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Aunque haya pequeñas diferencias entre 
los estudios presentados (tiempo de 
seguimiento, EDSS distintos) podría estar 
justificado hacer una comparación indirecta





Appendix 1. The used search strategy in the
PubMed database
#1 “rituximab” OR “ocrelizumab” OR
“ofatumumab” OR “ublituximab”
#2 "trial" OR "rand*" OR "randomized" OR
"randomised"
#3 "multiple sclerosis"
#4 "relapsing" OR "remitting"
#5 #1 AND #2 AND #3 AND #4







Grafico poco claro, podría indicar 
número de participantes y número 
de estudios en cada comparación



• Se hace una búsqueda en varias bases de datos (PubMed, Embase, Cochrane Library database), se hace esfuerzo 
en revisión de la búsqueda. 
• No se registró el protocolo de la revisión.
• Describen estrategia en PubMed (replicándola salen 85, ellos indican 86). 
• Excluyen ensayos Fase I, estudios retrospectivos, metanálisis, abstracts congresos y artículos revisión. 
• No valoran sesgo de publicación porque indican que no es posible por el pequeño número de estudios.

• Podría haber abordado más bases de datos, aunque en otras RS el número de estudios localizados es similar
• Se incluyeron 5 ECAs en el meta-analisis





✓ Indican unos criterios de selección .
❖ No indican si siguen modelo PICOT.
✓ Presentan diagram de flujo en base a 

criterios PRISMA. 
✓ Excluyeron 364, e indican motivos de 

exclusión de los 6 artículos.



Identificación, localizamos todas las intervenciones y todos los posibles comparadores. Si no se hace una 
búsqueda exhaustiva, se pueden perder estudios relevantes que puede afectar a los resultados y al ranking 
de los tratamientos. Exclusión. Justificación



Transitividad. Factores modificadores  del efecto



• En un principio pueden existir dudas, no se explica bien y en algunos estudios la variable analizada no es la principal
 (Tasa anualizada de recaídas por un lado y captación de gadolinio en lesiones cerebrales por otro)
• Por otro lado se incluyen estudios desde 2008 hasta 2020 (diferencia 12 años)
➢ No hay descripción clara de los estudios o falta información





Se incluye una variable relevante: la tasa 
anualizada de recaída, pero no se indica si está 
igualmente definida en todos los estudios, 
además en algunos estudios es variable 
secundaria





Por la información que proporciona no lo 
sabemos, conocemos el EDSS (algunas 
diferencias), el riesgo basal es diferente en 
función del gupo control?
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Diseño
Riesgo de sesgo



Han valorado el riesgo de 
sesgo mediante la 
herramienta RoB2 de la 
Cochrane y calidad de la 
evidencia mediante GRADE



RoB2 Cochrane: https://methods.cochrane.org/risk-bias-2 

https://methods.cochrane.org/risk-bias-2


¿Tenemos claro poblaciones, diseños, medidas de resultados?  ¿Es 
adecuada la elección de método estadístico? Heterogeneidad,
Modelo efectos fijos, aleatorios, análisis  de sensibilidad



The rates of dropouts over 48 weeks were
relatively high in the active treatment arm
(23.9%) and very high in the placebo arm
(40%), and there was an imbalance in the
causes of discontinuation due to AEs between
the study arms (Hauser et al., 2008). Such 
factors might have contributed to attrition bias

Destacan un estudio en el que las 
pérdidas son altas en la intervención y 
muy altas en el grupo placebo





Deberían de reflejarse en el MA, pero no se 
reportan adecuadamente. Tenemos que 
suponer que los datos de los resultados son los 
que mencionan en cada EC







Utilizan metodos frecuentistas, podría ser 
recomendable por el pequeño numero de estudios 
metodos bayesianos.

En el network metaanálisis se ha utilizado un 
modelo de efectos fijos (asumen que no hay 
heterogeneidad e inconsistencia)



¿Se valoró de manera apropiada la inconsistencia?



Muestran ausencia de inconsistencia estadísticamente 
significativa que puede no ser evidencia de ausencia de 
inconsistencia. La heterogeneidad es baja. Pero se observan 
limitaciones en los estudios que describen



Transparencia y validez



¿Qué FIABILIDAD TIENE ESTE NMA?



¿ESTAMOS DE ACUERDO CON LAS CONCLUSIONES? ¿SIRVE 
PARA TOMAR UNA DECISIÓN CLÍNICA SOBRE QUE 
TRATAMIENTO TIENE LA PROBABILIDAD DE SER EL MEJOR?



Gracias por su atención
mdfraga@jccm.es
aortega@unav.es

manuelfrancisco.perez@ssib.es
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