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0F

Tabla 1. Efectos adversos registrados en el ensayo clínico 

  

812BEventos grado 3-4 

813BN (%) de pacientes 

 0BTTF+TMZ (n = 456) 1BTMZ (n = 229) 

2B≥ 1 efecto adverso 3B218 (48) 4B94 (44) 

5BAlteraciones sanguíneas y del sistema linfático 

  - Trombocitopenia 

7B59 (13) 

8B39 (9) 

9B23 (11) 

10B11 (5) 

11BGastrointestinal 12B23 (5) 13B8 (4) 

14BAstenia, fatiga y trastornos de la marcha 15B42 (9) 16B13 (6) 

17BInfecciones 18B32 (7) 19B10 (5) 

20BLesiones, intoxicaciones y complicaciones de procedimiento 21B24 (5) 22B7 (3) 

23BAnorexia, deshidratación, hiperglucemia 24B16 (4) 25B10 (5) 

26BAlteraciones de tejido conectivo y musculo- esquelético 27B21 (5) 28B9 (4) 

29BAlteraciones del sistema nervioso 

  - Convulsiones 

31B109 (24) 

32B26 (6) 

33B43 (20) 

34B13 (6) 

35BAlteraciones del sistema respiratorio, torácico y mediastínico 

(embolismo pulmonar, disnea, neumonía por aspiración) 
36B24 (5) 37B11 (5) 

1013BTMZ: temozolomida; TTF: terapia de campo de tumores.  
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Tabla 2. Descripción de la población del ensayo clínico
1
 

38BCaracterísticas 39BLocalización 40BNorte América, Europa, Korea, Israel 

864BPeriodo de tiempo 41BJulio 2009 – diciembre 2014 

 814BN (%) de pacientes 815BTTF+TMZ 816BTMZ 

865BPoblación 866Bn 42B466 43B229 

867BEdad mediana (RIQ) 44B56 (196-83) 45B57 (19-80) 

868BHombres 46B316 (68) 47B157 (69) 

869BEtnia blanca 48B416 (89) 49B201 (88) 

870BMediana de puntuación 

escala Karnofsky
*

 (RIQ)  
50B90 (60-100) 51B90 (70-100) 

871BPuntuación Mini-Mental
†

:  

872B27 – 30 

873B≤ 26 

 

52B356 (76) 

53B88 (19) 

 

54B160 (70) 

55B48 (21) 

874BResección tumoral: 

56B- Biopsia 

57B- Parcial 

58B- Total 

 

59B60 (13) 

60B157 (34) 

61B249 (53) 

 

62B29 (13) 

63B77 (33) 

64B123 (54) 

875BEstado IDH1-R132H:  

65B- Mutado 

66B- Nativo 

67B- Inválido 

 

68B19 (7) 

69B240 (92) 

70B1 (<1) 

 

71B6 (5) 

72B113 (95) 

 

876BEstado EGFR: 

73B- Amplificado 

74B- No amplificado 

 

75B102 (41) 

76B147 (58) 

 

77B43 (38) 

78B68 (61) 

877BCromosoma 1p y 19q: 

79B- Tejido disponible 

80B- Codelección 

81B- Delección 1p 

82B- Delección 19q 

83B- No delección 

84B- Inválido 

 

85B259 (56) 

86B2 (1) 

87B4 (2) 

88B3 (1) 

89B239 (92) 

90B11 (4) 

 

91B112 (49) 

92B- 

93B1 (1) 

94B3 (3) 

95B102 (91) 

96B6 (5) 

878BPosición del tumor: 

97B- Cuerpo calloso 

98B- Lóbulo frontal 

99B- Lóbulo occipital 

100B- Lóbulo parietal 

101B- Lóbulo temporal 

 

102B25 (5) 

103B190 (41) 

104B58 (12) 

105B146 (31) 

106B191 (41) 

 

107B12 (5) 

108B84 (37) 

109B27 (12) 

110B89 (39) 

111B90 (40) 

879BLocalización del tumor: 

112B- Hemisferio izquierdo 

113B- Hemisferio derecho 

114B- Ambos hemisferios 

115B- Cuerpo calloso 

 

116B214 (46) 

117B249 (53) 

118B4 (1) 

119B15 (3) 

 

120B99 (43) 

121B127 (55) 

122B2 (1) 

123B9 (4) 

1014BEGFR: receptor del factor de crecimiento epidérmico; EORTC QLQ-C30: escala de medición de la calidad de vida de la 

European Organisation for Research and Treatment of Cancer; IDH1-R132H: mutación del gen que elabora la proteína 

isocitato deshidrogenasa 1; MGMT: metilguanidina-ADN metiltransferasa; NA: no aplicable; NCI-CTC: criterios para 

terminología común del National Cancer Institute; RIQ: rango intercuartílico; RM: resonancia magnética; RT: radioterapia; 

TTF: terapia de campo de tumores; TMZ: temozolomida.  

1015B

* 

Escala Karnofsky de 0 a 100, a mayor puntuación mejor estado funcional  

1016B

†
 Puntuación de 1 a 30, a mayor puntuación mejor función cognitiva. 
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Tabla 3. Descripción de la intervención y medidas de resultado del ensayo clínico
1
 

880BCaracterísticas 881BLocalización 124BNorte América, Europa, Korea, Israel 

882BPeriodo de tiempo 125BJulio 2009 – diciembre 2014 

 883BN (%) de pacientes 817BTTF+TMZ 818BTMZ 

884BIntervención 885BTTF domiciliario 126B- Inicio entre 4 y 7 

semanas desde el último 

día de RT 

127B- ≥ 18 horas/día 

128B- 4 semanas de duración 

129BNA 

130BTMZ de mantenimiento según 

protocolos establecidos
*

 

131B- 150 – 200mg/m
2

/día  

132B- 5 días 

133B- Cada 28 días 

134B- 6 ciclos 

886BRadioterapia 

completa 

887B57 – 63 Gy 

888B< 57 Gy 

889B> 63 Gy 

890BNo datos 

135B422 (91) 

136B21 (5) 

137B18 (4) 

138B5 (1) 

139B212 (93) 

140B11 (5) 

141B3 (1) 

142B3 (1) 

891BRT y TMZ 

concomitante 

892BSí 

893BNo datos 

143B433 (93) 

144B33 (7) 

145B212 (93) 

146B17 (7) 

894BSeguimiento 895B1ª semana 147B- Examen físico y laboratorio 

148B- Mini-Mental  

149B- Calidad de vida: EORTC QLQ-C30 

896BMensual 150B- Examen físico y laboratorio 

897BTrimestral 151B- Calidad de vida  

898BBimensual 152B- Efectos adversos NCI-CTC  

153B- RM hasta la 2ª progresión 

899BMedidas de 

resultado 

900BSupervivencia global anual 154BMediana de seguimiento 40 meses  

(mínimo 24 meses) 

901BSupervivencia global después 

de la primera recidiva 
155BMediana de seguimiento 12,6 meses 

902BSupervivencia libre de 

progresión a los 6 meses 

156B- Evaluado por RM por 2 investigadores 

independientes y cegados: criterios Macdonald
†
 

157B- Análisis multivariante de Cox (ajusta por grupo 

de tratamiento, edad, sexo, estado de 

metilación MGMT, localización tumoral, país) 

903BCalidad de vida 158B- Porcentaje de pacientes sin cambios/mejorías 

159B- Supervivencia libre de deterioro: tiempo hasta el 

deterioro (≥ 10 puntos) 

160B- Tiempo hasta el deterioro 

904BSeguridad 161B- Número y porcentaje de eventos adversos en 

cada grupo 

1017BEORTC QLQ-C30: escala de medición de la calidad de vida de la European Organisation for Research and Treatment of 

Cancer; NA: no aplicable; NCI-CTC: criterios para terminología común del National Cancer Institute; RM: resonancia 

magnética; RT: radioterapia; TTF: terapia de campo de tumores; TMZ: temozolomida.  

1018B

*

 European Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC) Brain Tumor and Radiotherapy Groups y el 

National Cancer Institute of Canada (NCIC) Clinical Trials Group. 

1019B

† 

Criterios de Macdonald:  

1020B- Crecimiento de tumor > 25 % del producto de 2 diámetros perpendiculares comparado con el área tumor más pequeño. 

1021B- Aparición de uno o más tumores cerebrales (diagnosticado radiológicamente como GBM). 
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Figura 1. Evaluación de riesgo de sesgo según la herramienta Cochrane 
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 

 
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Tabla 5. Resultados del ensayo clínico como primera línea de tratamiento 

 
827BTTF + TMF 

(IC 95 %) 

828BTMF 

(IC 95 %) 
829BDiferencia 

830BHR  

(IC 95 %) 
831Bp 

912BSupervivencia global 

913BMediana de duración de la 

supervivencia global en meses 

256B20,9  

(19,3 – 22,7) 

257B16  

(14 – 18,4) 

258B4,9  

(2,3 – 7,9) 

259B0,63  

(0,53 – 0,76) 
260B< 0,001 

914BSupervivencia 

anual (%): 

915B2 años 
261B43  

(39 – 48) 

262B31 

(25 – 38) 

263B12 

(4 – 18) 
264BNA 265B< 0,001 

916B3 años 
266B26 

(22 – 31) 

267B16 

(12 – 23) 

268B10 

(3 – 17) 
269BNA 270B0,009 

917B5 años 
271B13 

(9 – 18) 

272B5 

(2 – 11) 

273B8 

(2 – 14) 
274BNA 275B0,004 

918BSupervivencia libre de progresión 

919BMediana de supervivencia 

libre de progresión en meses 

276B6,7 

(6,1 – 8,1) 

277B4 

(3,81 – 4,4) 

278B2,7 

(2,1 – 4,2) 

279B0,63 

(0,52 – 0,76) 
280B< 0,001 

920BSupervivencia libre de 

progresión a los 6 meses (%) 

281B56 

(51 – 61) 

282B37 

(30 – 44) 

283B19 

(15 – 23) 
284BNA 285B< 0,001 

1024BHR: hazard ratio; NA: no aplicable; TMF: temozolomida; TTF: terapia de campo de tumores. 
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 

 

 

 

Tabla 6. Resultados de las series de casos 

 832BMrugala et al.  833BWong et al. 

834BLu et al. 

835BBBC 836BTBI 

921BSupervivencia global 

922BMediana de duración en meses 286B9,6 
287B4,1  

(0,3 – 22,7) 

288B17,8 

(13,3 – 19,9)
* 

289B11,8 

(8,6 – 15,8)
†
 

290B32,5 

(17 – 49)
* 

291B18,9 

(10,7 – 25,3)
†
 

923BSupervivencia anual (%) 

292B1 año: 44 % 

293BND 294BND 295BND 

296B2 años: 30 % 

924BSupervivencia libre de progresión 

925BMediana de duración en meses 297BNo 
298B2,8  

(0,1 – 20,7) 

299B5,1 

(3,3 – 6,1)
*

 

300B4,7 

(3,6 – 6,3)
†
 

301B6,6 

(3,7 – 9,2)
*

 

302B10,7 

(6,7 – 20,8)
†
 

1025BBBC: terapia basada en bevacizumab; ND: datos no disponibles TBI: temozolomida más bevacizumab más iridotecam. 

1026B* Calculado desde el diagnóstico de glioblastoma. 

1027B† Calculado desde la primera recurrencia de glioblastoma. 
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Tabla 7. Resultados del análisis de regresión de Cox en la serie de casos PRiDe 

para la supervivencia global 

 
837BMediana de supervivencia 

global (meses) 
838BHR (IC 95 %) 839Bp 

926BNúmero de recurrencias 

927BPrimera  303B20 304BRef  

928BSegunda  305B8,5 306B0,6 (0,4 – 0,9) 307B0,027 

929BTercera-quinta 308B4,9 309B0,3 (0,2 – 0,5) 310B< 0,0001 

930BAdherencia al tratamiento 

931B≥ 75 % 311B13,5 312BRef  

932B< 75 % 313B4 314B0,4 (0,3 – 0,6) 315B< 0,0001 

933BEstado funcional Karnofsky 

934B90-100 316B14,8 317BRef  

935B70-80 318B7,7 319B0,6 (0,4 – 0,9) 320B0,007 

936B10-60 321B6,1 322B0,4 (0,2 – 0,6) 323B< 0,0001 

937BUso previo de bevacizumab  

938BNo 324B13,4 325BRef  

939BSí 326B7,2 327B0,5 (0,4 – 0,7) 328B< 0,0001 

1028BRef: valor de referencia. 
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Tabla 8. Resultados de calidad de vida 

 
840BTTF + TMF 

(n = 437)  

841BTMF 

(n = 202) 
842Bp 

843BHR  

(IC 95 %) 

940BEstado de salud general 

329Bn 330B435 331B199 332BND 333BND 

334BMedia basal (DE) 
335B69  

(21,02) 

336B66,4  

(21,97) 
337B0,16 338BND 

339BEstabilidad o mejoría en la puntuación 

desde la basal (%) 
340B53,5 341B37,6 342B0,001 343BND 

344BMediana de duración de la estabilidad 

o mejoría en la puntuación (meses) 

345B6,3  

(5,9 – 7,4) 

346B7,9  

(5,9-9,8) 
347B0,24 348BND 

349BSupervivencia libre de deterioro 

(mediana en meses) 
350B4,8 351B3,3 352BND 

353B0,73  

(0,60 – 0,88) 

354BTiempo hasta el deterioro  

(mediana en meses) 
355B14,1 356B9,6 357BND 

358B0,81  

(0,60 – 1,10) 
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Tabla 8. Resultados de calidad de vida. Continuación 

941BBienestar físico 

359Bn 360B437 361B202 362BND 363BND 

364BMedia (DE) basal 
365B83,5  

(20,09) 

366B82,3 

(20,72) 
367B0,5 368BND 

369BEstabilidad o mejoría en la puntuación 

desde la basal (%) 
370B54 371B38 372B0,001 373BND 

374BMediana de duración de la estabilidad 

o mejoría en la puntuación (meses) 

375B6,2  

(5,9 – 8,2) 

376B9,1 (5,9-

9,8) 
377B0,21 378BND 

379BSupervivencia libre de deterioro 

(mediana en meses) 
380B5,1 381B3,7 382BND 

383B0,73 

(0,60 – 0,88) 

384BTiempo hasta el deterioro  

(mediana en meses) 
385B14,2 386B14 387BND 

388B0,90 

(0,66 – 1,24) 

942BAspecto social 

389Bn 390B435 391B202 392BND 393BND 

394BMedia (DE) 
395B73,9  

(27,56) 

396B72,4  

(28,93) 
397B0,55 398BND 

399BEstabilidad o mejoría en la puntuación 

desde la basal (%) 
400B48,2 401B40,8 402B0,14 403BND 

404BMediana de duración de la estabilidad 

o mejoría en la puntuación (meses) 

405B6,2 

(5,9 – 7,1) 

406B6,7 

(5,9 – 9,6) 
407B0,40 408BND 

409BSupervivencia libre de deterioro 

(mediana en meses) 
410B4,5 411B3,9 412BND 

413B0,84 

(0,70 – 1,06) 

414BTiempo hasta el deterioro  

(mediana en meses) 
415B10,6 416B14 417BND 

418B1,25  

(0,91 – 1,72) 

943BPapel social 

419Bn 420B437 421B202 422BND 423BND 

424BMedia (DE) 
425B74,5 

(28,88) 

426B72,8 

(31,56) 
427B0,49 428BND 

429BEstabilidad o mejoría en la puntuación 

desde la basal (%) 
430B47,9 431B41,1 432B0,17 433BND 

434BMediana de duración de la estabilidad 

o mejoría en la puntuación (meses) 

435B5,9 

(4,4 – 6,3) 

436B7,3 

(5,7 – 9,3) 
437B0,27 438BND 

439BSupervivencia libre de deterioro 

(mediana en meses) 
440B4,3 441B3,8 442BND 

443B0,86 

(0,71 – 1,02) 

444BTiempo hasta el deterioro  

(mediana en meses) 
445B9,2 446B14 447BND 

448B1,16 

(0,86 – 1,56) 

944BAspecto emocional 

449Bn 450B435 451B202 452BND 453BND 

454BMedia (DE) 
455B77,4 

(21,36) 

456B79,7 

(18,58) 
457B0,17 458BND 

459BEstabilidad o mejoría en la puntuación 

desde la basal (%) 
460B54,6 461B43,7 462B0,03 463BND 

464BMediana de duración de la estabilidad 

o mejoría en la puntuación (meses) 

465B6,3 

(6,0 – 8,3) 

466B7,7 

(5,8 – 9,4) 
467B0,38 468BND 

469BSupervivencia libre de deterioro 

(mediana en meses) 
470B5,3 471B3,9 472BND 

473B0,75 

(0,62 – 0,91) 

474BTiempo hasta el deterioro  

(mediana en meses) 
475B13,4 476B14 477BND 

478B0,88 

(0,64 – 1,21) 
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Tabla 8. Resultados de calidad de vida. Continuación 

945BAspecto cognitivo 

479Bn 480B435 481B202 482BND 483BND 

484BMedia (DE) 
485B76,7 

(23,38) 

486B76,5 

(23,95) 
487B0,89 488BND 

489BEstabilidad o mejoría en la puntuación 

desde la basal (%) 
490B50,4 491B38,7 492B0,02 493BND 

494BMediana de duración de la estabilidad 

o mejoría en la puntuación (meses) 

495B6 

(4,9 – 6,5) 

496B6,2 

(5,7 – 9,6) 
497B0,65 498BND 

499BSupervivencia libre de deterioro 

(mediana en meses) 
500B4,4 501B3,6 502BND 

503B0,78 

(0,64 – 0,94) 

504BTiempo hasta el deterioro  

(mediana en meses) 
505B10,3 506B14 507BND 

508B0,95 

(0,71 – 1,28) 

946BDolor 

509Bn 510B437 511B202 512BND 513BND 

514BMedia (DE) 
515B10 

(16,76) 

516B11,2 

(17,37) 
517B0,41 518BND 

519BEstabilidad o mejoría en la puntuación 

desde la basal (%) 
520B56,8 521B35,9 522B< 0,001 523BND 

524BMediana de duración de la estabilidad 

o mejoría en la puntuación (meses) 
525B6,2 (5,9 – 7,0) 

526B6,3 (5,6-

9,1) 
527B0,88 528BND 

529BSupervivencia libre de deterioro 

(mediana en meses) 
530B5,6 531B3,6 532BND 

533B0,67 

(0,56 – 0,81) 

534BTiempo hasta el deterioro  

(mediana en meses) 
535B13,4 536B12,1 537BND 

538B0,65 

(0,48 – 0,89) 

947BPrurito en la piel 

539Bn 540B427 541B196 542BND 543BND 

544BMedia basal (DE) 
545B14,8 

(24,78) 

546B16,7 

(24,46) 
547B0,39 548BND 

549BEstabilidad o mejoría en la puntuación 

desde la basal (%) 
550B42,4 551B46,7 552B0,39 553BND 

554BMediana de duración de la estabilidad 

o mejoría en la puntuación (meses) 
555B6,0 (4,7-6,3) 

556B6,7 (5,6-

9,4) 
557B0,37 558BND 

559BSupervivencia libre de deterioro 

(mediana en meses) 
560B3,9 561B4,0 562BND 563B1,03 (0,85-1,25) 

564BTiempo hasta el deterioro  

(mediana en meses) 
565B8,2 566B14,4 567BND 568B1,85 (1,33-2,57) 

948BDebilidad en las piernas 

569Bn 570B427 571B198 572BND 573BND 

574BMedia (DE) 
575B15,8 

(25,46) 

576B14,6 

(25,66) 
577B0,61 578BND 

579BEstabilidad o mejoría en la puntuación 

desde la basal (%) 
580B58,7 581B42 582B0,001 583BND 

584BMediana de duración de la estabilidad 

o mejoría en la puntuación (meses) 

585B6,3 

(6,0 – 8,3) 

586B9,1 

(5,9 – 9,8) 
587B0,08 588BND 

589BSupervivencia libre de deterioro 

(mediana en meses) 
590B5,6 591B3,9 592BND 

593B0,74 

(0,61 – 0,89) 

594BTiempo hasta el deterioro  

(mediana en meses) 
595B14,2 596B14,0 597BND 

598B0,71 

(0,51 – 0,99) 

1029BDE: desviación estándar; HR: hazard ratio; ND: datos no disponibles; TMF: temozolomida; TTF: terapia de campo de tumores. 
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949BPregunta  

de investigación 

668B¿Es segura y/o efectiva la terapia de campo de tumores en el tratamiento del 

glioblastoma multiforme? 

950BObjetivos 

específicos 

669BSe centraron en valorar la seguridad y/o la efectividad -en términos de 

supervivencia, progresión de la enfermedad, calidad de vida, satisfacción- de la 

terapia de campo de tumores en el tratamiento del glioblastoma multiforme 

951BTipo de estudio 670BRevisión sistemática de la literatura siguiendo las recomendaciones recogidas 

por la declaración PRISMA
a

 

952BBúsqueda 

bibliográfica 

671BFecha de búsqueda: desde noviembre de 2012 hasta septiembre de 2019 

672BBases de datos referenciales: MedLine (OVID), EMBASE, WOS y el registro de 

ensayos clínicos de la Cochrane Library. 

673BOtras fuentes: Centre for Reviews and Dissemination (CRD), International 

Information Network on New and Emerging Health Technologies (EuroScan), 

Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, la Red Española de Agencias 

de Evaluación de Tecnologías Sanitarias y Prestaciones del SNS
b

, Organización 

Mundial de la Salud (OMS), los Centers for Disease Control and Prevention (CDC), 

The National Institute for Health and Care Excellence (NICE), The Scottish 

Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), así como una revisión secundaria a partir 

de las referencias bibliográficas de los artículos recuperados. 

674BBases de datos de estudios en marcha: ClinicalTrials.gov (http://clinicaltrial.gov/) 

953BCriterio  

de inclusión 

675BPoblación: pacientes con glioblastoma multiforme  

676BIntervención: terapia de campo de tumores 

677BResultados: seguridad, efectividad -en términos de supervivencia, progresión de 

la enfermedad, calidad de vida, satisfacción 

954BCriterio  

de exclusión 

678BEstudios no originales: revisiones narrativas, cartas al director, editoriales, notas 

679BResúmenes de congresos 

680BEstudios preclínicos realizados sobre animales, ex vivo o in vitro 

681BEstudios de descripción ≤ 10 pacientes 

682BEstudios preliminares o con población contenida en otro estudio en los que no 

se aporte resultados significativamente relevantes 

955BExtracción  

de los datos 

683BLa selección de los artículos y la extracción de los datos se realizó por un 

investigador experimentado. Las variables recogidas incluyeron información general 

como el autor, el país, el año de publicación, los objetivos, las características de los 

pacientes, así como de la intervención y el seguimiento. Variables específicas 

incluyeron indicadores de seguridad y efectividad. 

956BSíntesis  

de la evidencia 

684BLa síntesis de los resultados se realizó de forma cualitativa 

957BEvaluación  

del riesgo de  

la calidad 

685BPara la valoración del riesgo de sesgo en el establecimiento de la calidad de los artículos 

originales se siguieron los criterios recomendados por Colaboración Cochrane
c

. La 

evaluación del riesgo de sesgo la realizó un investigador experimentado 

1031B

a

 Urrutia G, Bonfill X. Declaración PRISMA: una propuesta para mejorar la publicación de revisiones sistemáticas y 

metanálisis. Med Clin (Barc). 2010;135(11):507-511. 

1032B

b

 http://www.redets.msssi.gob.es/ 

1033B

c

 Higgins JPT, Green S (editors). Assessing risk of bias in included studies. En: Cochrane Handbook for Systematic 

Reviews of Interventions Version 5.1.0 [Internet]. The Cochrane Collaboration; 2011. [acceso enero 2018]. URL: 

www.cochrane-handbook.org 

http://clinicaltrial.gov/
http://www.redets.msssi.gob.es/
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