REVISION

INCLUSION DE LA CALIDAD DE UNA INVESTIGACION EN
EL METANALISIS*

Miguel Delgado-Rodriguez '/ Maria Sillero Arenas 2
' Catedra de Medicina Preventiva y Salud Pablica. Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria. 2 Delegacién Provincial
de la Salud, Jaén

Resumen

El objetivo de la presente revisién es la forma de
considerar la calidad de un estudio en la sintesis de
informacién procedente de varias investigaciones. Se
ha criticado al metanalisis el que no valora de manera
adecuada la calidad de una investigacién, lo que puede
resultar en que los estudios pobres desplacen a los
buenos por el peso de los nimeros. La inclusion de la
calidad de una investigacion en el metanalisis cuantita-
tivo es un aspecto debatido en la actualidad. Esta claro
que es necesario determinar la calidad de un estudio.
Sin embargo, y aunque existe un cierto grado de
consenso en lo que es un buen estudio y cuéles son las
caracteristicas que debe reunir, no hay un protocolo de
evaluacion unanimemente aceptado. Otros problemas
anadidos son lafalta de validacion de los cuestionarios
existentes y la no comprobacion de la reproducibilidad
de sus resultados. Existen varios procedimientos para
incorporar la calidad en el metanélisis: a) es aceptado
de manera general que un estudio haya de reunir una
calidad minimay esté libre de sesgos importantes; b) se
tiende a rechazar la incorporacién de la calidad como
criterio de ponderacién; c) existen dudas acerca de los
andlisis graficos o de regresion en los que se relacione
la magnitud del efecto con la calidad global. Puede ser
superfluo o erréneo.
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INCLUSION OF INVESTIGATION QUALITY IN
META-ANALYSIS
Summary

The objective of this review is how study quality is
taken into account in the synthesis of information from
several studies. Meta-analysis has been criticized for
failing into account differential quality of evidence in
primary studies, allowing poor studies to drive out good
science by weight of numbers. Notwithstanding there is
presently no agreement onthe inclusion of atudy quality
score in quantitative meta-analysis; on the other hand,
agreementdoes existon knowing study quality. However,
and although there is a certain level of consensus about
what a good study is and on what characteristics it
should have, no evaluation protocol on study quality is
uniformly accepted. Furthermore, there are no data on
the reliability and validity of quality questionnaires.
There are several procedures to include study quality in
meta-analysis: a) it is generally accepted that bias-free
studies should be pooled only; b) most researches
reject to include quality scores in the weight; and ¢) no
agreement is reached on the use the quality scores as
acovariate ingraphical methods and regression analysis.
It may be superfluous or misleading.

Key words: Meta-analysis; Quality.

Introduccion

e hacriticado al metanélisis el que no tenga
en cuenta la calidad diferente de los estu-
dios primarios y que permita que la investi-
gacion pobre pueda desbancar los estu-
alos buenos por el simple peso de los nmeros'. Si
los resultados dependen en cierta manera de la

calidad con laque han sido obtenidos, de ello podria
sugerirse un sistema de ponderacién que de alguna
manera tuviera en cuenta la calidad de los estudios
que van a ser combinados. La inclusién de la calidad
como un parametro cuantitativo mas en el metanalisis
constituye uno de los aspectos mas debatidos en el
momento presente®*; no existen, sin embargo, tan-
tas dudas en la utilidad potencial de indicadores de
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calidad en otros aspectos (valoracién de |a hetero-
geneidad, por ejemplo). El objetivo del presente
trabajo es analizar la valoracion de la calidad de una
investigacion en el contexto de la sintesis de infor-
macién de diferentes investigaciones, poniendo un
énfasis especial en los estudios observacionales,
sobre los que existe unagran polémica acerca de si
son o no un substrato adecuado de las técnicas de
metanalisis®®.

Antes de plantearse la posibilidad de incluir |a
calidad de una investigacion en el metanalisis de
varios estudios, parece légico, siguiendo el esque-
ma de Detsky y cols.” plantearse dos preguntas:
¢;hasta qué punto importa? y ¢cémo se puede me-
dir? A continuacion se intentararesponder alaforma
de incorporarla en las estimaciones de la magnitud
del efecto.

¢Hasta qué punto importa la calidad de una
investigacion?

No es necesario plantearse si la calidad de una
investigacion es relevante; es algo fuera de toda
duda. Dentrode la calidad serian distinguibles dos
aspectos: la calidad maxima alcanzable por un
disefio y la propia del mismo. No todos los disefios
son capaces de proporcionar el mismo grado de
fiabilidad en sus resultados. La US Preventive
Services Task Force clasifica el nivelde validez de
las evidencias de los distintos procedimientos uti-
lizados para valorar una maniobra diagnéstica o
terapéutica en: |) ensayos clinicos aleatorizados;
II-1) ensayos clinicos no aleatorizados; 11-2) es-
tudios de cohortes o de casos y controles; [I-3)
series temporales; y Ill) estudios descriptivos,
opiniones®. Esta clasificacién no detalla todos los
disefios, pero si sitlia al mismo nivel a los estudios
de cohortes y a los de casos y controles. La
ordenacién que hace Mclure con arreglo a una
serie de gjes taxondémicos de los distintos estudios
observacionales y experimentales establece un
orden mas detallado®. Coloca por detras de los
estudios de cohortes a los estudios de casos y
controles, algo que, segln se ha sugerido, a priori
no debiera ser asi si se aplican los principios de
causalidad de Hill*°.

Lo anterior tiene gran interés en el metanalisis,
dado que con frecuenciase analizan situaciones en
las que diferentes aproximaciones metodoldgicas
se utilizan para estudiar la misma asociacion. Sirva
de ejemplo el estudio de la asociacién entre la
terapia hormonal sustitutiva en la menopausia y el
riesgo de cancer de mama, en laque hasta 1991 se

habian empleado 23 estudios de casos y controles,
14 de cohortesy unensayo clinico''. Sise presume,
como se deduce de lo comentado en el parrafo
anterior, que la calidad de las evidencias no es la
misma segln el tipo de disefio, ;es adecuado
combinar distintas metodologias y sintetizarlas en
un solo resultado? Si se cree que el metandlisis
sélo es utilizable en estudios experimentales y no
en otro tipo de disefios®'?4, el problema se reduce.
La realidad es, sin embargo, que el metanalisis se
aplica también a la combinacién de disefios obser-
vacionales, y con frecuencia el investigador se
plantea la necesidad de combinar los dos disefios
mas utilizados en epidemiologia observacional, los
estudios de cohortes y los estudios de casos y
controles. La distancia metodolégica entre ambos
disefos, clasicamente asumida'®, se ve conside-
rablemente reducida cuando se aplican los plan-
teamientos de Olli S. Miettinen'®'#, que hoy pare-
cen bastante claros'®®. Una forma de evitar la
respuesta a la pregunta planteada podria ser una
argumentacion en base a la heterogeneidad: si los
resultados son heterogéneos entre los distintos
disefios epidemiolégicos no podran ser
combinables, no asi si los resultados son coinci-
dentes. La realidad es que el tipo de abordaje de
una misma poblacién base por diferentes tipos de
disefnos (cohortes, casos y controles, etc.) produce
con frecuencia resultados discordantes?'. Tam-
poco ayuda la comprobacion del alto nimero de
inconsistencias entre los resultados de los estudios
de casos y controles que analizan el mismo tema,
por ejemplo, el 36,4% -56 de 154- tras una revision
en Medline durante cinco afios®.

La calidad de un estudio afecta a la existencia
de sesgos y a la precision del estimador’. Los es-
tudios de alta calidad reducen la probabilidad de
que un sesgo justifique los resultados y contribuyen
a una mayor precisiéon en el estimador final del
efecto, simplemente por la supresién de la varia-
bilidad adicional introducida por los errores siste-
méticos. Los metanalisis que combinan estudios de
calidad variable (més frecuentes en epidemiologia
observacional) pueden incluir investigaciones
afectadas por uno o varios errores sistematicos y
aumentar la probabilidad de produccién de un error
tipo | (concluir que algo funciona cuando en reali-
dad no) o tipo Il (concluir que algo no funciona
cuando en realidad si). La falta de precision, al
aumentar la variabilidad de los resultados (mayor
varianza), disminuye la potencia estadistica (au-
mento del error tipo I1)7. Todo esto se traduce en la
que la inclusién de estudios de diferente calidad
produce una mayor presencia de heterogeneidad
del efecto®.
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Tabla 1. Protocolo general de valoracion de estudios

Disefto del estudio

(E| objetivo del estudio estd lo suficientemente descrito?

¢El disefo del estudio estd |o suficientemente descrito?

¢El disefio del estudio es adecuado al objetivo?

¢El procedimiento de seleccidn de los sujetos estd claramente descrito?

¢La muestra de sujetos fue apropiada con respecto a la poblacion a la que se
pretenden generalizar los resultados?

¢El tamafio de la muestra se basé en consideraciones de potencia estadistica
previas al estudia?

¢El diserio del estudio es aceptable?

Realizacién del estudio
¢5e obtuvo una tasa de respuesta satisfactoria (alta)?

Presentacidn y andlisis

¢Hay un pérrafo en el que se describan de manera adecuada o se den
referencias de los métodos estadisticos empleados?

¢Son los procedimientos estadfsticos empleados apropiados a los datos?

¢Fueron usados correctamente?

¢La presentacion del material estadfstico (tablas, grdficos, nimeros) es
satisfactoria?

£Se presentan suficientes andlisis?

¢Se dan intervalos de confianza para los resultados principales?

Valoracion global
¢Las conclusiones sacadas se justifican de los andlisis realizados?
¢El articulo es aceptable estadlsticamente?

Fuente: Altman?.

¢Como se puede medir la calidad de una inves-
tigacion?

Procedimiento de valoracion

Es necesaria la confeccion, dentro del protocolo
de estudio, de un cuestionario de evaluaciéon de la
investigacion'#4. Sea cual fuere el protocolo que se
aplique, es necesario seguir en su valoracién una
estrategia cuidadosaque evite el sesgo del observa-
dor, y que podria acabar en un sesgo de inclusién o
de puntuacién de la calidad'#*. La estrategia podria
ser la siguiente, recomendada por el grupo de
Chalmers®. Los aspectos mas relevantes en el
proceso de recogida de informacién son garantizar
la ausenciade sesgo y el que haya consistencia?*. El
cuestionario debe ser aplicado por investigadores
enmascarados frente a ciertas caracteristicas del
estudio a evaluar, y asi no se influyan por ciertos
aspectos del mismo. Los datos que no se deben
conocer son: la institucién ejecutora y el nombre de
los autores (su prestigio puede ejercer un cierto
grado de presién), y el sentido de la asociacién (si
hay relacion positiva, negativa o nula entre la expo-
sicién y el efecto), ya que su conocimiento podria
influenciar también la seleccién. Esto se consigue si

se suprime por ofros investigadores esos datos
identificadores. Normalmente se fotocopian de ma-
nera diferencial (para distorsionar los formatos cla-
sicos de algunas revistas de gran prestigio que son
faciimente identificables) las secciones de Material y
Métodos y lade Resultados, tachando en esta Gltima
los epigrafes indicativos de los sujetos pertenecien-
tesalos grupos indice yde referencia. Una alternativa
interesante en el momento presente seria el uso de
los dispositivosde introduccién de datos de ordenador
mediante barrido 6ptico (los conocidos scanners). Su
aplicacién haria muy facil, y sin exigir mucho tiempo,
la transformacién de los formatos reconocibles de
las revistas en una Unica forma de presentacion, que
facilitariaademas la estandarizaciéon en la evaluacion.

Se recomienda que los evaluadores no estén
involucrados en el proceso de recogida de la infor-
macion referente a la magnitud del efecto (por
ejemplo, riesgo relativo de la asociacién entre anti-
conceptivos orales y riesgo de cancer de mama). La
familiarizacién con los resultados, junto a una posi-
ble opinién propia sobre |a asociacion (que puede ir
forméndose conforme se lee lainformacion), pueden
contribuir a la aparicion de sesgos del observador.
Se considera que es suficiente que sean dos los
evaluadores, pero que realicen su tarea con inde-
pendencia. Una vez concluida, examinaran sus
conclusiones de manera conjunta. Si existen discre-
pancias, deberan intentar solucionarlas entre ellos,
y sise mantienen en sus posturas iniciales, ladecisién
final sera tomada por un tercer investigador o con-
sultor?328,

El procedimiento comentado supone la existen-
cia de un material escrito sobre el que se realiza la
evaluacion: ya sea en base a la informacion (reduci-
da) publicada de un estudio y/o una informacién
(potencialmente grande) proporcionada por los au-
tores (especialmente si no ha sido publicado). La
variabilidad en la calidad, si se incorporan estudios
no publicados, es presumiblemente mayor. La ma-
yoria de los metanalisis se realizan sobre estudios
aparecidos en la prensa cientifica médica. Lo que
aparece como articulo en una revista cientifica es el
resultado de un proceso de edicién, sin excesiva
estandarizacion®. Primero, los autores detallan
aquellos aspectos metodolégicos que consideran
mas relevantes (que pueden no ser todos los que
con posterioridad interesen). Segundo, el comité
editorial y los evaluadores de l|a revista tienen la
oportunidad de solicitar informacién adicional sobre
las circunstancias de realizacién del estudio; esta
informacién puede o no serincluida en el manuscrito
finalmente aceptado. Por Ultimo, unos evaluadores
utilizaran lainformacién contenida en el articulo, una
vez editado, para valorar la calidad. En este proceso
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Tabla 2. Criterios de evaluacion de los principales disefios
epidemiologicos observacionales

Casos y controles Cohortes

1. Método predeterminado para la

seleccidn de los grupos de estudio + +
2. Definicién clara de la exposicién + +
3. Recogida de datos no sesgada + +
4. |gualdad anamnésica + NA
5. Utilizacién de criterios de exclusién

que no provoquen sesgo + NA
6. lgual examen diagndstico + +
7. lgual vigilancia médica + +
8. Control de factores de confusién

lgual susceptibilidad demaogrdfica + +

lgual susceptibilidad clinica
9. Evitar sesgo de Berksan - NA
10. Cohortes de estreno o incepcidn NA ¥
11. Uso de casos incidentes + NA

Fuente: Realini y Goldzieher®', modificado.

hay demasiados elementos de subjetividad para
garantizar el punto central de |a evaluacion de estu-
dios publicados: que cualquier estudio que analice el
mismo tema adquiera un formato similar cuando
aparezca en la prensa cientifica y asi ser capaz de
satisfacertodas las preguntas de maneraequivalente.

Cuestionarios de evaluacion

La elaboracién de un cuestionario de evaluacion
tropieza con varias dificultades: tratar de responder
a la variabilidad existente en el disefio epidemiolé-
gico, la reproducibilidad, y su validez. Existen di-
rectrices generales de- evaluacion aplicables a
cualquier tipo de disefio y a cualquier situacion.
Sirvan de ejemplo las enumeradas por Altman (Ta-
bla 1)?. Este breve protocolo admite una facil
cuantificacién (0. no, 1. dudoso, 2. si). No obstante,
el tipo de disefio condiciona que las cuestiones
pertinentes para un ensayo clinico, no lo sean para
un estudio observacional, y viceversa. Ello ha moti-
vado que se disefien protocolos de evaluacién di-
ferentes, almenos parala epidemiologia experimen-
tal y la observacional.

Dentro de la epidemiologiaexperimental, eldisefio
mas estandarizable es el ensayo clinico, donde es
posible mantener una mayor homogeneidad. Ello ha
permitido la elaboracién de protocolos de variacién.
En la prensa cientifica se han publicado algunos
cuestionarios parala evaluacion de ensayos clinicos
controlados; a pesar de ello no existe un gran con-

senso en lo que constituye un buen ensayo clinico.
El cuestionario que ha alcanzado mas difusién ha
sido el de Chalmers y cols.?®. Desde su publicacion
han aparecido muchos otros.

La mayoria de los cuestionarics elaborados no
fueron desarrollados especificamente para su uso
en el metanalisis. Su finalidad principal fue propor-
cionar una listade preguntas fundamentales que los
realizadores de ensayos clinicos y, especialmente,
los lectores debian tener en cuenta para hacerse
unaideade lacalidad del trabajo. En sudesarrollo no
se aplicaron analisis de correspondencias, factorial
ode componentes principales, que hubieran ayudado
a dilucidar los apartados con capacidad de discri-
minacion. Esto justificaria los resultados que en-
contraron Detsky y cols.”, de alta correlacién entre
cuestionarios cortos y largos.

En epidemiologia observacional no existe ningun
cuestionario maestro, yaque éste debe seradaptado
al problema a estudiar, con una valoracion particular
de los errores que amenazan a la asociacién en
estudio, de las mediciones de |la exposicién y del
efecto. No obstante, en |la prensa cientifica existen
algunas muestras de los principios a seguir para la
evaluacion de estudios observacionales. El texto de
Elwood® ofrece de manera detallada las etapas a
seguir en esta evaluacion. De manera mas sucinta,
el metanalisis de Realini y Goldzieher®® da un
ejemplo de valoracion cualitativa de estudios ob-
servacionales y resume los criterios desarrollados
por Feinstein para evaluar este tipo de estudios
(Tabla 2). Algo similar sucede con el articulo de
Longnecker y cols.2, que ofrece una valoracion de
estudios observacionales, dentro de un metanalisis
de consumo de alcohol y cancer de mama.
Friedenreich y cols.®® ofrecen un cuestionario
cuantificado para valorar estudios de casos y con-
troles que valoran dieta, tras el desarrollo de unos
criterios generales de evaluacién de estudios de
casos y controles y de cohortes®t. Siguiendo estas
ideas, disefiamos un cuestionario especifico y
cuantificable para el estudio de |a asociacién de los
anticonceptivos orales y los canceres de mama y
cuello uterino®-,

La reproducibilidad de un cuestionario de eva-
luacién es el segundo problema. La concordancia
quese alcanzaentre evaluadores esvariable. Detsky
y cols.” han encontrado que la correlacion intraclase
fue de 0,92 en el cuestionario de Chalmers y cols.,
valorando cuatro revisores cada estudio. Estos re-
sultados son bastante mejores que los obtenidos por
el propio grupo de Chalmers en el anélisis de farma-
cos antiinflamatorios no estercideos (usando el
cuestionario disefiado por ellos): hubo un 19% de
desacuerdo en la decision final acerca de la acep-
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Tabla 3. Riesgo relativo de cancer invasivo de cérvix tras consumo de anticonceptivos orales

Todos los estudios (n= 16)

S6lo metodoldgicamente aceptables (n=10)

Tipo de disefio RR (IC 95%) Heterogeneidad (valor p) RR (IC 95%) Heterogeneidad (valor p)
Todos 11(0,9-1,3) <0,001 12(1.1-14) 0,056

Corte 0,5(0,3-08) 0,392 -

Cohortes 21(1.2-38) 0,301 2,1(1,2-3.8) 0.301

Casos y controles 12(1,0-13) 0,016 1.2(1,0-1,3) 0174

Fuente: Delgado y cols.2' y Sillero Delgado (resultades no publicados).

tacién o rechazo en el apartado de Métodos y un 9%
en el de Resultados?®.

El tercer problema que presenta el desarrollo de
un cuestionario de evaluacion es su validacion. ;Son
falsos los resultados de un estudio valorado como
defectuoso metodolégicamente? No siempre. Esto
sitGa el problema de la validacién de un cuestionario
de calidad dentro de la validez de escalas en las que
no hay uncriteriode referencia. La validez del contenido
de las preguntas que componen la escala (content
validity) no suele plantear problemas, todas ellas
suelen hacer referencias a aspectos relevantes del
disefio relacionados con una mejor recogida de in-
formacion. Si existen problemas en la validez de la
construccion de la escala (construct validityf”. Mu-
chos de los cuestionarios que se han comentado
ofrecen una puntuacién final de la calidad del estudio.
Esto implica que cada apartado que compone el
cuestionario ha de ser puntuado. Esto supone para
Greenland?|a mezclade hechos objetivos (disefio del
estudio, métodos de reunién de informacién, control
de factores de confusién, etc.) con otros subjetivos y
arbitrarios, como es la propia puntuacion. No se han
establecido hasta ahora cuales deben ser los pesos
de lasdistintas variables que reflejan la calidad de una
investigacion. Lo anterior motiva que los efectos de
variables importantes de calidad pueden quedar
confundidos dentro del pardmetro global de calidad,
hasta tal punto que no se encuentre ninguna relacién
entre calidad y efecto?.

Funciones del cuestionario de evaluacién

El cuestionario de calidad puede tener una cuadru-
ple funcién. En primer lugar, una cualitativa, al discri-
minar si el resultado final de un estudio esta proba-
blemente sesgadoono. Estoes, determinarun nivel de
calidad minima o umbral para que el estudio sea
incluido en laponderacion. Con ello nos aproximamos
a la tactica recomendada por Slavin®, y que Spitzer
adopta®®, de valorar la inferencia en funcién de la
mejor evidencia disponible. Aunque existen algunas

dudas al respecto?, creemos que los estudios con
sesgos no deberian ser incluidos. Por ejemplo, en un
metanalisis de la asociacién entre anticonceptivos
orales y cancerde cuello uterino, ; se deberia incluir un
estudio en elque no se ajustd en el andlisis por ninguna
variable relacionada con la conducta sexual, cuando
ese cancer se considera en la actualidad una enfer-
medad de transmisién sexual y las estimaciones
ajustadas difieren notablemente de las crudas? Cree-
mos que noy la aplicaciénde un protocolo redujo los 51
estudios recogidos sobre la asociaciéon a 18 conside-
rados metodolégicamente aceptables?'4!. Esta fun-
cién puede ser esencial en el analisis, ya que ayuda a
discriminar la heterogeneidad entre estudios, al condi-
cionarlainclusién aque se cumplan unos requisitos de
disefioy analisis por parte de los estudios®“2, Enlatabla
3 se puede apreciar un ejemplo de la reduccién de
heterogeneidad, cuando se suprimen los estudios con
probable sesgo, enlaasociacion entre anticonceptivos
orales y cancer de cuello invasivo. Indirectamente
tambien lo apoya el hecho constatado por Easterbrook
y cols.®®, en su anélisis de sesgo de publicacién en
Oxford, en el que los estudios méas pobres
metodolégicamente tendian a obtener resultados més
significativos. Goodwin y Boyd* comprueban, en su
anélisis de la relacion entre patrén mamografico y el
riesgo de cancer de mama, que los estudios que
cumplen la mayor parte de los requisitos de calidad
establecidos obtienen unos valores de riesgo rela-
tivos similares (mayor homogeneidad), que no existe
cuando se incluyen estudios con diferentes patrones
de calidad. El cuestionariode evaluacién dela calidad
se transforma en estos casos en un filtro: si los
criterios utilizados no son objetivos y sugerentes de
queindican la“verdad”, se puede introducir un sesgo
de seleccion que altere los resultados del estudio.
Ensegundolugar, el cuestionario permite detectar
los errores mas frecuentes y elaborar las bases de
una investigacion correcta sobre el tema en estudio.
La mayor parte de los errores se describen en el
curso de las distintas investigaciones; cada estudio
nuevo intenta superar limitaciones de los ya existen-
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tes. Por ejemplo, en dos metanalisis sobre consumo
de anticonceptivos orales y los canceres de mamay
cuello uterino, nuestro grupo realizé un analisis de
los sesgos mas frecuentes***>, que desembocaron,
por ejemplo, en el cancer de mama, con unas re-
comendaciones generales metodoldgicas para rea-
lizar en ese terreno una investigacion®.

Entercerlugar, el cuestionariode calidad permite
la extraccion de informacion referente a las carac-
teristicas del diseno. Estos datos pueden ser utili-
zados en el analisis con la finalidad de justificar la
heterogeneidad que se encuentre entre las distintas
estimaciones individuales del efecto. Son muy nu-
merosos los metandlisis que han encontrado que la
heterogeneidad puede ser justificada por el empleo
de diferentes procedimientos. Por ejemplo,
Friedenreich y cols.?® valoraron la calidad de trece
estudios de casos y controles de cancer de colon y
recto y consumo de fibra en la dieta. Globalmente no
apreciaron una relacion entre calidad y magnitud de
la asociacién. Si comprobaron que el uso de un
cuestionario validado, junto al uso de datos cualita-
tivos en la estimacién de nutrientes, produjo estima-
ciones mas protectoras en la asociacion entre fibra
en la dieta y riesgo de cancer colorrectal. Ambos
hechos, sugeridos por el metandlisis, estan de
acuerdo con elnivelde conocimientos existente*”: son
indicaciones de mejor recogida de informacion,
producen un menor error de mala clasificacion no
diferencial, con lo que el valor de la fuerza de la
asociacion, al corregirse, se aleja del valor nulo
(recuérdese que el sesgo de mala clasificacion no
diferencial produce un sesgo hacia el nulo).

Si la metodologfa es ordenable en funcion de la
calidad, esto podria sugerir dos conclusiones: a) el
abandono de ciertos procedimientos en el futuro; y b)
en el metanalisis del presente, la inclusion de la
calidad como criterio de ajuste, siempre y cuando la
calidad no esté condicionada por variables que a su
vez influyen en el resultado final (el parametro
combinable) y el criterio de ponderacién (normal-
mente el inverso de |a precision del estimador).

Por tltimo, tiene una funcion cuantitativa al poder
resumir la calidad general de un estudio en un nimero
(generalmente como un tanto por ciento, siendo el
maximo 100). Es preciso recordar aqui que un
cuestionario debe estar formado por preguntas con
capacidad discriminativa, que no sean redundantes.

i Como incorporar la calidad en las estimaciones?

Sepuederealizardevarias formas. Enprimerlugar,
la seleccion de estudios probablemente no sesgados,

a través de un umbral minimo de calidad, es una ma-
neradeintroducirlacalidad en el metanélisis cuantitativo.
Ya se ha comentado en el epigrafe anterior.

En segundo lugar, a través de |a puntuacién del
cuestionario de calidad, se puede incorporar la ca-
lidad como criterio de ponderacion. Existen serias
dudas al respecto. En principio podria parecer 16gi-
co, ya que se daria un mayor peso o influencia a las
investigaciones mas correctas metodolégicamente.
El proceso de revisién adquiere asi una importancia
crucial, ya que su cuantificacién sera uno de los
parametros que se tendran en cuenta en el analisis
cuantitativo. La incorporacion de la calidad ofrece la
ventajade que aumentaelintervalode confianza’, una
cualidad nada desdefnable dado que el metanalisis
ejerce un efecto acumulativo sobre la varianza, sea
cual sea la direccién del efecto. Esta ventaja poten-
cial puede ser también alcanzada en el analisis
cuantitativo con un modelo de efectos aleatorios.

Si se han eliminado los estudios de baja calidad,
como parece razonable, ¢seria bueno seguir con-
siderando la ponderacién por calidad? Si la calidad
mantuviera relacién directa con la proximidad al
valor “verdadero” del efecto, la respuesta seria
afirmativa. El problema radica en que partimos de la
calidad (muchas veces subjetivamente valorada)
para considerar un resultado como valido, cuando el
proceso debiera realizarse al contrario. ¢ Existe re-
lacion entre calidad y “verdad” por encima de un
umbral? Probablemente no. Uno de los pocos es-
tudios en el campo de la salud que han incluido la
calidad (como tanto por uno) en la ponderacién de
cada estudio individual ha sido el de Longnecker y
cols.®? y ha sido objeto de una fuerte critica®.

Aparte de la determinacion de un umbral de
calidad (aceptable), de la inclusién de la calidad
como criterio de ponderacién (polémico), Detsky y
cols.” describen otros dos procedimientos para tener
en cuenta la calidad de las investigaciones: la re-
presentacion grafica de la magnitud del efecto frente
a la puntuacion de calidad y |la combinacién se-
cuencial de ensayos clinicos segln la puntuacion de
calidad. Larepresentacion graficade lamagnitud del
efecto frente ala calidad global no constituye ensiun
procedimiento; mas bien es un paso previo a la
incorporacién de la calidad como criterio de ponde-
racion, o a un analisis de regresion que intente
justificar la heterogeneidad existente en funcién de
variables especificas ligadas a la calidad de la in-
vestigacion. Asi lo hicieron, por ejemplo, Berlin y
Colditz*® al estudiar la actividad fisica en la preven-
cion de la enfermedad coronaria. Encontraron que
los estudios metodolégicamente mas correctos
tendian a mostrar un mayor beneficio de la actividad
fisica. Algo similar encontraron Boyd y cols.*%, en su
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analisis de |a dieta grasa y cancer de mama, en el
que los estudios mejor disefiados y ejecutados en-
contraron una mayor fuerza de la asociacién (riesgo
relativo de 1,15 frente a 1,08). Por el contrario, otros
autores no han encontrado relacién entre la calidad
y la magnitud de |la asociaciéon®.

Olkin® prefiere incluir la calidad global de un
estudio dentro de un analisis general de sensibilidad
como una covariable. Greenland* prefiere no calcu-
lar indicadores globales de calidad y relacionarlos
con el efecto, porque o es superfluo o es erréneo. Si
existe variacion en el criterio de calidad, el analista
deberia investigar la razén y ello le conduciria a un
analisis de los componentes de |la escala de calidad;
la valoracién, global de la calidad seria innecesaria
en estos casos. Si no hay variacién, puede ser
debida a tres razones: no influye la calidad, un
pequeno efecto de los componentes de calidad se
diluye en elindicador global, o un gran efecto contra-
rio entre componentes de la calidad se neutralizan
entre si. En el primer caso, la valoracién de la calidad
global es superflua; en los dos restantes, si no se
analizan los componentes de la calidad, pueden
sacarse conclusiones erréneas. Por todo esto,
Greenland* sustenta que es mejor utilizar indicado-
res de caracteristicas especificas del disefio como
justificadores de la heterogeneidad.

Por dltimo, la combinacion secuencial de ensa-
yos clinicos segun la calidad empieza por el estudio
de mayor calidad y gradualmente va incorporando a
la ponderacién a los estudios por orden decreciente
de calidad. Esto se consideraen elmomento presen-
te una técnica habitual del metanalisis acumulado®,
y sufinalidad principal es valorar heterogeneidad del
resultado en funcién del nivel de calidad del estudio.

Conclusiones

En resumen, con respecto a la valoracién de la
calidad seria recomendable una mayor estandari-
zacion en la publicacién de articulos cientificos. La
difusion dedirectrices metodolégicas y su aceptaciéon
por parte de editores y autores deberia suponer un
mayor grado de normalizacion en la redaccion final
de los manuscritos. Esto facilitaria el proceso de
evaluacién de los mismos.

En el momento presente existe acuerdo en la
necesidad de valorar la calidad de una investigacion
(determinacion de errores, explicar heterogeneidad,
etc.), pero no asi en el computo de indicadores
globales de calidad. Los defensores del analisis
individualizado de los componentes de la calidad de
un estudio no ven, por lo tanto, la necesidad de
desarrollar mejores cuestionarios de calidad en el
terrenodel metanalisis. Por el contrario, los partidarios
de que la calidad global puede ser una covariable
importante para explicar los resultados, insisten en
que se deben desarrollar mejores cuestionarios de
evaluacion. Enellos serfaimportante delimitar cuales
son variables que tiene poder discriminatorio (infor-
macionindependiente), y sila adiciéon de informacion
especifica sobre el tema del metanélisis esta o no
correlacionada con los indicadores generales de la
calidad de un estudio.

Por Ultimo, parece sensato que se excluyan los
estudios probablemente sesgados; en el momento
presente no es recomendable incluir a la calidad
como un componente mas del peso de una investi-
gacion.
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