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Este informe de revision rapida fue generado en respuesta a un requerimiento de la Direccion de
Prevencion y Control de VIH-SIDA, Enfermedades de Transmision Sexual y Hepatitis (DPVIH),
Direccion General de Intervenciones Estratégicas en Salud Publica (DIGIESP) del Ministerio de Salud.

El Instituto Nacional de Salud es un Organismo Publico Ejecutor del Ministerio de Salud del Per dedicado a la
investigacion de los problemas prioritarios de salud y de desarrollo tecnolégico. El Instituto Nacional de Salud tiene
como mandato el proponer politicas y normas, promover, desarrollar y difundir la investigacion cientifica-
tecnologica y brindar servicios de salud en los campos de salud publica, control de enfermedades transmisibles y
no transmisibles, alimentacién y nutricion, produccion de biol6gicos, control de calidad de alimentos, productos
farmacéuticos y afines, salud ocupacional, proteccién del medio ambiente y salud intercultural, para contribuir a
mejorar la calidad de vida de la poblacion. A través del Centro de Evaluacién de Tecnologias en Salud es el 6rgano
de linea, técnico normativo y de prestacion de servicios, responsable de revisar y evaluar tecnologias en salud, y
realizar evaluaciones y reportes de politicas de salud para la toma de decisiones con el fin de asegurar una
adecuada y plena prestacion de los servicios de prevencion y atencion de salud, a través del acceso y uso racional
de tecnologias en salud basadas en evidencias de eficacia, seguridad y costo efectividad, en el marco de las
competencias en tecnologias en salud y los ambitos de salud publica asignados al INS, para que sea utilizadas
por todo el Sistema Nacional de Salud.
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MENSAJES CLAVES

La prevencion del VIH sigue siendo un desafio global que requiere enfoques integrales
para abordar eficazmente esta problematica. La implementacion de diversas estrategias
se vuelve crucial, especialmente en regiones con altas tasas de infeccion y predominio
de la transmision sexual, abordando asi la necesidad de adaptar intervenciones segun
la prevalencia del VIH en diferentes contextos.

La circuncision masculina (CM) es un procedimiento quirdrgico que implica la
eliminacion del prepucio del pene y ha sido vinculada con la reduccion de riesgo de
infeccion por el VIH. Aunque los mecanismos exactos no estan completamente
comprendidos, la evidencia sugiere que la CM afecta varios aspectos biolégicos del
pene, incluida la disminucion de la superficie de tejidos susceptibles al VIH y la
modificacion del microbioma del pene. Estos cambios biolégicos posteriores a la CM
podrian contribuir a una reduccion en la probabilidad de adquirir el VIH durante la
actividad sexual heterosexual.

Los pueblos indigenas constituyen una de las poblaciones mas afectadas por la
epidemia del VIH/SIDA. Las condiciones de desigualdad y la carencia de servicios de
salud adaptados culturalmente contribuyen a las limitaciones en su atencion. En los
ultimos afios, se ha observado un aumento progresivo de la prevalencia de VIH en estas
comunidades en el Perd. La falta de estudios cualitativos que identifiquen factores de
vulnerabilidad y la escasez de datos epidemiol6gicos desagregados por etnicidad
dificulta una comprensién completa de la situacién, aunque estudios en poblaciones
especificas, como la etnia chayahuita, han revelado una prevalencia significativamente
mayor de VIH en comparacién con la poblacién general.

La pregunta PICO formulada fue la siguiente, P: Poblacion indigena sin VIH; I
Circuncision masculina; C: No circuncision masculina; O: Infeccion por el VIH, se revis6
la mejor evidencia disponible sobre la asociacién entre la circuncision masculina y la
infeccion por el VIH.

Esta sintesis se baso en los datos de los estudios existentes, que hasta la fecha de la
basqueda, no incluyen de manera especifica a las poblaciones indigenas, debido a la
limitada disponibilidad de ensayos clinicos abordando este grupo demogréfico. El
enfoque adoptado para la presentacion de resultados en funcién a este cuerpo de
evidencia, se presentan efectos absolutos con diversos riesgos basales, adaptandose a
las necesidades especificas de cada contexto.

Las revisiones sistematicas de los ensayos clinicos aleatorizados en adultos sin VIH
sugieren de manera consistente una asociacion significativa entre la CM y una reduccién
de riesgo de infeccion por el VIH. Sin embargo, es importante sefialar que la certeza de
la evidencia fue baja a muy baja y que la magnitud de este efecto varia segun el riesgo
basal en la poblacién a la que se pretenda beneficiar con la intervencion.

La interpretacion y extrapolacion de los resultados puede variar contextualmente,
considerando que el efecto relativo observado proviene de estudios realizados en
poblaciones con una alta tasa de infeccion por el VIH, mayoritariamente heterosexuales,
y donde la via principal de transmision es la sexual. Finalmente, es esencial reconocer
que cualquier iniciativa a favor de la CM debe abordar factores culturales, derechos
humanos, riesgos de complicaciones, prevalencia de la infecciébn por el VIH y la
posibilidad de afectar los comportamientos preventivos existentes. La decision de
implementar la CM como estrategia preventiva debe ser evaluada minuciosamente,
considerando las caracteristicas especificas de cada poblacion y entorno.
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RESUMEN EJECUTIVO
ANTECEDENTES

La prevencion del VIH sigue siendo un desafio global que requiere estrategias
integrales. La circuncision ha surgido como una potencial herramienta para reducir la
transmision, respaldada por ensayos clinicos en Africa que sugieren una disminucion
significativa del riesgo de VIH luego de la circuncision. No obstante, la magnitud de los
efectos de la circuncision en diversos contextos podria verse afectada por factores como
las variaciones en comportamientos sexuales, la presencia simultanea de otras
infecciones de transmision sexual, la prevalencia de la infeccion, entre otros aspectos.
Por ende, se destaca la necesidad de examinar las particularidades epidemiolégicas y
demograficas de la mejor evidencia disponible sobre esta intervencién, para comprender
su rol especifico en poblaciones particulares, como los pueblos indigenas.

OBJETIVO

Sintetizar la evidencia disponible sobre el efecto de la circuncision masculina sobre el
riesgo de infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) en poblaciones
indigenas.

METODO

La pregunta principal formulada para esta revision siguio el formato PICO, centrandose
en evaluar el efecto de la circuncision masculina sobre el riesgo de la infeccién por el
VIH en poblacién indigena.

Se realizé una busqueda sistematica en MEDLINE (a través de PubMed), EMBASE, The
Cochrane Library (CENTRAL), y LILACS (Biblioteca virtual en salud) desde la fecha de
insercion de cada base de datos hasta el 12 de enero de 2024. El proceso de seleccion
de estudios fue desarrollado por un revisor y conducido en la plataforma electrénica
Rayyan. Para evaluar la calidad de la evidencia recopilada, se utilizé la herramienta
AMSTAR-II para las revisiones sistematicas y se evallo el riesgo de sesgo mediante la
herramienta Risk of Bias 1.0 (RoB 1.0) de la colaboracién Cochrane. La certeza de la
evidencia se determind mediante la metodologia Grading of Recommendations,
Assessment, Development, and Evaluations (GRADE) y pudo ser muy baja, baja,
moderada, o alta. Se utilizé una tabla de resumen de evidencia (SoF) para presentar los
efectos para cada desenlace y se comunicaron mediante fraseos establecidos por la
metodologia GRADE.

RESULTADOS

Se identificaron inicialmente 597 citaciones, de las cuales, tras un proceso de
eliminacion de duplicados, tamizaje de titulos y resimenes, y lectura de textos
completos, realizada por un solo revisor, se seleccionaron dos revisiones sistematicas
que incluyeron tres ECA. La certeza de la evidencia para los desenlaces evaluados fue
baja a muy baja. Se disminuy0 la certeza de la evidencia principalmente por alto riesgo
de sesgo e imprecision. La sintesis presentada se basa en los ECA existentes que
abordan la pregunta PICO, sin embargo, hasta la fecha de la busqueda, no han
enfocado de manera especifica a las poblaciones indigenas.

Efectos deseables e indeseables: La evidencia procede de tres ensayos clinicos
incluidos en las dos revisiones sistematicas seleccionadas. Se encontré que en adultos
sin VIH, realizar circuncision masculina en lugar de no realizarla, podria ser que reduzca
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la incidencia de infeccién por el VIH a los 21 a 24 meses (diferencia absoluta del riesgo
de -1.80% [IC 95%: -2.48% a -1.12 %]; RR: 0.44 [IC 95%: 0.33 a 0.60]). Es decir, 2 casos
menos por cada 1000 personas (-2 a -1) para un riesgo basal de 0.3%; 6 casos menos
por cada 1000 personas (-7 a -4) para un riesgo basal de 1% y 17 casos menos por
cada 1000 personas (-20 a -12) para un riesgo basal de 3%. Certeza de la evidencia
baja (®®OQ). Por otro lado, en adultos sin VIH, realizar circuncisiéon masculina en
lugar de no realizarla, podria ser que aumente la incidencia de eventos adversos,
teniendo una tasa de complicaciones del 5.0% (3 ECA: 261/5230). Certeza de la
evidencia muy baja (@OOQ).

CONCLUSIONES

¢ Las revisiones sistematicas de los ensayos clinicos aleatorizados en adultos sin VIH
sugieren de manera consistente una asociacion significativa entre la CM y una
reduccion de riesgo de infeccién por el VIH. Sin embargo, es importante sefialar que
la magnitud de esta asociacion puede variar dependiendo del riesgo basal en la
poblacion estudiada.

e Aunque existe evidencia que respalda los beneficios de la CM en la reduccién de
riesgo de infeccion por el VIH, la interpretacion de estos datos puede variar segun el
contexto, especialmente en regiones con altas tasas de infeccion por el VIH y donde
la transmisién sexual es un factor significativo. Sin embargo, es crucial considerar
gue cualquier iniciativa de promocién de la CM debe abordar factores culturales,
derechos humanos, riesgos de complicaciones, prevalencia de la infeccion y la
posibilidad de influir en comportamientos preventivos existentes. La decision de
implementar la CM como estrategia preventiva debe ser evaluada cuidadosamente
en el marco de cada poblacion y entorno especificos.

PALABRAS CLAVES: VIH; Circuncision masculina (DeCS-BIREME)
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I. INTRODUCCION

La prevencion infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) continda
siendo un desafio global, exigiendo estrategias integrales para abordar efectivamente
esta problemética. (1) Dentro del espectro de intervenciones evaluadas, la circuncision
masculina (CM) ha surgido como una estrategia potencialmente valiosa para reducir la
transmision del VIH, especialmente en regiones con altas tasas de infeccién y donde la
transmision sexual predomina entre heterosexuales. (2)

La base biolégica de esta estrategia se fundamenta en la alta densidad de células en el
tejido del prepucio que son especialmente susceptibles a la infeccion por el VIH, entre
las que se incluyen las células de Langerhans y los macréfagos. (3) Ademas, ensayos
controlados aleatorizados en Africa han respaldado la idea de que la circuncision puede
disminuir significativamente el riesgo de transmision del VIH. (4-6)

Las poblaciones indigenas se encuentran entre las mas afectadas por la epidemia del
VIH/SIDA. La falta de servicios de salud culturalmente adaptados y la desigualdad
contribuyen a limitaciones en su atencion. (7) A pesar del aumento de la prevalencia del
VIH en estas comunidades en Perl, la falta de estudios cualitativos y datos
epidemioldgicos desagregados dificulta una comprensién completa de la situacién. Por
ejemplo, estudios en la etnia chayahuita han revelado wuna prevalencia
significativamente mayor de VIH en comparaciéon con la poblacién general. (8)

Aunqgue la circuncisién parece ser una alternativa prometedora en paises con alta
prevalencia de VIH, la evidencia recopilada en otras regiones no ha establecido una
asociacion clara entre la circuncision y la prevencion de la infeccion por el VIH. Estas
discrepancias podrian atribuirse a variaciones en la prevalencia del VIH en diferentes
poblaciones, destacando la importancia de examinar detenidamente las particularidades
epidemioldgicas y demogréficas de cadaregion. (9) Por lo tanto, se elabor6 este informe
de revision rapida en respuesta a una solicitud de la Direccion de Prevencién y Control
del VIH/SIDA, Enfermedades de Transmision Sexual y Hepatitis (DPVIH) del Ministerio
de Salud. EIl objetivo es evaluar el impacto de la CM en la reduccién del riesgo de
infeccion por VIH en poblaciones indigenas.

II. OBJETIVO

Sintetizar la evidencia disponible sobre el efecto de la circuncisiébn masculina en la
reduccion de riesgo de infeccion por el VIH en poblaciones indigenas.

[l. METODOLOGIA

1. Pregunta PICO validada

En poblacién indigena sin VIH, ¢la circuncisibon masculina en comparaciéon con no
realizarla reduce el riesgo de infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH)?

Tabla 1. Pregunta PICO validada

Poblacion Poblacion indigena sin VIH
Intervencién Circuncision masculina (CM)
Comparador No circuncisiéon masculina

Infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)

Desenlaces o
Eventos adversos o complicaciones de la CM

CENTRO DE EVALUACION DE TECNOLOGIA EN SALUD - CETS
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2. Estrategia de busqueda

Para la identificacion de evidencia cientifica sobre el efecto de la circuncision masculina
en la reduccion de riesgo de infeccion por el VIH en poblacién indigena, se construyeron
estrategias de busqueda en las siguientes bases de datos: Medline/PubMed, Scopus,
The Cochrane Library y LILACS. La ultima fecha de busqueda fue el 12 de enero de
2024. Asimismo, se verifico las listas de referencias de los estudios identificados con la
finalidad de incluir cualquier referencia adicional relevante. Las estrategias de
busqueda detalladas para las diferentes bases de datos pueden ser consultadas en el
Anexo 01.

3. Criterios de elegibilidad

Se incluyeron revisiones sistematicas (RS) de ensayos clinicos aleatorizados (ECA)
con o sin metaandlisis y ECA de fase lll, que respondieron a la pregunta PICO de la
presente evaluacion. Se incluyeron estudios en idioma inglés o espafiol. No hubo
restricciones por fecha de publicacién. Se excluyeron resultados publicados como
cartas al editor, resimenes de congresos u otros formatos de reporte breve.

4. Seleccion de evidenciay extraccion de datos

El proceso de seleccién de estudios en las diferentes bases de datos fue desarrollado
por un solo revisor y realizado en la plataforma electronica Rayyan
(https://www.rayyan.ai/). (10) Se consolidaron las referencias identificadas en cada una
de las bases de datos y se removieron los registros duplicados utilizando dicha
plataforma electrénica. Seguido de ello, se procedi6 a la seleccion de estudios
considerando una fase inicial de lectura de titulos y resimenes, seguida de una fase
de lectura a texto completo de las referencias potencialmente relevantes identificadas
en la fase previa. La extraccion de datos de los estudios finalmente seleccionados
también fue realizada por un solo revisor en la Tabla 01 y Tabla 02.

La identificacion, tamizaje de registros o articulos, elegibilidad y detalles del proceso de
seleccién se presentan bajo el diagrama de flujo PRISMA en el Anexo 02. Asimismo,
en el Anexo 02 se detallan tanto el nimero total de publicaciones excluidas como los
principales motivos de su exclusion.

5. Evaluacion de la calidad de evidencia

Las RS identificadas fueron sometidas a una evaluacion critica utilizando la herramienta
AMSTAR-II (A MeaSurement Tool to Assess systematic Reviews, segunda edicion) y
se presenta en el Anexo 03. Este instrumento se compone de 16 items que evallan
aspectos criticos, como la exhaustividad de la estrategia de basqueda, la justificacion
de la exclusion de estudios individuales, la validez de los métodos para sintetizar los
hallazgos y el riesgo de sesgo, entre otros (11) .

La evaluacion de los ensayos clinicos aleatorizados se realiz6 mediante la herramienta
del Risk of Bias (ROB 1.0) (10) y se presenta en el Anexo 04. Esta herramienta evalla
siete dominios: generacion de la secuencia aleatoria, ocultamiento de la secuencia de
aleatorizacion, cegamiento de los participantes y del personal, datos de desenlace
incompleto, cegamiento de los evaluadores del desenlace, reporte selectivo de los
resultados y otras fuentes de sesgo.

CENTRO DE EVALUACION DE TECNOLOGIA EN SALUD - CETS
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6. Evaluacién de la certeza de la evidencia

Para la evaluacion de la certeza de la evidencia de los desenlaces se empled la
metodologia GRADE (Grading of Recommendations, Assessment, Development, and
Evaluations) (12). La certeza de la evidencia segun esta metodologia se basa en 9
aspectos: tipo de estudio, riesgo de sesgo, inconsistencia, evidencia indirecta,
imprecision, sesgo de publicacion, tamafio de efecto, relacion dosis-respuesta, y efecto
de confusores (los tres ultimos aspectos son evaluados en estudios observacionales).
Finalmente, la certeza de la evidencia para cada desenlace evaluado pudo ser alta,
moderada, baja o muy baja.

Sila evidencia para un desenlace proviene de ECA, la valoracién comienza con un nivel
de certeza de la evidencia alto, y pueden disminuir su nivel de certeza segun qué tan
serias 0 no sean las limitaciones en estos cinco aspectos: 1) riesgo de sesgo, 2)
inconsistencia, 3) evidencia indirecta, 4) imprecision, y 5) sesgo de publicacion. Por otro
lado, si la evidencia para un desenlace proviene de estudios observacionales, la
valoracion comienza con un nivel de certeza de la evidencia bajo, y pueden disminuir
su nivel de certeza segun qué tan serias 0 no sean las limitaciones en los cinco
aspectos mencionados previamente. Sin embargo, en caso nho se presenten
limitaciones en dicha evaluacién, la certeza de la evidencia puede aumentar
dependiendo de la valoracion de los aspectos de: 1) tamafio de efecto de gran
magnitud, 2) gradiente dosis-respuesta, y 3) efecto de los potenciales factores de
confusion residual.

Para resumir la evaluacion de la certeza de la evidencia y los efectos por cada
desenlace, se usoé la tabla Summary of Findings (SoF).

La interpretacion de los niveles de certeza de la evidencia para los desenlaces y el
fraseo para comunicar la certeza de los resultados se expresé segun lo propuesto por
el grupo GRADE (13) y se detallan en la Tabla 02.

Tabla 02. Significado de los niveles de certeza de la evidencia para los desenlaces segun
la metodologia GRADE.

PR — . ' Ly
V2 o Teenarogis an Saud ﬁwe@t//a/‘ para proteger la sabud @}’i

Certeza de la .
: . Significado y fraseo
evidencia
Certeza del resultado de un desenlace
Estamos muy seguros de que el efecto real de la intervencién se aproxima al efecto
Alta estimado en los estudios.
(DDDD) : .
“Al dar la intervencion en lugar del comparador, estamos seguros que ..."
Confiamos moderadamente en la estimacién del efecto: lo mas probable es que el efecto
Moderada real se aproxime al estimado en los estudios, pero es posible que sea sustancialmente
(@®DDO) diferente.
“Al dar la intervencion en lugar del comparador, probablemente ...”
_ Nuestra confianza en la estimacién del efecto es limitada: es posible que el efecto real se
@%ala aproxime al estimado en los estudios, pero es probable que sea sustancialmente diferente.
(©S00) “Al dar la intervencion en lugar del comparador, podria ser que ...”
_ Tenemos muy poca confianza en la estimacion del efecto: lo mas probable es que el
I\élau(y)g%a verdadero efecto sea sustancialmente diferente del estimado en los estudios.
( ) “Al dar la intervencién en lugar del comparador, la evidencia es muy incierta sobre ...”
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IV. RESULTADOS

Se identificaron 597 articulos procedentes de 4 bases de datos, de los cuales 12 fueron
seleccionados para su evaluacién a texto completo. Luego de evaluar estos 12 articulos,
2 de ellos fueron incluidos como parte del cuerpo de evidencia por brindar informacién
gue permite responder a la pregunta PICO de interés. Estos 2 documentos
corresponden a dos revisiones sistematicas (1, 2), las cuales incluyeron los mismos tres
ECA (14-16). Para ver a detalle el flujo de seleccién de estudios y los motivos de
exclusion de estos consultar el Anexo 02.

4.1. Caracteristicas de los estudios incluidos

Se identificé tres ECA (14-16) que fueron incluidos en la sintesis de las dos RS
seleccionadas (4, 5), con un total de 10908 patrticipantes, 5411 en el grupo intervencién
y 5497 en grupo control. El tiempo de seguimiento fue de 24 meses en dos ECA (15,
16) y de 21 meses para el ECA restante (14). Todos los ECA fueron interrumpidos de
manera anticipada al observarse diferencias significativas durante los analisis interinos,
de acuerdo con los criterios predefinidos en sus protocolos. (14-16)

Los ECA (14-16) incluyeron hombres no circuncidados, VIH negativos, sexualmente
activos, que aceptaron conocer sus resultados de VIH proporcionados por el estudios y
estaban de acuerdo con el procedimiento de circuncision. El rango de edad de los
participantes fue de 18 a 24 afios en dos ECA (15, 16) y de 15 a 49 afios en el tercer
ECA (14). Los criterios de exclusiébn principales incluyeron la presencia de
contraindicaciones para la circuncisibon como anemia, trastornos de la coagulacion,
infeccion genital activa, anomalias anatdémicas como hipospadias, u otros riesgos para
la salud.

La intervencién consistié en realizar la circuncision con pinzas en dos ECA (14, 15) y
circuncision en manga en el tercer ECA (16). Por otro lado, el manejo estandar para
ambos grupos incluyé visitas en las cuales los participantes respondieron un
cuestionario, proporcionaron muestras de sangre, se sometieron a un examen genital y
recibieron sesiones de asesoramiento individual. El cuestionario recopil6 datos sobre
caracteristicas personales, comportamiento sexual y detalles de las parejas sexuales.
Las muestras de sangre se analizaron para detectar sifilis y VIH. Las sesiones de
asesoramiento, realizadas por consejeros certificados, se centraron en informacion
sobre infecciones de transmision sexual (ITS) y VIH, asi como en estrategias de
prevenciéon de dichas enfermedades. Se alent6 a los participantes a someterse a
pruebas de deteccion de VIH de forma voluntaria y se les proporcionaron condones
como parte de la promocion de practicas sexuales seguras.

El ECA de Auvert et al. (2005) (14) se realiz6 en Orange Farm, Sudéfrica. Se
aleatorizaron 3274 hombres: 1546 al grupo de intervencion (circuncision) y 1582 al
grupo de control, excluyendo del analisis a aquellos participantes VIH positivos al
momento del ingreso al estudio. Los grupos de tratamiento eran similares en cuanto a
caracteristicas sociodemograficas (edad, estado civil, religibn y educacién) y en
comportamientos de riesgo sexual (nUmero de parejas, uso de condones, consumo de
alcohol durante el sexo).

El ECA de Bailey et al. (2007) (15) se realiz6 en Kisumu, Kenia. Se aleatorizaron 2784
hombres: 1391 al grupo de intervencion (circuncisiéon) y 1393 al grupo de control. La
mayoria de los hombres eran trabajadores no calificados, jornaleros agricolas o
pescadores (n = 1653, 59%), 1837 (66%) tenian educacién primaria y 1793 (64%)
estaban desempleados y solo alrededor del 7% informaron estar casados o vivir con
una pareja. Los grupos de tratamiento eran similares al inicio en términos de
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caracteristicas demograficas, caracteristicas fisicas, prevalencia de infecciones de
transmisién sexual e historial sexual informado con mujeres. Seis hombres (0.2%)

informaron haber tenido relaciones sexuales con otro hombre, cinco de los cuales
estaban en el grupo de circuncision.

El ECA de Gray et al. (2007) (16) se realizdé en Rakai, Uganda. Se aleatorizaron 4996
hombres: 2474 al grupo de intervencion (circuncision) y 2522 al grupo de control. Los
grupos de tratamiento eran similares en cuanto a caracteristicas sociodemograficas
(edad, estado civil, religién y educacion) y en comportamientos de riesgo sexual (hnimero
de parejas, uso de condones, consumo de alcohol durante el sexo).

La determinacion del estado seroldgico del VIH en el momento de la inscripcion y
durante el seguimiento se llevé a cabo predominantemente mediante pruebas de ELISA
y confirmadas mediante pruebas de western blot. (14-16)

Las caracteristicas principales de las dos RS seleccionadas y de los tres ECA que
incluyen se detallan en la Tabla 01 y Tabla 02.

4.2. Calidad metodoldgicay riesgo de sesgo de los estudios incluidos

El riesgo de sesgo de los tres ECA (14-16) incluidos en las dos RS seleccionadas (4, 5)
fue alto para el desenlace de infeccion por el VIH y de eventos adversos, principalmente
atribuible a la interrupcion temprana de los estudios. Ademas, se identifican riesgos de
sesgo de seleccion y realizacion debido a la falta de claridad en cuanto al ocultamiento
de la asignacion y la ausencia de cegamiento tanto de los participantes como del
personal del estudio. Estas limitaciones en el disefio y ejecucion de los ECA plantean
desafios significativos para la interpretacion de los resultados y resaltan la necesidad de
abordar adecuadamente estos riesgos de sesgo al considerar la validez interna de los
estudios.

Los detalles de la evaluacion del riesgo de sesgo con la herramienta RoB 1.0 se
encuentran en el Anexo 04.

4.3. Principales hallazgos

4.3.1.Infeccién por el VIH alos 21 a 24 meses

Alos 21 a 24 meses de seguimiento, la incidencia de infeccién por el VIH fue 1.1%
(61/5408) en guienes se les realizd circuncisiébn masculina y 2.5% (140/5496) en
quienes no se les realiz6 circuncision masculina. El riesgo de infeccion por el VIH
en quienes se les realiz6 circuncision masculina fue 56% menor en comparacion
a quienes no se les realiz6 circuncisiébn masculina (IC 95%: 0.33 a 0.60). La
certeza de la evidencia se consider6 baja, disminuyendo un nivel debido al alto
riesgo de sesgo. El alto riesgo de sesgo se debié a la interrupcién temprana en
todos los estudios y por los sesgos de seleccidn y realizacién, ya que no estaba
claro el ocultamiento de la asignacion y no se implement6 el cegamiento de los
participantes y el personal del estudio. Ademas, se redujo un nivel adicional debido
a la imprecision, que se vincul6 al bajo numero de eventos observados en los
estudios.

Se consider6 importante expresar la magnitud de los efectos segun el riesgo basal
de infeccidén que se pueda presentar en distintas poblaciones. Esto con el fin de
permitir la contextualizacion de los resultados para la toma de decisiones. Los
resultados segun tres niveles diferentes de riesgo basal fueron los siguientes:
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- Riesgo basal: 0.3%

En adultos sin VIH y con un riesgo basal de 0.3%, por cada 1000 personas a las
gue realicemos circuncision masculina en lugar de no hacerlo, podria ser que
evitemos 2 casos de infeccion por el VIH (-2 a -1)

- Riesgo basal: 1%

En adultos sin VIH y con un riesgo basal de 1%, por cada 1000 personas a las que
realicemos circuncisién masculina en lugar de no hacerlo, podria ser que evitemos
6 casos de infeccion por el VIH (-7 a -4).

- Riesgo basal: 3%

En adultos sin VIH y con un riesgo basal de 3%, por cada 1000 personas a las que
realicemos circuncisién masculina en lugar de no hacerlo, podria ser que evitemos
17 casos de infeccién por el VIH (-20 a -12).

4.3.2.Eventos adversos o complicaciones relacionadas ala CM alos 21 a 24
meses

Se reportd eventos adversos relacionados a la cirugia en todos los ECA incluidos
en el analisis. Se obtuvieron datos sobre la incidencia de eventos adversos
relacionados a la cirugia a los 24 meses en dos ECA (15, 16) y a los 21 meses en
el tercer ECA (14). En total, se reportaron 261 eventos adversos relacionados con
la circuncisién masculina en los 5230 procedimientos realizados en el grupo de
intervencion, representando una tasa de complicaciones del 5%. La RS de
Siegfried 2009 (4) proporciond la frecuencia de cualquier evento adverso solo para
el grupo intervencién y por cada estudio por separado. Auvert et al. (2005) (14)
inform6 una frecuencia de eventos adversos del 3.83% (60/1568) en el grupo de
circuncision. Bailey et al. (2007) (15) registr6 una frecuencia del 1.72% (23/1334)
de eventos adversos en el grupo sometido a circuncision. Por otro lado, Gray et
al. (2007) (16) tuvo una frecuencia del 7.65% (178/2328) de eventos adversos en
el grupo de circuncision. En dos de los ECA (15, 16), los eventos se clasificaron
como leves (sin necesidad de tratamiento), moderados (requieren tratamiento) o
graves (requieren cirugia adicional). Del total de eventos adversos reportados, el
53% fueron leves, el 45% moderados, mientras que el 3% restante se
consideraron graves.

Los eventos adversos leves a moderados mas comunes incluyeron dolor,
sangrado excesivo, hinchazén o hematoma, y problemas con la apariencia. Entre
los eventos adversos graves se incluyeron infeccion de la herida, hematomas que
requirieron reexploracion, lesion de la herida por causas externas y una Ulcera
herpética postoperatoria.

La certeza de la evidencia se evalué como muy baja, disminuyendo un nivel debido
al alto riesgo de sesgo. Ademas, se redujeron dos niveles adicionales debido a las
limitaciones muy serias en imprecision, relacionada con el bajo nimero de eventos
observados en los estudios. Por ende, existe incertidumbre acerca de si la
realizacién de la circuncision masculina, en lugar de no hacerla, podria ser
aumentar la incidencia de eventos adversos.
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Tabla 03. Caracteristicas de las RS seleccionadas

Aut~or y esl\tlfjddieos N0 de Lugff\r / Caracterl’stip,as dela Comparaciones | Desenlaces Sintesis* Financiamiento Puntaje
afo Idisefio participantes | region* poblacion* evaluadas* reportados* dela RS AMSTAR 2
RR: 0.46
(0.34 a2 0.62)
RD: -1.8%
(-2.48 a-1.12%)
Riesgo basal: 1%
NNT: 186
(152 a 264)
Hombres no circuncidados, RA: 5 menos
Siegfried 10908 Sudafrica, | VIH negativos, sexualmente Infeccién por (-3a-6)
et al. 3 ECA participantes Kenia, activos, rango de edad: de 15 | No circuncision el VIH a los Ri basal: 3% 3 ECA 15/16
(2009) en total Uganda | a 49 afios I: Circuncision con 24 meses 1€Sgo basal. 57
pinzas, en manga NNT: 62
(51 a 88)
RA: 16 menos
(-11a-19)
Riesgo basal: 5%
NNT: 38
(31 a53)
RA: 26 menos
(-18 a-32)
Hombres no circuncidados,
Sharma 10904 Sudéfrica, | VIH negativos, sexualmente Infeccidn por RR: 0.44
et al. 3 ECA participantes Kenia, activos, rango de edad: de 15 | No circuncision el VIH a los © 33.a 0 60) 3 ECA 9/16
(2018) en total Uganda | a 49 afios I: Circuncisién con 24 meses ' '
pinzas, en manga

*Solo se presenta la informacion correspondiente a los estudios incluidos en el MA de interés
MA: Metaanalisis; RR: Riesgo relativo; IC95%: Intervalo de confianza al 95%; RD: Diferencia absoluta de riesgo
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Tabla 04. Caracteristicas de los ensayos clinicos incluidos

Autor y Disefio / . N° de Caracteristicas de la Comparacion | Desenlaces . - L
o : Pais . S . X Hallazgos de interés [Financiamiento
afno Periodo participantes poblacion reportada de interés
Hombres no
Eligﬁte circuncidados, VIH * Infeccién
ol negativos, sexualmente porelVIHa | I: 20/1546 (3.1%)
Auvert et eriodo Orange activos los 21 C: 49/1582 (1.3%)
al. (2005) 5e ulio Fam? 3128 Rango de edad: 18 a 24 No meses IRR: 0.40 (0.24 a ANRS, NICD,
[ANRS de ]2002 Sudéfri,ca afios circuncision 0.68) INSERM
1265] hasta Mediana: 21 afos (RIC: * Cualquier RR: 0.42 (0.25 a
febrero 19.6-22.5) evento 0.70)
de 2004 I: Circuncisién con pinzas adverso
Dx de VIH: ELISA/WB
Hombres no
ECA, circuncidados, VIH L
durante . * Infeccién
negativos, sexualmente
el activos por el VIH a
periodo ) los 24 I: 22/1391 (3.4%)
Bailey et de Kisumu, 2784 :F?gsgo de edad:18 a 24 No meses C: 47/1393 (1.6%) DAIDS,
al. (2007) febrero Kenia o ~ . circuncision RR: 0.47 (0.28 a NIAID/NIH
Mediana: 20 afios (RIC: .
de 2002 19-22) * Cualquier 0.78)
hasta L ., . evento
setiembre I: Circuncision cgn_pmzas adverso
de 2005 Dx de VIH: P. Répida /
ELISA/WB /PCR
Etf:rgﬁte Hombres no * Infeccién
el circuncidados, VIH porelVIHa | I:22/2474 (1.8%)
eriodo negativos, sexualmente los 24 C: 45/2522 (0.9%)
Gray et al. ge a00sto Rakai, 4996 activos No meses IRR: 0.49 (0.28 a DAIDS,
(2007) de 2802 Uganda Rango de edad:15 a 49 circuncision 0.84) NIAID/NIH
hasta afos * Cualquier RR: 0.50 (0.30 a
diciembre I: Circuncisién en manga evento 0.83)
de 2006 Dx de VIH: ELISA / WB adverso

ECA: Ensayo clinico aleatorizado; I: Intervencion; C: Comparador; IRR: Razon de tasas de incidencia; RR: Riesgo relativo
DAIDS: Division of acquired immunodeficiency syndrome (AIDS); NIAID: National Institute of Allergy and Infectious Diseases NIH: National Institutes of Health
ANRS: National Agency for AIDS Research; INSERM: L'Institut national de la santé et de la recherche médicale; NICD: National Institute for Communicable Diseases
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Tabla 05. Tabla de Resumen de la Evidencia (Summary of Findings, SoF):

9
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Autor: José Montes Alvis
Bibliografia por desenlace:

Poblacién: Poblacién indigena sin VIH
Intervencidn: Circuncisién masculina
Comparador: No circuncision masculina

e Infeccion por el virus de lainmunodeficiencia humana: RS de Sharma 2018 (5)
e Eventos adversos relacionados : RS de Siegfried 2009 (4)

Intervencion

Comparacion:

= En Bailey et al. 2007, la frecuencia de eventos adversos para el grupo circuncision fue 1.72%

(23/1334).

= En Gray et al. 2007, la frecuencia de eventos adversos para el grupo circuncision fue 7.65%

(178/2328).

Desenlaces . Numero y H No Efecto relativo Diferencia P
(tiempo de seguimiento) i ol Elee! Tipo de estudio [ Circuncisién | circuncisién (IC 95%) (IC 95%) Gz IS EEE
masculina masculina

Riesgo basal: 0.3% Por cada 1000 personas a las que
realicemos circuncision masculina
2 menos por 1000 en lugar de no hacerlo, podria ser
de 2 P 1 que evitemos 2 casos de infeccion

(de 2 menos a 1 menos) por el VIH (-2 a -1).
Riesgo basal: 1% Por cada 1000 personas a las que
L . realicemos circuncisién masculina
Infeccion por el VIH CRITICO 3 ECA (n:10904) 61/5308 140/50496 RR: 0.44 6 menos por 1000 @@O(b) en Iugg.\r de no hacerlo, pqdn’a .ser
(21 a 24 meses) (1.1%) (2.5%) (0.3320.60) de 7 4 BAJA% gue evitemos 6 casos de infeccion

(de 7 menos a 4 menos) por el VIH (-7 a -4).
Riesgo basal: 3% Por cada 1000 personas a las que
realicemos circuncision masculina
17 menos por 1000 en lugar de no hacerlo, podria ser
(de 20 menos a 12 que evitemos 17 casos de infeccién

menos) por el VIH (-20 a -12).
La RS de Siegfried 2009 proporcioné la frecuencia de eventos adversos relacionados a la cirugia
en el grupo intervencién y por cada estudio por separado, teniendo una tasa de complicaciones

del 5.0% (3 ECA: 261/5230): Porl_cada 1000 personas a las ?_ue
= En Auvert et al. 2005, la frecuencia de eventos adversos para el grupo circuncision fue 3.83% realicémos circuncision mascuiina
Eventos adversos CRITICO | (60/1568). DOOQO |en lugar de no hacerlo, podria ser
relacionados a la CM MUY BAJAac | que aumentemos los casos de

cualquier evento adverso, pero la
evidencia es muy incierta.
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IC: Intervalo de confianza; RR: Riesgo relativo
*Se usan términos estandarizados de acuerdo con la certeza de la evidencia: alta = ningun término, moderada = probablemente, baja = podria ser, muy baja = podria ser, aunque la evidencia

es incierta.

Explicaciones de la certeza de la evidencia:
a. Se disminuy6 un nivel por alto riesgo de sesgo debido a la interrupcién temprana en todos los estudios y sesgo de seleccién y realizacion debido a falta de claridad respecto al ocultamiento
de la asignacion y la ausencia de cegamiento de los participantes y personal del estudio.
b. Se disminuyé un nivel por imprecisién debido al bajo nUmero de eventos.
c. Se disminuy6 dos niveles por imprecision debido al muy bajo nimero de eventos.
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V. INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS Y LIMITACIONES DE LA
EVIDENCIA

Los tres ECA (14-16) incluidos en las revisiones sistematicas de Siegfried 2009 (4) y
Sharma 2018 (5) revelan hallazgos significativos sobre los potenciales beneficios y
dafios asociados con la circuncision masculina. La evidencia sugiere que la circuncision
masculina esta relacionada con una reduccion de riesgo de infeccion por el VIH,
especialmente en contextos de alta prevalencia del VIH. Sin embargo, es crucial
destacar que este efecto varia segun el riesgo basal de la poblacién. En poblaciones
con un riesgo basal méas bajo, la magnitud de la reduccién absoluta en casos de VIH
puede ser menor en comparacion con poblaciones de mayor riesgo. Por lo tanto, al
interpretar estos resultados, es esencial considerar no solo el porcentaje de reduccién
relativa, sino también la magnitud absoluta de los beneficios en el contexto del riesgo
basal especifico de la poblacion estudiada. Ademas, la variabilidad en el riesgo basal
subraya la importancia de la individualizacion en la toma de decisiones sobre la
implementacién de la circuncision masculina como estrategia preventiva. Por otro lado,
la incidencia de eventos adversos relacionados con la circuncision es baja, pero la
interpretacion de estos datos debe tener en cuenta el contexto cultural y los posibles
riesgos de complicaciones. La certeza de la evidencia en cuanto a los beneficios de la
circuncision masculina se evalu6 como baja, indicando que nuestra confianza en la
estimacion del efecto es limitada. Existe la posibilidad de que el efecto real pueda ser
similar al estimado en los estudios, pero también es probable que difiera de manera
significativa. Esto resalta la importancia de abordar con cautela la implementaciéon de
esta intervencion en diversos contextos y poblaciones, subrayando la necesidad de
considerar cuidadosamente los factores especificos que podrian influir en los
resultados.

La implementacion de una intervencion debe tener en cuenta una serie de factores
adicionales para garantizar su efectividad y adecuacion a diferentes contextos. La
aceptacién de la circuncision puede verse fuertemente influenciada por factores
culturales, creencias religiosas y percepciones individuales sobre la salud sexual. La
comprension profunda de estas dinamicas sociales es esencial para disefiar estrategias
de implementacién que sean culturalmente competentes y respetuosas. (17) Asimismo,
las diferencias en el comportamiento de aquellos que expresan el deseo de someterse
a la intervencién pueden derivar de factores psicoldgicos, educativos y de acceso a la
informacién. La adaptabilidad de la intervenciébn a estos diversos contextos y la
consideracién de las variaciones de otras estrategias de prevencién del VIH son
elementos criticos para su éxito y aceptacién en diferentes comunidades. En este
sentido, es esencial adoptar un enfoque integral que abarque tanto los aspectos
médicos como los socioculturales. Esta aproximacion resulta fundamental para
garantizar la eficacia y sostenibilidad a largo plazo de la intervencion. (17, 18)

Las limitaciones de la evidencia en torno a la circuncision masculina como medida
preventiva para la infeccion por VIH destacan ciertos desafios en la interpretacion de los
resultados. Los tres ECA incluidos en andlisis (14-16) fueron interrumpidos
prematuramente debido a que los resultados evidenciaron diferencias significativas,
demostrando una disminucion de la incidencia de infecciones por el VIH en los grupos
experimentales en comparaciéon con los grupos de control. Aunque los protocolos de
estos estudios incluian reglas de detencion temprana consideradas aceptables como
parte del disefio, los ensayos truncados muestran tamafios de efecto mayores en
comparacion con aquellos que no fueron detenidos prematuramente. Esta discrepancia
se observa de manera independiente a la presencia de reglas estadisticas de detencion.
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(8, 9) Esto plantea desafios para evaluar la eficacia a largo plazo basandose en estos
datos.

Es crucial reconocer que existen diversas alternativas potencialmente mas efectivas que
la circuncision masculina para reducir el riesgo de infeccion por el VIH. Entre estas
alternativas, el uso regular de preservativos durante las relaciones sexuales ha
demostrado ser altamente efectivo en la prevencién del VIH y otras enfermedades de
transmisién sexual (ETS). (19) Ademas, someterse a pruebas periddicas para detectar
el VIH y, en caso necesario, recibir tratamiento antirretroviral puede significativamente
disminuir la carga viral y la transmision del virus. (20) Limitar el nimero de parejas
sexuales también puede contribuir a reducir el riesgo de exposicion al VIH. (21) Asi
mismo, la consideracion de estrategias innovadoras como la profilaxis preexposiciéon
(PreP), que implica la toma regular de medicamentos antirretrovirales por parte de
personas sin VIH para prevenir la infeccién, emerge como otra opcién efectiva en ciertos
contextos. (22) Estas alternativas deben evaluarse de manera integral, teniendo en
cuenta factores individuales, contextuales y culturales para determinar la estrategia mas
adecuada en la prevencion del VIH.

VI. CONCLUSIONES

Las revisiones sisteméaticas de ensayos clinicos aleatorizados en adultos sin VIH indican
consistentemente que la circuncision masculina esta significativamente relacionada con
una reduccién de riesgo de infeccion por el VIH. No obstante, es esencial destacar que
la certeza de la evidencia fue baja a muy baja y la magnitud de los efectos varia segun
el riesgo basal en la poblacién a la que se pretenda beneficiar con la intervencion.

La interpretacion y extrapolacion de los resultados puede variar contextualmente,
considerando que el efecto relativo observado proviene de estudios realizados en
poblaciones con una alta tasa de infeccion por el VIH, mayoritariamente heterosexuales,
y donde la via principal de transmision es la sexual.

Finalmente, es esencial reconocer que cualquier iniciativa a favor de la circuncision debe
abordar factores culturales, derechos humanos, riesgos de complicaciones, prevalencia
de la infeccion por el VIH y la posibilidad de afectar los comportamientos preventivos
existentes. La decision de implementar la circuncisiébn como estrategia preventiva debe
ser evaluada minuciosamente, considerando las caracteristicas especificas de cada
poblacion y entorno.
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Anexo 01. Estrategias de busqueda

Tabla 1. Estrategia de busqueda en PubMed

Eass el Medline
datos
Plataforma | PubMed
Egcha e 12 de enero de 2024
Usqueda
Rango de
fecha de Inicio de los tiempos a 12 de enero de 2024
busqueda
Ne Estrategia de busqueda Resultado
#1 circumcision, male[MH] OR circumcision*[TIAB] 8,389
HIV infectionsf]MH] OR HIV[MH] OR HIV[TIAB] OR human
4o immunodeficiency virus*[TIAB] OR HIV-1*[TIAB] OR HIV-2*[TIAB] OR 455 238
HIV1[TIAB] OR HIV2[TIAB] OR ((human immun*[TIAB]) AND (deficiency '
Virus*[TIAB]))
((meta-analysis as topiclMH] OR meta analy*[TIAB] OR
metaanaly*[TIAB] OR meta-analysis[PT] OR systematic review[PT] OR
systematic reviews as topic[lMH] OR systematic review*[TIAB] OR
systematic overview*[TIAB] OR review literature as topic[MH]) OR
(cochrane[TIAB] OR embase[TIAB] OR psychlitTIAB] OR psyclit[TIAB]
43 OR psychinfo[TIAB] OR psycinfo[TIAB] OR cinahl[TIAB] OR cinhal[TIAB] 571.038
OR science citation index[TIAB] OR bids[TIAB] OR cancerlit[TIAB]) OR '
(reference list*[TIAB] OR bibliograph*[TIAB] OR hand-search*[TIAB] OR
relevant journals[TIAB] OR manual search*[TIAB]) OR ((selection
criteria[TIAB] OR data extraction[TIAB]) AND review[PT])) NOT
(comment[PT] OR letter[PT] OR editorial[PT] OR (animals[MH] NOT
(animals[MH] AND humans[MH])))
#4 #1 AND #2 AND #3 104
Tabla 2. Estrategia de busqueda en Scopus
Base de Scopus
datos
Plataforma | -
F?Cha el 12 de enero de 2024
busqueda
Rango de
fecha de Inicio de los tiempos a 12 de enero de 2024
bisqueda
Filtro Tipo_ de estudio:
Revision
Ne Estrategia de busqueda Resultado
TITLE-ABS-KEY (“circumcision*") AND TITLE-ABS-KEY ("HIV") OR
1 TITLE-ABS-KEY ("human immunodeficiency virus*') OR TITLE-ABS- 440
KEY (“immunodeficiency virus, human') OR TITLE-ABS-KEY
("immunodeficiency viruses, human") OR TITLE-ABS-KEY ("virus,
human immunodeficiency”) OR TITLE-ABS-KEY ("viruses, human
immunodeficiency") OR TITLE-ABS-KEY ("HIV-1*") OR TITLE-ABS-
KEY ("HIV-2*") OR TITLE-ABS-KEY ("HIV1") OR TITLE-ABS-KEY
("HIV2*")
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Tabla 3. Estrategia de busqueda en Cochrane
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Base de datos Cochrane Central Register of Clinical Trials (CENTRAL) y Cochrane Database
of Systematic Reviews (CDSR)
Plataforma The Cochrane Library
Fecha de 12 de enero de 2024
busqueda
Rango de
fecha de Inicio de los tiempos a 12 de enero de 2024
busqueda
N° Estrategia de busqueda Resultado
#1 MeSH descriptor: [Circumcision, Male] explode all trees 370
#2 circumcision*:ti,ab 849
#3 #1 AND #2 346
#4 MeSH descriptor: [HIV Infections] explode all trees 16,186
#5 MeSH descriptor: [HIV] explode all trees 3,788
#6 HIV:ti,ab 29,561
#7 human immunodeficiency virus*:ti,ab 5,560
#8 HIV-1*:ti,ab 6,420
#9 HIV-2*:ti,ab 179
#10 HIV1:ti,ab 60
#11 HIV2:ti,ab 1
#12 human immun*:ti,ab 57,524
#13 deficiency virus*:ti,ab 925
#14 #12 AND #13 646
#15 #12 AND #13 in Cochrane Reviews 2
Tabla 4. Estrategias de busqueda en LILACS
SRR LILACS
datos
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud
Fecha de
busqueda 12 de enero de 2024
Rango de
fecha de Inicio de los tiempos a 12 de enero de 2024 de 2024
bisqueda
Filtro Tlpo_ de es_tudlo:, .
Revision sistematica
Ne Estrategia de busqueda Resultado
((mh:(circuncision masculina)) OR (circuncision)) AND ((mh:(VIH))
1 OR (mh:(VIH-1)) OR (mh:(VIH-2)) OR (VIH) OR (virus de la 51
inmunodeficiencia humana))
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Anexo 02. Flujograma de seleccion de estudios
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(

v

Total de estudios incluidos en la revisién (n=2
RS que contienen 3 ECA)
Total de publicaciones de los estudios
incluidos (n=2 RS que contienen 3 ECA)
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Identificacion de nuevos estudios via bases de datos y registros Identificacion de nuevos estudios via otros métodos
L

;S Registros identificados de: Registros identificados de:

=} PubMed (n=104) o -

] - . - L - Péginas web (n=0)

o Cochrane (n=2) [, Registros eliminados antes del tamizaje: o o -0

2 Scopus (n=440) - Duplicados (n=156) . B(ganlz:mgnes_ (n=0) I

= LILACS (n=51) - Busqueda de citaciones (n=0)

= Total: n=597

( \ *
Registros tamlzado_s por titulo y [ ) Registros excluidos (n=429)
resumen (n=441)
v y
Publicaciones buscadas para L _ Publicaciones buscadas para su | Publicaciones no

° su recuperacion (n=12) —> Publicaciones no recuperadas (n=0) recuperacion (n=0) | recuperadas (n=0)

<

N

5 v v

Publicaciones evaluadasa [ )] Publicaciones ex_clmdas (n=0): Publicaciones evaluadas a texto Publicaciones excluidas
texto completo (n=12) - Otro disefio (n=0) completo (n=0) "1 (n=0)
- Otra poblacion (n=4)
- Otra intervencion (n=2)
- Otro comparador (n=0)
- Otros desenlaces (n=4)
____J : - Otros (n=0)

& Estudios incluidos en la

S revision (n=2)

7:; Publicaciones de los estudios

= incluidos (n=2)
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Anexo 03. Evaluacion de la calidad metodoldgica de las revisiones sistematicas mediante la herramienta AMSTAR-II

L . i Sharma Siegfried
Criterios Tipo de dominio 2018 2009
éllécl_ja’l)s preguntas de investigacién y los criterios de inclusién para la revisién incluyen los componentes de NO CRITICO X X
2. ¢ El informe contiene una declaracién explicita de que los métodos de revisién se habian establecido :
A o : NPT CRITICO X X
antes de la realizacion de la revision y justificaba cualquier desviacion significativa del protocolo?
3. ¢ Los autores explicaron la seleccion de los disefios de estudios a incluir en la revision? NO CRITICO X X
4. ¢ Los autores utilizaron una estrategia integral de busqueda de literatura? CRITICO X X
5. ¢ Los autores realizaron la seleccién del estudio por duplicado? NO CRITICO - X
6. ¢ Los autores realizaron la extraccion de datos por duplicado? NO CRITICO - X
7. ¢Los autores proporcionaron una lista de estudios excluidos vy justificaron las exclusiones? CRITICO - X
8. ¢ Los autores describieron los estudios incluidos con el detalle adecuado? NO CRITICO - X
9. ¢ Los autores utilizaron una técnica satisfactoria para evaluar el riesgo de sesgo en los estudios .
o om ! C CRITICO X X
individuales que se incluyeron en la revision?
10. ¢ Los autores informaron sobre las fuentes de financiamiento para los estudios incluidos en la revision? NO CRITICO - -
11. Sirealizaron un meta-andlisis, ¢ Utilizaron los autores los métodos apropiados para la combinacion :
o CRITICO X X
estadistica de los resultados?
12. ¢ Evaluaron los autores el impacto potencial de riesgo de sesgo en estudios individuales sobre los :
P . . . : NO CRITICO - X
resultados del meta-andlisis u otra sintesis de evidencia?
13. ¢ Los autores dieron cuenta de riesgo de sesgo en estudios individuales al interpretar / discutir los :
L CRITICO - X
resultados de la revisién?
14. ¢ Los autores de la revisién proporcionaron una explicacion satisfactoria y una discusion sobre cualquier .
. i NO CRITICO X X
heterogeneidad observada en los resultados de la revision?
15. ¢ Realizaron los autores una investigacion adecuada del sesgo de publicacion y discutieron su posible .
; L CRITICO X X
impacto en los resultados de la revision?
16._<;_Los autores mformaron _so_k;re posibles fuentes de conflicto de interés, incluido el financiamiento que NO CRITICO X X
recibieron para realizar la revisién?
Puntaje 9/16 15/16
Confianza General Crltlcamente Baja
baja
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Anexo 04. Evaluacién del riesgo de sesgo de los estudios incluidos mediante la herramienta riesgo de sesgo de Cochrane (RoB)

items del instrumento*

. Sesgo de Sesgo de Sesgo de Sesgo de Otros
Sesgo de seleccion iy s v
realizacion deteccién desgaste notificacion | sesgos
Desenlace ECA _

Generacién de la | Ocultamiento | Cegamiento de | Cegamiento de Magae:gsd((jaelos Notificacién Otros
secuencia de de la los participantes | los evaluadores resultados selectivade | sesgos
aleatorizacion asignacion y del personal del desenlace . resultados **

incompletos
o™ v ® o o o o o
(2005) :
Infeccién por | Bailey et al. - - . . . . .
el VIH (2007) : :
Gray et al. (2007) ?

Abreviaturas utilizadas: ECA: Ensayo clinico aleatorizado

*Los circulos verdes indican bajo riesgo de sesgo, Los rojos indican alto riesgo de sesgo, y los amarillos indican riesgo de sesgo poco claro.
**Alto riesgo de sesgo por truncamiento temprano del estudio.
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