según Sackett, impulsor principal de este nuevo enfoque:

· Permanentemente están surgiendo nuevos tipos de evidencias que, cuando las conocemos y las comprendemos, crean cambios importantes y frecuentes en la forma de cuidar a nuestros pacientes.

· Aunque necesitamos estas nuevas evidencias a diario, no disponemos del tiempo suficiente para conseguirlas.

· Como  consecuencia de lo anterior, nuestra actualización de conocimientos no siempre es posible y mas con programas  de formación continua  tradicionales. Las revisiones sistemáticas de ensayos aleatorizados han demostrado que la educación médica continua tradicional no modifica nuestro rendimiento clínico.

· Se ha demostrado que un enfoque clínico distinto del aprendizaje mantiene al día a los que lo practican mediante las siguientes estrategias:

1. Aprender como practicar nosotros mismos la MBE.

2. Buscar y aplicar los resúmenes sobre MBE producidos por otros  profesionales.

3. Aceptar los protocolos desarrollados por nuestro colegas sobre practicas basadas en la evidencia y ampliadas mediante estrategias que nos ayudan a mejorar nuestro rendimiento clínico.

Vamos a presentar un ejemplo de aplicación de esta metodología en la solución de una pregunta planteada por una  paciente.

Una paciente de 46 años de edad, tiene colitis ulcerosa desde hace 11años, con amplia afectación de colon y graves síntomas ocasionales. En la actualidad la colitis está en remisión. Aunque reacia a operarse, está preocupada por el alto riesgo de cáncer que presenta según las noticias publicadas. Su esposo la ha convencido de que se entere de cual es el riesgo.

Para empezar, se indica a continuación, cuales son los pasos básicos para adquirir la evidencia que apoye una decisión clínica.


Problema clínico


Defina la pregunta importante

 susceptible de investigación


Elija el recurso más probable


Diseñe la estrategia de búsqueda


Resuma las evidencias obtenidas


Aplique las evidencias

Pregunta:

Para una mujer de 46 años con una historia de colitis ulcerosa diseminada, ¿Cuál es el riesgo de padecer un cáncer de colon?

Fuente de evidencias

La colitis ulcerosa es una enfermedad crónica muy común y su pronostico ha de estar representado con exactitud y coherencia en los libros de medicina.¡ Demos una oportunidad a los textos!

Estrategia de búsqueda 

Un repaso a los libros de medicina mas populares desmiente la clara noción de que deberían aportar información coherente y cuantitativa sobre el pronóstico y las complicaciones. 

Clínical Medicine afirma que” en la colitis ulcerosa el riesgo de carcinoma de colon en un paciente con colitis total durante mas de 10 años es mucho mayor que en la población general”. 

Jewell, en el Oxford Text-Book of Medicine, no da referencias, pero indica que las series mas frecuentes que estudian a cohortes primarias sugieren que el riesgo acumulado para pacientes con enfermedad extensa es entre un 7 y un 15% a los 20 años, con un escaso riesgo hasta los 15 años de enfermedad.

 
El CD del Harrison da mas detalles. Si se busca colitis ulcerosa Y cáncer, se obtiene 3 párrafos sobre carcinoma y enfermedad inflamatoria intestinal y afirma que “se ha calculado que con pancolitis el riesgo de cáncer es del 12% a los 15 años, del 23% a los 20 años y del 42% a los 24 años, aunque las estimaciones en prácticas comunitarias han sido menores, siendo la probabilidad de que aparezca en pacientes con pancolitis del 10% a los 26 años”; 42% a los 24 años frentes a un 10% a los 26 años, vaya parece una diferencia importante para tratarse de estimaciones de riesgo, pero no se aportan citas que apoyen ninguna de estas cifras así que tendremos que buscar en otro sitio para ver de donde salen estas diferencias. 

Hicimos la misma búsqueda en el SAM-CD del cual obtuvimos lo siguiente “el riesgo acumulado de que aparezca cáncer de colon se convierte en sustancial después de 8-10 años de colitis ulcerosa y va desde el 3% a los 15 años al 9% a los 25 años” . El texto sigue presentando la pancolitis como un factor que aumenta el riesgo. Las cifras citadas por el SAM están respaldadas por una referencia. Esto sugiere que quizá las cifras estén basadas en evidencias cuidadosamente recogidas pero no se pueden dar por hecho que así sea.

Con MEDLINE se pueden obtener mas detalles del citado estudio. Resulta fácil acceder a la cita y su resumen mediante una “búsqueda de autor” de J.E. Lennard Jones en el archivo MEDLINE. El resumen es útil, pero no totalmente convincente, 401 pacientes con colitis ulcerosa diseminada fueron estudiados durante un periodo de 22 años, con solo 9 abandonos de seguimiento por parte de personas que se cambiaron de país. Los pacientes eran sometidos a sigmoidoscopias y biopsias en las visitas de seguimiento, cuando la evolución del paciente llegaba a los 10 años se hacían una colonoscopia cada dos años. Es probable que se trate de una población de “referencia no comunitaria” pero en el resumen no queda claro. Tampoco se informa sobre la cifra de cáncer en la comunidad general que serían necesarias para determinar la magnitud de cualquier incremento del riesgo. Será necesario o bien recuperar o valorar el artículo completo o bien probar otra vía hacia las evidencias. 

En MEDLINE llevamos dos búsquedas adicionales, la  primera sobre colitis ulcerosa y la estrategia de búsqueda sensible de pronóstico que arrojó 367 artículos y luego aplicamos la conjunción AND con revisiones, reduciendo la oferta a 29 artículos, pero sin encontrar una solo revisión sistemática que no contuviera algunas revisiones narrativas y otros artículos que evidentemente no tenían nada que ver con nuestra pregunta (por ejemplo sobre complicaciones de la cirugía). Uno de estos artículos describía una investigación original en la que un programa de investigación mediante colonoscopia solo detectaba un caso de cáncer, mientras que se detectaban otros 8 casos por otras vías (por ejemplo rechazaban el seguimiento y luego volvían con el cáncer). Los autores tuvieron la impresión de que no merecía la pena hacer el seguimiento. La segunda búsqueda  fue un intento de ser inteligente. Se eliminó la palabra revisiones y fue sustituida por un filtro metodológico: Y explotar estudios de cohorte. Se obtuvieron 177 estudios, varios de los cuales describían estudios bien realizados. Stewenius y cols. Informaban  sobre un estudio basado en la población en el que se producía un aumento del 30% de la mortalidad con respecto  a la población general y una incidencia de cáncer colorectal  2,1 veces mayor que las tasas específicas para sexo y edad de la ciudad, pero el riesgo absoluto del cáncer colorectal  resultó ser muy bajo con 1,4 casos por mil habitantes y por año.

 El APC Journal Club on Disk (ACPJCOD) , permite buscar con rapidez y tiene un estudio que se ocupa directamente del asunto. Un estudio danés hizo un seguimiento de una cohorte de adultos con colitis ulcerosa completando todos los estudios  habidos en un condado y con un seguimiento del 99,9%,  el estudio no halló incremento alguno del riesgo de cáncer comparado con el de la población general, pero parece que esto debe enmarcarse en el contexto de un exhaustivo programa de vigilancia con una alta tasa de colectomía: 24% a los 10 años y 32% a los 24 años. El comentarista del ACPJCOD indicó que el estudio esta bien hecho pero que la tasa de colectomía era bastante alta, sobre todo para pacientes con pancolitis (39%) y que esta puede ser la razón de que no aumente el riesgo de cáncer de colon.

Resumen de las evidencias

Los estudios basados en la población han documentado un pequeño incremento del riesgo de cáncer en la colitis ulcerosa sobre todo en pacientes con colitis grave o extensa, pero el riesgo absoluto es bajo, menor del 10% a los 20 años. Con un seguimiento regular y una conducta agresiva en lo que respecta a la colectomía, parece que el riesgo de cáncer puede verse reducido, pero hay por lo menos un grupo escéptico. Dado que las indicaciones para la colostomía son varias (fracaso de la medicación intensiva, megacolon tóxico, manifestaciones extracolónicas debilitantes, así como la sospecha de cáncer en una estenosis, sería muy difícil llevar a cabo un ensayo aleatorizado de la colectomía comparado con la observación para distinguir un verdadero bajo riesgo de los efectos de la colectomía selectiva. 

Aplicación.

No estamos seguros de que le diríamos a nuestra paciente en este momento. Ciertamente, daría resultado tranquilizarla, diciéndole que  el periodo de aumento del riesgo de fallecimiento (en el primer año) ya ha pasado. No esta claro si hacer una colonoscopia un año sí y otro no empezando a los 10 años, sería una buena idea. La colectomía profiláctica no ha sido estudiada. Cualquier otro cuidado de su colon debe estar basado en los síntomas.

Comentarios.

Tal y como se indicó en el Harrison, el riesgo de cáncer de colon es bastante confuso: no está respaldado por referencia alguna y ninguno de los estudios que consultamos directamente apoyaba las altas cifras sostenidas en el libro. SAM aporta algunas evidencias pero de dudosa calidad. Ciertamente un libro de texto sobre gastroenterología daría mas detalles que un libro de Medicina Interna, pero no es probable que los médicos de atención primaria tengan a mano muchos textos especializados y actualizados (Internet puede ofrecer la solución a este problema).

Las búsquedas de literatura en MEDLINE que llevamos a cabo fueron confusas y llevaron mucho tiempo pero nos dieron algunas evidencias coherentes sobre el riesgo de cáncer, que aumentaba sin dejar de ser bajo en pacientes con colitis ulcerosa de larga duración. ACPJCDO fue rápido aportó evidencias tranquilizadores sobre la posibilidad de riesgo de cáncer fuera bajo pero no llegaban a ninguna conclusión sobre poder hacerlo.

VALORACIÓN CRÍTICA DE LA EVIDENCIA.

Visto como se contestan las preguntas, ahora os toca aplicar otra de las utilidades de la MBE, la valoración crítica de la evidencia. Tenéis, a continuación  un ensayo clínico, intentar siguiendo la metodología que aparece después del ensayo, realizar la valoración crítica. En grupo, podéis también aplicarlo a otros trabajos que seleccionéis o tengáis a mano.

EFECTIVIDAD DE LA COMB1NACION DE OMEPRAZOL, CLARITROMIC1NA Y

AMOXICILINA EN LA ERRADICACION DE HELICOBACTER PYLORI EN PACIENTES

CON ULCUS PEPTICO ACTIVO: RESULTADOS PRELIMINARES DEL ESTUDIO

GEHPY

Fundamento: Comparar la efectividad de un mismo tratamiento erradicador de Helicobacter pylori en pacientes con ulcus péptico activo no complicado, durante dos períodos distintos de tiempo.

Pacientes y métodos: Componen la población de estudio 223 pacientes atendidos en centros de atención primaria. Se realizó un ensayo clínico aleatorizado que comparaba 7 y 6 días de tratamiento con: 500 mg de claritromicina, 1 g de amoxicilina y20 mg de omeprazol cada 12 h. En todos los casos el omeprazol se continuó durante 14 días.

Resultados: Se asignaron aleatoriamente 108 pacientes a la pauta de 6 días, y 115 a la de 7. Los grupos eran comparables con relación a las características basales a excepción del sexo (superior porcentaje de varones en el grupo de 6 días (p = 0,04 ). El 91,4% de los pacientes cumplieron el tratamiento correctamente. En el análisis por intención de tratar, de erradicación Helicobacter pylori en un 76,9% con la pauta de 6 días, frente a un 77,4% con la de 7, diferencia que no es estadísticamente significativa (intervalo de confianza (IC) del 95% de la diferencia, (10,5-11,6). No se encontraron diferencias en la tasa de erradicación según edad, sexo, localización de la úlcera, el hecho de ser una recidiva o el consumo de tabaco.

Conclusiones: Aunque los resultados de erradicación de H. pylori obtenidos en este estudio son más bajos que los esperados, no se encontraron diferencias entre ambas duraciones de tratamiento.

Pacientes y métodos

Arnbito

La atención primaria de salud del Institut Catalá de la Salut (ICS) en las Direcciones de Atención Primaria L ‘Hospitalet de Llobregat de Baix Llobregat-Centre (Comella, Esplugues Sant Just, Sant Joan Despí), que según los datos del censo de 1991 atiende a una población de 443.263 habitantes, además del Consorci de L’Hospital de la Creu Roja de L’Hospitalet (Barcelona)

Diseño

Ensayo clínico aleatorizado, abierto paralelo, multicéntrico con asignación aleatoria por bloques.

Fue aprobado por los comités de ensayos clínicos de la Fundació Gol i Gurina del ICS y del

Consorci de l’Hospital de la Creu Roja de L’Hospitalet (Barcelona).

Sujetos

Pacientes con diagnóstico de úlcera péptica en fase activa e infección por H. pylori.

Criterios de inclusión

1.
Varones o mujeres de entre 18 y 80 años de edad que aceptaran participar (consentimiento

informado).

2.
Diagnóstico de ulcus péptico, duodenal o gástrico, no complicado, mediante endoscopia en el

transcurso del proceso asistencial actual (las últimas 6 semanas) y H. pylori positivo.

Criterios de exclusión

1.
Complicación del ulcus (hemorragia digestiva alta, perforación, estenosis pilórica) o cirugía

gástrica previa.

2.
Tratamiento con fármacos que pudieran interferir en los resultados o hipersensibilidad al

tratamiento.

3.
Mujeres en edad fértil, que no utilizaran un método anticonceptivo seguro, gestantes o en

periodo de lactancia.

4.
No disponer de histología si la úlcera era gástrica, o bien histología de malignidad.

5.
Enfermedad concomitante grave o condiciones ambientales (sociofamiliares) que impidieran su

realización.

Se incluyeron todos los pacientes que cumplían los cirterios antes mencionados y que acudieron a consulta en los centros de atención primaria durante el periodo de captación (enero de 1997 -septiembre de 1998).

Para el análisis de la efectividad y de la tolerabilidad se han utilizado los cirterios de intención de tratar.

Métodos diagnósticos de la infección por Helicobacter pylori.

Durante la endoscopia diagnóstica realizada en el hospital de referencia, se obtuvieron biopsias gástricas (2 muestras tanto de antro como del cuerpo) y se efectuó la prueba de la ureasa rápida. Se consideró infección por H. pylori si la prueba de la ureasa era positiva. Para la comprobación de la erradicación, se realizó la prueba del aliento (100 mg de 13C-urea después de 200 ml de zumo de naranja o solución rica en ácido cítrico) 45 días después de la finalización del tratamiento. Los profesionales que llevaron a cabo la lectura del aliento desconocían el tratamiento administrado.

Enmascaramiento

Debido a que el criterio de evaluación de la efectividad era una variable objetiva, medida por un profesional ajeno al estudio, no fue necesario aplicar técnicas de ciego a los pacientes ni a los médicos participantes. Los profesionales encargados de los análisis estadísticos de los datos no conocían la duración real del tratamiento en los 2 grupos. Este dato tampoco constaba en las hojas de petición del test del aliento.

Terapéutica

Los pacientes fueron asignados aleatoriamente a 2 duraciones (7 y 6 días) de la pauta. OCA: 500 mg/12 h de claritronicina, 1 g/12 h de amoxicilina y 20 mgIl2 h de omeprazol. El omeprazol en todos los casos se continuó hasta completar 14 días de tratamiento.

Mediciones principales

1.
El porcentaje de erradicación se midió con el test del aliento 45 días después de finalizar el

tratamiento.

2.
El cumplimiento se evaluó por recuento de pastillas en consulta tras concluir el tratamiento.

3.
La valoración del seguimiento clínico y los efectos adversos se realizaron por entrevista

clínica.

PROGRAMA DE HABILIDADES EN LECTURA CRITICA

Entendiendo la evidencia acerca de la eficacia clínica

11 preguntas para ayudarle 

Comentarios generales

· Hay tres aspectos generales a tener en cuenta cuando se hace la lectura crítica: ¿Son válidos sus resultados?, ¿ Cuáles son los resultados?, ¿Son aplicables en tu medio?.

· Las 11 preguntas de las próximas páginas están diseñadas para ayudarte a pensar sistemáticamente sobre estos aspectos. Las tres primeras preguntas son preguntas “de eliminación” y se pueden responder rápidamente. Sólo si la respuesta es “si en ambas merece la pena continuar con las preguntas restantes.

· Hay un cierto grado de solapamiento entre algunas de las preguntas.

· En la mayoría de las preguntas se te pide que respondas “si  “, “no” o “no se puede saber”

· En itálica y debajo de las preguntas encontrarás una serie de pistas para contestar a las preguntas. Están pensadas para recordarte por que la pregunta es importante. ¡En los pequeños grupos no suele haber tiempo para responder a todo con detalle!.

Este material ha sido desarrollado por el equipo de CASP en Oxford, adaptado y traducido por el equipo CASP español

e CÁSP (Critical Appraisal Skills Programme:Programa de habilidades en lectura crítica)

A:¿Son válidos los resultados del estudio?

Preguntas “de eliminación”


1 ¿Se hizo el estudio sobre un tema claramente definido?


PISTA:Un tema puede ser definido en términos de:

  la población de estudio

  la intervención realizada

  los resultados (“outcornes”) considerados
SI



(
NO SE PUEDE SABER
(
NO



(

2 ¿Se realizó la asignación de los pacientes a los tratamientos de manera aleatoria? 


PISTAS:
  ¿El sistema de aleatorización fue “opaco”? 

SI



(
NO SE PUEDE SABER
(
NO



(

3 ¿Se han tenido en cuenta adecuadamente todos los pacientes incluidos en el estudio? 


PISTAS:¿se realizó un control evolutivo completo?

  
¿se hizo el análisis por “intención de tratar”?
SI



(
NO SE PUEDE SABER
(
NO



(
¿Merece la pena continuar?

Preguntas detalladas


4 ¿Se ha mantenido un diseño “ciego” respecto al tratamiento, tanto de los pacientes. clínicos y personal del estudio?




SI



(
NO SE PUEDE SABER
(
NO



(

5 ¿Eran similares los grupos al inicio del ensayo?

PISTA:


 No importa la significación: estadística sino la magnitud de las diferencias.

SI



(
NO SE PUEDE SABER
(
NO



(

6 Aparte de la intervención experimental, ¿se ha tratado a los grupos de la misma forma?

SI



(
NO SE PUEDE SABER
(
NO



(
B:
¿Cuáles son los resultados?

7 ¿Cuál es la magnitud del efecto?

PISTA. ¿ Cómo están expresados los resultados?

para variables binarias puede ser: NNT. RRR. RR. OR.

etc.

para continuas: diferencia de medias, etc.

Si había alguna diferencia entre los grupos. ¿se

corrigió mediante análisis multivariante?

8 ¿Cuán precisos son los resultados?

PISTA:

Busca o calcula los intervalos de confianza

C:
¿Son los resultados aplicables en tu medio?

9 ¿Se pueden aplicar los resultados en tu medio?

PISTA: considera si  los pacientes del ensayo pueden ser suficientemente diferentes ni es de los de tú Area tu medio parece ser muy diferente a! de! Estudio








SI



(







NO SE PUEDE SABER
(







NO



(

10 ¿Se han considerado todos los resultados clínicamente importantes?








SI



(







NO SE PUEDE SABER
(







NO



(

11 ¿Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes?

Aunque no esté planteado en el articulo, ¿qué opinas?








SI   
(







NO
(
Elija el segundo recurso más probable





Diseñe la estrategia de búsqueda





Resuma las evidencias 





Aplique las evidencias





Pocas








