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v 00001-2022
EL MINISTRO DE SALUD PUBLICA
CONSIDERANDO:

Que, la Constitucion de la Repiblica del Ecuador, en su articulo 3, numeral 1, ordena que es
deber primordial del Estado garantizar sin discriminacion alguna, el efectivo goce de los
derechos establecidos en dicha Norma Suprema v en los instrumentos internacionales,
en particular la salud;

Que, la citada Constitucion de la Republica, en el articulo 32, dispone que la salud es un
derecho que garantiza el Estado mediante politicas econdmicas, sociales, culturales,
educativas, y ambientales; y el acceso permanente, oportuno vy sin exclusion a

programas, acciones y servicios de promocion y atencion integral de salud:

Que, el numeral 1 del articulo 154 de la Constitucion de la Republica manda a las ministras y
ministros de Estado que, ademas de las atribuciones establecidas en la ley, les
corresponde: “Ejercer la rectoria de las politicas publicas del area a su cargo y expedir
los acuerdos y resoluciones administrativas que requiera su gestion. (...).",

Que, el segundo inciso del apartado 360 de la Carta Fundamental prevé: "“La red publica
integral de salud serd parte del sistema nacional de salud y estard conformada por el
conjunto articulado de establecimiento estatales, de la seguridad social y con otros
proveedores que pertenecen al Estado, con vinculos juridicos, operativos y de
complementariedad. ™,

Que, el articulo 361 de la Norma Suprema establece que el Estado ejercera la rectoria del
Sistema Nacional de Salud a través de la Autoridad Sanitaria Nacional. quien sera
responsable de formular la politica nacional de salud, y de normar, regular y controlar
todas las actividades relacionadas con la salud, asi como el funcionamiento de las
entidades del sector;

Que, la Ley Organica de Salud, en el articulo 4, determina que: “La awtoridad sanitaria
nacional es el Ministerio de Salud Publica, entidad a la que corresponde ¢l ejercicio de
las funciones de rectoria en salud; asi como la responsabilidad de la aplicaciin,
control y vigilancia del cumplimiento de dicha Ley; y, las normas que dicte para su
plena vigencia seran obligatorias ",

Que, el articulo 6 de la Ley Organica de Salud prevé entre las responsabilidades del
Ministerio de Salud Publica: “...) 34. Cumplir v hacer cumplir esta Ley, los
reglamentos y otras disposiciones legales v técnicas relacionadas con la salud, (...)":

Que, el Codigo Organico Administrativo preceptua: “Art. 130.- Competencia normativa de
cardcter administrativo. Las mdximas autoridades administrativas tienen competencia
normativa de cardacter administrativo para regular los — asuntos internos del organo a
su cargo, salvo los casos en los que la ley prevea competencia para la mdxima
autoridad legislativa de una administracion piblica.

La competencia regulatoria de las actuaciones de las actuaciones de las personas debe
estar expresamente atribuida en la ley.™,
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Que, el Estatuto Organico Sustitutivo de Gestion Organizacional por Procesos del Ministerio
de Salud Publica estipula como mision de la Direccion Nacional de Normatizacion:
“(...) Desarrollar y definir todas las normas, manuales, protocolos, guias y otras
normativas relacionadas a la gestion de la salud, a fin de que el Ministerio ejerza la
rectoria sobre el Sistema Nacional de Salud (...)";

Que, el Informe Técnico No. MSP-SNGSP-DNN-INF-2022-008 de 17 de junio de 2022,

elaborado por la Direccion Nacional de Normatizacion y aprobado por la Subsecretaria
Nacional de Gobernanza de la Salud Puablica, en el numeral 1. denominado
“Antecedentes y Justificacion”, sefiala: “Las guias de practica clinica son documentos
que contienen recomendaciones de distintas intervenciones disponibles en la asistencia
sanitaria. El adecuado desarrollo de estos documentos, permiten reducir la
variabilidad en la practica clinica, asi como mejorar su calidad y la seguridad del
paciente. El sistema GRADE es una metodologia, que permite evaluar la calidad de la
evidencia vy graduar la fuerza de las recomendaciones en el contexto de desarrollo de
guias de practica clinica.
GRADE surge como una iniciativa internacional con el proposito de generar GPC de
calidad y de optimizar la evaluacion de la calidad de la evidencia y la graduacion de la
Sfuerza de las recomendaciones, superando limitaciones de los sistemas de clasificacion
previos y proponiendo un sistema nuevo que mejora la transparencia del proceso.
Actualmente, mdas de 70 instituciones como la Organizacion Mundial de Salud, la
Colaboracion Cochrane o el National Institute of Clinical Excellence (NICE) se
adhieren o wtilizan GRADE en la realizacion de sus recomendaciones. En nuestro
entorno, dicha metodologia para la elaboracion de Guias de Practica Clinica no ha
sido incorporada ni wtilizada. (2)";

Que, el referido Informe Técnico concluye que: “Se realiza informe técnico para solicitar
Acuerdo Ministerial para expedir el “Manual Metodologico para Adoptar, Adaptar y
Elaborar Guias de Practica Clinica”, con el propdsito el estandarizar el sustento
metodologico para la elaboracion de GPC usando informacion basada en la evidencia,
para su aplicacion en la prdctica asistencial, mediante el andlisis, identificacion y
seleccion de las mejores practicas nacionales ¢ internacionales sobre normas y
estandares de gestion de la salud para la elaboracion de recomendaciones. Asi como el
desarrollo de normativas téenicas, basadas en la mejor evidencia cientifica de acuerdo
a la priorizacion y necesidad institucional para su aplicacion en el Sistema Nacional de
Salud. "'

Que, mediante memorando No. MSP-VGVS-2022-0689-M de 21 de junio de 2022, el
Viceministro de Gobernanza y Vigilancia de la Salud, remitio al Coordinador General
de Asesoria Juridica el antes referido informe técnico y solicité se realice el tramite
pertinente para la oficializacion del presente Acuerdo Ministerial.

Que, mediante Decreto Ejecutivo No. 485 de 07 de julio de 2022, el Presidente
Constitucional de la Republica del Ecuador, designa al Sr. Dr. José Leonardo Ruales
Estupiiian como Ministro de Salud Publica;

Que, Con memorando Nro. MSP-DNCL-2022-0768-M de 08 de julio de 2022, emitido por la
Direccion Nacional de Consultoria Legal, en el que en virtud del Decreto ejecutivo N°
485 del 07 de julio de 2022, en el que se designa al Sr. Dr. José Leonardo Ruales
Estupifiin como Ministro de Salud Publica, refiere: “(...) se procede a la devolucion de
algunos Acuerdos Ministeriales que se encontraban en el Despacho Ministerial para la
firma de la Maxima Autoridad, siendo entre otros el siguiente: "Manual Metodologico



Jueves 4 de agosto de 2022 Segundo Suplemento N° 120 - Registro Oficial

para Adoptar, Adaptar v Elaborar Guias de Practica Clinica”. (...) se proceda al
tramite que corresponde a fin de contar con la validacion de las autoridades en
actualmente se encuentran en funciones y proceder al cambio de pie de firma, tanto en
el Acuerdo Ministerial como en el respectivo Manual. (...)"

Que, el Informe Técnico No. MSP-SNGSP-DNN-INF2022-020 de 08 de julio de 2022,
elaborado por la Direccion Nacional de Normatizacion y aprobado por la Subsecretaria
Nacional de Gobernanza de la Salud Publica, en el que se concluye: “Se realiza informe
técnico para solicitar Acuerdo Ministerial para expedir el “Manual Metodolégico para
Adoptar, Adaptar y Elaborar Guias de Practica Clinica™, con el proposito el
estandarizar el sustento metodoldgico para la elaboracion de GPC usando informacion
basada en la evidencia, para su aplicacion en la prdctica asistencial, mediante el
analisis, identificacion y seleccion de las mejores practicas nacionales e
internacionales sobre normas y estandares de gestion de la salud para la elaboracion
de recomendaciones. Asi como el desarrollo de normativas técnicas, basadas en la
mejor evidencia cientifica de acuerdo a la priorizacion y necesidad institucional para
su aplicacion en el Sistema Nacional de Salud, y,

EN EJERCICIO DE LAS ATRIBUCIONES CONFERIDAS POR LOS ARTICULOS 154
NUMERAL 1 DE LA CONSTITUCION DE LA REPUBLICA DEL ECUADOR Y 130
DEL CODIGO ORGANICO ADMINISTRATIVO

ACUERDA:

Articulo 1.- Aprobar y autorizar la publicacion del instrumento denominado “Manual
Metodoldgico para Adoptar, Adaptar y Elaborar Guias de Practica Clinica”, cuyo objetivo es
estandarizar la elaboracion de Guias de Practica Clinica a través de la metodologia GRADE
Adolopment.

Articulo 2.- Disponer que el “Manual Metodologico para Adoptar, Adaptar y Elaborar Guias
de Practica Clinica”, sea aplicado a nivel nacional como una normativa de caracter obligatorio
para el Ministerio de Salud Publica y sus entidades adscritas; pudiendo ser utilizado también por
la Red Publica Integral de Salud y por la Red Privada Complementaria.

Articulo 3.- Publicar el citado “Manual Metodoldgico para Adoprar, Adaptar y Elaborar Guias
de Practica Clinica” en la pagina web del Ministerio de Salud Publica.

DISPOSICION FINAL
De la ejecucion del presente Acuerdo Ministerial que entrard en vigencia a partir de su
publicacion en el Registro Oficial, encarguese a la Subsecretaria Nacional de Gobernanza de la

Salud Publica, a través de la Direccion Nacional de Normatizacion o quien haga sus veces.

Dado en el Distrito Metropolitano de Quito a. 1§ JUL. 72027

Dot i leaness s

Fiemata o por
A% JOSE LEONARDO
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Razon: Certifico que el presente documento es materializacion del Acuerdo Ministerial Nro. 00001-
2022, dictado y firmado por el sefior Dr. José Leonardo Ruales Estupifian, Ministro de Salud
Publica, el 19 de julio de 2022.

El Acuerdo en formato digital se custodia en el repositorio de la Direccion Nacional de Secretaria
General al cual me remitiré en caso de ser necesario.

Lo certifico.-

Mgs. Cecilia Ivonne Ortiz Yépez
DIRECTORA NACIONAL DE SECRETARIA GENERAL
MINISTERIO DE SALUD PUBLICA
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1. Presentacion

En Ecuador, la elaboracion de Guias de Practica Clinica (GPC) es un proceso que ha
sido normado por el Ministerio de Salud Publica, en su rol de Autoridad Sanitaria
Nacional. Con el objetivo de establecer una metodologia estandar para la elaboracion
de GPC basadas en la evidencia y mejorar la calidad e impacto de las mismas, el MSP
presenta el Manual Metodolégico para Adoptar, Adaptar y Elaborar Guias de Practica
Clinica.

El presente documento tiene como objetivo establecer la metodologia que los
profesionales del Ministerio de Salud Publica, Red Publica Integral de Salud, Red
Privada Complementaria, sociedades cientificas, universidades y otras organizaciones
utilizaran para la elaboracion de GPC informadas en evidencia en Ecuador, a través de
la incorporacion de la metodologia GRADE (Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation).

Ademas de la publicacion del presente manual, el MSP a través de la Direccion
Nacional de Normatizacién, prepard dos cursos para la adquisicion de competencias
especificas en el marco metodolégico GRADE para los equipos elaboradores de GPC,
mismos que estaran disponibles en la plataforma virtual de capacitacion Moodle del
MSP.

La implementacion de esta metodologia ayudara a mejorar la toma de decisiones
basadas en la evidencia, mejorar la implementacion de las intervenciones por parte del
personal de salud para su aplicacion en la practica sanitaria y salud publica, con las
mejores practicas nacionales e internacionales sobre normas y estandares de gestion
de la salud para la elaboracion de recomendaciones. Asi como el desarrollo de
normativas técnicas, basadas en la mejor evidencia cientifica de acuerdo a la
priorizacién y necesidad institucional para su aplicacion en el Sistema Nacional de
Salud.

11
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2. Introduccion

Las Guias de Practica Clinica (GPC) son documentos que contienen un conjunto de
recomendaciones sobre intervenciones de salud, desarrolladas de forma sistematica
para ayudar a profesionales y pacientes a tomar decisiones sobre la atencién sanitaria
mas apropiada, y a seleccionar las opciones diagnosticas o terapéuticas mas
adecuadas acerca de un problema de salud o una condicion clinica especifica (1).

El fin de la elaboracion e implementacion de GPC es progresar desde criterios basados
en la subjetividad de los procedimientos y métodos clinicos utilizados en la practica
sanitaria, a un sistema que se fundamenta en datos objetivos, utilizando un método
que favorece la toma de decisiones racionales estableciendo criterios de prioridad en la
actuacion.

Las recomendaciones planteadas en las GPC estan dirigidas tanto a los proveedores
de salud, como a los pacientes y otros tomadores de decision, intentando apoyar la
toma de decisiones informadas. Una recomendacién entrega informacién sobre lo que
deberian hacer los encargados de formular politicas publicas, los proveedores de
atencién de la salud o los pacientes. Lo anterior implica una eleccion entre las
diferentes intervenciones que tienen un impacto en la salud y que tienen implicancias
en el uso de los recursos (2).

Desde un punto de vista técnico, las recomendaciones que se establecen en una GPC
deben estar basadas en evidencia y orientar respecto a las atenciones que se dan a
los pacientes con una condicidon de salud especifica, las que pueden incluir desde la
prevencion, educacion o control de factores de riesgo, diagndstico, tratamiento hasta la
rehabilitacion, con un enfoque en reducir la variabilidad en la atencién médica, mejorar
la precision diagnoéstica, promover terapias efectivas y desalentar intervenciones
ineficaces o potencialmente dafninas.

Las GPC tienen el potencial de mejorar la atencién de los pacientes a través de la
promocion de intervenciones de beneficio probado y desaconsejando las
intervenciones demostradamente inefectivas. En ese sentido, es necesario que las
GPC se incorporen en la practica clinica, es decir, que los profesionales sanitarios
adopten las recomendaciones y las apliquen con sus pacientes. La incorporacion de
las GPC a la practica clinica supone un proceso de cambio y adaptaciéon por parte de
los profesionales sanitarios, que puede ser complejo y requiere de asistencia
permanente.

Las etapas de elaboracién de una Guia de Practica Clinica (GPC), estan detalladas a

lo largo del manual y representan el proceso global de elaboracion de una GPC.
(Anexo 1)

12
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El presente manual contiene 3 secciones: planificacion de la elaboracion de GPC, en la
cual se establece la priorizacion del tema de la guia a desarrollar, su alcance y la
conformacién del grupo elaborador, que incluye la organizacion de la primera reunidn
del mismo; la segunda secciéon aborda el proceso metodolégico de la GPC, que
consiste en la busqueda, seleccion, sintesis y evaluacion de calidad de la evidencia
para formular recomendaciones; la tercera corresponde a la implementacion de la
GPC, que consiste en el desarrollo final del disefio, la revisiébn externa de los
resultados de la GPC y la publicacién de la misma. Finalmente, el proceso contempla
una fase de monitoreo, que se refiere a la correcta aplicacion del documento normativo
en el Sistema Nacional de Salud.

El presente documento esta destinado a unificar estdndares para el desarrollo de las

GPC, e incluye los procesos de elaboracion, actualizacién y adaptacion y esta dirigido
a todos aquellos profesionales que requieran desarrollar una GPC.

13
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3. Antecedentes y justificacion

En Ecuador para la regulaciéon de la practica profesional anteriormente eran utilizados
protocolos de atencién clinica basados en la experiencia y juicio personal de los
profesionales de salud, a partir de 2012 a través de la Direccidon Nacional de
Normatizacion, se inicia desde un proceso re-estructurado y sistematizado la
elaboracién de Guias de Practica Clinica con metodologia de adopcion.

El Ministerio de Salud Publica del Ecuador, en el afio 2013 con Acuerdo Ministerial
4520 del 13 de noviembre del 2013 y con publicacion en el Registro Oficial suplemento
118 del 31 marzo del 2014, a través del Estatuto Organico Sustitutivo de Gestion
Organizacional por Procesos, define que sera la Subsecretaria Nacional de
Gobernanza de la Salud a través de la Direccion Nacional de Normatizacion, la
instancia encargada de desarrollar y definir los documentos normativos relacionados a
la gestion de la salud a fin de ejercer la rectoria sobre el Sistema Nacional de Salud.

En el afio 2019 con Acuerdo Ministerial 0350 del 15 de mayo del 2019, Edicion
Especial de Registro Oficial N° 937 del 27 de mayo de 2019, se expidié el documento
normativo Manual metodologia para la elaboracién de documentos normativos de
salud, sin embargo, en este no se describe la metodologia para la elaboracion de GPC.

Las guias de practica clinica son documentos que contienen recomendaciones de
distintas intervenciones disponibles en la asistencia sanitaria. EI adecuado desarrollo
de estos documentos, permiten reducir la variabilidad en la practica clinica, asi como
mejorar su calidad y la seguridad del paciente. El sistema GRADE es una metodologia,
que permite evaluar la calidad de la evidencia y graduar la fuerza de las
recomendaciones en el contexto de desarrollo o adaptacion de GPC.

GRADE surge como una iniciativa internacional con el propdsito de generar GPC de
calidad y de optimizar la evaluacion de la calidad de la evidencia y la graduacion de la
fuerza de las recomendaciones, superando limitaciones de los sistemas de
clasificacion previos y proponiendo un sistema nuevo que mejora la transparencia del
proceso. Actualmente, mas de 70 instituciones como la Organizacién Mundial de
Salud, la Colaboracion Cochrane o el National Institute of Clinical Excellence (NICE) se
adhieren o utilizan GRADE en la realizacion de sus recomendaciones. En la region de
América Latina y el Caribe tanto la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
https://iris.paho.org/handle/10665.2/49145 como diversos paises han implementado la
institucionalizacion de la metodologia GRADE para el desarrollo de Directrices de salud
publica y clinicas en la ultima década. Avances en la institucionalizacion del uso de
GRADE en la region pueden ser apreciado en BIGG htip://sites.bvsalud.org/bigg/biblio/,
la Base Internacional de Guias GRADE y en BIGG-REC https://bigg-rec.bvsalud.org/en
la base de recomendaciones GRADE de la OPS/OMS. En nuestro pais, dicha
metodologia para la elaboracién de Guias de Practica Clinica no ha sido incorporada ni
utilizada. (3)

14
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En este sentido es necesario emplear para la elaboracion o adaptacion de Guias de
Practica Clinica una metodologia informada en la evidencia cientifica disponible en
cuanto a la aplicacion de los conocimientos, al analisis, identificacion y seleccién de las
mejores practicas nacionales e internacionales sobre normas y estandares de gestion
de la salud y la elaboracién de recomendaciones, con el propdésito de reducir la
variabilidad en las decisiones clinicas aplicadas a la practica sanitaria y asistencial,
mejorando la calidad de la atencion a través de intervenciones eficaces y garantizando
la seguridad del paciente.

Uno de los cooperantes para el desarrollo de este manual metodologico fue la
Fundacion Epistemonikos (htips://es.epistemonikos.cl/), que cuenta con un amplio
grupo de metoddlogos expertos en sintesis de evidencia, que han ejecutado los
procesos de busqueda, seleccion y sintesis de evidencia para el desarrollo de GPC del
Ministerio de Salud de Chile, sociedades cientificas y de otras organizaciones a nivel
global.

4. Objetivo

Estandarizar la elaboracién de Guias de Practica Clinica a través de la metodologia
GRADE Adolopment.

5. Alcance

El presente documento normativo, es un manual de cumplimiento obligatorio para la
elaboraciéon de Guias de Practica Clinica con metodologia GRADE Adoploment,
relacionadas a la gestion de la salud que expida la Autoridad Sanitaria Nacional y las
entidades adscritas a la misma. Este manual podra ser utilizado por la Red Publica
Integral de Salud y por la Red Privada Complementaria.
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6. Glosario de términos

Buenas practicas: toda intervencion, técnica o metodologia que se ejecutan basadas
en la mejor evidencia cientifica disponible y han demostrado de manera fidedigna que
conduce a un resultado deseado, ademas que son efectivas y pueden ser replicables.

DALY: es una medida genérica del efecto sobre la salud que se puede utilizar en
evaluaciones econdmicas (analisis de costo-efectividad/utilidad) como una alternativa
al afo de vida ajustado por calidad. Adicionalmente, se los define como una medida de
la carga de enfermedad general, expresada como el numero de afos perdidos debido
a problemas de salud, discapacidad o muerte prematura. Se lo calcula como la
sumatoria de los afos potenciales de vida perdidos mas los anos vividos con
discapacidad, asi un DALY representa un ano de vida saludable perdido o a la pérdida
de un afo de vida de completa salud.

Diagrama PRISMA (Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews and Meta-
Analyses): El diagrama de flujo PRISMA es una herramienta visual que permite
realizar la trazabilidad y seguimiento desde el numero de estudios identificados en la
literatura hasta el numero de estudios finalmente incluidos en una revision sistematica.
Generalmente describe la informacion en cuatro etapas: identificacion, tamizacion,
elegibles e incluidos y brinda informacion sobre la fuente de los estudios y las razones
de exclusion de aquellos que fueron revisados en texto completo.

ECA: es un tipo de estudio en el que los participantes son aleatorizados a una o varias
intervenciones médicas, para luego ser seguidos durante un periodo y se evaluan los
efectos de estas intervenciones, esta evaluacion puede ser de una sustancia,
medicamento, biolégico, vacuna, técnica diagnostica o terapéutica que en su aplicacion
e seres humanos intenta valorar su eficacia y seguridad.

Estudios observacionales: son disefios de investigacion en donde el objetivo es la
observacion y registro de eventos sin la intervencidn del investigador en el curso
natural de los mismos.

Estudio primario: es un tipo de estudio cientifico que abarca cualquier disefio de
investigacion cuantitativa o cualitativa, en el que se recolectan datos de forma directa
desde los individuos o grupos de personas, que después de analizados producen
informacién o conocimiento nuevo y original.

GRADE EtD (Evidence to Decision) Framework: son los marcos del sistema GRADE
llamados “de la evidencia a la decisidon” que buscan brindar un enfoque sistematico y
transparente para informar a los tomadores de decision en salud y facilitar la adopcion
0 adaptacion de las decisiones al entorno, contexto y cultura de un pais especifico. Los
marcos pueden orientar hasta cinco tipos diferentes de decisiones en salud y se
componen de multiples criterios que pueden ser seleccionados de acuerdo a las
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necesidades, el contexto y la pregunta de interés. Los criterios mas frecuentemente
utilizados son: balance riesgo/beneficio, certeza de la evidencia, factibilidad, valores y
preferencias, uso de recursos y equidad.

GRADE (Grading of Recommendations, Assessment, Development and
Evaluation) system: es un enfoque metodolégico transparente y sistematico para el
desarrollo y evaluacién de recomendaciones clinicas basadas en evidencia cientifica,
que comprende desde la evaluacion de la confianza por cada desenlace de interés a
uno de los cuatro niveles (muy bajo, bajo, medio y alto) hasta la asignacion de una
direccién (a favor o en contra) y fuerza a las recomendaciones clinicas generadas
(fuerte o débil).

GRADE-ADOLOPMENT: es un enfoque metodoldgico sistematico y transparente para
la adopcion, adaptacion o desarrollo de novo (nuevo) de recomendaciones clinicas
basadas en la evidencia que se combina con la metodologia de los marcos GRADE
EtD o de la evidencia a la decision para favorecer el desarrollo de guias de practica
clinica generando eficiencia en los recursos requeridos (humanos y econémicos) y
facilidad para su adopcion o adaptacion al entorno, contexto y cultura de un pais
especifico.

Meta-analisis: es una técnica estadistica que combina los resultados del efecto de
varios estudios sintetizando la informacion en un estimador uUnico que permite la
comparacién entre al menos dos alternativas. Los meta-analisis se representan
graficamente en un forest plot o diagrama de bosque.

Perfiles de evidencia: es una tabla de hallazgos que resume informacion relevante
sobre el estudio en mayor detalle que una tabla SoF. La informacién que muestra para
cada desenlace de interés brinda mayor detalle sobre la evaluacion de la certeza,
resumen de los resultados y la importancia del desenlace. En la evaluacion de la
certeza se incluyen datos del numero y disefio de los estudios, riesgo de sesgo,
inconsistencia, evidencia indirecta, imprecision y otras consideraciones; mientras que
en el resumen de los resultados se muestra informacién sobre las comparaciones, el
numero de pacientes, las estimaciones relativas y absolutas y la certeza de la
evidencia. Los perfiles de evidencia generalmente se dirigen a revisores y creadores de
guias de practica.

QALY: es una medida genérica de resultado que se utiliza para cuantificar la
efectividad de una intervencion en particular. Se lo utiliza en evaluaciones econémicas
(analisis de costo-efectividad/utilidad) como la medida preferida de resultados de salud
a nivel internacional. Dado que los beneficios de diferentes intervenciones son
multidimensionales, los QALYs combinan el impacto de las mejores en la calidad y
cantidad de vida asociados con una intervencion. Los QALY se basan en utilidades,
que son valoraciones de la calidad de vida relacionada con la salud medidas en una
escala en la que la salud completa se valora como 1 y la muerte como 0. Estas
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valoraciones se multiplican por la duracion del tiempo (en afios) que un individuo
permanece en un estado de salud con esa puntuacion de utilidad particular. Asi, un
QALY representa un afo ganado en perfecto estado de salud.

Recomendaciones: sugerencias basadas en la evidencia y en la evaluacion de los
riesgos y beneficios de las diferentes alternativas, preventivas, diagnosticas,
terapéuticas con el objetivo de optimizar la atenciéon sanitaria y seguridad de los
pacientes.

Revisidon sistematica: Es un tipo de estudio cientifico secundario que a través de
métodos sistematicos y explicitos identifica, selecciona y evalua criticamente la
investigacion primaria relevante y disponible en la literatura para contestar una
pregunta de investigacién claramente formulada. Existen muchos tipos de revisiones
sistematicas siendo las mas frecuentes de efectividad o intervencion, de prevalencia,
de pruebas diagnosticas, de alcance entre otras.

Sintesis narrativa: Es una técnica de resumen cualitativa que sintetiza narrativamente
los hallazgos relevantes identificados en los estudios primarios que no son posibles de
combinar con técnicas cuantitativas.

SoF (Resumen de Hallazgos): Es una tabla de hallazgos que resume informacion
relevante para cada resultado de interés que incluye las comparaciones efectuadas y
los estimadores del efecto relativo y absoluto observado, la descripcion del estudio
(numero de estudios, numero de pacientes) y la certeza de la evidencia asignada.

Stakeholder: Se denomina como stakeholder o “parte interesada” a un individuo,
grupo u organizacion que es clave o fundamental para la toma de decisiones en salud
y quién puede ser determinante para el avance o aprobacion de un proyecto, plan o
estrategia.
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7. Seccion 1: Planificacion de la elaboracion de la GPC

7.1. Priorizacién del tema y justificacion de la necesidad de la guia

El primer paso para que las diferentes instancias, instituciones, organizaciones vy
sociedades cientificas puedan elaborar guias de practica clinica, bajo la coordinacion
del Ministerio de Salud Publica del Ecuador como autoridad sanitaria nacional, es la
priorizacién de los problemas de salud colectiva que basados en datos epidemiolégicos
son mas prevalentes en su ambito de accién, requieren de mayor demanda en los
recursos sanitarios o de la estandarizacion de la practica clinica de los profesionales de
la salud. Estos se entienden como escenarios en los que el disponer de una guia de
practica clinica con altos estandares de desarrollo que oriente la toma de decisiones en
salud cobra mayor relevancia y es un paso clave para garantizar una atencién sanitaria
de calidad. La necesidad de una guia puede surgir de diferentes fuentes como el
comportamiento epidemiologico de las condiciones de salud atendidas en la institucion
sanitaria, avances en el conocimiento que conlleve cambios recientes en alguna
terapéutica o el manejo de los pacientes, la dispersion en la conducta clinica del
profesional de la salud, e inclusive puede surgir como parte del cumplimiento de
estandares en calidad institucionales. Sin embargo, debido a la limitacion de los
recursos disponibles, se considera a la priorizacibn como el mejor mecanismo para
focalizar los recursos que permitan tener el mayor impacto a la comunidad y contribuir
con esto al fortalecimiento del Sistema Nacional de Salud (2).

Para que el ejercicio de priorizacion de temas para la elaboracién de guias sea exitoso,
es importante que este se realice mediante un proceso riguroso que incluya a todas las
partes interesadas y que todos los criterios relevantes sean considerados. Existen
diversos enfoques para establecer las prioridades para la elaboracion de una guia de
practica clinica (GPC), pero es dificil lograr un consenso sobre la mejor estrategia de
priorizacion debido a los diferentes contextos en los cuales es necesario definir estas
prioridades. Habitualmente, la priorizacién de los tépicos que se abordaran en una
GPC estan relacionados con el grado en que estos constituyen un problema para el
pais o region donde se implementaran.

Para priorizar correctamente un problema de salud, es esencial determinar la
importancia del tema en particular y estimar el impacto potencial de la implementacion
de la guia (2). Para la priorizacién, se sugiere ademas de los datos y las necesidades
de la propia institucion de salud u organismo que desarrollara la guia, tener en cuenta
el propuesto por el GRADE working group lider mundial en el desarrollo de métodos
para la generacion de recomendaciones clinicas y enfoques epidemiolégicos basados
en datos de morbi-mortalidad nacional. Para la estimacion del impacto potencial, se
recomienda seguir las directrices del Manual Metodoldgico para la Elaboracién de
Documentos Normativos de Salud del Ministerio de Salud Publica del Ecuador, que se
describe mas adelante en el presente documento.
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7.1.1. Mecanismos de priorizacidon

Desde el enfoque epidemiologico basado generalmente en datos de morbi-mortalidad
de la poblacién, los gobiernos y sus instancias regulatorias, suelen establecer
condiciones de salud prioritarias debido a que determinan una mayor carga de
enfermedad o tienen mayor impacto en el presupuesto en salud. Tener en cuenta esta
informacion y consultarla en el caso de estar disponible en el pais, puede ser un
insumo o referente relevante al momento de determinar la priorizacién local o
institucional de guias de practica clinica.

Una vez identificadas las condiciones de salud por su relevancia o impacto
epidemiologico, se recomienda utilizar mecanismos deliberativos con los expertos
clinicos para la determinacion final de las primeras guias a desarrollar. Uno de los
enfoques desarrollados y ampliamente aceptados para el involucramiento de los
expertos clinicos en el desarrollo de guias clinicas es el propuesto por el GRADE
working group, en el marco conceptual Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation para ir de la evidencia a las decisiones (GRADE Evidence
to Decision [EtD] frameworks) en el que establecer la magnitud del problema a abordar
es la primera etapa propuesta, a través de la cual se informa la situacidn
epidemioldgica de la condicidon de salud de interés y se delibera con los expertos
clinicos sobre su prioridad y la pertinencia de generar recomendaciones clinicas para
su manejo (3).

Una forma practica de llevar a cabo este proceso, consiste en realizar una consulta
formal a todas las partes interesadas (stakeholders) y miembros del panel, tal como se
describe en el marco GRADE para la adopcion, adaptaciéon y desarrollo de novo de
recomendaciones confiables (GRADE-ADOLOPMENT) (8). Para la selecciéon del tema
de la guia, este marco menciona una primera etapa donde se seleccionan temas
potenciales para su consideracién, para que luego en una segunda etapa se realice un
ejercicio detallado de establecimiento de prioridades.

Por otro lado, los métodos para priorizar guias tienen algunos elementos en comun con
los métodos para priorizar la investigacion. EI Grupo de Métodos Perioritarios de la
Colaboracién Cochrane trabaja en el desarrollo de documentos de orientacién, para
ilustrar cobmo realizar ejercicios de establecimiento de prioridades de investigacién, los
cuales son desarrollados con un enfoque paso a paso. Para mas detalles revisar la
“‘Guia rapida para el establecimiento de prioridades de investigacion”, disponible en
inglés en: https://methods.cochrane.org/prioritysetting/resources.

Para la priorizacion de las GPC no es suficiente Unicamente la seleccion del tema de la
guia, sino también definir de manera general el alcance de las preguntas de la guia. El
MSP debera establecer las prioridades de todos los temas y posteriormente convocar
al proceso de desarrollo de las GPC. Después, miembros del equipo metodolégico
deben determinar la viabilidad del desarrollo de la guia, evaluando la existencia de
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guias publicadas que utilizaron el método GRADE, guias que tuvieran resumenes de
evidencia publicamente disponibles en forma de tablas de resumen de hallazgos
(Summary of Findings, SoF) de GRADE o perfiles de evidencia, asi como revisiones
sistematicas existentes para las preguntas de interés. Para ello OPS pone a
disposicion  recursos para identificar directrices recientes como BIGG
http://sites.bvsalud.org/bigg/biblio/, la Base Internacional de Guias GRADE y en BIGG-
REC https://bigg-rec.bvsalud.org/en la base de recomendaciones GRADE de la
OPS/OMS las cuales permiten identificar las guias GRADE a nivel global y las
recomendaciones de OMS y OPS disponibles.

Por ultimo, se recomienda que la priorizacion de guias nacionales se desarrolle con
herramientas que permitan hacer mas objetivo el proceso utilizando criterios
especificos. La selecciéon de la herramienta de priorizacion va a depender de la
experticia de los entes responsables de la priorizacién y la disponibilidad de
herramientas de priorizacion nacionales.

7.1.2. Estimacion del impacto potencial de implementacion

De acuerdo con el Manual Metodolégico para la Elaboracion de Documentos
Normativos de Salud del Ministerio de Salud Publica del Ecuador, que se baso en el
método de Hanlon adaptado por la Organizacion Panamericana de la Salud para
asignar prioridad a los programas de salud (4), para la selecciéon de los temas a
abordar en los documentos normativos del pais se debe aplicar la herramienta
“Baremo de priorizaciéon de documentos normativos” (5). Esta herramienta se basa en
siete componentes técnicos: magnitud, gravedad, eficacia, factibilidad, costos, equidad
y estado del documento, cada uno de los cuales debe ser puntuado. (Anexo 2).

¢ Magnitud: Este componente se basa en el numero de personas afectadas por
el problema de salud que se pretende normar. En caso de que no se tenga
datos nacionales, se deben usar aquellos regionales, internacionales o de
paises similares al Ecuador como evidencia indirecta util para la decision.

Los temas que abarquen distintas tasas de incidencia o prevalencia, aspectos
relacionados a la promocion o prevencion de salud, asi como otros que no
tienen relacion directa con una enfermedad en particular, deben ser
individualizados para calcular la magnitud. En estos casos se debe tomar un
numero aproximado de afectados por el problema o de potenciales beneficiarios
en caso de emision del documento normativo; a la vez se tomara el numero
aproximado de la poblacion general o la poblacion que abarca a los afectados o
beneficiarios, numero que sera dividido para seis (rangos para puntuaciones 0,
2, 4, 6, 8, 10). Ademas, se considerara los potencialmente afectados en
ausencia del aspecto a normarse.
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Gravedad: Para el calculo de gravedad se deben utilizar datos objetivos de los
sistemas de informacion (mortalidad, morbilidad, letalidad, incapacidad, QALYs,
DALYs, entre otros) o carga social que genera el problema en caso de no
disponer de informacién alguna sobre el problema de salud; se pueden usar
ambos. El valor de 0 indica que no hay gravedad y el valor de 10 una alta
gravedad.

Eficacia: Se puntua la capacidad que tienen los contenidos del documento
normativo para facilitar la solucion del problema de salud entendido como el
abordaje de la condicion de salud, la interrupcion del curso natural de la
enfermedad, el uso racional de recursos, la adherencia y aceptabilidad por
parte de los profesionales de salud y los pacientes, y en general su impacto en
el sistema sanitario. Se debe tener en cuenta la justificacién de la necesidad
para normar el documento, abordada en los primeros parrafos de esta seccion.

Factibilidad: Para calcular la factibilidad se analizan 4 parametros: pertinencia,
aceptabilidad, recursos y legalidad, los cuales se suman y arrojan un solo
resultado.

o Pertinencia: Este item analiza la pertinencia o conveniencia de actuar
sobre el problema de salud a través de un documento normativo, si se
trata de un tema muy especifico y que requiere una solucion temporal,
valorar la emision de lineamientos.

o Aceptabilidad: Este item corresponde a si el documento normativo va a
ser aceptado por la sociedad civil, por aquellos afectados por el
problema de salud o por quienes ejecutaran los contenidos del
documento normativo. Es importante anotar que puede haber casos
controversiales en los que se pueda requerir un proceso de
sensibilizacién sobre el tema a ser normado antes de realizar un
documento normativo.

o Recursos: Se debe asegurar que haya el talento humano para realizar el
documento normativo. También se debe analizar si hay disponibilidad
del recurso humano y tecnoldgico para que el problema de salud, de
acuerdo con los contenidos del documento normativo, pueda ser
implementado. La implementacion se aborda a profundidad en la
seccion de implementacion y monitorizacion del presente documento.

o Leqgalidad: Es necesario tener claro si los contenidos del documento
normativo estaran alineados a la normativa vigente. En otras palabras,
la elaboracion del documento normativo debe ser legalmente viable.

Costos: La calificacion del costo del problema de salud va de 1 a 3, donde 1=
costo menor a enfermedades prevalentes, 2= igual costo a enfermedades
prevalentes, 3= alto costo en relacién a enfermedades prevalentes; de acuerdo
con el costo social y econdmico que genera el problema o situacién de salud.
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e Equidad: Se debe tener en cuenta si el documento normativo va a estar
dirigido a poblaciones vulnerables o desatendidas, respecto a la poblacion
general.

e Estado del documento: Es importante determinar si existe un borrador o un
proceso ya iniciado en la elaboracion del documento normativo, ya que en ese
caso los recursos y el tiempo invertido son menores.

Como apoyo a los paises que no hayan realizado este proceso, la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), ha publicado criterios a considerar para la priorizacion de
los temas (6,7):

1. Intervenciones importantes que podrian tener un impacto sustancial en los
sistemas de salud

2. La subutilizacién de una intervencién que mantiene los indicadores de salud por
debajo de las expectativas

3. Intervenciones que no se basan en la mejor evidencia clinica, pero que siguen
siendo ampliamente utilizadas en la region

4. La presencia de una nueva intervencion de salud para la cual los profesionales
de salud no disponen de informacién actualizada

5. Variabilidad clinica significativa a lo largo de toda la regién.

7.2. Conformacion del grupo desarrollador de la guia

Una vez realizada la priorizacién de la condicion de salud a abordar en la guia clinica,
el siguiente paso corresponde a la conformacién del grupo desarrollador o panel de
expertos. Con el objetivo de que los puntos de vista de los potenciales usuarios y todas
las partes interesadas de la guia sean considerados en el proceso, el panel debe estar
conformado por un equipo multidisciplinario que represente a los diferentes actores del
sistema sanitario.

No existe consenso sobre el numero minimo de participantes que deban ser incluidos
en el panel de la guia; sin embargo, diversos documentos y manuales metodoldgicos
mencionan que la cantidad de miembros del equipo debe ser acorde a la complejidad
del tema, la cantidad de preguntas formuladas y el volumen de evidencia disponible. A
modo general, se recomienda que el numero de integrantes oscile entre seis y doce
personas (9,10).

El MSP a través de la Direccion Nacional de Normatizacion, coordinara la elaboracion
de las GPC con las instancias requirentes, para generar una comunicacion activa entre
los paneles individuales, y en conjunto conducir el proceso de elaboracion de Guias de
Practica Clinica. La invitacion a conformar los paneles se realizara desde el lider
metodoldgico del grupo de coordinacion de la Direccion Nacional de Normatizacion, del
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mismo modo, en este proceso se debe incluir la convocatoria a la Red Publica Integral
de Salud (RPIS), conforme la normativa vigente.

Dentro de los/as integrantes del grupo elaborador, se debe incluir:

e Liderdela GPC

e Coordinador/a metodoldgico

e Expertos/as clinicos

e Expertos/as en epidemiologia clinica (metoddlogos/as)

e Representantes de pacientes o cuidadores

e Otros profesionales: dependiendo de las necesidades del proyecto, puede ser
necesaria la inclusién de expertos/as en economia de la salud, equidad, ética,
especialistas en implementacion, personal administrativo, entre otros.

Durante el proceso de elaboracién de la guia, el grupo elaborador estara encargado de
diversas tareas. Al comienzo, el equipo gestor y el panel tendran que definir el alcance
y objetivo de la guia, formular y priorizar las preguntas clinicas y decidir si la guia
clinica se puede adoptar, adaptar, se realizara una elaboracion de novo o se elegira un
proceso mixto (GRADE-ADOLOPMENT). Posteriormente, tendra que realizar las
diferentes actividades y por sobre todo asegurar la calidad metodoldgica de la guia
durante el proceso de elaboracion, incluyendo por ejemplo la corroboracién de que la
totalidad de la evidencia relevante sea recuperada; que se contemplen los aspectos
claves relacionados con el cuidado y la atencion de los pacientes; que se detecten y
analicen los problemas practicos derivados del uso de las futuras recomendaciones; y
que se apoyen los procesos de implementacion. En ultima instancia, el equipo gestor
sera el encargado de la redaccion final de las recomendaciones y la escritura de la
guia.

7.3. Declaracion y manejo de los conflictos de interés

Una vez que se ha identificado a los posibles miembros del grupo desarrollador de la
guia, se deben identificar los posibles impedimentos personales que puedan
inhabilitarlos total o parcialmente para ejercer las actividades del grupo y conocidos
como “conflictos de interés”.

El “conflicto de intereses” se entiende como la situacion originada cuando el juicio de
una persona puede verse influenciada por una intencién o fin diferente al que debe
propender por su rol, sea profesional de la salud o de otra disciplina. Esta situacion
puede llevarlo a optar por otros intereses que predominan en él, obteniendo con ello
ventajas para si o sus allegados (11). Existen varios tipos de conflicto de intereses,
entre ellos los financieros, los personales, profesionales y académicos.
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Por esto, todos los posibles miembros del grupo desarrollador deben completar una
declaracion de conflictos de intereses y actividades que sea estandar, verificable y con
resultados que permitan ser consultados publicamente, para posterior definicion y
resolucion de potenciales conflictos de interés conforme la normativa legal vigente
dispuesta por la autoridad sanitaria nacional, con el fin de establecer mecanismos para
asegurar que las recomendaciones elaboradas ademas de ser informadas por la
evidencia cientifica, estén libres de sesgos y no respondan a intereses personales.

Al ser las guias clinicas parte de los documentos normativos, la declaracion de los
conflictos de interés debe ir acorde al “Manual para la Declaracion de Actividades e
Intereses y la Determinacion de Conflictos de Intereses” (11), en donde ademas se
considera como una actividad en conflicto si se ha desarrollado por la persona en 5
afnos previos a su participacion dentro del grupo desarrollador.

Los participantes del grupo desarrollador deben realizar una declaracion formal de sus
posibles conflictos de interés, en cuatro momentos del proceso de la elaboracion de la
guia (8):

e Conformacién del grupo desarrollador
e Formulacion de preguntas clinicas

e Formulacion de las recomendaciones
e Revision por pares evaluadores

Una vez que se haya realizado la declaracion por parte de todos los miembros del
panel, estas deben ser analizadas por el Comité de Gestion de Calidad de Servicio y
Desarrollo Institucional del MSP-Planta Central, acorde al “Manual para la Declaracion
de Actividades e Intereses y la Determinacion de Conflictos de Intereses”, quienes
deben decidir respecto de la participacion de estas personas en el proceso de la
elaboracion de la GPC. Las decisiones que podrian tomarse con respecto a la
participacion de los miembros y colaboradores, se realizan caso a caso y estas pueden
ser:

e Participacion en todos los procesos del desarrollo de la guia: esta decision
ocurre cuando no ha declarado tener conflictos de interés o los conflictos
identificados no se consideran relevantes para la elaboracion de la
recomendacion final

e Participacién parcial: esta decisidon ocurre cuando los conflictos de intereses
afectan algunos de los aspectos a abordar dentro de la guia, pero no en todos,
o el riesgo potencial puede ser controlado con la limitacién de la participacion
de la persona solo en el proceso o procesos no relacionados con el interés
declarado y considerado potencialmente conflictivo, es decir que se limita la
participacion del individuo en los procesos de determinacién de la fuerza y
direccion de la recomendacion.
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e Exclusion del proceso de elaboraciéon de la guia: esta decisién ocurre
cuando se considera que, dada la importancia de los intereses declarados, la
persona no debe participar en ninguno de los procesos del desarrollo de la
guia.

Si existe alguna situacion de conflictos de interés compleja, sobre la cual el grupo a
cargo de la elaboracion de la guia no se considere capaz de resolver, se debe pedir la
colaboracion de un delegado de la Direccién Nacional de Calidad del Ministerio de
Salud Publica, o quien haga sus veces. Finalmente, todos los conflictos de interés
declarados y su manejo deben ser dados a conocer en la primera reunion de la
elaboraciéon de la guia a todo el grupo desarrollador y quedar publicados en el
documento final de la GPC (11).

En este contexto un conflicto de intereses puede sesgar las recomendaciones, siendo
asi, GIN (Guidelines International Network), una red global de desarrolladores de guias
que tiene como objetivo promover las mejores practicas en el desarrollo de guias de
alta calidad, se sugiere que el grupo elaborador de la guia siga los principios de GIN
mediante el modelo de declaracion de conflicto de intereses, y resolucion del MSP. En
siguiente link se encuentra informacion respecto a la Principios para la Declaracién de
Intereses y la Gestion de Conflictos en las Directrices  GIN:
https://www.acpjournals.org/doi/10.7326/M14-1885

En el 2015, GIN desarrollé un conjunto de 9 principios para brindar orientacion sobre
cémo manejar y administrar los COI (conflicto de intereses), a continuacion, se detallan
(24):

e Principios para la declaracion de intereses y gestion de conflicto de
intereses en guias:

o Principio 1: los desarrolladores de la guia deben hacer todos los
posibles esfuerzos para no incluir miembros con conflictos de intereses.

o Principio 2: la definicion de COIl y su gestién se aplica a todos los
miembros de un grupo desarrollador de la guia, independientemente de
la disciplina o las partes interesadas que representen, y esto debe
determinarse antes de que se constituya el panel.

o Principio 3: el grupo desarrollador de la guia debe utilizar formularios
estandarizados para la divulgacion de intereses. El kit de herramientas
en linea:
https://wiki.gccollab.ca/PHAC_Conflict_of Interest_Toolkit_for_Guideline
_Development, incluye formularios de muestra para recopilar COI.

o Principio 4: el grupo desarrollador de la guia debe divulgar los intereses
publicos, incluidos todos los COI, y estos deben ser faciimente
accesibles para los usuarios de la guia.
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o Principio 5: todos los miembros del grupo desarrollador de guias deben
declarar y actualizar cualquier cambio de intereses en cada reunién del
grupo a intervalos regulares (por ejemplo, anualmente para los grupos
permanentes de desarrollo de guias).

o Principio 6: los lideres del grupo de elaboracién de guias no deben
tener conflictos de intereses. Sin embargo, cuando los COI del lider son
inevitables, se debe designar a otro miembro como lider que no tenga
conflictos de intereses para que sea quien dirija el panel de la guia.

o Principio 7: se puede permitir que los expertos con COI relevantes y
gue ademas tengan conocimientos o experiencia especificos, participen
en la discusién de temas individuales, pero debe haber un equilibrio
adecuado de opiniones entre aquellos siendo que lo que se busca es
que proporcionen aportes valiosos desde su experiencia.

o Principio 8: ningun miembro del grupo elaborador de la guia que decida
sobre la direccién o fuerza de una recomendacion debe tener un COI.

o Principio 9: un comité de supervision debe ser responsable de
desarrollar e implementar las reglas relacionadas con los COI.

7.4. Definicion del alcance y objetivos de la guia

Considerando que la intencién de una guia clinica debe ser mejorar las practicas
deficientes, estandarizar la practica clinica y procedimientos de salud, es primordial
que el objetivo y el alcance del documento sean definidos lo antes posible.

Dependiendo de la complejidad del tema, una guia puede contemplar uno o mas
objetivos, los cuales deben ser descritos con claridad, ser factibles y, eventualmente,
medibles. Por otro lado, cuando se defina el alcance, el grupo desarrollador tendra que
perfilar aquellos aspectos clinicos que seran cubiertos por la guia y cuales no (10).

Para elaborar la propuesta de alcance y objetivos de la guia clinica, se recomienda dar
respuesta a las siguientes preguntas (12):

e ;Por qué se hace la guia?

e ;Para qué se hace y con qué objetivos?

e A qué ambito asistencial aplica?

e ;A quién va dirigida la guia?

e ;Cual es la poblacion a la cual se pretende aplicar la guia?
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8. Seccidn 2: Proceso metodologico

8.1. Preguntas clinicas de interés (PICO) y graduacion de los
desenlaces

Para cada uno de los temas de las guias seleccionadas, se debe realizar un proceso
formal para priorizar las preguntas clinicas clave que se incluiran en cada una de ellas.
Es importante que las preguntas seleccionadas sean claras, bien definidas, y que estén
relacionadas con el objetivo y alcance de la guia de practica clinica que se esta
desarrollando.

De acuerdo con el marco GRADE para la adopcion, adaptaciéon y desarrollo de novo de
recomendaciones confiables (GRADE-ADOLOPMENT) (8), los miembros del panel
deben comenzar redactando un primer listado de preguntas clinicas posibles, que
luego seran transformadas en preguntas que siguen la estructura conocida como PICO
(acronimo de los términos en inglés para Poblacion, Intervencién, Comparacion vy
Desenlaces). Posteriormente, este listado sera evaluado y priorizado. Una forma de
realizar este proceso es que los miembros del panel de la guia completen una
encuesta para calificar la importancia relativa de las preguntas clinicas utilizando una
escala Likert. La Escala de Likert es una escala de calificaciéon que se utiliza para
preguntar a una persona sobre su nivel de acuerdo o desacuerdo con una declaracion.
Las preguntas con mayor puntaje o aquellas consideradas como las mas relevantes,
deben ser enviadas a todos los panelistas para su aprobacion, estos deben tener la
oportunidad de realizar modificaciones y precisiones antes de finalizar. Se recomienda
realizar un documento con la propuesta del alcance, objetivos y preguntas, para
entregar al grupo desarrollador de la guia y recibir sus comentarios.

Una vez que las preguntas clinicas han sido definidas, se deben identificar cuales
seran los desenlaces claves a ser considerados para realizar las recomendaciones.
Para ello, se recomienda realizar una identificacién de los desenlaces que han sido
considerados relevantes en otras guias clinicas y revisiones sistematicas de literatura
que abordan la condicion clinica de interés.

También se recomienda revisar la informacion disponible en la base de datos de la
iniciativa COMET (https://www.comet-initiative.org/). La Iniciativa COMET reune a
personas interesadas en el desarrollo y la aplicacion de conjuntos de resultados
estandarizados acordados, conocidos como "conjuntos de desenlaces basicos". Estos
conjuntos representan el minimo que debe medirse e informarse, en todos los ensayos
clinicos de una afeccion especifica.

Es importante mencionar que para cada pregunta clinica deben considerarse
desenlaces favorables y desfavorables. En cuanto a su importancia, esta podra
determinarse utilizando una escala ordinal de nueve unidades propuesta por el grupo
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GRADE (13,14). Segun esta aproximacion, los desenlaces se clasifican de acuerdo a
su calificacién como: criticos, importantes, pero no criticos, y no importantes (14). Se
recomienda considerar un maximo de siete desenlaces, por cada pregunta priorizada,
seleccionando preferentemente aquellos que resulten criticos para los pacientes, ya
sean desenlaces favorables o desfavorables (9,10).

Si tras evaluar la evidencia identificada, se observa que falta informacién para un
desenlace que fue considerado critico, este hecho debe ser reconocido y mencionado
en la qguia. Ignorar este resultado y la incertidumbre existente puede influir
negativamente en la recomendacion final.

8.2. Identificacidn de guias y revisiones sistematicas existentes

Una vez que las preguntas clinicas han sido formuladas y los desenlaces han sido
priorizados, se debe realizar la busqueda sistematica de GPC vy revisiones sistematicas
que podrian servir como fuente para la incorporacion de evidencia. Al menos dos
autores deberian examinar todas las guias y revisiones sistematicas potencialmente
elegibles. Una vez identificadas, el grupo de desarrollo de la guia debe evaluar la
relevancia, grado de actualizacion y calidad de estos documentos.

Para la identificacion de guias clinicas, se recomienda realizar la busqueda en sitios
especializados de grupos elaboradores de guias y en repositorios de recomendaciones

y guias clinicas, a continuacion, se detallan algunas de ellas en la Tabla 1 y Tabla 2:

Tabla 1. Instituciones desarrolladoras de guias de practica clinica.

Institucion

Sitio web

National Institute for Clinical Excellence (NICE)

https://www.nice.org.uk/

Scottish Intercollegiate Network (SIGN)

https://www.sign.ac.uk/

Ministerio de Salud y Proteccion Social, Colombia

https://gpc.minsalud.gov.co/gpc/SitePag

es/gpc info 4.aspx

Division de Prevencion y Control de Enfermedades
(DIPRECE), Ministerio de Salud, Chile

https://diprece.minsal.cl/le-

informamos/auge/acceso-guias-

clinicas/guias-clinicas-auge/

Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)

https://www.paho.org/es/guias

Programa Nacional de Garantia de Calidad de la
Atencion Médica, Argentina

https://www.argentina.gob.ar/salud/cali
dadatencionmedica/guiaspracticaclinica

Guia Salud

https://portal.guiasalud.es/

Fuente y elaborado por: Fundacion Epistemonikos
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Tabla 2. Repositorios de guias de practica clinica.

Repositorio Sitio web

Guideline International Network (GIN) http://www.g-i-n.net/

COVID-19 Recommendations and Gateway to | https://covid19.recmap.org/
Contextualization (RecMap)

PAHO/WHO GRADE recommendations for the | https://bigg-rec.bvsalud.org/
SDG-3

Magic app. MAGICapp - Making GRADE the https://app.magicapp.org/#/guidelines
Irresistible Choice - Medical Guidelines

CPG Infobase: Clinical Practice Guidelines https://joulecma.ca/cpg/homepage

Fuente y elaborado por: Fundacion Epistemonikos

Para la identificacion de revisiones sistematicas, se recomienda realizar la busqueda
en la base de datos Epistemonikos (www.epistemonikos.org). Epistemonikos es una
base de datos colaborativa y multilinglie de evidencia de salud. Es la mayor fuente de
revisiones sistematicas relevantes para la toma de decisiones de salud y una gran
fuente de otros tipos de evidencia cientifica (15). Ademas, las revisiones sistematicas
disponibles en la base de datos Epistemonikos se encuentran organizadas por tépico
en la plataforma L-OVE (Living Overview of the Evidence, www.iloveevidence.com).
L-OVE es una plataforma que mapea y organiza la mejor evidencia para tomar
decisiones sanitarias siguiendo el formato de pregunta PICO; esta plataforma se
actualiza continuamente.

8.3. Seleccion y evaluaciéon de la evidencia de las guias clinicas
identificadas

Una vez que se han identificado guias clinicas potencialmente elegibles, es necesario
evaluar su idoneidad para ser consideradas en el proceso de adaptaciéon o adopcion.

Requisitos propuestos a evaluar:

e Actualidad: es importante considerar la fecha de busqueda de la evidencia que
se reporta, no la fecha de publicacion de la guia o revision sistematica. Se
sugiere una antigiedad de no mas de 5 anos. En escenarios especificos se
puede incluir evidencia de mas de 5 afos, como cuando no existen GPC o
revisiones sistematicas mas actualizadas.

e Aborda preguntas claras y bien definidas, puede identificarse los componentes
PICO (Poblacién, Intervencion, Comparador y Desenlace) de cada pregunta.
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Contiene una evaluacion de los beneficios y dafos de los desenlaces
importantes para los pacientes.

Permite la actualizacion de las preguntas. Por ejemplo, entrega la informacién
sobre la estrategia de busqueda utilizada, bases de datos donde se realizé la
busqueda, método de analisis, etc. Adicionalmente, los datos pueden ser
reutilizados.

Contiene tablas/resumenes de evidencia existentes y accesibles, o facilmente
reproducibles.

Contiene una evaluacion del riesgo de sesgo de la evidencia identificada.

Se considera ideal pero no excluyente que haya sido construida utilizando la
metodologia GRADE.

Cuando se identifica una guia que cumple con varios de los requisitos anteriormente
expuestos, los expertos en metodologia deben presentar al resto del grupo
desarrollador dos documentos, que contengan (8):

Recomendaciones clave: este documento contiene todas las
recomendaciones incluidas en la guia original, incluyendo la evaluacion general
de la calidad y la fuerza de cada recomendacién. Las recomendaciones seran
clasificadas con un numero entre 0 y 10 por el grupo desarrollador;
puntuaciones mas bajas significan que la recomendacién es totalmente
irrelevante para el contexto local y valores mas altos significan que la
recomendacion es critica.

Calidad metodoldgica de la guia: Se recomienda el uso del Instrumento
AGREE Il (The Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation) para la
valoracion de esta calidad, debido a que es una herramienta que evalua el rigor
metodoldgico y la transparencia con la cual se elabora una guia de practica
clinica partir de 23 items distribuidos en seis dominios: Alcance y obijetivos;
Participacion de los implicados; Rigor en la elaboracion; Claridad y
presentacion; Independencia editorial; Aplicabilidad (16). Este instrumento ha
sido traducido al espafnol y puede descargarse en el siguiente enlace:
https://www.agreetrust.org/wpcontent/uploads/2013/06/AGREE _II_Spanish.pdf.
Se recomienda preferir aquellas guias de practica que tenga una buena calidad
metodoldgica por sobre las demas. Del mismo modo, se brinda la opcion de
utilizar el instrumento AGREE I1I-GRS, que es la herramienta abreviada del
AGREE Il, que sirve para valorar la calidad y el reporte de GPC de una forma
mas agil. Este instrumento esta disponible en inglés y puede descargarse en el
siguiente enlace: http://www.agreetrust.org/wp-
content/uploads/2013/12/AGREE-II-GRS-Instument.pdf. De igual forma, se
incluye en link para descargar el manual del instrumento antes mencionado:
https://www.agreetrust.org/wp-content/uploads/2017/11/AGREE-GRS.pdf
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8.4. Toma de la decisién: Adopcion, adaptacion o desarrollo de novo

Una vez seleccionada la evidencia que sera utilizada, se debe revisar de manera
detallada si a partir de las recomendaciones incluidas en las guias y/o de las revisiones
sistematicas identificadas, se da respuesta clara y especifica a cada pregunta
priorizada por el panel y a los componentes PICO establecidos.

De identificarse una recomendacion que concuerde con la pregunta priorizada, debe
evaluarse la necesidad de realizar una actualizacion de la evidencia que informo esa
recomendacién. Si la recomendacion esta informada por evidencia actual (Ver
apartado de Seleccion y evaluacion de la evidencia de las guias clinicas identificadas),
puede utilizarse directamente su perfil de evidencia. De la misma manera, si se
encuentra una revision sistematica actual de buena calidad, puede utilizarse su sintesis
de evidencia como insumo para la elaboracidn de recomendaciones. La calidad de las
revisiones sistematicas podra establecerse utilizando las herramientas AMSTAR Il (17)
o ROBIS (18).

Por otro lado, si se identific6 una recomendacidon o una revision sistematica que
concuerda con la pregunta priorizada, pero esta desactualizada o no informada por
evidencia actual, se debe realizar una busqueda adicional de estudios primarios, que
puedan haber sido publicados después de la fecha de busqueda. Para esto, se
recomienda realizar una busqueda de estudios primarios en al menos 3 bases de
datos, incluyendo PubMed/Medline, Embase y The Cochrane Central Register of
Controlled Trials (CENTRAL). Una estrategia de busqueda requiere de esta
actualizacién de evidencia si ha pasado un afio o mas desde que se realizé.

Posteriormente, el grupo desarrollador de la guia debe decidir si el documento original
de donde se tomaran las recomendaciones debe ser adaptado o adoptado. Para ello,
un aspecto importante es evaluar si la guia que sera adaptada o adoptada incluyé el
desarrollo del marco EtD y si esta informacion esta disponible para cada una de las
preguntas de interés. Si la guia seleccionada incluye el marco EtD, el grupo
desarrollador debe reevaluar los juicios hechos en cada una de las preguntas del
marco. Si la guia que sera adaptada o adoptada no lo incluye, en conjunto, todos los
miembros del panel deben desarrollar el marco EtD, guiados por los expertos
metodoldgicos del panel. Es importante ademas evaluar que este perfil de evidencia
haya considerado los desenlaces definidos por el grupo local y la necesidad de incluir
evidencia local en las tablas EtD.

De utilizarse un perfil de evidencia de una de las guias identificadas, una vez que el
panel formule la recomendacion, se debe evaluar si esta nueva recomendacién es o no
similar a la original. Si es similar, entonces se habra elaborado una recomendacion
adoptada. Por el contrario, si la recomendacién no es similar estd sera una
recomendacion adaptada. Se considera este escenario cuando la recomendacion varia
en la fuerza y/o la direccion de la recomendacion. Por otro lado, si se identifica que
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algunas de las preguntas que fueron priorizadas por el panel, no estan incluidas en la
guia clinica identificada, los miembros del panel deberian evaluar la posibilidad de
desarrollar la busqueda y sintesis de la evidencia de novo, es decir que se considera
que una recomendacion es de novo cuando la evidencia que se quiere adaptar o
adoptar no responde a la pregunta de interés clinico. Asi las recomendaciones
disponibles no sirven y por lo tanto se debe construir de novo con otra informacion
proveniente generalmente de estudios primarios o RS pero no de GPC.

Por otra parte, si la recomendacion cambia en su fuerza (calidad de la evidencia que la
sustenta) y en su direccion (a favor o en contra), se considera como una
recomendacion adaptada no de novo.

El proceso completo (8) que contempla todos los escenarios sobre la decisién de
adoptar, adaptar o realizar de novo una recomendacion clinica se observa en el Grafico
1.

Grafico 1. Marco GRADE- ADOLOPMENT para la adopciéon, adaptacion y
desarrollo de novo de recomendaciones.

Seleccidn del tépico de la guia

Priorizacién de la pregunta

« Relevante
. Creibley
Identificacién de guias o revisiones buena calidad

sistematicas existentes . Reciente

« Utiliza metodologia
GRADE
Revisar la coincidencia de las recomendaciones
de las guias identificadas o revisiones
sistematicas de cada pregunta priorizada

ia

Actualizacién de las
revisiones sistematicas
seglin sea necesario

Desarrollo "de novo"

ZEl marco EtD fue realizado
No en la guia identificada?

Reevaluar los juicios

Desarrollar marco EtD T T

Elaborar recomendaciones

¢Larecomendacién

elaborada es similar
aladelaguia
identificada?

Recomendacién
adoptada

Recomendacién Nueva recomendacion
EGETIELE]

Fuente y adaptado: Schiinemann HJ, Wiercioch W, Brozek J, Etxeandia-lkobaltzeta |, Mustafa RA, Manja V, et al. 2017.
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8.5. Seleccidn y actualizacion de la evidencia

Si la decision es actualizar una guia existente o realizar una recomendacién de novo,
esta debe estar informada por la mejor evidencia disponible al momento de su
elaboracién. Para ello se debe realizar una busqueda sistematica de la literatura, con el
objetivo de identificar todos los estudios publicados y no publicados (literatura gris)
pertinentes al topico.

Como se menciond anteriormente, la aproximacion mas recomendada corresponde a
identificar las revisiones sistematicas existentes que responden a nuestra pregunta de
interés, en lugar de llevar a cabo una nueva revisién sistematica desde cero. En el
caso de que no existan revisiones sistematicas para la pregunta clinica que se desea
incluir en la guia de practica clinica, una alternativa es realizar una revision sistematica
de la literatura. Para ello, se recomienda seguir las directrices de la ultima version del
Manual Cochrane para revisiones sistematicas sobre intervenciones (19),
especificamente el capitulo 4 “Searching for and selecting studies”. Esta version solo
se encuentra disponible en inglés, existiendo una traduccion al espanol disponible en el
siguiente enlace (20):

https://es.cochrane.org/sites/es.cochrane.org/files/public/uploads/manual_cochrane 51

0_web.pdf

Es muy importante que los estudios primarios no incluidos en las revisiones
sistematicas existentes sean identificados para actualizar los perfiles de evidencia, las
tablas EtD y las recomendaciones.

Para ello, se recomienda seguir los lineamientos del manual Cochrane.
Especificamente, esta informaciéon se encuentra disponible en los capitulos 7 de la
“Seleccion de los estudios y obtencién de los datos” y 8 de la “Evaluacion del riesgo de
sesgo en los estudios incluidos respectivamente” de dicho manual (20).

Es importante considerar la elaboracién de un protocolo de busqueda en el cual se
mencione las bases de datos utilizadas y la estrategia de busqueda aplicada a cada
una de ellas. El proceso de identificacion, deteccion y seleccidon debe ser
documentado. Los detalles del flujo de estudios desde el niumero de referencias
identificadas en la busqueda hasta el numero de estudios incluidos en la revision
deberan informarse en la revision final, idealmente utilizando un diagrama de flujo
PRISMA (19).

8.6. Sintesis y perfiles de evidencia

Una vez que el proceso de identificacion de la evidencia ha concluido, el grupo
desarrollador debe realizar la extraccion de la informacion y evaluacion del riesgo de
sesgo de cada uno de los estudios incluidos. Posteriormente se debe llevar a cabo el
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proceso de sintesis mediante la generacién de un meta analisis o una sintesis
narrativa, segun corresponda.

Posteriormente se deben crear los perfiles de evidencia. De acuerdo con la
metodologia GRADE, este proceso implica dos pasos principales: la evaluacion de la
certeza de la evidencia y el resumen de las tablas de resultados (SoF). Toda la
informacién necesaria para poder realizar este proceso puede encontrarse en la
version traducida al espanol del manual GRADE (21), disponible en el siguiente enlace:
https://gdt.gradepro.org/app/handbook/translations/es/handbook.html.

Respecto a la evaluacion de la certeza de la evidencia, las guias metodoldgicas de la
Journal of Clinical Epidemiology (JCE), han acordaron que todos los dominios GRADE
son aplicables para evaluar la certeza de la evidencia, tales como: riesgo de sesgo,
falta de direccionalidad, inconsistencia, imprecision, sesgo de publicacion, magnitud de
un efecto, relacién dosis-respuesta, confusion. (25)

Para acceder a la informacion necesaria respecto a la evaluacion de la certeza de la
evidencia y fuerza de las recomendaciones, se pone a disposicion el siguiente link de
las guias metodolégicas de la JCE: https://training.cochrane.org/online-
learning/cochrane-methodology/grade-approach/jce-series

a. Evaluacién de la calidad de la evidencia: La calidad de la evidencia se define
como la "medida en que uno puede estar seguro de que una estimacion de
efecto o asociacion es correcta". Al evaluar este item, es importante evaluar el
disefio del estudio, la consistencia de los resultados a través de los estudios, la
precision de los resultados, qué tan directa es la evidencia, la probabilidad de
sesgo de publicacion, la magnitud del efecto, la presencia de un gradiente
dosis-respuesta y la direccion de sesgos plausibles. La certeza de la evidencia
se clasifica como alta, moderada, baja o muy baja.

b. Tabla de resumen de resultados (SoF): Esta tabla muestra los resultados de
los estudios, utilizando medidas tanto relativas como absolutas, indicando el
numero total de pacientes en cada grupo, el numero total de eventos, una
estimacion del riesgo del grupo control, el tamafio del efecto y la calidad de la
evidencia para cada desenlace (8).

8.7. Marco de la Evidencia a la decision (EtD)

El objetivo del marco Evidence to Decision (EtD) es ayudar a los miembros del panel
que desarrollara la guia clinica a mover las recomendaciones de la evidencia a una
decisién con vision de la realidad local en las que se contemplan desde las barreras
hasta los facilitadores contextuales para la implementacién, pertinencia, aceptabilidad y
utilidad de las mismas. Para ello, el marco EtD permite (8):
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¢ Informar a los miembros del panel, los juicios acerca de los pros y contras de
cada opcion (intervencion o terapéutica) que se esta considerando.

e Asegurar que, los elementos importantes que determinan una recomendacion
(criterios) se toman en consideracion.

e Proporcionar un resumen conciso de la mejor evidencia disponible, para
informar los juicios acerca de cada criterio.

e Ayudar a la estructura de discusion e identificar razones de desacuerdo.

e Hacer las bases de las recomendaciones transparentes para los usuarios de las
guias.

Este marco incluye una serie de criterios que deben utilizarse para valorar las
intervenciones y las opciones, los juicios del panel, la evidencia de los estudios y las
consideraciones adicionales utilizadas para informar cada juicio. En el Anexo 3 se
presentan los juicios detallados (3).

Para realizar la formulacion de las recomendaciones, se debe completar el marco EtD.
Existen distintos softwares que buscan ayudar a los paneles a documentar y seguir el
proceso, entre ellos GRADEpro e iEtD. EI portal www.guidelinedevelopment.org
cuenta con tutoriales y un manual de apoyo para el proceso de traspaso de evidencias
a recomendaciones. Se encuentra una version del manual en espafiol en el portal
https://gradepro.org/ . Por otro lado, el software iEtD cuenta con una guia disponible en
el siguiente enlace (24): https://ietd.epistemonikos.org/#/help/guidance

8.8. Incorporacion de la evidencia local

Cuando se utiliza como referencia una guia previamente realizada por otra
organizacion o pais, es indispensable en la creacion o ajuste del marco EtD realizar
una adicion de informacién y/o evidencia local con el fin de evaluar las
recomendaciones y su viabilidad desde el contexto local en el que seran finalmente
implementadas. Los marcos EtD tienen como fin ultimo que la recomendacién que se
basa en evidencia sea ajustada al contexto local en el que se busca sea implementada,
debido a que la disponibilidad de recursos, costos, e inclusive aspectos que pueden
generar inequidad pueden variar y ser dependiente de un pais u otro. Se realiza un
ajuste en el texto para mejorar la comprension del mismo. De esta manera, se busca
incluir datos de epidemiologia local, valores y preferencias de los pacientes locales,
utilizacion de recursos, entre otros. Este paso es crucial para adaptar con éxito un
documento internacional al contexto local.

Para la identificacion de esta evidencia, se pueden utilizar procesos de busquedas
estructuradas, aunque generalmente, se invita a que los expertos clinicos del panel
proporcionen esta evidencia local. Adicionalmente, la cantidad de investigacion
internacional que abarca estos temas esta aumentando, por lo que también se pueden
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aprovechar investigaciones, reportes, o informes ya hechos sobre el contexto local o en
un contexto similar (22).

8.9. Elaboracion de las recomendaciones clinicas

Una vez que han sido elaborados los perfiles de evidencia y las tablas EtD, esta
informacion debe ser presentada al panel local para comenzar la elaboracién de las
recomendaciones finales. La redaccion final de las recomendaciones, debe ser sencilla
para favorecer su comprension e interpretacion. Para ello, se recomienda que en la
recomendacion misma se especifique los pacientes o poblacion a quienes esta dirigida
la recomendacion, y que la intervencion recomendada se describa de manera tan
especifica y detallada como sea posible. En algunos casos, también podria ser util
mencionar la comparacion y el escenario en el cual se debe aplicar (por ejemplo, nivel
de atencion primaria o terciaria) (23).

Para realizar la formulaciéon de las recomendaciones, se debe completar el marco EtD.
Existen distintos softwares que buscan ayudar a los grupos desarrolladores a
documentar y seguir el proceso, entre ellos GRADEpro e IiEtD. ElI portal
www.quidelinedevelopment.org cuenta con tutoriales y un manual de apoyo para el
proceso de traspaso de evidencias a recomendaciones. Se encuentra una version del
manual en espanol en el portal https://gradepro.org/. Por otro lado, el software iEtD
cuenta con una guia disponible en el siguiente enlace (22):
https://ietd.epistemonikos.org/#/help/quidance.

8.9.1. Fuerza, direccion y graduacion de las recomendaciones

De acuerdo con la metodologia GRADE (23), el panel debe determinar la fuerza y
direccion de la recomendacion, las cuales se deben determinar considerando:

e La calidad o certeza de la evidencia cientifica

e Elbalance entre beneficio y dafio

e Los valores y preferencias de los pacientes

e Las consideraciones de recursos, incluida la equidad y la factibilidad.

La fuerza de una recomendacion refleja el grado de confianza del panel de una guia,
en que los efectos deseables de una intervencion son mayores que los efectos
indeseables, o viceversa, en los pacientes para los cuales esta dirigida la
recomendacion. GRADE especifica dos categorias de la fuerza de la recomendacion:
recomendacion fuerte y recomendaciéon débil (23).

Asi, una recomendacion fuerte es aquella con la cual el panel de la guia tiene

confianza suficiente en que el efecto deseable de la intervencion supera los efectos
indeseables (recomendacion fuerte para una intervencion), o que los efectos
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indeseables de una intervencién superan los efectos deseables (recomendacion fuerte
en contra de una intervencion).

Por otro lado, una recomendacién débil es aquella en la cual el efecto deseable
probablemente sobrepase los efectos indeseables (recomendacion débil para una
intervencion), o los efectos indeseables probablemente sobrepasen los efectos
deseables (recomendacion débil en contra de una intervencion), pero existe un grado
de incertidumbre considerable. Una recomendacién débil sugiere entonces que no
todos los pacientes se podrian beneficiar por el curso de la accién recomendada, por lo
tanto, se necesita evaluar con mayor detalle las circunstancias individuales, las
preferencias y los valores de los pacientes (23).

Para la redaccion de las recomendaciones, el grupo de trabajo GRADE ha sugerido
adoptar una terminologia especifica segun la fuerza de las mismas. Para una
recomendacion fuerte, se puede utilizar expresiones como: “nosotros
recomendamos...”, “los clinicos deberian...”, “los clinicos no deberian...”, “Haga...”,
“No haga...”. Para recomendaciones débiles, el grupo de trabajo GRADE ha sugerido
frases menos definitivas, tales como: “nosotros sugerimos”, “los clinicos podrian...”,
“Nosotros  recomendamos  condicionalmente...”,  “Nosotros = hacemos  una
recomendacion calificada que...”. (22). Para mayor detalle, se recomienda utilizar la
version traducida al espanol del manual GRADE, disponible en:
https://gdt.gradepro.org/app/handbook/translations/es/handbook.html.

7 7

8.10. Elaboracion del borrador final, revision interna y externa

Una vez que todos los procesos previamente descritos se hayan completado, el equipo
debe redactar el borrador final de la guia de practica clinica. Este borrador debe
contener los perfiles de evidencia, las tablas EtD y las recomendaciones correctamente
formuladas. Cuando todos los miembros del grupo desarrollador estén de acuerdo con
el contenido y formato del manuscrito, este debe ser enviado a validacion interna de las
instancias pertinentes del MSP, para posteriormente realizar una revision y validacion
externa por pares (4). Este proceso tiene una duracion variable, pero se recomienda
seleccionar mecanismos que disminuyan los tiempos de revisidbn para evitar la
desactualizacion de la guia durante el mismo.

Se recomienda que distintos expertos que no hayan participado en la elaboracién de la
guia, considerando expertos en metodologia de la investigacion y expertos en el
contenido tematico, puedan de forma independiente revisar y comentar el manuscrito.
El grupo desarrollador debera evaluar la pertinencia de cada comentario realizado por
los pares vy justificar cualquier desacuerdo (7, 22).

Las recomendaciones no deben ser modificadas durante este proceso. Se sugiere que
los cambios en el manuscrito sean limitados a errores sustantivos o factuales. El grupo
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desarrollador debe ser transparente con respecto al manejo de comentarios y cambios
durante este proceso (7, 21).

8.11. Publicacion y socializaciéon

Una vez que la guia haya sido editada y corregida, el manuscrito debe modificarse
para que esté acorde a las directrices y procedimientos institucionales establecidos.
Diferentes tipos de disefos y formatos pueden utilizarse para publicar la guia, pero la
OMS recomienda que todas las guias tengan un resumen ejecutivo, el cuerpo principal
y los apéndices, siguiendo la regla 1-3-25 (resumen ejecutivo de 1 pagina, guia
principal de tres paginas y apéndices de 25 paginas) (6). De igual manera, en el
presente documento se describe mas adelante, el formato y otras consideraciones de
forma, asi como el flujo del proceso para la elaboracién del documento.

Es deseable ademas la incorporacion de material de difusidon con elementos graficos
gue asistan a la toma de decisiones junto a los pacientes.

El resumen ejecutivo se lee a menudo como documento independiente, por lo que las
recomendaciones clave, con la calidad de la evidencia para cada recomendacion, se
debe especificar en esta parte, asi como en el cuerpo principal de la guia.

9. Seccidén 3: Implementacion y monitoreo

Debe considerarse la implementacion de la guia desde el comienzo de su desarrollo.
La implementacién sera responsabilidad del nivel desconcentrado, principalmente, en
coordinacion con la instancia ministerial a cargo del proceso, de acuerdo con el plan de
implementacion planificado, asi también debera establecerse los mecanismos de
monitoreo, evaluacion y control de la aplicacion del documento normativo en el Sistema
Nacional de Salud.

Los pasos necesarios para implementar una guia son:

Analizar las necesidades y prioridades locales

Identificar todas las posibles barreras y factores facilitadores

Determinar los recursos disponibles

Disefiar una estrategia para apoyar la adopcion de las recomendaciones y
hacer que el contexto general sea favorable a los cambios propuestos.

R

Las guias se emiten por lo general con un plan de actualizacidén, respecto a esta
cuestién, no existe una norma sobre el tiempo de validez de una guia. La OMS
recomienda un minimo de dos afios y un maximo de cinco, pero es esencial tener en
cuenta el ritmo de cambio de la investigacion sobre el tema (7). Ademas, las areas en
las que no se ha encontrado evidencia y la necesidad potencial de nuevas
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recomendaciones, son esenciales para tomar una decision final sobre el tiempo de
validez de la guia.

Esta claro que siempre que se publiqguen nuevas evidencias clave sobre una
intervencion recomendada en la guia, esta debe ser revisada. La base de datos de
Epistemonikos permite vincular las preguntas clinicas de la guia, con las revisiones
sistematicas existentes y detectar las revisiones publicadas después de la publicacion
del documento, permitiendo la identificacion automatica de nuevas evidencias.

10. Estructura de la guia de practica clinica

Para la elaboracién de la Guia de Practica Clinica, se debera considerar la
siguiente estructura:

1. Portada
a. Titulo o nombre de la GPC
b. Afo
2. Contraportada
a. Ficha catalografica
b. Licencia de reproduccion
c. Como citar el documento
d. Edicién y lugar de publicacion
Acuerdo ministerial
4. Pagina de créditos y autorias
a. Autoridades
b. Equipo de redaccién y autores
c. Equipo de revision y validacion
Marco legal
Introduccion
Antecedentes
Glosario
Objetivos
a. Objetivo general
b. Objetivos especificos
10. Alcance
11. Definiciones
12. Desarrollo
a. Metodologia (conformacion del grupo elaborador, decisién de adopcion/
adaptacién/de novo, busquedas, conflictos de intereses, financiacion,
etc).
b. Preguntas clinicas (Estructura PICO)
c. Recomendaciones clinicas
13. Anexos
a. Tablas SoF

w

© N O
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b. Tabla EtD

c. Otros a considerarse pertinentes
14. Abreviaturas
15. Referencias

Adicionalmente, se debera considerar el Manual metodologia para la elaboracién de
documentos normativos de salud, 2019, expedido con Acuerdo Ministerial 0350 del 15
de mayo del 2019, Edicion Especial de Registro Oficial N° 937 del 27 de mayo de
2019, para establecer el formato y otras consideraciones de forma, asi como el flujo del
proceso para la elaboracion del documento.

11. Abreviaturas

AGREE IlI: The appraisal of guidelines for research & evaluation

AMSTAR: A measurement tool for assessment of multiple systematic reviews
DALY: Disability-adjusted life year

EtD: Evidence to decision

GPC: Guia de practica clinica

GRADE: Grading of recommendations assessment, development and evaluation
PRISMA: Preferred reporting items for systematic reviews and meta-analyses
QALY: Quality-adjusted life year

SoF: Summary of findings
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13. Anexos

Anexo 1. Proceso de elaboracion de una guia de practica clinica.

ELABORACION DE UNA GUIA
DE PRACTICA CLINICA (GPC)

s

Fuente: Equipo elaborador.
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Anexo 2. Baremo para la priorizaciéon de documentos normativos.

Criterio Definicién del criterio Medida Medicién Puntuacién | Calificaciéon
50.0000mas |10
Numero de personas
afectadas por el problema | Tasas (de 5.000 2 49.000 |8
) o beneficiarios, o incidencia o 500 a 4.999 6
A | Magnitud . .
potencialmente afectados | prevalencia x 50 a 499 4
en su ausencia 100.000) 5a49 2
(vacunacion, cribado, etc.)
0.5a49 0
Mortalidad
Cualquier medicién de morpllldad,
B| Gravedad |dafios que se tenga letalidad o 1a10 1a10
: . incapacidad
disponible .
(alternativamente
QALY o DALY)
Los contenidos del 0.5 dificil
. documento normativo solucion
C| Eficacia pueden facilitar la solucion Escala 1.5 facil 05215
del problema de salud solucion
P= pertinencia (¢ es 1si
pertinente atacar el Categoria 0 No Oa1
problema de salud?)
A=Aceptabilidad (¢ el
personal y la poblacién . 1Si
aceptaran una normativa Categoria 0 No Oat
D| Factibilidad | Para el problema?)
R= Disponibilidad de
recursos (¢ hay recursos . 1Si
para elaborar el Categorta 0 No O0at
documento normativo?)
L= Legalidad (¢ esta . 1Si
sustentado legalmente?) Categoria 0 No Oat
1 costo menor
a
enfermedades
prevalentes
. . 2 igual costo a
E| Costos (s:aollsjtc? del problema de gzt;go:;o()b % | enfermedades |1a3
’ prevalentes
3 alto costo en
relacion a
enfermedades
prevalentes
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F

Equidad

¢A qué grupo de la
poblaciéon afecta?

Categoria (baja,
media, alta)

1 afectaala
poblacion
general

2 afecta a un
grupo
vulnerable que
ha recibido
atencion parcial
o incompleta

3 afecta a un
grupo
vulnerable que
nunca ha sido
atendido

1a3

G

Estado

Estado del documento
normativo

Categoria

1 no se ha
empezado

2 ya existe un
proceso inicial
o se cuenta con
un borrador

1a2

PUNTUACION TOTAL

Fuente y adoptado de: Manual Metodologia para la elaboracién de documentos normativos de salud-MPS. (2019).

Modificado de: Hanlon J & Pickett G (1990). (36)
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Anexo 3. Juicios detallados para valorar los problemas, evidencias,
intervenciones y las opciones segun el marco GRADE EtD.

Criterio Juicios detallados
(El problema, constituye una « {Las consecuencias del problema son serias (graves o importantes en cuanto a los beneficios o el ahorro potencial)?
prioridad?* « (Es urgente? |No relevante para las decisiones de cobertura)
« (Es una prioridad reconocida? (como por ejemplo basada en una decisidn politica o de politica sanitaria)? [No
relevante desde la perspectiva del paciente)
(Cudl es la magnitud de los efectos « Juicios para cada resultado para el cual hay un efecto deseado
deseados que se prevén?
Cudl es la magnitud de los efectos « Juicios para cada resultado para el cual hay un efecto no deseado
no deseados que se prevén?
¢Cudl es la certeza global de la « Ver la gula GRADE sobre los juicios detallados de la certeza de la evidencia o confianza en las estimaciones de los
evidencia de los efectos? efectos
(Hay incertidumbre, o variabilidad, (Hay incertidumbre importante en el valor que dan a cada uno de los resultados principales?

importante en el valor que dan las
personas a los resultados principales?
Los efectos deseados, ;compensan los
no deseados?

¢Cudl es la magnitud de los recursos
necesarios?”

¢Cudl es la certeza de la evidencia de
1ecursos necesarios?”

¢Valen los beneficios netos el coste
Incremental?*

¢Cudl serfa el impacto sobre la equidad
en salud?*®

(Es aceptable la intervencién /opcién
para los grupos de interés?

¢Es factible la implementacidn de la
intervencién?™

¢ Hay variabilidad importante en el valor que dan a cada uno de los resultados principales? [No relevante para las
decisiones de cobertura)

« Juicios sobre los cuatro criterios anteriores.

« Hasta qué punto influyen las siguientes consideraciones en el equilibrio entre los efectos deseados y no deseados:
- {Cudnto menos valoran las personas los resultados futuros en comparacién con los actuales (ks tasas de descuento)?
- La actitud de las personas ante los efectos no deseados (cudl es su aversidn hacia el riesgo).

- La actitud de las personas ante los efectos deseados (hasta qué punto asumen riesgos).

« (Cudl es la diferencia en cada uno de los ftems de los recursos necesarios para los que se necesitan menos recursos?
o ;Cudl es la diferencia en cada uno de los items de los recursos necesarios para los que se necesitan mds recursos?

« ¢S han identificado todos los ftems importantes del uso de recursos que pueden ser diferentes entre las opciones
consideradas?

o (Cudl es la certeza de la evidencia de las diferencias en el uso de recursos entre las opciones consideradas (ver gula
GRADE sobre los juicios detallados de la certeza de la evidencia o certeza de las estimaciones)?

« (Cudl es la certeza en el coste de los items del uso de recursos que difiere entre las opciones consideradas?

« ¢Hay variabilidad importante en el coste de los items del uso de recursos que difiere entre las opciones consideradas?
« Juicios sobre cada uno de los sels criterios anteriores.

o ¢Es la razdn coste-efectividad sensible a los andlisis unilaterales?

o (Es la razdn coste-efectividad sensible a los andlisis multifactoriales?

« ¢Es fiable la evaluacién econdmica en que se basa la estimacién del coste-efectividad?

« s la evaluacion econbmica en que se basa la estimacidn del coste-efectividad aplicable al marco de interés?

« ¢Hay grupos o dmbitos que puedan estar en desventaja con relacién al problema o las intervenciones (opciones)
consideradas?

« (Existen razones plausibles para anticipar diferencias en la efectividad relativa de la intervencién (opcidn)?

« (Hay condiciones iniciales diferentes entre los grupos o dmbitos que influyan sobre la efectividad absoluta de la
intervencion o la importancia del problema para grupos o dmbitos en desventaja?

« (Deben tenerse en cuenta consideraciones importantes a la hora de implementer la intervencidn (opcidn) para
garantizar que disminuyen kas inequidades, si es posible, o que no aumentan?

« (Hay grupos de interés principales que no aceptarfan la distribucién de los beneficios, dafios y costes?

« ¢Hay grupos de interés principales que no aceptarfan los costes o los efectos no deseados a corto plazo para
beneficiarse de unos efectos deseados (beneficios) en el futuro?

« ¢Hay grupos de interés principales que no estarfan de acuerdo con la importancia (el valor) otorgada a los efectos
deseados o no deseados (por como puede afectarles personalmente o por sus percepciones de la importancia relativa
de los efectos para otros)?

« (Tendrfa la intervencin efectos negativos sobre la autonomia de las personas?

« ¢Hay grupos de interés principales que no aprobarfan la intervencién moralmente por razones distintas de sus
efectos sobre la autonomia de las personas (con respecto a principios éticos como no maleficencia, beneficencia o
Justicia?

En el caso de decisiones distintas de las decisiones de cobertura sanitaria:

« ¢Es sostenible 1a opcidn o intervencién?

« ¢Hay obstdculos importantes que probablemente limiten la viabilidad de implementar la intervencién (opcién) o
que requieran consideraciones al implementarla?

En el caso de decisiones de cobertura sanitaria:

« (Es sostenible la cobertura sanitaria de la intervencién?

« JEs factible garantizar su uso apropiado para las indicaciones apropiadas?

« (Es el uso inapropiado (indicaciones no aprobadas) un problema importante?

« (Esel acceso a la intervencidn un problema importante?

« (Hay restricciones legales o burocrdticas importantes que puedan dificultar o impedir la cobertura sanitaria de la
intervencién?

* Se podria considerar la certeza de la evidencia como un juicio detallado para estos criterios.
¥ Estos criterios no se incluyen en la perspectiva del paciente.

Fuente: Alonso-Coello P, Schiinemann HJ, Moberg J, Brignardello-Petersen R, Akl EA, Davoli M, et al. 2018.
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