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RESUMEN: Los estudios experimentales, se caracterizan por la valoracion del efecto de una o més intervenciones, habitual-
mente de forma comparativa con otra intervencion, o un placebo; y el caracter prospectivo, de la recoleccion de laedatosgrel
to de los grupos en estudio. Bajo la denominacion de estudios experimentales, existe una diversidad de disefios, desde los ensay
clinicos (EC) y sus variantes, hasta los estudios cuasi-experimentales y los experientos naturales. El objetivo de ésteananuscr
reportar los principios béasicos, caracteristicas y estructura de un EC.

PALABRAS CLAVE: Estudios experimentales; Ensayo clinico; Asignacion aleatoria; Enmascaramiento.

INTRODUCCION

El primer estudio experimental en seres humanos flee erradicacion de procedimientos inutiles como la sangria
realizado en el siglo XVIII por el médico escocés y mienMorabia, 2006).
bro de la Armada britanica, Mr. James Lind; quien a bordo
del Salisbury ejecut6 el primer esbozo de un ensayo clinico  Hubo de pasar mucho tiempo antes del siguiente re-
(EC) que se relacioné con en tratamiento del escorbuto. forte de un EC. Este, corresponde a Sir Austin Bradford
mayo de 1747 decidio alimentar a su tripulacion con frut&dill, epidemiégo y estadistico inglés (a quien se le reconoce
frescas, en especial con citricos ricos en vitamina C; obseomo “el padre de los EC con asignacion aleatoria [AA]),
vando que la gente cuya dieta era escasa o nula en frutagign, junto a Richard Doll, demostraron la coneccion entre
verduras desarrollaba escorbuto a diferencia de los queehhabito de fumar cigarrillos y el cancer de pulmén en 1948
gerian frutas. De forma simultanea, desarroll6 los conceg-arewell & Johnson, 2010). Ademas, publicé la metodolo-
tos de sesgo de seleccion y de publicacion, e hizo sugergia del EC, hecho que marc6 un hito en la investigacion
cia de las primeras aproximaciones criticas a la eficacia cléica.
los tratamientos, en su obra “Tratado sobre la naturaleza,
las causas y la curacion del escorbuto”, publicado en afio  Se entiende como estudios experimentales a aque-
1753 (Dominguez, 2008). llos que se caracterizan porque su metodologia lleva impli-

cito la “intervencion en el curso normal de los acontecimien-

Por otra parte, existe evidencia que sindica a Pieti@s”; y el caracter prospectivo, es decir, la recoleccion de
Louis, en Paris, principios del siglo XIX; como el responsatatos y seguimiento se desplaza por el eje longitudinal del
ble de conducir un EC, valorando la eficacia de la sangtiampo hacia el futuro (Manterola & Bustos, 2001). En este
en 78 casos de neumonia, 33 de erisipela 'y 23 de faringitipp de estudios, se valora fundamentalmente el efecto de
y comparando los resultados obtenidos con aquellos paciana o mas intervenciones, habitualmente de forma compa-
tes que tenian la misma patologia y que no habian sido sativa con otra intervencion, o con un placebo; por ende,
metidos a este procedimiento; y verificando finalmente quao de las cuestiones esenciales de planificar es la manera
no hubo diferencias entre los grupos con y sin tratamientm que se decidira entre los participantes del estudio, quie-
Se sefiala, que este estudio habria contribuido fuertementea van a recibir la nueva intervencion; 6 la que se esta com-

Departamento de Cirugia y Traumatologia, Universidad de La Frontera, Temuco, Chile.
Centro de Excelencia en estudios Morfolégicos y Quirtrgicos (CEMyQ), Universidad de La Frontera, Temuco, Chile.
Centro de Investigacion en Ciencias Biomédicas, Universidad Auténoma de Chile, Temuco, Chile.

“* Programa de Doctorado en Ciencias Médicas, Universidad de La Frontera, Temuco, Chile.

***** Escuela de Psicologia, Universidad Autbnoma de Chile, Temuco, Chile.

342



MANTEROLA, C. & OTZEN, T. Estudios experimentales 12 parte. El ensayo clilical. Morphol., 33(1)342-349, 2015.

parando con el placebo, o con la intervencion estandar (Clalisqueda de dosis, determinacion de dosis-respuesta, y pre-
va-Mercado, 2000). cisién de concentracién-respuesta.

En esta maniobra, que puede dejarse al azar y de féenduccion del estudio Requiere (al igual que con cual-
ma aleatoria; los participantes se agrupan en dos o mas gyuier otro tipo de disefios) de una pregunta de investigacion
pos. El grupo experimental (al que se aplicara la intervey-objetivo(s) cuidadosamente seleccionados, claramente
cion en estudio); y el o los grupos control (al o a los que definidos y propuestos por adelantado. Una intervencion (es)
aplicara un placebo o intervencion (es), cuyo efecto es (somgnifiestamente definida y una variable de respuesta espe-
ya conocido (s)) (Manterola & Bustos). cifica y adecuadamente definida (Freedman, 1995); la que
debe ser sometida a una evaluacion basal (antes de aplicar
Entonces, esta maniobra, denominada AA; es la glefs) intervencion (es)) (Fig. 1).
define a un estudio experimental como puro o verdadero.
Por el contrario, cuando la AA no se realiza y es el equimblacion a estudio Debe estar definida por adelantado,
de investigacion el que decide quienes recibiran la intervesen criterios de elegibilidad claros y precisos (de tal modo
cion en evaluacion; el estudio se denomina “cuasi-expegue se pueda luego saber a quien se va a generalizar o extra-
mental” (Segura, 2003). polar los resultados); estimacion del tamafio de la muestra
minimo para conducir el estudio; y uso de técnicas de
El objetivo de este manuscrito, es reportar los primauestreo (si aplica). Deben existir procedimientos explici-
cipios basicos, caracteristicas y estructura de un EC.  tos para el enrolamiento de los participantes, con multiples
estrategias, flexibilidad y estableciendo metas interinas.

EL ENSAYO CLINICO Tamafio de la muestraDebe ser la necesaria para dar sufi-
ciente poder estadistico para detectar diferencias entre los
grupos; y por otro lado, que permita proveer los niveles de

Definicién. Es un disefio de tipo experimental, que planifisignificancia adecuados. Habitualmente se requiere infor-

cado y ejecutado de manera adecuada, representa una técagion respecto de probabilidad alfd, (probabilidad beta

ca de investigacion poderosa para evaluar la efectividad (@, presuncion de diferencia (d) y desviacion estandar (DE)

una intervencion (Hulley & Cummings, 2000). (Stoley & Strom, 1986). La probabilidad que define el
nivel de tolerancia para el error tipo |; representado la pro-

Caracteristicas Se trata de un estudio de caractebabilidad de aceptar la diferenciacion entre los tratamientos

prospectivo, que se realiza en seres humanos; comparaadando en realidad esta diferencia no exista; o bien, la de

el efecto y valor de una intervencion contra otra, o contra uechazar la hipétesis nula verdadera. Por otra parte, la pro-
control. babilidadB, que representa el nivel de tolerancia para el error
tipo Il; determinando la probabilidad de aceptar la ausencia

Obijetivos. Los posibles objetivos de un EC son estudiade una diferenciacion significativa cuando en realidad esta

Equivalencia terapéutica, bioequivalencia, biodisponibilidadjferencia si existe; es decir, la de no rechazar la hipétesis
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Fig. 1. Estructura de un EC.
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nula falsa. Suele asignarse un v@ale 0,05 — 0,2 a efecto Implementacion de la asignacion (allocation and
del célculo de areas. implementation). Para poder calificar una eventual
previsibilidad de la asignacion, ademas de describir el méto-

La potencia (o poder) de la prueba, estima la probde de AA utilizado, es fundamental exponer quién 'y cémo se
bilidad de detectar la diferencia cuando realmente si exigpeeparo la secuencia de asignacion, se decidié la inclusion de
Esta “intencion de certeza” se establece por medio de la s individuos y se realizé la asignacion a las intervenciones
presion (1B), y suele ser de 0,80 a 0,95. Es frecuente $8chulz & Grimes, 2002; Viera & Bangdiwala).
expresién en forma porcentual (80—95%).

Ocultamiento de la asignacién (allocation concealment)

La presuncién de d, que representa la diferencia g@ensiste en mantener la secuencia de asignacion oculta hasta
se espera encontrar entre los grupos de tratamiento, respééinal del estudio, estrategia que se considera fundamental
to de la variable resultado. Constituye la expectativa de capara el resultado de un EC (Pandis, 2012). Si se conoce la
bio que se espera con la nueva intervencion o tratamiergecuencia de AA a las intervenciones en estudio, la (s) medi-
Se estima a partir de la informacién disponible (idealment&n (es) puede (n) estar condicionada (s); es decir, de forma
a partir de estudios de buen nivel de evidencia), que consinsciente o inconsciente, el resultado puede ser distinto a la
deraron variables e intervenciones similares. realidad; por ende este paso reduce el sesgo de informacion

(Schulzet al,, 1995).

La DE, que es una medida de dispersién que se re-
porta en el informe de resultados. Su valor se puede obteBeenmascaramiento (blinding, masking) Proceso a través
a partir de estudios anteriores y es inherente a cada variatdecual se oculta el tipo de tratamiento que el participante
en particular. recibe en el estudio. Evita potenciales sesgos durante la colec-

cién de datos y su evaluacién; ademas de permitir la reduccién

De tal modo, que la formula para estos calculos esda sesgos remanentes (Berger, 2006). El desconocimiento de
siguiente: r2 2 (Z,+ Z)*x DE, / d, la intervencidn asignada puede ser por parte de quienes lo re-

ciben, de quienes lo administran y de quienes evallan el resul-
donde (n) representa el nimero de sujetos necesarios patada (Gatzsche, 1996). Si esto ocurre, se impide un potencial
conduccion del estudio, (Z) al valor critico de decision derejuicio que impacte en el resultado de un EC. Si el enmasca-
terminado por el area de (a) y (b), (DE) a la desviacidgamiento no es posible (EC abierto), de deben explicitar las
estandary (d) a la presuncién de diferencia (Stoley & Stromptivos por las que no se empled; y en estos casos, de ha de
Day & Graham 1991). intentar, que al menos quien mide el efecto de las intervencio-

nes esté enmascarado (Devereaugl, 2001). Se entiende
La asignacion aleatoria (Random Allocation) Es la ma- que un enmascaramiento Util debe ser al menos doble (quienes
niobra que produce comparabilidad o “equivalencia” a lagciben y quienes administran las interveciones).
grupos de estudio, pues permite balancear los factores de ries-
go conocidos y desconocidos entre los grupos; de tal moRgclutamienta Es conveniente que se reporten las fechas
gue la unica variable que los hace diferentes, es el tipo ee que se realizé el estudio, de modo tal de poder situarlo en
intervencién que estan recibiendo. Por ende, minimiza las contexto histérico (por ejemplo: las fechas de inicio y fi-
sesgos en la asignacion de los participantes; y garantiza gaédel reclutamiento permiten conocer la duracion del estu-
las pruebas estadisticas tendran niveles de significancia véls). En EC en que la variable resultado es el tiempo hasta un
dos (Vickers, 2006; Viera & Bangdiwala, 2007). El procedideterminado evento (por ejemplo: supervivencia), la periodo
miento implica asignar a los sujetos en estudio a la intervede seguimiento es diferente para los participante debido a que
cion o al control a través del azar, lo que significa que cadbestudio termina en una fecha predeterminada. En estos ca-
individuo tiene la misma oportunidad de ser asignado a usos, debe indicarse esta fecha, como también el tiempo de
de los grupos (Doig & Simpson, 2005). A esta maniobra, tarseguimiento (Cobos-Carb6é & CONSORT group).
bién se le conoce como “generacién de la secuencia aleatoria”.
No basta con declarar que hubo una AA, sino que deBeherencia ce los participantes Consiste en adoptar medi-
definirse como se generé la secuencia de asignacion (“cam@ag para incrementar y controlar la fidelidad a los tratamien-
sello”, tablas de nimeros aleatorios, funciones generadotas. Existe evidencia respecto de cémo puede afectar la vali-
de numeros aleatorios en programas informaticos, etc); pdez interna de un EC una adecuada estrategia o protocolo de
cisar la razén de asignacion (1:1 o 1:2, etc.); y eventualetencion a la o las intervenciones en estudio. Por el contrario,
restricciones impuestas en el disefio de AA (ninguna, blona alta desercién requiere muestras de mayor tamafio para
gues de tamafio constante o variable, estratificacion, eteqntener el poder estadistico, Io que se asocia a incremento
(Cobos-Carbé & CONSORT group, 2005). de la duracion del estudio y sus costos (Atesal, 2013).
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Potenciales sesgodJno de ellos es el sesgo de seleccidrEvaluacion de calidad de vida relacionada a salud (CVRS)
que puede producirse al momento de la seleccion de Esun componente muy importante, de hecho, se considera
cohortes; y que se minimiza aplicando AA'y manteniéndolma variable mas a estudio en los EC que se relacionen con
oculta hasta el final del estudio. Otro posible sesgo es ellds siguientes situaciones: Cuando se prevea que la mejoria
co-intervencién, que puede ocurrir al momento de aplicaréa la CVRS va a ser el principal resultado de las intervencio-
intervencion; y que se minimiza empleando enmascaramiagres (antieméticos, tratamientos paliativos, etc.). En patolo-
to. Otro, es el sesgo por pérdidas, que puede darse durgfds cronicas, donde la CVRS es un aspecto importante para
el seguimiento de las cohortes; y que se puede minimizealorar la bondad de la intervencién (oncologia, cardiologia,
aplicando un analisis segun intencion de tratar. Otro, ese#t.). En entidades clinicas sin marcador clinico objetivo y
sesgo de informacién, que se presenta al momento de mediidado que refleje la gravedad del paciente (epilepsia, asma,
la “variable resultado”; y se minimiza con un enmascara&ic.). En enfermedades asintomaticas, cuyos tratamientos son
miento adecuado (Hrébjartssenal, 2013). principalmente preventivos (dislipidemias, hipertensién
arterial, etc.), para asegurar que su utilizacién no disminuya
Andlisis por intencion de tratar. Este es una método parala CVRS. En situaciones en las que se evallan intervencio-
analizar los resultados, que considera a todos los individuzes que, a priori, van a desencadenar efectos adversos que
ingresados en el estudio, de acuerdo al grupo al cual fuex@m a influir negativamente en la calidad de vida de los pa-
originalmente asignados, aunque no hayan cumplido corc@ntes. En patologias agudas (infarto al miocardio, infeccio-
protocolo completo. Permite mantener el objetivo logradues graves, etc.) (Soto-Alvarez, 2003). Para esto, se cuenta
con laAA, es decir, el balance de factores prondsticos coramemas con una serie de instrumentos de medicién generales
cidos y desconocidos, reduciendo la probabilidad de sesg@specificos que permiten medir el constructo CVRS
(Montori & Guyatt, 2001). La otra opcion de analisis déManterolaet al, 2013, 2014a).
resultado es la conocida como "analisis por protocolo” (per-
protocol-analysis), que se basa en la inclusion en el analidisalisis interino (monitoreando la variable respuesta).
de sé6lo aquellos sujetos que recibieron la intervencién cofaxisten diversas razones para realizarlo. Entre ellas esta la
pleta asignada en la AA; lo que no es facil de lograr en esfossible evidencia de encontrar diferencias en la eficacia o
estudios pues la adherencia a las intervenciones nuncaledas intervenciones en estudio, en etapas precoces de la
del 100%. Por otra parte, es conocido el hecho que aquelbamduccién del mismo; asi como también por las aspectos
pacientes menos adherentes suelen tener peor pronésticéticos relacionados con que los sujetos a estudio no deben
que representa una potencial fuente de sesgo (feb@hd estar expuestos a una intervencion no efectiva, inferior o
2014). insegura (Mufioz & Bangdiwala, 2000). Este tipo de eva-
luaciones debe ser practicada por personas o grupos inde-
Evaluacion y reporte de reacciones adversaka evalua- pendientes a la investigacion; los que pueden (si los resul-
cion necesita atencion adecuada, analisis y reporte de t@dos del analisis interino lo suguieren), poner término an-
efectos adversos que permitan la evaluacion valida de taspado al EC. Ahora bien, las razones para este proceder,
potenciales riesgos de la intervencién en estudio. Adengspueden clasificar en: consideraciones concernientes a la
del efecto deseado, la mayor parte de las intervenciones tienduccion del EC (desbalance en el proceso de asigna-
nen efectos adversos e indeseados. El equilibrio entre betién, pérdidas significativas en el seguimiento, falta de ad-
ficios y riesgos es lo que debe valorarse para decidir si umerencia, etc.); consideraciones asociadas a la respuesta
intervencién es o no aceptable. clinica acumulada durante el EC (diferencias en la eficacia
de las intervenciones, nimero preocupante de efectos ad-
El conocimiento sobre la probabilidad de produciversos); e informacion externa al EC (reportes de la litera-
reacciones adversas que tiene un determinado farmaco duma respecto de efectos adversos de las intervenciones en
tervencion es fundamental no sélo en el proceso de investstudio, cambios en la practica clinica que hacen el estudio
gacion en si; sino también en la practica clinica; sin embanditil, etc.) (Mufioz & Bangdiwala).
go, existe evidencia que demuestra que no siempre estos
hechos son reportados. Es asi como un estudio que evaléémino del estudia Es un proceso complejo. Requiere de
la frecuencia con que se reportan, dio los siguientes resultaa planifica®dn cuidadosa y debe conducirse de manera
dos: La gravedad de los efectos adversos y de toxicidadoséenada. En la planificacion del EC, debiera considerarse un
reporté adecuadamente sélo en el 39% y 29% de los Eftocedimientos de fin del estudio”; asi como también un “se-
respectivamente; y sélo en el 46% de los EC se declar@lamiento post-estudio”.
frecuencia de las razones especificas para la interrupcién
del tratamiento en estudio debido a toxici@annidis & Aspectos éticosDebe constar la adhesién a las normativas
Lau, 2001). nacionales (si aplica), e internacionales (por ejemplo, la De-
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claracion de Helsinki con sus enmiendas); la determinaciéidad previamente no detectadas. Requiere de un gran nu-
de aceptar la opinion de un “Comité de Etica independientgiero de participantes (500 a 10000).
gue evalue el protocolo; asi como la intencion de mantener la
confidencialidad de los sujetos en estudio. También se debe Fase IV ¢existen otros usos o beneficios? Son los
considerar una declaracion respecto a que una negativa a garnominados “estudios de farmacovigilancia”; que son los
ticipar o un retiro prematuro, no conlleva menoscabo algumesponsables del seguimiento del farmaco una vez que ha
en la atencion médica del paciente. Debe considerar tambigidlo comercializado. Sus objetivos son: Detectar toxicidad
la informacion que se ofrecera a los participantes, el formulareviamente insospechada, reacciones adversas raras (fre-
rio de consentimiento informado, etc. (Shapiro & Meslinguencia menor a 1/1000); evaluar la eficacia del farmaco a
2001). Ezekiel Emanuel menciond 7 requisitos que deben gumrgo plazo; y valorar aspectos nuevos o desconocidos del
la evaluacion del marco ético de los protocolos de investig@&maco que no se probaron en fases anteriores (aplicacio-
cién clinicas (valor, validez cientifica, seleccién equitativa deles potenciales no previstas inicialmente) (Instituto Nacio-
sujeto, proporcion favorable de riesgo-beneficio, evaluacidral del Cancer, 2012).
independiente, consentimiento informado y respeto a los su-
jetos inscrito). Estos, son fundamentales ya que los sujetosstfe multicéntrico. No es otra cosa que un EC que se lleva a
investigacion son un medio por el cual se obtiene conocimiertabo en dos 0 mas centros con un mismo protocolo y un
y en esta situacion, el hombre puede ser utilizado al exponeentro coordinador, que se encarga del procesamiento de
lo a riesgos en pos del bien de otros. datos y analisis de resultados. Son estudios muy complejos,
pues entre otras cosas, requieren de un completo entendi-
Tipos de EC (segun desarrollo clinico)Los estudios clini- miento, aceptacion y respeto del protocolo que se ejecutara
COos para probar nuevos tratamientos incluyen una serie i@ parte de los centros participantes. Debe por ende, existir
pasos denominadas fases (I, Il, lll y IV), que se exponenuaa adecuada comunicacién entre los investigadores parti-
continuacion: cipantes, con reuniones periédicas. Su mayor indicacion
radica en el hecho de alcanzar tamafios de muestra suficien-
Fase | ¢ Es seguro? Corresponde a la primera admingspara estudiar diferencias pequefias en el comportamiento
tracion de un farmaco en humanos. Sus objetivos son: Desda-una variable respecto de una intervencion. Otra, tiene
brir la mejor forma de administracion (oral, intravenosa etcue ver con la validez externa de los resultados de un EC
detectar la dosis mas alta a la que puede administrarse (pior ello en ocaciones es necesario estudiar la intervencion
riesgo y descubrir posibles signos de toxicidad. Por ende ga diferentes lugares y poblaciones).
orientacion de este tipo de estudios es a pautas de administra-
cién y dosificacion mas apropiada para EC posteriores. Revaluacion de la calidad de un E. Existen diversas for-
quiere de un nimero pequefio de participantes (15 a 50 sujgs con las que se ha intentado evaluar la calidad de un EC a
tos). Habitualmente, se utilizan adultos jévenes, “sanos”, y ttavés del tiempo (alrededor de 21, segln una revisién siste-
sexo masculino. matica (Olivoet al, 2008)). La primera de ellas es obra de
Alejandro Jadad, médico colombiano, quien en 1996 publicd
Fase Il ¢Funciona? Compete a la administracion delescala de valoracion de EC mas utilizada (Jeikld 1996).
farmaco en estudios a individuos con la enfermedad paraHata herramienta considera aspectos relacionados con los po-
gue se ha concebido su empleo. Se comienza con las dogisngiales sesgos que pueden estar presentes en un EC (a nivel
método de administracion que se determinaron como mas adiel- proceso de asignacion aleatoria, de enmascaramiento, y
cuados en la Fase |. Sus objetivos son: Precisar la eficaciadielas pérdidas de seguimiento). Es un cuestionario sencillo,
farmaco, establecer mediciones preliminares de la relacidpido de aplicar, que cuenta con un proceso de validacion;
eficacia terapéutica/toxicidad (ventana terapéutica) y det@dnque no evalla una serie de aspectos de gran relevancia en
minar dosis 6ptima o limites de variacion en la condiciénan EC. Tiene una puntuacién total que va de 0 a 5 puntos, de
tratar. Requiere de un nimero mayor de partitgg(b0 a tal manera que a mayor puntuacion “mejor calidad
200 sujetos). metodolégica” tendra un EC. Se considera como "riguroso”
un EC de 5 puntos; y de pobre calidad un EC de puntuacion
Fase lll ¢es mas eficaz que lo que tenemos actualferior a 3 puntos (Fig. 2). Otra que se utiliza con alguna
mente? Es la comparacion de seguridad y eficacia de fuecuencia es la escala PEDro (Phisiotherapy Evidence
nuevo tratamiento con la del tratamiento de referencia. Hdatabase), basada en la lista Delphi desarrollada por Verhagen
ende, permiten obtener mejor perspectiva de la relacién seal (1998). Consta de 10 items referentes a validez interna 'y
guridad/eficacia. Suelen ser EC controlados con AA y dpresentacion del analisis estadistico; a los que se asigna1 60
ble enmascaramiento. Sus objetivos son: Verificar la eficaunto segin cumpla o no con el item que se evalla. Es relati-
cia del medicamento y determinar manifestaciones de toxamente sencillo y rapido de aplicar, pero no cuenta con un
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proceso de validacion conocido (Fig. 3). Existen otros, coniiems, permite valorar EC sin asignacion aleatoria (Des Jarlais
la Escala de Maastricht, la SCED (Single-Case Experimentilal, 2004); MINCIR y MINORS (Manterola & Cortés, 2010).
Design Scale); y las de Van Tulder, Bizzini, Chalmers, Reisch,
Yates, entre otras; generadas con propdsitos similares.  Lectura critica de un articulo referente a procedimien-

tos terapéuticogen especial, de un EC): Se han desarrolla-
Niveles de evidencia de un ECSegln la calidad do estrategias para realizar un tamizado rapido y descartar
metodolégica del EC (asignacion aleatoria, intervalo de coaguellos articulos que no ameritan ser leidos, de forma tal
fianza estrecho, etc.), para un escenario de tratamiento y gite-optimizar el poco tiempo disponible para lectura. Las
vencién, éstos pueden ser de nivel de evidencia 1b 6 2b; getas del usuario contienen elementos que permiten objetivar
gun las clasificaciones de Sacket, Oxford CEBM 2009; o da calidad de los resultados y si éstos pueden o no ser aplica-
niveles 2 6 3 segun Oxford CEBM 2011; o de grado de recdes en el cuidado de nuestros pacientes. Esta compuesta por
mendacion la, 1b, 2a y 2b segun la propuesta GRADEcolumnas, a la izquierda la guia propiamente tal, y a la
(Manterolaet al, 2014b). derecha una serie de "pistas" o0 acotaciones que ayudan a

responder en forma mas apropiada la guia (Geyat,
Redaccion de un manuscrito cuyo disefio es un ESe han  1993; Guyatet al,, 1994; Manterolat al, 2004; Manterola
desarrollado una serie de propuestas e iniciativas de distinfo®tzen, 2014).
grupos de estudio de metodologia de la investigacién que fun-
cionan como listas de comprobacion o “check lists™; facili- En resumen, el EC es un disefio complejo de planifi-
tando de este modo el trabajo de autores, revisores y editaras y conducir. Requiere de la consideracién e
cuando se enfrentan a un articulo cuyo disefio es un EC.ilmplementacion de una serie de pasos fundamentales, sin
mas relevante es la CONSORT (Consolidated Standadardasf cuales, se pierden los beneficios que le dan la denomina-
Reporting Trials), compuesta por 22 items (Matal, 2001). cién de un disefio robusto y de un alto nivel de evidencia
Sin embargo, existen otras como TREND, que mediante Bara la toma de decisiones en salud.

ftems Puntuacion
¢ Se describe el estudio como con asignacién aleatoria? *
¢, Se describe el estudio como con doble enmascaramiento? *
¢, Se describen los abandonos y exclusiones del estudio? *

Fig. 2. Escala de validacion de EC de Jadad. Tiene
un rango de puntuacion de 0 a 5 puntos. Se conside-

ra que un EC es de baja calidad, cuando tiene una
¢,Es adecuado el método de asignacién aleatoria? ** puntuacion menor a 3 puntos.

¢ Es adecuado el método de enmascaramiento? **
TOTAL

* Si=1 punto / No =0 punto
**Si=1punto / No = -1 punto

ltems Si/No
Los criterios de eleccion fueron especificados

Los sujetos fueron asignados al azar a los grupos

La asignacion fue oculta

Los grupos fueron similares al inicio en relacién a los indicadores de pronostico mas . . L,
importantes Fig. 3. Escala de validacién de EC PEDro. Los pun-

Todos l0s sujetos estuvieron enmascarados tos solo se otorgan cuando el criterio se cumple. En
los items 4y 7 al 11, los resultados clave son aque-
llos que proporcionan la medida primaria de la efi-
cacia (o ausencia de eficacia) del tratamiento.

Todos quienes administraron el tratamiento estuvieron enmascarados

Todos quienes midieron al menos un resultado clave estuvieron enmascarados

Las medidas de al menos uno de los resultados clave fueron obtenidas de mas del
85% de los sujetos inicialmente asignados a los grupos

Se presentaron resultados de todos los sujetos que recibieron tratamiento o fueron
asignados al grupo control, o cuando esto no pudo ser, los datos para al menos un
resultado clave fueron analizados por “intencion de tratar”

Los resultados de comparaciones estadisticas entre grupos fueron informados para
al menos un resultado clave

El estudio proporciona medidas puntuales y de variabilidad para al menos un
resultado clave
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MANTEROLA, C. & OTZEN, T. Experimental studies 1st part. Clinical triat. J. Morphol., 33(1)342-349, 2015.

SUMMARY: Experimental studies are characterized by the assessment of effect of one or more interventions, usually comparatively
with other intervention, or placebo; and the prospective nature of data collection and follow-up. Included in the termnéadperime
studies, there are a variety of designs: Clinical trials (CT) and its variants, quasi-experimental studies and naturatexpleeimien
of this manuscript is to report basic principles, characteristics and CT structure.

KEY WORDS: Experimental studies; Clinical trials; Controlled clinical trials; Clinical trial; Publication type; Random
Allocation.
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