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MENSAJES CLAVE

El autotest es un método diagndstico donde las personas recogen sus propias muestras y las
analizan aumentando la autonomia del usuario, descentraliza los servicios de VIH y crea una
demanda de pruebas de VIH entre aquellos que no pueden ser alcanzados por los servicios
debido a maltiples motivos, incluyendo el estigma. Esta prueba puede realizarse tomando una

muestra capilar de sangre o por medio de un hisopado de mucosa oral o saliva.

El autotest utilizando muestra oral o de saliva (Oraquick) es un test de segunda generacién que

detecta anticuerpos para VIH 1/2 en fluido oral.

El objetivo del presente estudio es evaluar la eficacia y seguridad, asi como documentos
relacionados a la decisién de cobertura del autotest utilizando muestra de saliva versus muestra
de sangre para el tamizaje de VIH en hombres que tienen sexo con otros hombres, mujeres

transgénero y trabajadores sexuales.

Se seleccionaron dos revisiones sistematicas, dos estudios observacionales comparativos, dos
estudios no comparativos locales y cinco guias de practica clinica. No se identificaron

evaluaciones de tecnologia sanitaria ni evaluaciones econémicas de la regién.

La evidencia con respecto a la precision diagndstica del autotest utilizando muestra de saliva
versus sangre para la deteccion de VIH en poblaciones de alto riesgo se basa en una revision
sistematica y estudios comparativos. Estos demuestran que el autotest utilizando saliva tiene
precision diagnostica comparable al autotest utilizando muestra capilar de sangre para el

diagnostico de VIH.

Estudios observacionales demuestran que poblaciones de alto riesgo prefieren el autotest
utilizando muestra de saliva comparado con el autotest utilizando una muestra de sangre, sin
embargo, un estudio menciona que esta preferencia disminuiria ante la posibilidad que el

autotest utilizando una muestra de sangre diagnostique otras infecciones de transmision sexual.
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e Estudios locales demuestran una preferencia del uso de autotest utilizando saliva en nuestra
poblacidn de interés, sin embargo, una barrera relevante a tomar en consideracion seria el costo.
Se menciona que esta poblacion solo estaria dispuesta a pagar no méas que el equivalente a 5

dolares americanos.

e Las GPC coinciden en considerar el autotest de muestra oral o saliva como una alternativa

e Laevidencia muestra que ambos autotest sanguineo y con fluido oral son enfoques factibles con
una alta y comparable tasa de precision diagndstica. Estas dos tecnologias son igualmente
aceptadas por las guias de practica clinicas en el mundo. Ambos enfoques serian
complementarios en el sentido que los usuarios pueden escoger el tipo del autotest que prefieran
con un resultado similar. Una barrera relevante seria el costo de la prueba basado en estudios en

poblacion clave peruana
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RESUMEN EJECUTIVO

INTRODUCCION

Este documento técnico se realiza a solicitud de la Estrategia Sanitaria de Prevencion y Control de
ITS, VIH/SIDA y Hepatitis B (ESPC ITS, VIH/SIDA y HB)

a. Cuadro clinico

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
recomiendan el autotest de VIH como estrategia clave para alcanzar los objetivos firmados por los
estados miembros de las Naciones Unidas de que el 90% de las personas con VIH conozcan su estado.
El autotest es un método diagnostico donde las personas recogen sus propias muestras y las analizan
aumentando la autonomia del usuario, descentraliza los servicios de VIH y crea una demanda de pruebas
de VIH entre aquellos que no pueden ser alcanzados por los servicios debido a multiples motivos,
incluyendo el estigma. Esta medida podria revolucionar las pruebas del VIH al ofrecer una opcion de
prueba proactiva a las personas que, debido al estigma, no desean acudir a los centros de salud publica

para hacerse la prueba.
Tecnologia sanitaria

El autotest utilizando muestra oral o de saliva (Oraquick) es un test de segunda generacion gue detecta
anticuerpos para VIH 1/2 en fluido oral. El espécimen se obtiene de un frotis de las encias superiores e
inferiores con un dispositivo colector, el cual es transferido a una solucién y los resultados estan listos
en 20-40 minutos. En 2004, la prueba Oraquick fue inicialmente aprobada por la Administracion de
Drogas y Alimentos de los EE. UU. (FDA, por sus siglas en inglés Food and Drug Administration) como
una prueba exenta de enmiendas de mejora de laboratorio clinico para su uso con muestras de la mucosa

oral.
OBJETIVO

El objetivo del presente estudio es evaluar la eficacia y seguridad, asi como documentos relacionados a
la decision de cobertura del autotest utilizando muestra de saliva versus muestra de sangre para el
tamizaje de VIH en hombres que tienen sexo con otros hombres, mujeres transgénero y trabajadores

sexuales.

METODOLOGIA

Se realiz6 una busqueda en las principales bases de datos bibliograficas: MEDLINE, LILACS,

COCHRANE, asi como en buscadores genéricos de Internet incluyendo Google Scholar y
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TRIPDATABASE. Adicionalmente, se hizo una busqueda dentro de la informacién generada por las
principales instituciones internacionales de infectologia, y agencias de tecnologias sanitarias que
realizan revisiones sistematicas (RS), evaluacién de tecnologias sanitarias (ETS) y guias de practica
clinica (GPC).

RESULTADOS

Se seleccionaron dos RS, dos estudios observacionales comparativos, dos estudios ho comparativos

locales y cinco GPC. No se identificaron ETS ni evaluaciones econdmicas de la region.

En el afio 2017, se publico una RS que evaluaba la utilizacion de autotest en poblacion de HSH. La
disponibilidad del autotest aumentd la frecuencia de la toma de prueba del VIH para los HSH en un
periodo de 6 meses (diferencia media = 0,88 [IC del 95%: 0,52 a 1,24]). La proporcién combinada de
usuarios que utilizaban el autotest por primera vez fue del 18,7% (I1C del 95%: 9,9-32,4) a nivel mundial,
con una tasa 3,32 veces mayor en entornos de paises con recursos limitados (32,9% [IC del 95%: 21,3-

47,6 1) que en los paises de ingresos altos.

En el afio 2012, se publicé una RS que evaluaba la precision diagndéstica y aceptabilidad del autotest
utilizando muestra de saliva vs sangre en poblacion de alto riesgo. La sensibilidad combinada
aproximadamente un 2% mas baja en las muestras orales (98,03%, 1C95% 95,85 — 99,08) que en las
muestras de sangre (99,68%; 1C95% 97,31-99.96%), pero especificidad similar (oral 99,74%; 1C95%
99,47 —99,88; sangre 99,1%; 1C95% 99,84 - 99,95). Aunqgue en entornos de alta prevalencia los valores
presdictivos positivos (VPP) fueron similares (oral 98; 1C95%, 71% - 99,94%; sangre 98,50%, 1C95%
93,10-99.79%), en entornos de baja prevalencia los VPP fueron menores para muestras orales (88,55%,
1C95% 77,31-95,87) que de sangre (97.65%, 1C95% 95,48 — 99,09).

Estudios observacionales posteriores a la RS previa, demostraron que la tasa de desempefio diagnéstico
exitoso de los autotest fue alta, con el test sanguineo (99,6%) y el test de fluido oral (99,4%) produciendo
una diferencia absoluta de 0.2% (IC 95% -1,8 a 1,1; P=0,568). La tasa de interpretacion correcta del
autotest de VIH fue 84,4% con el test sanguineo versus 83.8% con el test de fluido oral (diferencia=0,6;
IC 95%: -0,2 a 1,7; P=0,425). El autotest de sangre y saliva mostraron 100% y 99,2% de sensibilidad y
98,9% y 98,1% de especificidad, respectivamente. La preferencia por el autotest de fluido oral fue mayor
que para el sanguineo (85,6% versus 78,6%; P=0,008). Otro estudio coincide en que el autotest
utilizando muestra de saliva es preferido por esta poblacién clave, sin embargo, menciona que el test
con muestra sanguinea seria preferido si se agrega la deteccion de otras infecciones de transmision

sexual.
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Dos estudios locales peruanos demuestran que el autotest con muestra de saliva tiene una adecuada
precision diagnéstica comparado con la prueba de ELISA. Ademas se muestra que en poblacion de alto
riesgo, 82% informaron estar dispuestos a realizar la autotest oral del VIH. Sin embargo, solo el 55%
de los participantes definitivamente buscaria una prueba de confirmacion en una clinica después de un
resultado de prueba VIH positivo. Es importante recalcar que se menciona que esta poblacion sélo esta

dispuesta a pagar un promedio de 5 USD por la prueba oral.

CONCLUSIONES

La evidencia con respecto a la precision diagnostica del autotest utilizando muestra de saliva versus
sangre para la deteccion de VIH en poblaciones de alto riesgo se basa en una revision sistematica y
estudios comparativos. Estos demuestran que el autotest utilizando saliva tiene precisién diagnostica
comparable al autotest utilizando muestra capilar de sangre para el diagnéstico de VIH. Estudios
observacionales demuestran que poblaciones de alto riesgo prefieren el autotest utilizando muestra de
saliva comparado con el autotest utilizando una muestra de sangre, sin embargo, un estudio menciona
que esta preferencia disminuiria ante la posibilidad que el autotest utilizando una muestra de sangre
diagnostique otras infecciones de transmision sexual. Estudios locales demuestran una preferencia del
uso de autotest utilizando saliva en nuestra poblacion de interés, sin embargo, una barrera relevante a
tomar en consideracion seria el costo. Se menciona que esta poblacion sélo estaria dispuesta a pagar no
mas que el equivalente a 5 délares americanos. Las GPC coinciden en considerar el autotest de muestra
oral o saliva como una alternativa de tamizaje del VIH. No se encontraron evaluaciones econémicas de

la region.

La evidencia muestra que ambos autotest sanguineo y con fluido oral son enfoques factibles con una
alta y comparable tasa de precision diagnostica. Estas dos tecnologias son igualmente aceptadas por las
guias de préactica clinicas en el mundo. Ambos enfoques serian complementarios en el sentido que los
usuarios pueden escoger el tipo del autotest que prefieran con un resultado similar. Una barrera relevante

seria el costo de la prueba basado en estudios en poblacién clave peruana

PALABRAS CLAVES: virus de la inmunodeficiencia humana adquirida, VIH, auto
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I.  INTRODUCCION
a. Cuadro clinico

La infeccion por virus de inmunodeficiencia humana (VIH) continda siendo un problema de salud
publica, estimandose en el afio 2020 que 37,7 millones (30,2 a 45,1 millones) de personas viven
con VIH (PVVIH) en el mundo (1). El Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion y Control
de enfermedades del Ministerio de Salud del Perd report6é que los casos acumulados de VIH y
SIDA hasta junio del 2018 eran de 115 797 y 41 684 casos respectivamente, presentandose éstos
principalmente en Lima y Callao.(2) La epidemia de VIH/SIDA en el Per( es de tipo
“concentrada”, afectando en mayor magnitud a grupos de poblacién con mayor riesgo de
infeccién: la prevalencia general se calcula en 0.23%, (3) mientras que la prevalencia estimada
de VIH en gestantes es de 0,23%, hombres que tienen sexo con hombres (HSH) es 12% (1 de
cada 8 HSH vive con VIH) y entre mujeres transgénero es de 21%, es decir, 1 de cada 5 mujeres

transgénero vive con VIH. (3-5)

Desde 2010, las nuevas infecciones por el VIH descendieron alrededor de un 31%, desde 2,1
millones [1,5 millones—2,9 millones] hasta 1,5 millones [1,0 millén—2,0 millones] en 2020. Sin
embargo, uno de los méaximos retos del manejo del VIH y SIDA continua siendo el diagnéstico
temprano, encontrandose que s6lo para el afio 2020, alrededor de 6,1 millones [4.9 millones—7.3

millones] de personas recientemente diagnosticadas no sabian que estaban viviendo con el VIH.

@)

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y la Organizacién Panamericana de la Salud (OPS)
recomiendan el autotest de VIH como estrategia clave para alcanzar los objetivos firmados por
los estados miembros de las Naciones Unidas de que el 90% de las personas con VIH conozcan
su estado.(6) El autotest es un método diagnostico donde las personas recogen sus propias
muestras y las analizan aumentando la autonomia del usuario, descentraliza los servicios de VIH
y crea una demanda de pruebas de VIH entre aquellos que no han sido alcanzados por otros
servicios. Ellas suelen ser versiones modificadas de kits de pruebas rapidas, originalmente
disefiados para profesionales de la salud en los centros de atencién médica. Adicionalmente, el
proceso, empaque e instrucciones son simplificadas para guiar su uso paso a paso para realizar la

prueba. Algunas pruebas usan una lanceta para obtener una pequefia cantidad de sangre de un
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pinchazo en el dedo. Otras pruebas requieren de una muestra de fluido oral, la cual es obtenida

frotando un hisopo absorbente alrededor de las encias externas, adyacentes a los dientes. (7)

En todo el mundo, la mayoria de autotest del VIH se basan en tecnologia de pruebas de segunda
generacion. Pueden detectar anticuerpos de inmunoglobulina G (IgG), pero no anticuerpos de
inmunoglobulina M (IgM) o antigeno viral p24. Como estas dos sustancias son detectables antes
de la infeccion por VIH que los anticuerpos 1gG, las pruebas de segunda generacion tienen
periodos de ventana mas largos. Por otro lado, las pruebas del VIH de cuarta generacién pueden
detectar el antigeno p24 (una proteina contenida en el ndcleo viral del VIH que se puede detectar
en las primeras semanas después de la infeccion). Por lo tanto, las pruebas de cuarta generacion

son mejores para detectar infecciones recientes.(8)

Descripcién de la Tecnologia

Existen varios test de VIH que puede ser usados para autotest, pero s6lo un nimero limitado son
especificamente empacados para autotest. Se encuentran cuatro tipos disponibles y aprobados por
autoridades regulatorias: el Autotest para VIH OraQuick (OraSure Technologies Inc., Bethlehem
PA, USA) aprobado por la FDA en Estados Unidos; el Autotest VIH®, (AAZ-LMB, Rungis,
Francia), autotest VIH BioSure (BioSURE, UK, Ltd) marca CE para ser comercializado en
Europa y el NSTI HIV Self Test (bioLytical Laboratories, Canada): con marca CE para ser
comercializado en Europa. (9) Oraquick es un test de segunda generacion gue detecta anticuerpos
para VIH 1/2 en fluido oral. (10) EI espécimen se obtiene de un frotis de las encias superiores e
inferiores con un dispositivo colector, el cual es transferido a una solucién y los resultados estan
listos en 20-40 minutos. Adicionalmente también tiene la opcién de colectar la muestra en plasma,
puncion en el dedo o venipunturay puede ser usado en escenario clinico y no clinico. Su exactitud

Ilega a ser mayor de 99% con un Western blot confirmatorio. (11)

En 2004, la prueba Oraquick fue inicialmente aprobada por la Administracién de Drogas y
Alimentos de los EE. UU. (FDA, por sus siglas en inglés Food and Drug Administration) como
una prueba exenta de enmiendas de mejora de laboratorio clinico para su uso con muestras de la
mucosa oral. Desde 2006, con la expansion generalizada de las pruebas del VIH, esta prueba se
ha convertido en una de las mas populares. Estas pruebas tienen gran aceptacion para los pacientes

debido a su recoleccion de muestras no invasiva e indolora y su rapido tiempo de respuesta. (12)
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Las politicas para los kits de autotesteo fueron finalmente aprobados en el 2012 en Estados Unidos
y; 2015 para Reino Unido y Francia. Otros paises, tienen politicas implicitas para su uso como
Brasil y Australia y otros paises con politicas de uso en desarrollo como Per( y paises de Africa

entre otros. (9)

En Estados Unidos existen dos formas de autotesteo, la primera opcion es con la prueba rapida de
uso en casa que se puede adquirir en una farmacia u online y Unicamente para muestra de fluido
oral. La segunda opcion es un autotest para casa que incluye un equipo para colectar el espécimen
desde la puncién del dedo, dicha muestra se envia a un laboratorio y los resultados son entregados
por un profesional de salud. Oraquick es la Unica prueba aprobada por la FDA para autotesteo en
casa.(13)

En el 2016 se evalu6 en Perl la disponibilidad de Oraquick en las cadenas de farmacias
nacionales, encontrandose su costo en 18 USD que estaban disponibles de venta libre para
individuos mayores a 18 afios. Sin embargo, bajo inspeccion se encontré que todos los Kits de
autotesteo en fluido oral estaban dirigidos a uso médico y no para venta individual.
Adicionalmente, los kits no incluian instrucciones para el usuario sélo los implementos y ficha de
informacion. Finalmente, se reporté que el costo de la prueba podria ser una barrera para la
poblacidn de bajos recursos donde en su promedio estarian dispuestos a pagar 5 USD por cada kit

de autotesteo. (7)

Esta medida podria revolucionar las pruebas del VIH al ofrecer una opcion de prueba proactiva
a las personas que, debido al estigma, no desean acudir a los centros de salud publica para hacerse
la prueba. Con suerte, ofrecer una opcion de prueba confidencial pondré fin al estigma asociado
con la prueba del VIH. Aunque los datos de rendimiento de esta prueba estan disponibles en los

EE. UU., No se ha realizado una revision de su precision en todo el mundo. (12)

Il. OBJETIVO

El objetivo del presente estudio es evaluar la eficacia y seguridad, asi como documentos
relacionados a la decision de cobertura del autotest utilizando muestra de saliva versus muestra
de sangre para el tamizaje de VIH en hombres gque tienen sexo con otros hombres, mujeres

transgénero y trabajadores sexuales.
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I11. METODOLOGIA
a. Formulacion de pregunta PICO

Formulacion de pregunta PICO

Se presenta la pregunta de investigacion en la tabla 1

Tabla 1: Pregunta PICO

Poblacion ¢+ Poblacién clave: Hombres que tienen relaciones sexuales con

otros hombres (HSH), mujeres transgénero, trabajadores

sexuales
Intervencién « Autotesteo utilizando muestra de saliva
Comparador +«+ Autotesteo utilizando muestra de sangre
Outcome/Desenlace % Precision diagnostica

7
°

Aceptabilidad
% Utilizacion de autotest

«+ Estudios de costos

Disefio de estudio % Revisiones Sistematicas (RS)

+« Estudios observacionales comparativos

+ Guias de Préctica Clinica (GPC)

«» Evaluaciones de Tecnologia Sanitaria (ETS)

«»+ Evaluaciones econémicas (EE) de la regidn

b. Estrategia de busqueda

Se realiz6 una busqueda en las principales bases de datos bibliogréaficas: MEDLINE, LILACS,
COCHRANE, asi como en buscadores genéricos de Internet incluyendo Google Scholar y
TRIPDATABASE. Adicionalmente, se hizo una bisqueda dentro de la informacion generada por
las principales instituciones internacionales de infectologia, y agencias de tecnologias sanitarias
que realizan revisiones sistematicas (RS), evaluacion de tecnologias sanitarias (ETS) y guias de

practica clinica (GPC).
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La fecha de blsqueda se realiz6 hasta noviembre del 2021 y sblo se recabaron estudios en espariol

e inglés. Las estrategias de busqueda detalladas se describen en el Anexo 1.

Las instituciones consultadas, independientemente de ser encontradas con la estrategia de
busqueda o no, fueron las siguientes:

= Guidelines International Network (GIN)

= National Guideline Clearinghouse (NGC)

= Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN)

= National Institute for Health and Care Excellence (NICE)

= |nstituto de Efectividad Clinica y Sanitaria (IECS)

= Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud (CENETEC)

= Canadian agency for drugs and technologies in health (CADTH)

= Comisséo Nacional de Incorporagéo de Tecnologias no SUS (CONITEC)

* RedETSA - OPS

c. Seleccion de estudios

Debido a que se trata de evaluar la eficacia y seguridad de un medicamento se dio prioridad a RS
de ensayos clinicos y ensayos clinicos aleatorizados (ECASs). Se seleccionaron sélo revisiones
sistematicas de ECAs que cumplieran con los criterios metodoldgicos establecidos por DARE
(por sus siglas en ingles Database of Abstracts of Reviews of Effects) (14). Debido a que en
busquedas preliminares se identifico la escasez de ECAs, se decidié incluir estudios

observacionales de la tecnologia de interés.

Si bien la busqueda no tuvo restriccion de fecha de busqueda, se dio prioridad a documentos
publicados en los ultimos 10 afios, aunque si fuera conveniente se incluirian afios anteriores. S6lo

se incluyeron evaluaciones econémicas (EE) de la regidn latinoamericana.

La pregunta PICO y estrategia de busqueda fue consensuada por el equipo elaborador y el equipo
técnico de la UNAGESP. En una primera etapa se seleccionaron los documentos por titulo y
resumen, para posteriormente ser analizados en formato de texto completo por un revisor. Los
resultados de esta seleccién fueron divididos de acuerdo con el tipo de documento y condicion
clinica relevante. El flujograma de la busqueda se reporta de acuerdo con la Declaracién PRISMA
(del inglés, Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses statement) para

el reporte de revisiones sistematicas y metaanalisis. (15, 16)
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d. Extraccion de datos
Los datos de cada fuente seleccionada fueron extraidos por un solo revisor y luego revisados por

el equipo.

e. Evaluacion de calidad metodolégica
La calidad metodoldgica de las revisiones sistematicas incluidas fue evaluada por un revisor
usando la herramienta AMSTAR (Measurement Tool to Assess Reviews). (17) Esta herramienta
consta de 16 items distintos para evaluar los métodos usados en las revisiones sistematicas. Cada
item es respondido como: si (claramente hecho), no (claramente no hecho), si parcial
(parcialmente hecho), no se puede contestar 0 no aplicable. Finalmente se obtienen puntajes de:

a) Alta calidad, b) moderada calidad, c) baja calidad y d) criticamente baja calidad.

IV. RESULTADOS
Se encontraron dos RS y tres estudios observacionales que evaluaban nuestra comparacion de
interés. Adicionalmente se identificaron dos GPC. No se encontraron ETS ni evaluaciones

econdmicas en la region.
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Identificacion

Tamizaje

Elegibilidad

Inclusion

Grafico 1: Flujograma PRISMA de seleccion

Estudios identificados en la
bldsqueda en bases de datos

(n=52)

A4

Estudios identificados en literatura gris

(n=16)

Estudios después de la eliminacion de duplicados

(n=46)

Estudios tamizados

(n = 46) — (n=35)

l

Estudios seleccionados para
evaluacion por texto completo
(n=11)

Estudios incluidos
(n=5)

l

Tipos de estudios incluidos

RS=2, estudios
observacionales=4 , GPC=5,
ETS=0, EE=0

Estudios excluidos

Razones para excluir
estudios por texto completo
(n=6)

No desenlaces 6

A

From: Moher D, Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG, The PRISMA Group (2009). Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-

Analyses: The PRISMA Statement. PLoS Med 6(6): €1000097. doi:10.1371/journal.pmed1000097

For more information, visit www.prisma-statement.org.
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REVISIONES SISTEMATICAS

Zhang et al. publica en el afio 2017 una revision sistematica para evaluar el uso del autotest
diagnostico de HIV en HSH. Se realizaron busquedas en siete bases de datos (PubMed, Web of
Science, Cochrane Library, PsycINFO, CINAHL Plus, WanFang y China National Knowledge
Internet) y resimenes de seis conferencias sobre VIH / infecciones de transmision sexual desde
enero de 2000 hasta abril de 2017. De 1694 registros recuperados, se identificaron 23 estudios, 9
realizados en paises con recursos limitados y 14 en paises de ingresos altos. Los resultados
combinados mostraron que la disponibilidad del autotest aumenté la frecuencia de la toma de
prueba del VIH para los HSH en un periodo de 6 meses (diferencia media = 0,88 [IC del 95%:
0,52 a 1,24]). La proporcién combinada de usuarios que utilizaban el autotest por primera vez fue
del 18,7% (IC del 95%: 9,9-32,4) a nivel mundial, con una tasa 3,32 veces mayor en entornos de
paises con recursos limitados (32,9% [I1C del 95%: 21,3-47,6 ]) que en los paises de ingresos altos
(9,9% [IC 95%: 7,4-13,8]). Las tasas informadas para la vinculacion con la atencion oscilaron
entre el 31,3% y el 100%. Es importante recalcar que estos resultados se dieron utilizando tanto
prueba de sangre como oral pero no se hizo una diferenciacion, sin embargo se evalua a nuestra

poblacion objetivo. (18)

Otra revision sistematica publicada en el afio 2012 por Pant Pai et al. (12) tuvo como objetivo
establecer la precision diagnostica del autotest utilizando muestra oral versus muestra de sangre
para el diagnostico de VIH. Se realizaron blsquedas en cinco bases de datos de trabajos
publicados (indice acumulado de Enfermeria y literatura en salud aliada, Medline, Embase,
BIOSIS, y Web de ciencia entre Enero del 2000 hasta Junio del 2011) y bases de datos de cinco
conferencias internacionales sobre el VIH (Sociedad internacional de VIH, conferencia de
retrovirus e infecciones oportunistas, conferencia Inter ciencia de agentes antimicrobiales y
quimioterapia, asociacion canadienses para investigacion en VIH/SIDA y sociedad internacional
para infecciones de transmision sexual). Los estudios considerados elegibles fueron aquellos
enfocados en adultos con riesgo de contraer el VIH, excluyendo estudios en nifios, poblaciones
co-infectadas, con estandares inferiores de auto reporte y con reportes incompletos de datos clave.
Se evaluo la precision diagndstica de las pruebas con muestras orales y de sangre con analisis de
regresion bivariado. Se evaluaron los valores predictivos positivos (VPP) en entornos de alta y
baja prevalencia con métodos bayesianos. En una comparacion directa de estudios, se identifico

una sensibilidad combinada aproximadamente un 2% mas baja en las muestras orales (98,03%,
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1IC95% 95,85 — 99,08) que en las muestras de sangre (99,68%; 1C95% 97,31-99.96%), pero
especificidad similar (oral 99,74%; 1C95% 99,47 — 99,88; sangre 99,1%; 1C95% 99,84 - 99,95).
Los cocientes de probabilidad negativa fueron pequefios y similares (aproximadamente 0% en los
dos grupos), pero los cocientes de probabilidad positiva difirieron. Aunque en entornos de alta
prevalencia los VPP fueron similares (oral 98; 1C95%, 71% - 99,94%; sangre 98,50%, 1C95%
93,10 — 99,79%), en entornos de baja prevalencia los VPP fueron menores para muestras orales
(88,55%, 1C95% 77,31-95,87) que de sangre (97,65%, 1C95% 95,48 — 99,09). La poblacidn clave

del presente documento esta representada como poblacion de alta prevalencia.

ESTUDIOS PRIMARIOS OBSERVACIONALES COMPARATIVOS

En el afio 2019 Tonen-Wolyec public6 un estudio multicéntrico de corte transversal basado en
cuestionarios estructurados en la Republica Democréatica del Congo con respecto al autotest de
VIH ya sea utilizando muestra oral o muestra sanguinea. La poblacion voluntaria estudiada
(N=528) se considerd de entre 18 a 49 afios quienes tuvieron alto riesgo de infeccion por VIH
(considerados si tenian historia pasado de sexo sin proteccion con una o mas parejas en las Gltimas
seis semanas asi como también cualquiera de los factores de altoriesgo en los seis meses revios
como, multiples parejas (>2), relaciones homosexuales, recibo de regalos, dinero o alguna otra
compensacién en intercambio por sexo, o infeccion con otra enfermedad de transmisién sexual)
y quienes tuvieron que firmar un consentimiento informado. Los principales objetivos fueron
evaluar el desempefio exitoso e interpretacion correcta de los resultados del autotest. La
sensibilidad y especificidad de los resultados interpretados por el participante fueron comparados
a los resultados de laboratorio. Ademas, se evalud la preferencia de un tipo de autotest y se
evaluaron los factores asociados con la preferencia del participante con modelos de regresion
logistica. La tasa de desempefio exitosa de los autotest fue alta, con el test sanguineo (99,6%) y
el test de fluido oral (99,4%) produciendo una diferencia absoluta de 0.2% (IC 95% -1,8 a 1,1;
P=0,568). La tasa de interpretacion correcta del autotest de VIH fue 84,4% con el test sanguineo
versus 83.8% con el test de fluido oral (diferencia=0,6; 1C 95%: -0,2 a 1,7; P=0,425). La mala
interpretacion (25,4% para el test sanguineo y 25,6% para fluido oral) y la inhabilidad para
interpretar (20,4% para el test sanguineo y 21,1% para el test de fluido oral) los resultados del test
fueron significativamente mas prevalentes con test invalidos. El auto test “Exacto” y el OraQuick
mostraron 100% y 99.2% de sensibilidad y 98,9% y 98,1% de especificidad, respectivamente. La
preferencia por el autotest de fluido oral fue mayor que para el sanguineo (85.6% versus 78.6%;

P=0,008). La preferencia por el autotest sanguineo se dio mayormente en participantes con
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educacién universitaria (86,1%; aOR=2,3 [95% IC: 1,0 a 5,3]; P = 0,047), y conocimiento acerca
de la existencia del autotest para VIH (89.3%; aOR = 2,2 [95% IC: 1,0 A 5,0]; P = 0,05). (19)

En el 2017, Balén et at publicé en Estados Unidos un estudio comparativo sobre la aceptabilidad
del autotest de VIH utilizando una prueba de puncion de sangre y fluido oral en HSH con un perfil
de alto riesgo. Los participantes indicaron mayor preferencia ara usar el frotis oral versus el test
sanguineo, sin importar el menor precio o resultados mas rapidos del segundo. Sin embargo, la
probabilidad de usar el test sanguineo incremento substancialmente si el resultado también ofrecia
informacion sobre otras enfermedades de transmision sexual. El estudio de dos fases recluto
participantes a través de sitios de citas de internet y cara a cara en ambientes gay, HSH VIH-
negativos, de 18 afios 0 mayores, sexualmente activos con multiples parejas, y reporte de no usar
preservativo durante la relacion sexual receptiva anal en al menos 80% de las ocasiones con
parejas con estatus desconocido de VIH. Los dos estudios tuvieron el mismo criterio de inclusion,
con la excepcion de que aquellos que entraron en la segunda fase expresaron la posibilidad de
usar Kits de autotest con sus parejas sexuales. Durante su visita los participantes respondieron a
una auto entrevista asistida por computadora que incluy6 preguntas sobre demografia, practicas
sexuales, uso de substancias, historia de test previo de VIH y auto-eficacia en usar autotests de
VIH con sus parejas. Para evaluar las preferencia se se mostrd imagenes de los test a los
participantes: frotis oral (test A) y sanguineo (test B) y se pregunt6 la probabilidad de usarlos si
costaran lo mismo usando una escala de 0 “extremadamente improbable” a 10 “extremadamente
probable”, luego se pregunto la probabilidad de usar Test B si comparado con Test A costara la
mitad, con resultados en la mitad de tiempo y si demostrara otras enfermedades de transmision
sexual. Después de que los analisis preliminares no mostraran diferencias significativas entre los
dos grupos de participantes acerca de demografia o preferencias por ambos autotest, los dos
grupos fueron combinados. Se usd t-test pareados para comparar la probabilidad de usar el frotis
oral con los cuatro escenarios del Test B. Ademas, la asociacién de probabilidad de uso y
potenciales covariables fueron evaluadas con correlacion de Pearson (variables continuas)
ANOVA (variables categoricas) y t-test (variables dicotdmicas como haber tenido o no una
infecciones de transmision sexual). Los participantes fueron de etnicidades y razas diversas: 28%
blancos (N=23), 31% Latinos (N=26), 33% Africano-Americano (N=27) y 8% fue clasificado
como otros (N=7). La edad promedio fue 34 afios (DS=11.8). Un tercio (33%) fueron graduados
universitarios, otro 42% tuvieron cierta educacidn universitaria; sin embargo 40% estaban
desempleados. En promedio, los participantes reportaron una media menor de probabilidad a usar
el test sanguineo (4,99% DS=3,53) en comparacion con el hisopado oral (9,33, DS=1,83) cuando
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se asumia el mismo costo (p<.001). El ahorro hipotético a mitad de costo increment6 la
probabilidad de usar el test sanguineo a una media de 6,11% (DS=3,48), y la posibilidad de
obtener resultados en la mitad de tiempo aumento la media de uso a 6,35% (DS=3,62). Sin
embargo, la posibilidad de detectar otras infecciones de transmisién sexual ademas de VIH
incrementd la probabilidad a una media de 8,10% (DS=2,96). En general 60% de encuestados
indicaron extrema probabilidad a usar el test sanguineo si también detectaba otras infecciones de

transmision sexual. (20)

ESTUDIOS OBSERVACIONALES NO COMPARATIVOS

En el afio 2017, Bustamante et al. Publicaron un estudio para evaluar las perspectivas de poblacion
clave para la utilizacion de autopruebas orales en Per(. Se entrevistd a 147 HSH y 45 mujeres
transgénero; casi todos (82%) informaron estar dispuestos a realizar la autoprueba oral del VIH.
Sin embargo, solo el 55% de los participantes definitivamente buscaria una prueba de
confirmacion en una clinica después de un resultado de prueba VIH positivo. Se identifico que el
precio puede ser una barrera, ya que los kits de autotest para VIH, disponibles como Oraquick en
las cadenas de farmacias nacionales, tenian un precio de 18 USD, dispuesto de venta libre para
individuos mayores a 18 afios. Se describi6é que las mujeres HSH y transgénero solo estaban
dispuestas a pagar un promedio de 5 USD. Ademas, bajo inspeccidn se encontrd que todos los
kits de autotest en fluido oral estaban dirigidos a uso médico y no para venta individual.
Adicionalmente, los kits no incluian instrucciones para el usuario sélo los implementos y ficha de
informacion. Se concluye que el autotest para VIH podria facilitar un mayor acceso a la prueba
del VVIH entre algunos HSH / mujeres transgénero en Per(. Sin embargo, el precio puede impedir
el uso, y la mala aceptacion de las pruebas de confirmacion puede limitar la vinculacion con el

tratamiento y la atencion del VIH. (7)

A través de fuentes locales, se pudo identificar un estudio en prensa a publicarse que tuvo como
objetivo evaluar la prueba rapida Oral Quick Advance (OQA)en fluido oral para la
determinacion de anticuerpos anti VIH 1/2 como prueba alternativa para tamizaje del VIH,
determinando su sensibilidad y especificidad comparada con la prueba de ELISA. Este estudio se
realizd en la ciudad de Lima-Per( en centro de referencia de VIH. De 203 pruebas analizadas con
este objetivo, se identificd que la sensibilidad de la prueba de OQA en comparacion de la prueba
de ELISA fuedel 100% (IC 95%:82.19% -99,6%) vV laespecificidad de 100 %
(1C95%:82.51% - 99.97%). (21)
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Tabla 1: Resumen de la evidencia de estudios primarios o revisiones sistematicas incluidas

Autor/afio

Zhang 2017

Pant Pai
2012

Tonen-
Wolyect
2019

Tipo de estudio  Afio de

estudio/
budsqueda
RS 2000-2017
RS 2000-2011
Estudio 2018
observacional
basado en
cuestionarios y
pruebas de
laboratorio

Lugar

NA

NA

Republica del
Congo

(N=528)

Comparaciones

Aceptabilidad y uso de
autotest casero en
HSH

Precision diagndstica
de

Autotest utilizando
muestra oral vs
sanguinea en
individuos de alto
riesgo

Precision diagnostica,
acertada interpretacion,
preferencia de
utilizacion de autotest
con muestra oral vs
sanguinea en

Desenlaces relevantes

La disponibilidad del autotest aumentd la frecuencia de la toma de prueba del VIH para los HSH en
un periodo de 6 meses (diferencia media = 0,88 [IC del 95%: 0,52 a 1,24]).

La proporcién combinada de usuarios que utilizaban el autotest por primera vez fue del 18,7% (IC
del 95%: 9,9-32,4) a nivel mundial, con una tasa 3,32 veces mayor en entornos de paises con
recursos limitados (32,9% [IC del 95%: 21,3-47,6 ]) que en los paises de ingresos altos.

Las tasas informadas para la vinculacidn con la atencidn oscilaron entre el 31,3% y el 100%.

Sensibilidad combinada aproximadamente un 2% mas baja en las muestras orales (98,03%, IC95%
95,85 —99,08) que en las muestras de sangre (99,68%; 1C95% 97,31-99.96%), pero especificidad
similar (oral 99,74%; 1C95% 99,47 — 99,88; sangre 99,1%; 1C95% 99,84 - 99,95).

Aunque en entornos de alta prevalencia los VPP fueron similares (oral 98; IC95%, 71% - 99,94%;
sangre 98,50%, 1C95% 93,10 — 99.79%), en entornos de baja prevalencia los VPP fueron menores
para muestras orales (88,55%, 1C95% 77,31-95,87) que de sangre (97,65%, 1C95% 95,48 — 99,09).

La tasa de desempefio exitosa de los autotest fue alta, con el test sanguineo (99,6%) y el test de
fluido oral (99,4%) produciendo una diferencia absoluta de 0.2% (1C 95% -1,8 a 1,1; P=0,568). La
tasa de interpretacién correcta del autotest de VIH fue 84,4% con el test sanguineo versus 83.8%
con el test de fluido oral (diferencia=0,6; IC 95%: -0,2 a 1,7; P=0,425).
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Balan 2017

Bustamante
2017

Valverde

(estudio en
prensa)

Estudio
observacional
de preferencia
basado en
cuestionarios
utilizando
escenarios
hipotéticos

Estudio
observacional
de preferencias
no comparativo

Estudio
observacional
no comparativo

2016

2016

2021

Estados
Unidos de
América

(N=83)

Pert

(147 HSH y
45 mujeres
transgénero)

Pert

(N=406)

individuos de alto
riesgo

Preferencia de
utilizacién autotest con
muestra oral vs
sanguinea en
individuos de alto
riesgo

NA

Preferencia

Disponibilidad para
pagar

NA

Precisién diagnéstica

El autotest de sangre y saliva mostraron 100% y 99,2% de sensibilidad y 98,9% y 98,1% de
especificidad, respectivamente. La preferencia por el autotest de fluido oral fue mayor que para el
sanguineo (85,6% versus 78,6%; P=0,008).

En promedio, los participantes reportaron una media menor de probabilidad a usar el test sanguineo
(4,99% DS=3,53) en comparacion con el hisopado oral (9,33, DS=1,83) cuando se asumia el
mismo costo (p<.001). Esta probabilidad se incrementd si la muestra sanguinea direra la posibilidad
de detectar otras infecciones de transmision sexual

82% informaron estar dispuestos a realizar la autotest oral del VIH. Sin embargo, solo el 55% de
los participantes definitivamente buscaria una prueba de confirmacion en una clinica después de un
resultado de prueba VIH positivo.

Poblacion solo esta dispuesta a pagar un promedio de 5 USD por la prueba oral

La sensibilidad del autotest utilizando muestra de saliva en comparacion de la prueba
de ELISA fue del 100% (1C95%: 82.19% - 99,6%) v la especificidad de 100 % (I1C95%:
82.51% - 99.97%) para la deteccion de VIH

RS: revision sistematica, NA: No aplicable, HSH: hombres que tienen sexo con otros hombres
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GUIAS DE PRACTICA CLINICA

La guia de préactica clinica (GPC) basada en la evidencia cientifica para la atencion de la infeccién por
VIH/SIDA en personas adultas, gestantes y adolescentes de Colombia publicada por IETS (Instituto de
Evaluacion Tecnoldgica en Salud) en el 2021, (22) recomienda el autotest utilizando saliva como una
opcidn diagndstica para el tamizaje de VIH en adultos, adolescentes y gestantes. La confirmacion del

diagnostico seré realizada de acuerdo con el algoritmo vigente.

La GPC para Prevencion, diagnostico y tratamiento de la infeccion por el VIH en embarazadas, nifios,
adolescentes y adultos publicada en 2019 por el Ministerio de Salud Publica de Ecuador, (23) emite
recomendaciones para el uso del autotesteo. Se debe informar sobre la existencia del autotest (saliva o
con lanceta), con especial interés en poblaciones de riesgo o con limitado acceso a los servicios de salud.
Se debe realizar la prueba a todo usuario que la solicite, en cualquier momento; en caso de sospecha de
conducta de riesgo, asesorar sobre la importancia de realizarse dentro de las 6-12 semanas posterior a la
misma. Ademas, se debe asesorar y brindar consejeria sobre la realizacion de la prueba e interpretacion
de resultados. Informar a los usuarios sobre el rendimiento y las limitaciones de la pruebay la necesidad

de repetirla en caso de un resultado negativo y alta posibilidad de exposicion al VIH.

El resumen de los modelos para el programa de autotest de VIH publicado por la CDC de los Estados
Unidos de América (Center for Disease Control and Prevention) menciona al autotest utilizando saliva
como una de las opciones de tamizaje de VIH. En las recomendaciones no se menciona una diferencia
acerca de si esta tecnologia fuera superior al autotest sanguineo, sin embargo, menciona que en
poblaciones de riesgo la prueba oral seria preferida en comparacion. Actualmente las dos pruebas, ya

sea de sangre o de saliva, son aceptadas para el tamizaje de VIH (24)

La Sociedad Britanica de VIH publicé en el afio 2020 las recomendaciones para el uso de pruebas
diagnosticas en VIH. En este documento se menciona que la auto prueba utilizando muestra de saliva
no esta disponible rutinariamente en el Sistema Nacional de Salud de Inglaterra, pero sin embargo

existe suficiente evidencia de su efectividad. (25)

La OMS publica en el 2013 una seccion complementaria de las directrices consolidadas en el afio 2013

sobre el uso de medicamentos antirretrovirales para el tratamiento y prevencion de la infeccién por el
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VIH. En este documento se menciona que las pruebas de diagnostico rapido que se estdn considerando
actualmente para la autocomprobacion del VIH se basan principalmente en sangre total (como la
puncion digital / capilar) o pruebas basadas en fluidos orales. Sin embargo, otros productos para la auto
prueba del VIH también podrian desarrollarse: por ejemplo, pruebas de diagndstico rapido utilizando
otros tipos de recoleccion de muestras: lancetas indoloras o integradas, sistemas de muestreo
simplificados, sistemas integrados de suministro de bufer y lectura minima mas corta tiempo y tiempo

méaximo de lectura. (26)

EVALUACIONES DE TECNOLOGIA SANITARIA

No se encontraron evaluaciones de tecnologia sanitaria de nuestra intervencion de interés.

EVALUACIONES ECONOMICAS DE LA REGION

Si bien no se encontraron estudio de costo-efectividad en la region. El estudio de Bustamante antes
descrito menciona que el precio puede ser una barrera para la implementacion de autotest oral, ya que
los kits de autoevaluacion del VIH estaban disponibles por 18 USD y las mujeres HSH y transgénero
sOlo estaban dispuestas a pagar un promedio de 5 USD. Esto refleja la disposicién a pagar de esta
poblacién. (7)

EVALUACION DE CALIDAD DE LOS ESTUDIOS

La evaluacion de calidad de las dos RS incluidas se pueden encontrar en el Anexo 2. Las dos revisiones
sistematicas mostraron tomar en cuenta los criterios fundamentales para una revision de alta calidad
descrita por la herramienta AMSTAR2.

V. CONCLUSIONES

La evidencia con respecto a la precision diagnéstica del autotest utilizando muestra de saliva versus
sangre para la deteccion de VIH en poblaciones de alto riesgo se basa en una revisién sistematica y
estudios comparativos. Estos demuestran que el autotest utilizando saliva tiene precision diagnostica
comparable al autotest utilizando muestra capilar de sangre para el diagndstico de VIH. Estudios
observacionales demuestran que poblaciones de alto riesgo prefieren el autotest utilizando muestra de
saliva, sin embargo un estudio menciona que la disminuiria ante la posibilidad que el autotest utilizando

una muestra de sangre diagnostique otras infecciones de transmisién sexual. Estudios locales
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demuestran una preferencia del uso de autotest utilizando saliva en nuestra poblacion de interés, sin
embargo, una barrera relevante es el costo. Se menciona que esta poblacion s6lo estaria dispuesta a pagar
no mas que el equivalente a 5 dolares americanos. Las GPC coinciden en considerar el autotest de
muestra oral o saliva como una alternativa de tamizaje del VIH. No se encontraron evaluaciones

econdmicas de la region.

La evidencia muestra que ambos autotest sanguineo y con fluido oral son enfoques factibles con una
alta y comparable tasa de precision diagndstica. Estas dos tecnologias son igualmente aceptadas por las
guias de préctica clinicas en el mundo. Ambos enfoques serian complementarios en el sentido que los
usuarios pueden escoger el tipo del autotest que prefieran con un resultado similar. Una barrera relevante

seria el costo de la prueba basado en estudios en poblacién clave peruana

VI. CONTRIBUCION DE EVALUADORES Y COLABORADORES
AA formulo las estrategias de busqueda para las diferentes fuentes de informacion, desarrollé la
sintesis y valoracion critica de los hallazgos y redacté la version preliminar del documento. EG

superviso las diferentes etapas de elaboracion y revisé la version preliminar del documento. Todos

los autores y revisores aprobaron la version final del documento.

VIl. DECLARACION DE INTERES

Los profesionales participantes de la presente evaluacion de tecnologia sanitaria declaran no tener

conflictos de interés en relacién a los contenidos de este documento técnico.

VIIl. FINANCIAMIENTO

La presente evaluacién de tecnologia sanitaria fue financiada por el Instituto Nacional de Salud.
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ANEXO 1: ESTRATEGIAS DE BUSQUEDA
Pubmed = 27

(“HIV Testing”[MeSH] OR “AIDS Testing”’[tiab]) AND (saliva[tiab] OR oral[tiab]) AND (Sexual and
Gender Minorities]MeSH] OR “Intersex Persons”’[MeSH] OR “Transgender Persons”’[MeSH] OR
“Non-Heterosexuals”[tiab] OR “Sexual Dissidents”[tiab] OR “GLBT Persons”[tiab] OR “GLBTQ
Person”[tiab] OR “LGBT Person’’[tiab] OR “Lesbigay Person[tiab] OR “Sexual Minorities”’[tiab] OR
“LBG Person’[tiab] OR Gay[tiab] OR Gays[tiab] OR “Men Who Have Sex With Men”[tiab] OR
Lesbian[tiab] Or Lesbians[tiab] OR “Women Who Have Sex With Women™[tiab] OR Bisexual[tiab]
OR Bisexuals[tiab] OR Homosexual[tiab] OR Homosexuals[tiab] OR Queer[tiab] OR Queers[tiab] OR
transgender[tiab] OR transgenders[tiab] OR transsexual[tiab] OR transexuals[tiab] OR “‘sexual
worker*”’[tiab] OR MSM[tiab])

LILACS =2

(MH HIV Testing OR HIV testing Or auto-testing) AND (saliva OR oral) AND (MH Sexual and Gender
Minorities OR MH Intersex Persons OR MH Transgender Persons OR Transgenero OR Transexual OR
Transgende$ OR GLBT$ OR LGBT$ OR ((Sexual) AND (Dissiden$ OR Disiden$ OR Minorities OR
Minoria$ OR Work$ OR Trabaj$ OR Trabalh$)) OR Gay OR Gays OR Homosexual$ OR Homossexual
OR Leshian$ OR Bisexual$ OR Queer$ OR MSM)

COCHRANE=23 (Cochrane systematic reviews)

hiv in Title Abstract Keyword AND oral OR saliva in Title Abstract Keyword AND diagnosis OR test

OR auto-test in Title Abstract Keyword - (Word variations have been searched)
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Anexo 2: EVALUACION DE RIESGO PARA REVISION SISTEMATICA INCLUIDA
(AMSTAR2)

Zhangetal. PantPaietal.

(2017) (2012)
1. ¢ Las preguntas de investigacion y los criterios de inclusién para la revisién i i
. i i
incluyen los componentes PICO?
2. iEl reporte de la revisidn contiene una declaracion explicita de que los
métodos de la revision fueron establecidos con anterioridad a su realizacién Si Si
y justifica cualquier desviacion significativa del protocolo?
3. iLos autores de la revision explicaron su decisidn sobre los disefios de No No
estudio a incluir en la revision?
4. iLos autores de la revisidn usaron una estrategia de busqueda
bibliografica exhaustiva? Si Si
5. iLos autores de la revision realizaron la seleccion de estudios por
duplicado? Si Si
6. .éiLos autores de la revisidn realizaron la extraccion de datos por
duplicado? Si Si
7. .iLos autores de la revisidn proporcionaron una lista de estudios
excluidos y justificaron las exclusiones? No Si
8. éLos autores de la revision describieron los estudios incluidos con
suficiente detalle? i i
9. éLos autores de la revision usaron una técnica satisfactoria para evaluar el
riesgo de sesgo de los estudios individuales incluidos en la revision? Si Si
10. ¢éLos autores de la revision reportaron las fuentes de financiacién de los
estudios incluidos en la revisiéon? Si Si
11. Si se realizé un meta-andlisis, élos autores de la revisién usaron métodos
apropiados para la combinacion estadistica de resultados? Si Si
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12. Si se realizé un meta-analisis, élos autores de la revision evaluaron el
impacto potencial del riesgo de sesgo en estudios individuales sobre los

s , . . . Si Si
resultados del meta-analisis u otra sintesis de evidencia?

13. ¢Los autores de la revisidn consideraron el riesgo de sesgo de los
estudios individuales al interpretar / discutir los resultados de la revisién? Si Si

14. ¢ Los autores de la revision proporcionaron una explicacién satisfactoria
y discutieron cualquier heterogeneidad observada en los resultados de la
revision? Si Si

15. Si se realiz6 sintesis cuantitativa élos autores de la revisién llevaron a

cabo una adecuada investigacion del sesgo de publicacién (sesgo de estudio

pequefio) y discutieron su probable impacto en los resultados de la

revision? Si Si

16. ¢éLos autores de la revision informaron de cualquier fuente potencial de
conflicto de intereses, incluyendo cualquier financiamiento recibido para Si Si
llevar a cabo la revision?
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