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RESUM ESTRUCTURAT

RESUM

OBJECTIUS: EI present treball pretén avaluar I'evidéncia existent en el poder predictiu de les
troballes cliniques per al diagnostic d’infeccid urinaria (ITU) no complicada en dones amb
simptomatologia incident dins I'ambit d’atencié primaria. 1) A partir de la bibliografia médica,
estimar la sensibilitat, especificitat i raons de versemblanca dels simptomes miccionals i dels
simptomes acompanyants, signes i antecedents i dels tests urinaris en tira reactiva, objectivats
en una consulta d’atencié primaria, mitjancant examen clinic, per determinar-ne el poder
predictor d'ITU. 2) Dissenyar un algoritme diagnostic. 3) Avaluar, en les guies de practica clinica
(GPC) existents, com es sustenta I'evidéncia que avala el poder predictiu, per al diagnostic
d’'ITU, de les troballes cliniques i els resultats de la tira reactiva en una mostra d’orina.

METODOLOGIA: 1) Revisi6 sistematica d’articles originals trobats fins marg 2005 a bases de
dades médiques i, mitjangcant metaanalisi, calcular els indexs combinats de prova diagnostica per
a les diferents variables cliniques trobades. 2) Construccié d’'un model diagnodstic i calcul dels
corresponents valors predictius post-test a partir de la prioritzacié de les variables més rellevants
trobades en I'apartat 1, segons la seva rad de versemblanga, la seva presencia en la poblaci6 i el
seu rendiment diagnostic. 3) Revisié sistematica de GPC per procedir al calcul quantitatiu de les
referéncies bibliografiques de l'apartat diagnostic d’aquestes i a l'analisi qualitatiu de les

evidéncies que s’hi reflecteixen aixi com de les referéncies que les avalen.

RESULTATS: 1) Dels 303 articles trobats, sols 11 articles van poder ser inclosos i se’n van poder
analitzar 15 variables (disuria, pol-laciuria, urgéncia miccional, nicturia, irritacié vaginal, augment
fluix vaginal, antecedents d’ITU, dolor hipogastric, dolor lumbar, febre, activitat sexual,
pol-laciuria+disuria, urgéncia+disuria i leucocituria i nitritaria per tira reactiva). La nitritdria resulta
ser un bon predictor d'ITU, amb valors de raé de versemblanga positiva (RVP) de 6,5 (IC95%
4,2-10) i amb molt menor poder predictiu, la disuria+urgéncia amb 1,7 (IC95% 1,5-2) i la
leucocituria 1,4 (1IC95% 1,3-1,6). La preséncia de les variables augment de fluix vaginal amb
RVP de 0,6 (IC95% 0,5-0,8) i el dolor suprapubic de 0,8 (IC95% 0,7-0,9) anaven en contra del
diagnostic i la resta de variables no van mostrar poder predictiu en cap sentit. 2) Partint de la
variable disuria+urgéncia es van poder dissenyar dos models de decisio: un que, incloent la
variable nitrituria, aconseguia increments del valor predictiu del 30%, si ambdues variables hi

eren presents, i el segon model que, incloent la leucocituria i la nitrituria, aconseguia increments



del 32% quan les tres variables hi eren presents. 3) D’entre els 2100 articles trobats en les bases
de dades mediques i les 192 pagines web consultades, sols es van trobar 14 GPC. El 57,7% de
les referéncies emprades en I'apartat diagnostic tenien més de10 anys. Sols 8 referéncies van
ser utilitzades per més d’'una GPC. Unicament en 8 GPC hi havia indicacions sobre graus
d’evidéncia i/o recomanacié, amb molt poca uniformitat entre guies en la graduacié de I'evidéncia
emprada. Mentre que en les troballes en la tira reactiva queda reflectit el poder predictiu de la
leucocituria i la nitrituria, no succei el mateix en les troballes cliniques. També es va constatar
poca coincidéncia entre les guies a I’hora de determinar el llindar en 'urinocultiu per considerar
ITU.

CONCLUSIONS: En dones amb simptomatologia urinaria incident a atencié primaria, no s’ha
trobat cap simptoma, signe o antecedent per si sol amb pes suficient com per ser considerat
predictor d'ITU no complicada. En canvi, la troballa de nitrits o leucocits en la tira reactiva en una
mostra d’orina recent, per si soles, en semblen ser bons predictors. En les GPC per al maneig de
les infeccions urinaries no complicades en dones, I'apartat diagnostic presenta referéncies molt
antigues i sense un minim de rigor a I'hora de demostrar eventuals evidéncies i justificar-ne
recomanacions. Es troba manca d’acord en el sistema de classificacié de I'evidéncia i les

recomanacions i poca coincidéncia en general en els criteris per a establir nivells d’evidéncia.

Cal la implantacio i generalitzacié d’eines metodoldgiques de consens tan per a la realitzacié de
nous estudis com per servir de criteri de seleccio en cas de fer-ne analisis comparatives. Per tal
d’establir la probabilitat del diagnostic d’'ITU a partir de diferents patrons de manifestacions
cliniques, caldria determinar el pes i el comportament que cada troballa clinica presenta com a
predictor per ella mateixa i en relaci6 a altres eventuals troballes amb les que es pugui

manifestar simultaniament.



RESUMEN

OBJECTIVOS: EI presente trabajo pretende evaluar la evidencia existente del poder predictivo
de los hallazgos clinicos para el diagnostico de infeccion urinaria (ITU) no complicada en
mujeres con sintomatologia incidente en el ambito de atencion primaria. 1) A partir de la
bibliografia médica, estimar la sensibilidad, especificidad y razones de verosimilitud de los
sintomas miccionales y de los sinfomas acompafiantes, signos, antecedentes y de los tests
urinarios en tira reactiva, objetivados en una consulta de atencion primaria durante el examen
clinico para determinar su poder predictivo de ITU. 2) Disefiar un algoritmo diagnéstico. 3)
Evaluar, en las guias de préactica clinica (GPC) existentes, como se sustenta la evidencia que
avala el poder predictivo, para el diagnéstico de infeccién urinaria, de los hallazgos clinicos y los

resultados de la tira reactiva en una muestra de orina.

METODOLOGIA: 1) Revision sistemética de articulos originales encontrados hasta marzo 2005
en bases de datos médicas y, mediante metaanalisis, calcular los indices combinados de prueba
diagnéstica para las distintas variables clinicas encontradas. 2) Construccién de un modelo
diagndéstico y calculo de los correspondientes valores predictivos post-test a partir de la
priorizacion de las variables mas relevantes encontradas en el apartado 1, segun su razén de
verosimilitud, su presencia en la poblacién y su rendimiento diagnostico. 3) Revision sistematica
de GPC encontradas en distintas fuentes para proceder al calculo quantitativo de las referencias
bibliograficas en su apartado diagnéstico y analisis qualitativo de las evidencias que se reflejan
en ellos y de las referencias que las avalan.

RESULTADOS: 1) De los 303 articulos encontrados, sélo 11 pudieron ser incluidos y con los que
se analizaron 15 variables (disuria, polaquiuria, urgencia miccional, nicturia, irritacion vaginal,
aumento de flujo vaginal, antecedentes de ITU, dolor hipogastrico, dolor lumbar, fiebre, actividad
sexual, polaquiuria+disuria, urgencia+disuria y leucocituria y nitrituria por tira reactiva). La
nitrituria resulté ser un buen predictor, con valores de razén de verosimilitud positiva (RVP) de
6,5 (IC95% 4,2-10) y con mucho menor poder predictvo la disuria+urgencia con 1,7 (IC95% 1,5-
2) y la leucocituria 1,4 (IC95% 1,3-1,6). La presencia de las variables aumento de flujo vaginal
con RVP de 0,6 (IC95% 0,5-0,8) y el dolor suprapubico de 0,8 (IC95% 0,7-0,9) iban en contra del
diagnéstico y el resto de variables no mostraron ningun poder predictivo. 2) Partiendo de la
variable disuria+urgencia se pudieron disefiar dos modelos de decision: uno con la variable
nitrituria consiguié incrementos del valor predictivo del 30% si estaban presentes las dos

variables, y un segundo modelo que, incluyendo la leucocituria y la nitrituria, conseguia



incrementos del 32% estando presentes las tres variables. 3) De entre los 2100 articulos
encontrados en les bases de datos médicas y las 192 paginas web consultadas, sblo se
encontraron 14 GPC. El 57,7% de las referencias usadas en el apartado diagnéstico tenian mas
de 10 afios. Unicamente 8 referencias fueron utilizadas por més de una GPC. En 8 GPC habia
indicaciones sobre grados de evidencia y/o recomendacién, con muy poca uniformidad entre
ellas en la graduacioén de la evidencia utilizada. No quedaban claros los hallazgos clinicos que se
consideraban predictivos de ITU, a diferencia de los hallazgos en la tira reactiva: leucocituria i
nitrituria que si mostraban poder predictivo. También se constato la poca coincidencia entre las

guias en relacion al umbral en el urinocultivo para considerar ITU.

CONCLUSIONES: En mujeres con sintomatologia urinaria incidente en atencién primaria, no se
encontré ningun sintoma, signo o antecedente con peso suficiente como para ser considerado
predictor de infeccién urinaria no complicada. En cambio, el hallazgo de nitritos o leucocitos en la
tira reactiva en una muestra de orina reciente, parecian ser buenos predictores. En les GPC pera
el manejo de les infecciones urinarias no complicadas en mujeres, el apartado diagnostico
presentoé referencias muy antiguas y sin un minimo rigor para demostrar eventuales evidencias y
justificar las recomendaciones. Se observo falta de acuerdo en el sistema de clasificacion de las
evidencias y las recomendaciones asi como poca coincidencia en general en los criterios para

establecer niveles de evidencia.

Se requiere la implantacién y generalizacién de herramientas metodolégicas de consenso tanto
para la realizacion de nuevos estudios como para utilizar como criterio de seleccion en caso de
analisis comparativos. Para establecer la probabilidad del diagnéstico de infeccion de orina a
partir de distintos patrones de manifestaciones clinicas, queda por determinar el peso y el
comportamiento que cada hallazgo clinico presenta como predictor per se y en relacion a otros

eventuales hallazgos con los que pueda manifestarse simultaneamente.



INTRODUCCIO

EL VALOR DE L’EXAMEN CLINIC

L’examen clinic representa la primera eina en |'aproximacié diagnostica en tot procés morbds a
qualsevol nivell assistencial V. Aixi, entenem per examen clinic el resultat d’'una historia clinica i
d’'una exploracié fisica realitzats a un pacient, o dit d'altra manera, el conjunt de troballes que el
professional és capag de detectar en una visita a un malalt, formades pels simptomes manifestats,
pels signes que el professional és capag¢ d'observar i pels antecedents personals (meédics,
quirurgics, medicamentosos, toxics, psicopsiquiatrics, socials, laborals) i familiars que el pacient té

en els seu haver i que es poden relacionar de manera directa o indirecta amb el procés.

L’examen clinic és molt més poderds que I'avaluacié de laboratori per establir alguns diagnostics,
pronostics o plans terapéutics per la majoria de pacients, el podem considerar com I'eina essencial
del procés diagnostic i el moment més transcendental d’'un acte médic, doncs sera el determinant
de les accions a prendre a posteriori (. En la practica de la medicina general, el 88% dels
diagnostics van poden ser establerts al final d’una breu historia i un examen fisic de rutina ®, en el
56% dels casos es va poder assignar un diagnostic correcte després de finalitzar la historia clinica,
i s’eleva al 73% finalitzat 'examen fisic, encara que aquestes diferéncies podien variar segons el
sistema avaluat, essent de molta utilitat en problemes cardiovasculars i neurologics (67% i 63%
sols amb historia clinica i 91% i 75% després de realitzat també I'examen fisic respectivament), i
menys Utils en problemes endocrinologics i del tracte digestiu (32% i 27% sols historia clinica i
47% i 27% també amb examen fisic respectivament). En problemes del tracte urinari la historia

clinica sola va orientar en un 53% de casos, i amb I'examen clinic s’arriba al 63% ©.

LA INFECCIO URINARIA

La infeccid d'orina és un procés d’alta prevalenca, dels més freqlients motius de consulta a
atencid primaria, pot arribar a ser el 8¢ motiu de consulta i 1 de cada 51 a 61 consultes en aquest
ambit “. Afecta predominantment a la poblacié femenina, amb una fase simptomatica molt rica
amb manifestacions cliniques, de la que tenim una prova definitiva que determina el diagnostic,

una prova de referéncia o “gold standard’ que és I'urinocultiu, i del que tenim tractament efectiu.



Les complicacions de no tractar, encara que poden no existir o ser imperceptibles hi sén; poden
5,6)

aparéixer pielonefritis aguda, pielonefritis cronica, sepsis i/o insuficiéncia renal ¢
Aixi doncs ens trobem amb un problema de salut molt habitual en les consultes d’atencié primaria
que es pot manifestar de moltes maneres, ja sigui amb simptomes relacionats directament amb la
miccié (molésties, dolor o cremor durant la miccié, pol-laciuria, tenesme vesical, urgéncia
miccional, incontinéncia, dolor hipogastri) o referit a altres nivells (dolor hipogastri, dolor lumbar),
que pot formar part del diagnostic diferencial d’altres problemes del mateix tracte urinari (litiasi
renal, estenosi uretral, cistitis no infeccioses, sindrome uretral) o no relacionades amb aquest
(vaginitis, vulvitis). Encara que moltes d’aquestes entitats cliniques siguin de menor prevalenca

que la infecci6 urinaria, el tractament i 'abordatge és diferent .

Es important pel clinic, poder conéixer quin valor té per al diangdstic cada una de les troballes
clinigues que formen part de les manifestacions de la infeccid urinaria, ja que poden ser suficients

tan pel diagnostic diferencial com per a un correcte abordatge d’aquesta .

NECESSITAT D’ESTUDIS DE VALIDESA DIAGNOSTICA DE L’EXAMEN
CLINIC

Des de fa uns anys, el col-lectiu sanitari esta immers en un corrent que podriem considerar
renovador, que pretén avaluar i validar tot el seu arsenal diagnostic i terapéutic antic i modern,
“reinventar” el propi métode cientific, el que es podria considerar un nou punt d’inflexié dins la
historia de la medicina: la medicina basada en l'evidéncia (MBE). Entre els prolegdmens i
fonaments d’aquest moviment podem considerar la necessitat de contrastar empiricament les
intervencions médiques sempre que sigui possible "), el naixement de I'anomenada epidemiologia
clinica, amb una metodologia per a la sistematitzacio, categoritzacié i quantificaci6 que ha de
permetre la mesura de simptomes, signes i altres condicions de I'examen clinic del pacient ® que
sustentats amb la teoria de presa de decisions %, conformen el cos tedric de la MBE. Aixi la
MBE seria entesa com la obtencié d’'una acurada, explicita, racional, actualitzada i millor evidéncia
en la presa de decisions cliniques per a I'atencié d’'un determinat pacient; dit d’altra manera, seria
la integracio en la competéncia clinica individual amb la millor evidéncia externa disponible a partir
de la recerca sistematica ' o la formalitzacié del procés de cura que els millors clinics han

practicat durant generacions %

El principal objectiu d’aquest corrent seria, doncs, aconseguir avaluar fefaentment, amb un métode
cientificament avaluat, l'eficiencia de tota decisid o intervenci6 en tot el ventall possible

d’actuacions medicosanitaries, des de les merament diagndstiques a les estrictament



terapéutiques. Es posen en questio tots els actes i decisions sanitaries en les que intervenen tant
individus com poblacions, no sols les que es van incorporant a I'arsenal diagnostico-terapeutic,
sind els que fins avui forma part dels coneixements médics classics, els pilars de la semiologia
médica classica i fonaments de la medicina "2, L’estudi de la validesa diagnostica de les propies

13) _

troballes cliniques simptomes, signes i antecedents - és un dels apartats més interessants en

aquest corrent, malgrat ser dels més dificils d’avaluar.

El creixent desenvolupament de la tecnologia médica ha facilitat I'increment considerable de la
capacitat diagnostica i terapéutica de la comunitat cientifica. La sofisticacié dels aparells i
tecniques de mesura ha millorat exponencialment la capacitat d’obtenir informacié sobre gran
quantitat de parametres dels diferents estats dels pacients i moments evolutius de les seves
malalties. Aquesta anhelada informacié tangible ha fet que durant uns anys s’hagués tendit a
deixar de banda els classics parametres clinics del pacient, menys tangibles perd no menys
importants, com poden ser la vivéncia i la manifestacio de la propia malaltia ®, en el moment de

I'avaluacio clinica global d’'un pacient.

Malgrat aquests avengos tecnoldgics, no s’ha pogut encara respondre a totes les preguntes
necessaries per una millor presa de decisio clinica en molts processos. Aquesta decisié clinica
depén d'un encadenat d’informacions interdependents interpretades de forma més o menys
subjectiva, de l'estat dels coneixements cientifics i I'experiéncia del clinic. S’inicien amb un
examen clinic acurat per continuar amb la practica d’eventuals proves diagnostiques per intentar
clarificar la orientacié diagnostica inicial '%.

Del conjunt d’estudis realitzats per la comunitat cientifica meédica, I'avaluacié de [leficacia
terapéutica basicament a partir d’assaigs clinics s6n els més nombrosos, seguits dels d’avaluacié
de tecnologies, per les grans repercussions economiques que suposen la obtencié de patents per
a la industria. Als estudis d’etiologia i epidemioldgics els segueixen, en nombre i en un volum
notablement inferior, els estudis d’estimacié pronostica i de validesa diagnodstica de I'examen
clinic, malgrat ser aquests el que més s'utilitzen a la practica clinica diaria. De les metaanalisi
realitzades el 2001, trobades a la base de dades de I'Insititut for Scientific Information Sciencen
Citation Index, sols un 8% valoren proves diagnostiques i que entre els estudis randomitzats

) En un estudi bibliométric de la revista Atencion

controlats aquests sols representen '"1% ¢
Primaria referit als anys 1984-1993, udnicament el 1,6% dels treballs publicats es referien a
simptomes, signes i estats patologics mal definits (grup XVI de CIPSAP-2 definida) "®, malgrat ser
una revista Unicament de I'ambit d’atencié primaria. A partir de dades de I'lME, durant el periode

1984-1994 es realitzaren sols un 7,8% de treballs sobre procediments diagnostics '®.



Els estudis de probabilitat post-test de les troballes cliniques sén essencials en tots els ambits,
perd tenen especial rellevancia a atencié primaria on els mitjans diagnostics son limitats i on
necessitem proves simples el més potents possible '"). Cal coneixer el valor real de 'examen
clinic com a eina diagnostica dins aquest context, saber el seu lloc concret dins I'arsenal cada
vegada més gran de técniques diagnostiques i la tendéncia actual a devaluar 'examen clinic a la
capcalera del malalt per incrementar tecnologia cada vegada més sofisticada i sovint d’eficiéncia
diagnostica no contrastada.

ESTAT ACTUAL DEL TEMA

Hi ha molts estudis en la literatura avaluant el tractament en la infeccié urinaria, perd no tants des
del punt de vista diagnostic. Com antecedents, tenim els estudis de Wington et al. '® on es va
validar un model clinic basat en troballes cliniques (30 variables cliniques que englobaven
simptomes, signes, antecedents, variables demografiques i troballes de laboratori trobades
retrospectivament en pacients amb infeccié urinaria demostrada), obtinguts a partir de dones >14
anys, que acudiren a un servei d’'urgéncies hospitalaries, trobant que el dolor lumbar, la historia
préevia d’infeccid urinaria, la leucocituria (>15 leucocits per camp), 'hematdria (>5 hematies per

9 van validar un

camp) i la bacteriuria eren bons predictors d’infeccié urinaria. Leibovici L et al. (
model clinic, també a partir de troballes cliniques, perd en I'ambit de I'assisténcia primaria, malgrat
solament a partir de dones que acudiren amb disuria, pol-laciuria o dolor suprapubic, obtenint com
predictors positius d’infeccié urinaria la leucocitaria (>10 leucodcits per camp), hematuria (>5
hematies per camp) i l'activitat sexual recent, i com predictors negatius del procés el fluix vaginal i

la durada de la simptomatologia.

%) centrat també exclusivament en poblacié d’atencié

A banda, un treball del nostre grup
primaria, va trobar una lleu associacié entre dolor miccional, pol-lacitria i/o urgéncia miccional i
infeccid urinaria, per contra desafavorien l'associaci6 amb infeccié d'orina la preséncia de
molésties genitals, dispareunia, secreccio vaginal i percussio lumbar dolorosa en quan a troballes
d’examen clinic, perd I'associacié va ser molt més rellevant si es valoraven els resultats de tira
reactiva, de fins a 1,5 vegades si apareixien valors de leucocituria (equivalents a 270 leucocits/ml),
de 5 vegades si apareixia nitritiria, i de 7 vegades la preséncia d’ambdues troballes.

Posteriorment, una metaanalisi de Bent S et al. ¢!

va concloure que la preséncia de disuria,
pol-laciuria, hematuria, febre, dolor Ilumbar, percussid6 Ilumbar dolorosa juntament amb
'autodiagnostic eren troballes afavoridores del diagnostic d’infeccié urinaria, aixi com la preséncia
de fluix vaginal augmentat, fos referit o objectivat, o la irritacié vaginal, desfavorien el diagnostic.

Aquestes asseveracions varen ser fetes a partir d’estudis amb poblacié globalment heterogénia



(d’ambits de primaria, de serveis d’urgéncia i de consulta especialitzada), amb qualitats d’estudis
variables i diferent disseny, (alguns prospectius i altres retrospectius).

Especificament referits als probabilitat post-test per a infeccid d’orina de troballes analitiques
(piuria i nitrituria avaluades a partir del sediment urinari i la tira reactiva) es podria destacar la
metaanalisi realitzada per Hurlbut Il TA et al. ®? a partir de 56 estudis realitzats de dades
hospitalaries i de laboratori, i I'estudi retrospectiu que Bailey BL ®® des d’atencié primaria, realitza

en dones i homes amb signes i simptomes (no especificant quins) suggestius d’infeccié urinaria.

JUSTIFICACIO

Per tot el que s’ha exposat, s’ha considerat oportu, pertinent i necessari centrar I'estudi d’aquest
problema de salut tan prevalent en la poblacié femenina adulta, des de la vessant merament
diagnostica, analitzant de quina manera la literatura médica n’ha avaluat el poder predictiu de la
semiologia clinica que el caracteritza, i de com se’n justifica 'abordatge diagnostic des de les
guies de practica clinica.



HIPOTESIS

Podem sospitar una infeccié urinaria no complicada, en dones que acudeixen a la consulta
d’atencioé primaria amb simptomatologia urinaria incident, si es consideren les troballes cliniques
obtingues en I'examen clinic i els parametres avaluats per tira reactiva d’'una mostra d’orina. Aixi,

de les troballes cliniques:

* Es poden estimar, per a cada una d’elles, els valors combinats dels diferents indexs de prova
diagnostica a partir d’estudis trobats a la literatura, com a mesures de la capacitat diagnostica.

* Si es ponderen i ordenen adequadament segons la seva capacitat predictiva, es poden
construir models diagnostics que millorin el seu poder predictiu.

* En les corresponents guies de practica clinica, el seu valor diagnostic esta avalat per un grau
suficient d’evidéncia cientifica.



OBJECTIUS

OBJECTIU GENERAL:

Avaluar I'evidéncia existent en relacié al poder predictiu de les troballes cliniques per al diagnostic
d’infeccio urinaria no complicada en dones amb simptomatologia incident dins I'ambit d’atencié

primaria.

OBJECTIUS ESPECIFICS:

1. A partir de la bibliografia médica, determinar el poder predictiu d’infeccié urinaria dels
simptomes miccionals, dels simptomes acompanyants, del signes exploratoris, dels
antecedents i els tests urinaris en tira reactiva, objectivats en una consulta d’atencid

primaria en I'examen clinic de dones amb simptomatologia urinaria incident.
1.1. Estimar la sensibilitat i I'especificitat combinades de cada una de les troballes cliniques.

1.2. Estimar la raé de versemblangca combinada positiva i negativa de cada una de les

troballes cliniques.

2. Dissenyar un algoritme diagnostic d’'infeccié d’orina util clinicament a partir de les dades
obtingudes en I'objectiu 1.

3. Avaluar, en les guies de practica clinica existents, com es sustenta I'evidéncia que avala el
poder predictiu per al diagnostic d’infeccié urinaria, de les troballes cliniques i els resultats

de la tira reactiva en una mostra d’orina.



METODOLOGIA

Com que per assolir els objectius fixats en el present treball es requereixen metodologies
diferents, en aquest apartat es detallen de forma diferenciada cada una d’elles.

OBJECTIU PRIMER: Revisio sistematica i estimacio d’indexs de prova

diagnostica combinats

Cal remarcar que en el moment que es va realitzar la cerca encara no s’havien establert de forma
fefaent les pautes QUADAS ¥ — Quality Assessment Tool for Diagnostic Accuracy Studies — que
actualment podem considerar forga consensuades en relacié als requeriments per a la seleccio
d’articles d’avaluacio diagnostica en les revisions sistematiques, en el seu defecte es va emprar la
metodologia més reglada i estandaritzada d’aleshores, la proposada pel Cochrane Methods
Working Group on Systematic Reviews of Screening and Diagnotic test ", aixi com a partir

25,26,27,28,29,30,

d’aportacions d’altres autors ¢ ). De totes maneres, els passos realitzats en la cerca

sistematica i analisi de resultats a partir d’aquestes pautes corresponen amb major o menor

mesura als que de forma sistematitzada es proposen al QUADAS.

AMBIT:

En tots els casos s’estudia poblacié procedent d’atencié primaria de salut, en consulta a demanda.

POBLACIO D’ESTUDI:

Articles de la literatura médica, en tots els idiomes, que es referissin a la capacitat de les troballes
clinigues (simptomes, signes i antecedents) com valor predictor per al diagnostic d’infeccid
urinaria en dones adultes (>13 anys).

Es va cercar de forma automatitzada, fins el mar¢ de 2005, el resum (abstract) dels articles, i en
el seu defecte la referencia corresponent, en les bases de dades de MEDLINE des de 1966 i
d’EMBASE des del 1974.

Els termes emprats en la recerca havien de contenir, al menys, un dels parametres de cada un

dels 4 apartats seglients que delimiten els objectius de I'estudi:



#1. Parametres definitoris del tipus d’estudi:

Diagnostic OR (diagnostic test) OR (clinical diagnostic) OR (medical diagnosis) OR
(physical examinations) OR sensitivity OR specificity OR (likelihood ratio) OR
prediction OR (predictive value) OR (reproducibility of results) OR (Bayes theorem)

#2. Parametres definitoris de la variable dependent d’'estudi:

(UTI) OR (urinary tract infection) OR (urinary infection) OR (urinary tract)

#3. Parametres definitoris de les variables predictores estudiades:

(urinary symptoms) OR (physical examination) OR signs OR (clinical history) OR
dysuria OR (burning urination) OR (pain urination) OR (painful urination) OR
frequency OR (urinary frequency) OR urgency OR (urinary urgency) OR (nocturnal
incontinence) OR (diurnal incontinence) OR (burning sensation) OR (urinary
tenesmus) OR (difficulty micturition) OR (vaginal discharge) OR (vaginal irritation) OR
(genital discomfort) OR (perineal discomfort) OR (lower abdominal discomfort) OR
(suprapubic tenderness) OR (hypogastic discomfort) OR (cold chills) OR (general
malaise) OR dyspareunia OR (lumbar tenderness) OR (flank pain) OR (costovertebral
angle tenderness) OR (lower abdominal pain) OR fever OR (genital erythema) OR
(genital ulcers) OR (dipstick test) OR (dipstick urinalysis) OR pyuria OR (leukocyte
esterase) OR nitrite OR hematuria OR (recurrent UTI) OR (history of UTI) OR (sexual
complaints) OR (sexual activity) OR (diabetes mellitus) OR urolytiasis OR
vulvovagynitis OR (STD) OR (sexualy transmitted diseases) OR (urinary
catheterization)

#4. Parametres de I'ambit d’estudi:

(primary care) OR (family practice) OR (general practice) OR (family medicine) OR

(primary medicine) OR (primary health care)

Aixi, 'esquema general en que es va fer la cerca, va ser unint els parametres descrits amb el
vocable “AND” (#1 AND #2 AND #3 AND #4), contenint cada un d’ells les locucions de cerca
alternatives en cada parametre (separats com s’especifica amb el vocable “OR”).

Els articles sorgits de la cerca automatica es van complementar amb la revisi6 manual d’aquests

per a la identificacid de nous articles, referenciats en els primers i no detectats en la recerca

automatica.

Criteris d’inclusio dels articles

1.

La poblacié diana a la que es referia I'estudi, havia d’incloure poblacié de dones >13 anys,
procedent d’atencioé primaria (primary care) o de poblaci6 general.

La poblacié havia de presentar simptomatologia miccional incident o d’inici recent.

El reclutament de la poblacié d’estudi havia de ser de casos consecutius, segons I'aparicio
de casos susceptibles en una consulta o consultes d’atencié primaria, o en casos

assignats aleatoriament o sistematica en estudis de poblacioé general.



10.

11.

L’'estudi havia de ser observacional. En cas d’articles de revisio i metaanalisis es podrien

incloure unicament com a font d’articles de dades originals.
Les dades havien de ser originals.

L’avaluacié de la clinica dels pacients havia de ser sistematica (check list, protocol) i
comparada amb uns estandards (gold standard) préviament definits.

La definici6 de les variables d’estudi havia de correspondre a parametres clinics

relacionats amb la infeccié d’orina.

Havien de constar dades suficients que permetessin coneéixer el cut-off, (en UFC/ml), de
l‘'uropatogen, a partir del que es consideraria infeccié urinaria en I'urinocultiu realitzat en

placa d’agar.

Havia de contenir dades suficients que permetessin el calcul de la sensibilitat (S) —
sensitivity —, especificitat (E) — specificity — i/o la raé de versemblanca (RV) — “likelihood
ratio” — dels simptomes, signes, antecedents i/o tira reactiva com a predictors d’infeccio

d’orina.
Els pacients havien d’haver estat seguits minimament per conéixer I'evolucié del procés.

En quant a I'avaluacioé dels criteris d’inclusié 6, 7, 8 i 9, quan no havia quedat clar en la

redaccié de I'article original, es va fer un intent de contactar amb I'autor o autors.

Criteris d’exclusio:

1.

2.

Estudis de casos aillats o de menys de 50 casos estudiats.

Poblacié mal definida, d’origen hospitalari o de consulta especialitzada.
Poblacié d’edat pediatrica (<14 anys).

Avaluacioé no sistematica de les caracteristiques cliniques de pacients.

Inclusié no consecutiva de pacients en I'estudi, o en cas d’estudis de poblacié general no
seleccid aleatoria o sistematica dels casos.

Simptomatologia miccional de llarga evolucié.

Variables d’estudi mal definides, ja fossin variables predictores (independents) o variables
diana (dependents).



8. No inclusié de dades originals en l'article.

9. No aparicié o no possibliitat de calcul de la sensibilitat, especificitat i/o RV en els resultats

amb les dades aparegudes o aconseguides.

VARIABLES D’ESTUDI:

Variables independents

* Simptomes miccionals com:
Disuria (dysuria) o cremor miccional (burning urination o burning sensation)
Dolor miccional (pain urination) o miccié dolorosa (painful urination)
Pol-laciuria (frequency o urinary frequency) o miccio frequent
Urgéncia miccional (urgency o urinary urgency) necessitat de miccié inaplagable

Incontineéncia o incapacitat de contenir la miccid, sigui nocturna mentre s’esta agegut
dormint o (nocturnal incontinence) o diurna durant el dia en bipedestaciéo (diurnal

incontinence)
Tenesme vesical (urinary tenesmus) o necessitat imperiosa d’orinar

Dificultat miccional (difficulty micturition)

* Altres simptomes acompanyants com:
Fluix vaginal augmentat (vaginal discharge)
Molesties genitals (genital discomfort)
Molesties perineals (perineal discomfort)

Dolor hipogastri o dolor suprapubic (lower abdominal discomfort o suprapubic tenderness o

hypogastic discomfort)
Calfreds (cold chills)
Malestar general (general malaise)

Dispareunia (dyspareunia)



* Signes com:
Dolor hipogastri (lower abdominal pain)
Dolor lumbar (lumbar tenderness o flank pain o costovertebral angle tenderness)
Febre (fever)
Irritacio vaginal (vaginal irritation) o eritema genital (genital erythema)

Ulceres genitals (genital ulcers)

* Antecedents com:
Infeccions d’orina de repeticio (recurrent UTI) o infeccions d’orina prévies (history of UTI)
Activitat sexual (sexual complaints o sexual activity)
Diabetis mellitus (diabetes mellitus)
Litiasi urinaria (urolytiasis)

Vulvovaginitis (vulvovagynitis) o malaltia de transmissié sexual (sexualy transmitted

diseases)

Sondatge vesical (urinary catheterization)

* Referides a la tira reactiva com:
Tira reactiva (dipstick test, dipstick urinalysis)
Piuria (pyuria) o leucocito-esterasa (leukocyte esterase)
Nitrits (nitrite)
Hematuria (hematuria)

Variables dependents
Infeccié urinaria, amb especificacié expressa de realitzacié d’urinocultiu en mostra d’orina, de

raig mig, presa abans d’iniciar cap tractament.



Urinocultiu: com a prova considerada de referencia (gold standard) i, per tant, la confirmacio
diagnostica d’infeccié. Haura de constar la quantificacié del numero d’unitats formadores de
colonies per mil-lilitre (ufc/ml) del germen/gérmens crescuts en la placa d’agar on s’havia

sembrat la mostra d’orina recentment emesa.

DISSENY

Seleccioé de la mostra

Es van realitzar independentment per 2 revisors les fases 1 a 4

Fase 1: Obtencié automatitzada de les referéncies dels articles segons els parametres de cerca
descrits, en les bases de dades MEDLINE i EMBASE.

Fase 2: Primer cribratge: seleccié manual de tots els articles, productes de la cerca de la fase 1, a

partir del titol i/o resum, es va avaluar si podien tenir criteris d’'inclusié o d’exclusio.

« Els articles amb criteris d’exlusié i/o sense criteris d’inclusio, foren etiquetats d’exclosos i

passaren a fase 5.

* Els articles amb criteris d’inclusié i sense criteris d’exclusid, o no haver-hi dades suficients

per a decidir la seva exclusio o inclusio, passaren a la fase 3.

Fase 3: Segon cribratge: A partir de I'article original sencer de tots els articles seleccionats com a
inclosos en la fase anterior (fase 2), els que no tenien resum i els dubtosos van ser novament

avaluats per a la inclusié o exclusié definitiva dels mateixos.

« Els articles amb criteris d’exlusié i/o sense criteris d’inclusio, foren etiquetats d’exclosos i

passaren a fase 5.

* Els articles amb criteris d’inclusid i sense criteris d’exclusié, o no haver-hi dades suficients
per a decidir la seva exclusio o inclusio, passaren a la fase 4.

Fase 4: Els articles inclosos i els articles exclosos a les fases 2 i 3, passaren a la fase 5 per
avaluar coincidéncies entre els revisors. Els articles dubtosos i els articles amb bones perspectives
per a ser inclosos perd en els que faltaven dades passaren també a la fase de discussio (fase 5).

Fase 5: Discussi6 i comparacio entre revisors: Es procedi a comparar els articles seleccionats en
cada grup (grup d’inclosos, grup d’exclosos i grup de dubtosos) per cada un dels dos revisors:

» Els articles coincidents es mantingueren en el seu grup, els inclosos amb els inclosos i

exclosos amb els exclosos.



« Els no coincidents i els coincidents dubtosos foren avaluats conjuntament pels dos
investigadors. En en cas de posar-se d’acord, s’assigna al grup triat (grup d’inclosos, grup

d’exclosos o grup de dubtosos).

* En cas de persistir la no coincidéncia o els dubtosos coincidents, es va remetre I'article per
ser avaluat per un tercer avaluador per tal que en fes I'assignacio o I'objeccio pertinent, i
s’assigna definitivament al grup on haguessin coincidit 2 dels tres avaluadors. En cas de
persisténcia de dubte, malgrat el tercer consultor, quan no s’aconsegui un minim de 2

acords entre els 3 revisors, es va procedir a excloure l'article de I'estudi definitivament.

* En cas darticles en els que faltessin dades o amb apartats no suficientment clars, es va
intentar contactar amb els seus autors per aconseguir o aclarir les mancances o dubtes.
Quan es van aconseguir les dades, s’inclougueren o exclogueren segons va correspondre i
es va decidir, de forma inicialment independent i posteriorment consensuada amb els 2
revisors 0 amb la mediacié del consultor. Quan no es va aconseguir contactar amb els
autors, o en el cas que, havent contactat amb l'autor aquest no va poder satisfer la nosta
demanda, l'article es va excloure definitivament de I'estudi.

Fase 6: Recollida de dades dels estudis: es va procedir a recollir les dades dels estudis de la

seguent manera.

» Articles exclosos: es van registrar en una taula en la que es va indicar la referéncia de

I'article i el motiu d’exclusio.

« Articles inclosos: es van recollir les dades de les diferents variables i caracteristiques de
cada un dels estudis en una taula resum (Taula 5).

Control de qualitat dels estudis inclosos

La inclusio dels estudis es va fer segons els criteris establerts i definits en I'apartat anterior i
segons un protocol de seleccio d’articles elaborat especificament per a I'estudi.

L’avaluacio de la inclusi6 es va fer de forma independent per dos revisors. En cas de dubtes en la
inclusié d’articles o en la forma d’inclusié de dades, es va demanar l'opinié d’un tercer consultor
per resoldre-la. Aixi, sols es van incloure articles que com a minim havien tingut I'acord dels dos

revisors o d'un dels revisors i del consultor.



PLA D’ANALISI

Es va fer un recull sistematic de les caracteristiques de tots els originals inclosos: any de la
publicaci6 de [l'estudi, grandaria de la poblacié estudiada, ambit, “cut-off’ de la variable
dependent, variables estudiades.

Es va fer un recull sistematic de les caracteristiques de tots els originals exclosos, especificant el

motiu.

Es va fer el calcul de la sensibilitat (S), I'especificitat (E), la raé de versemblanga positiva (RVP) i
la raé de versemblanga negativa (RVN) — amb el corresponent I'interval de confianca del 95%
(IC95%) - a partir de les dades originals, de cada una de les variables descrites en cada estudi.

Mitjangant el model d’efectes fixos (MEF), en cas d’estudis homogenis, es va fer el calcul de la
sensibilitat combinada (S;), I'especificitat combinada (E;) i les raons de versemblanga combinades
positiva i negativa (RVP; i RVN, respectivament), - amb els corresponents intervals de confianca
del 95% -, de cada una de les variables que han estat analitzades en més d’un estudi. Es va
plantejar el calcul mitjangant el model d’efectes aleatoris (MEA) en estudis que mostressin
resultats heterogenis, comptant amb la reserva que suposava I'estimaci6 del parametre obtinguts
per aquest model 233,

Es va fer una analisi comparativa dels estudis en cada una de les variables en les que es va

poder realitzar el calcul de la odds ratio diagndstica combinada (ORDy).

Per avaluar I'heterogeneitat es va calcular en cada variable I'index Chi quadrat (Q de Cochran) i
el grau d’inconsisténcia 12 ®*3*%. Per a la computeritzacié de les dades es va utilitzar el programa
informatic RewMan 4.2 ®® | MetaDisc 1.3 ©®, elaborant, per a cada variable, els corresponents

grafics de bosc per a la RVP. i RVN..

Per a cada una de les variables en les que es detecta algun grau d’heterogeneitat en la RVP, i
RVN,, es va valorar I'efecte llindar mitjangant la funcié amb transformacié logit de la proporcié de

vertaders positius i de vertaders negatius proposada en el model de Moses-Shapiro-Littemberg
(37)



Si S és la sensibilitat i E I'especificitat i V= logit (S) i U = logit (1-E)

S E , . _
Sm=In( 1S X 1E ) = logit S + logit (1-E) =V + U
S 1-E RVP , . _
D =1In (ORD) = In ( 1S X £ )=1In( RVN ) = logit S — logit (1 —E) = V-U

Model linieal de Moses-Littemberg proposa: D=a +b - Sm

Aquest model considera preséncia d’efecte llindar quan la pendent b=0.

En les variables que va ser possible, es va realitzar una analisi del comportament d’aquestes en

un model de corba de ROC (Receiver Operating Characteristic) 7

, per calcular l'area sota la
corba (ASC), amb el seu error estandard [EE(ASC)], i el calcul del punt Q* o punt de la corba on
S=E. De totes maneres aquesta es considera una analisi més visual i tedrica que practica a I'hora
d’obtenir un valor combinatori d’aquestes, en no tenir en compte la grandaria de la mostra de cada
un dels estudis i per tant no ponderar la influéncia de cada una de les aportacions al model i tenir

poca traduccié clinica ©®.

OBJECTIU SEGON: Disseny d’arbre de decisio

A partir de les variables d’examen clinic trobades en la recerca sistematica de I'apartat anterior,
entre les que presentaren valors de RVP. i RVN, favorablement significatives al diagndstic o al no
diagnostic, es va fer una classificacié amb una gradacié de major a menor raé de versemblanca
positiva (RVP;) i de menor a major ra6 de versemblanga negativa (RVN;), de major a menor
preséncia de la variable dins la poblacio (T+) i segons el rendiment diagnodstic o predictiu obtingut
per una banda a partir de la relacié de verdaders positius (VP) i verdaders negatius (VN) que hi ha
per cada fals positiu (FP) o fals negatiu (FN), altrament dit odds ratio diagnostica (ORD), i per una
altra banda a partir de la semisuma dels VPP i VPN.

Primer node

La variable clinicament rellevant amb el valor de la RVP, més allunyat de la no significacio, de
valor de la RVN, més allunyat de la no significacié i amb major T+ i millor rendiment diagnostic,
conformaria el primer node de I'algoritme de decisié, amb dues branques:

* una branca a favor del diagnostic: en cas de ser present la variable amb la RVP>1 i
RVN.<1 més allunyades de la no significacio, o per abséncia de la variable amb RVP <1 i



RVN:>1 més allunyades de la no significacié. Es calcula la probabilitat post-test d’infeccio

d’orina d’aquesta branca.

* una branca complementaria, menys favorable al diagnostic, per I'abséncia de la variable
amb la RVP.>1 i RVN.<1 més allunyades de la no significacid, o la preséncia de la variable
amb RVP.<1 i RVN;:>1 més allunyades de la no significacid. Es calcula la probabilitat post-

test d'infeccio d’orina d’aquesta branca.

Segon node i posteriors

A les branques del primer node, s’incorpora la seglient variable per conformar el segon node de
decisio, seguint les mateixes premisses indicades pel primer node, amb la seguent variable amb
valors de RVP; i RVN; més allunyat de la no significacié, major preséncia i millor rendiment

diagnostic.

Es procedi de la mateixa manera, creant dues branques, la més favorable al diagnostic i la menys
favorable al diagnostic. En cada una de les branques es calcula la probabilitat post-test comptant
amb la probabilitat pre-test de la que partia el nodul (provinent de la probabilitat post-test).

Probabilitat post-test

El calcul de la probabilitat post-test o valor predictiu positiu (VPP:)a i valor predictiu negatiu (VPN,)
es feu a partir de la seva relacié amb la prevalenga (P) de la ITU, la odds de la prevalenca
(OddsP=P/1-P), la sensibilitat (S;) i 'especificitat (E;) i a partir d’aquestes darreres, amb les raons
de versemblanga positiva i negativa (RVP, i RVN, respectivament) ©%:

VPP P S VPP P :
= . N - . RVP - VPP = Odds P - RVP
1-VPP 1-P 1-E 1-VPP 1-P 1+ (Odds P - RVP)
VPN 1-P E VPN 1-P 1 (1/0dds P)- RVN
= : — = : — VPN =
1-VPN P 1-S 1-VPN P RVN 1+ [(1/0dds P) - RVN]

a Tots els parametres de prova diagnostica emprats en aquest apartat corresponen a indexs combinats en
estar obtinguts per a la combinaci6 de diversos estudis i per tant els podriem identificar amb el subindex
C.



OBJECTIU TERCER: Analisi de guies de practica clinica

DISSENY

Va consistir en la realitzacié d’'una revisié sistematica de guies de practica clinica amb posterior
estudi descriptiu de les caracteristiques cliniques referides sobre I'evidéncia diagnostica que

aquestes mostraven.

AMBIT

Guies per a ser usades per professionals d’atencié primaria i per aplicar a poblacié de dones que

acudeixin a la consulta a demanda.

POBLACIO D’ESTUDI

Formada per guies de practica clinica, en qualsevol idioma, dissenyades per al maneig de la
infeccid d’orina no complicada en dones >13 anys dins I'ambit d’atencié primaria i per tant,

aplicable a dones que presentessin simptomatologia urinaria incident.

PROCEDIMENT

Es va cercar de forma automatitzada, fins juliol de 2007, en les bases de dades de MEDLINE,
DARE (Database of Abstracts of Reviews of Effects), CDSR (Cochrane Database of Systematic
Reviews), ACP Journal Club i CINAHL (Cumulative Index to Nursing & Allied Health Literature) -
totes elles a través de la plataforma Ovid -, i en les bases EMBASE i TRIP-database des dels

respectius portals Web.
Acabada la cerca automatitzada, es va realitzar una cerca activa en fonts d’internet:

Fonts de guies de practica clinica:

o Apartat de guies d’infeccions del tracte urinari en la pagina web de en la Primary Care

Clinical Practice Guidelines “% (veure Taula 1):



Taula 1 Fonts de GPC relacionades amb infeccions del tracte urinari de la pagina de la Primary Care
Clinical Practice Guidelines a la UCSF-USA (Univesity of California San Francisco - United States of

America).

* Protocol for Macroscopic and Microscopic Urinalysis and Investigation of Urinary
Tract Infection. British Columbia protocols

* Montana State University - Evidence-Based Medicine for Student Health Services —
Cystitis/Urinary Tract Infection

e Am J Med 1999 Jun -The Effectiveness of a Clinical Practice Guideline for the
Management of Presumed Uncomplicated Urinary Tract Infection in Women.

e AMNews 1999 Aug 23/30 - New practice guideline could change UTI care

* Am Acad Pediatrics - Practice Guideline - 1999 Apr - The Diagnosis, Treatment, and
Evaluation of the Initial Urinary Tract Infection in Febrile Infants and Young Children

* Am Fam Physicians 1999 Aug - Special Medical Reports - AAP Issues Guidelines
for Urinary Tract Infections in Infants and Toddlers

* Am Fam Physician 1999 Mar 15 - Pediatric Urinary Tract Infection and Reflux

* Am Fam Physician 1998 May 15 - Urinary Tract Infections in Children: Why They
Occur and How to Prevent Them

* Am Fam Physician 1998 Apr 1 - Evaluation and Treatment of Urinary Tract
Infections in Children

* Am Fam Physician 1999 Mar 1 - Urinary Tract Infections in Adults

* AJN, American Journal of Nursing 1998 Mar - A New Look at Urinary Tract Infection.
2 CEH available

« MEDLINEplus: Urinary Tract Infections. National Library of Medicine




o Apartat de guies de practica clinica de les pagines web de Fisterra “" (veure Taula 2),

National Guideline Clearinghouse “? (veure Taula 3) i de GuiaSalud

societats cientifiques médiques espanyoles “* (Taula 4):

43)

Taula 2 Fonts de guies de practica clinica en anglés recomanades per FISTERRA.

i de les

ACC/AHA Practice Guidelines (Americam College of Cardiology)
American Academy Neurology

CDC-PGDB (Centers for Disease Control and Prevention - Prevention Guidelines
Database — USA).

Clinical Guidelines NICE (Health Centre - UK)

Clinical Practice Guidelines. Primary Care. (University of California San Francisco-
UCSF)

CPG Infobase - CMA (Canadian Medical Association).
European Society of Cardiology

HSTAT (Health Services / Technology Assessment Text) National Library of
Medicine.

ICSI (Institute for Clinical Systems Improvement),
NeLH Guidelines Database (UK)

National Guideline Clearinghouse (NGC).

New Zealand Guidelines Group (NZGG)

Prodigy. Clinical Guidance.

Scottish Intercollegiate Guidelines Network. SIGN - Clinical Guidelines.




Taula 3 Relacié6 de fonts de guies de practica clinica recomenada The National Guideline
Clearinghouse™ (NGC).

e Agency for Healthcare Research and Quality

* AGREE Collaboration

* Centre for Evidence-Based Medicine NHS

* Conference on Guideline Standardization (COGS)
* National Guideline Clearinghouse

* Guideline Elements Model (GEM)

* Guidelines International Network (G-I-N)

* International Network of Agencies for Health Technology Assessment (INAHTA)
Health Technology Assessment (HTA) database

* National electronic Library of Health
* National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE)

* National Library of Medicine Health Services/Technology Assessment Text (HSTAT)
database

* National Library of Medicine LocatorPlus

* National Library of Medicine PubMed/MEDLINE database
* New Zealand Guidelines Group (NZGG)

* Ontario Guidelines Advisory Committee (GAC)

* Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN)

* Task Force on Community Preventive Services




Taula 4 Entitats cientifiques de l'estat espanyol segons la pagina Web del Ministerio de Salud y

Consumo relacionades amb el tema.

¢ Guia Salud
Atencio Primaria
* semFYC (Sociedad Espafiola de Medicina Familiar y Comunitaria)
» SEMERGEN (Sociedad Espafiola de Medicina Rural y Generalista)
e SEMG (Sociedad Espafiola de Medicina General)
* Red Espafiola de Atencion Primaria
* Sociedad Espafiola de Directivos de Atencién Primaria
* Federacion Espafiola de Hospitalizacion a Domicilio
Infermeria
* Asociacion de Enfermeria Comunitaria (AEC)
* Federacién de Asociaciones de Enfermeria Comunitaria y Atencién Pirmaria

(FAECAP)

Geriatria
* Sociedad Espafiola de Geriatria y Gerontologia (SEGG)

Ginecologia i Obstetricia
* Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO)

Medicina Interna
* Sociedad Espafiola de Medicina Interna (SEMI)
* Federacion Espafola de Hospitalizacién a Domicilio

Microbiologia y Parasitologia

* Sociedad Espanola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica

Urologia

* Asociacion Espafola de Urologia (AEU)




Fonts d’agéncies d’avaluacié de tecnologies sanitaries:

o Ageéncies d’avaluacio de tecnologies sanitaries recollides per la Canadian Coordinating

Office for Health Technology Assessment: el desembre 2005 (Annex 1)

Els termes emprats en la recerca havien de contenir els 2 parametres objectiu d’estudi, de forma
implicita o explicita: ser una guia de practica clinica (en algunes bases de dades ja era implicit de
la mateixa) i tractar del maneig de la infeccidé urinaria (alguna font era especifica d’aquesta

patologia). Es va definir una sistematica de cerca segons la font de manera que:

¢« Per a bases de dades:

Base de dades Plataforma Data de cerca Termes de cerca §
Medline ovID 16 juliol 2007
((urinar$ AND tract
DARE OVID 16 juliol 2007 AND infectio$) OR
CINAHL ovID 16 juliol 2007 (cystity NOT
CDSR ovID 16 juliol 2007 ~ (interstitial cystitis))
AND guideline$
ACP Journal OovID 16 juliol 2007
EMBASE EMBASE 25 juliol 2007 ((urinary AND tract
AND infection) OR
(cystiti* NOT
‘interstitial cystitis’)
AND guideline®
Trip-database Trip-database 26 juliol 2007 urinary AND tract

AND infection

§ http://www.shef.ac.uk/scharr/ir/adept/guidelines/searching.htm



Per a pagines de fonts de guies:

o Cercar a lapartat d'urologia, ginecologia o génito-urinari, d’atencié primaria o
malalties infeccioses guies de practica clinica referides al maneig d’infeccié d’orina

no complicada en dones.

Per a les pagines web de les agencies d’avaluacié de tecnologies sanitaries, la recerca es
va fer seguint els seglients procediments:

o En cas de tenir apartat de publicacions o documents, es va cercar en elles algun
document que fes referéncia al maneig de la infeccid urinaria, descartant els

documents referits Unicament a tractament.

o A partir de l'apartat de cerca dins la mateixa web (eina que tenen la majoria de les
pagines web). S'utilitzaren paraules clau “guideline” per una banda i “urinary” per
l'altra, per accedir a algun document que fes referéncia al maneig de la infeccié

urinaria descartant els referits Unicament a tractament.

Criteris d’inclusioé

Com que no es va trobar una definicié o criteri clar i Unic de guia de practica clinica,

(45.46.47.48) oo \ /o

considerar que serien acceptades com guies de practica clinica sempre que:

Aportessin informacié per ajudar a professionals de la salut a prendre decisions sobre el
maneig clinic de la infecci6 urinaria no complicada en dones, com a minim dins

'aproximacio diagnostica.

Hagués esta produida per professionals pertanyents a societats o organitzacions
professionals d’ambit internacional, estatal, territorial o local i avalades per aquestes o per
agéncies oficials d’avaluacio de tecnologies sanitaries.

Incloguessin un apartat de diagnostic on es reflectissin els parametres clinics i/o I'utilitzacio
de la tira reactiva com ajut per al diagnostic d’'infeccié d’orina i la possibilitat de confirmacio
diagnostica amb un urinocultiu (delimitant el cut-off d’aquest).

La poblacié diana havien de ser dones adultes (>13 anys) amb molésties miccionals

incidents.

Criteris d’exclusio:

Guies referides unicament a maneig terapéutic, no fent mencié de criteris diagnostics.
Guia per a maneig d’infeccions d’orina complicades.

Guia referida a maneig d’infeccions urinaries de repeticio.



Guia referida a maneig d’infeccions d’orina en gestants.
Guia referida a maneig de dones amb bacteriuria asimptomatica.
Guia per al maneig d’infeccions de pacients sondats.

Guia per al maneig ITU en poblacié d’edat pediatrica, homes o poblacié institucionalitzada,
0 no es diferenciés clarament la poblacié diana d’entre altres possibles poblacions.

Revisions sistematiques i informes d’evidéncia que no continguessin recomanacions

especifiques sobre el diagnostic d’ITU.

Resums de guies de practica clinica.

VARIABLES

Relacionades amb les caracteristiques de la guia:

Responsable de I'edicié: Institucional (societat cientifica, administracié publica) o no
institucional (no representant o actuant per cap entitat concreta),

Any de publicacio,
Llengua o llenglies de publicacio.
Pais de publicaci6

Puntuacié AGREE “9

Relacionades amb la tipologia diagnostica:

Dades d’examen clinic (explicitaci6 de simptomes, signes o antecedents que puguin

orientar cap el diagnostic d’infeccio urinaria): preséncia o no presencia.

Dades tira reactiva (explicitaciéo de parametres de tira reactiva -nitrituria i leucocito-esterasa
- com a parametres d’ajut diagnostic d’'ITU): presencia o no.

Dades de diagnostic definitiu (explicitacid de prova definitiva quantitativa de diagnostic
d’ITU: quantificacio el cut-off diagnostic): Preséncia o no.

Relacionades amb les referéncies de I'apartat diagnostic:

Referéncies (preséncia o no),

Tipus de referéncia: (Capitol de llibre, Article de revisid, Article original entés com treball
original en el que s’estudiés una poblacié en la que es valoressin parametres clinics com
predictors d’infeccié d’orina, Metaanalisi de proves diagnostiques d’estudis originals que
avaluessin parametres clinics o tira reactiva com predictors d’ITU, ...),



* Any de la referéncia
Relacionades amb el grau d’evidéncia en la orientaci6 diagnostica:
* Preseéncia explicita o no del grau d’evidéncia i/o recomanacio.

* Classificacio de I'evidéncia i/o recomanacié en alguna escala.

PLA D’ANALISI

Es procedi a la descripcio univariant de les variables de la mostra: el numero absolut i relatiu per a
cada una de les opcions en cada una d’elles:

» Caracteristiques de la guia: descripcié: tipus de responsables de I'edicid, Any de
publicacio, llengua de publicacid, pais de publicacié puntuacié AGREE.

 En l'apartat diagnostic: guies que mencionaven aspectes de troballes cliniques, tira
reactiva (leucocito-esterasa, nitrituria) i aspectes quantitatius per al diagnostic de

l'urinocultiu.

« En lapartat de referéncies: referéncies totals de la guia, referéncies dins Il'apartat
diagnostic, referéncies per tipologia diagnostica.

* Enl'apartat d’evidéncia: guies que presentessin un apartat d’evidéncia.

Calcul de l'antiguitat de les referéncies a partir de la diferéncia entre I'any d’edici6 de la guia i els
anys de les referéncies de I'apartat diagnostic. Calcul de la seva mitjana i mediana per guia i per
tipologia diagnostica.

Analisi comparatiu entre guies i per tipologia diagnostica: de les referéncies que avalen en cada
guia una classificacié de I'evidéncia o recomanacio; de les referéncies referides en més d’'una guia
i tipus de referéncia; del contingut del fragment de text referenciat justificador d’'un grau

d’evidéncia o recomanacié explicitat.



RESULTATS

OBJECTIU PRIMER: Revisio sistematica i estimacio d’indexs de prova
diagnostica combinats

Inicialment van ser trobats un total de 303 articles en la cerca automatitzada, (261 a MEDLINE i 68
a EMBASE; sols 26 coincidiren en ambdues). Després de la primera selecci6 a partir dels resums,
63 articles van ser pre-seleccionats. Van ser exclosos els articles relacionats amb tractament,
revisions, estudis diagnostics en poblacié pediatrica, estudis que incloien homes, editorials o

articles sobre temes no relacionats amb infeccid urinaria.

20,50-56)

En una segona seleccid, a partir dels articles a text complet, sols 8 articles ( van ser valids

per a ser inclosos. Varen ser inclosos tres articles més que foren trobats en les referéncies

19,57,58) (

d’articles de revisié o en els articles inclosos ! veure figura 1). La resta d’articles varen ser

exclosos pels segiients motius: 26 no complien criteris d’inclusié #*°*%%: 15 eren revisions %,

99-104)

sis eren editorials o articles d’opini6 , i dos eren guies de practica clinica %>'%). Dos estudis

meés varen ser exclosos, malgrat ser originals amb un adequat disseny, per ser impossible calcular

la sensibilitat i/o especificitat amb les dades aportades. "'%®) Quatre més varen ser exclosos per

(109112) 5 un altre " perqué el gold standard per ITU es va definir a 10> UFC/mL.

20,53,55,107,109,110,113)

incloure homes

Es va contactar amb set autors | per sol-licitar dades per poder fer el calculs de

20,53,55)

sensibilitat i especificitat, pero sols tres { varen poder facilitar més dades.

Figura 1. Seleccié d’articles per a la revisié sistematica

329 articles identificats
11 articles inclosos
EMBASE \
68 Referencies 3 |
303 1era seleccid 63
(resum) 2ona seleccid
(text complet) 8 |
MEDLINE
261

i CAUSES D’EXCLUSIO: |
! 26 Disseny inadequat |
1 15 Revisions '
| 6 Editorials o articles d’opinié '
i 2 Guies de practica clinica !
l :
1 1
! 1
! 1
1 1
! 1

2 No possible calcular sensibilitat i especificitat
3 La mostra conté homes
1 Gold standard per ITU 210> CFU/mL
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Taula 5 Descripcié dels estudis inclosos. (Les variables mesurades s’han deixat amb I'idioma original, tal com es reflexen en les respectives
publicacions en coherencia al que es tracta en el present treball)

Estudi Disseny Participants Intervencions Variables mesurades Altres
Baerheim A ©" Prospectiu - 196 dones amb - Automonitoritzacio de - dysuria p(UTI) = 46,8%
Els simptomes s6n simptomes d’infecci6 simptomes dues vegades - frequency
registrars pels urinaria baixa. al dia durant 3 dies - urgency
pacients durant 3 dies - Mitjana 48 anys - Tira reactiva - suprapubic pain
- Atenci6 primaria - Urinocultiu - low back pain

- pyuria on dipstick
- Urinocultiu: (ITU si 210° CFU/mL)

Dawborn JK ©? Prospectiu - 62 dones amb simtpomes - Recollida d’antecedents, - history of urinary complaints p(UTI)= 63% (37/59)
suggestius d’ITU simptomes i signes per - pain on micturition
- Edat de 15 a 50 anys questionari - frequency
- Atencio primaria - Urinocultiu - back pain
- anorexia

- vaginal irritation

- abundant vaginal discharge

- pyuria and hematuria (microscopy)
- Urinocultiu (ITU si 210° CFU/mL)

Fahey T 63) Prospectiu - 136 dones amb - Preguntes explicites - frequency and dysuria p(UTI)= 38%
simptomes d’ITU sobre 11 simptomes - dysuria
- Edat no especificada associats a ITU - frequency
- Atenci6 primaria - Tira reactiva - haematuria
- Urinocultiu - urgency
- nocturia
- nauseas
- vomiting
- abdominal pain
- back pain

- vaginal discharge

- leukocyte near patient test

- nitrite

- Urinocultiu (ITU si 210° CFU/mL)



Estudi Disseny Participants Intervencions Variables mesurades Altres
Fairley KF 4) Prospectiu - 78 dones amb miccio - registre sistematic de - frequency p(UTH=71% (55/78)
simptomatica simptomes i signes - burning
- Edat 8-80 anys, la - Urinoculitu - suprapubic pain
majoria de 30-40 anys - Cateteritzacio urinaria - loin pain
- Atenci6 primaria segons resultats - temperature
d’urinocultiu - rigors

Jellheden B ¥

Lawson DH ©7

Leibovici L ¥

Registre sistematic de
troballes clinicques de
tots els pacients

Prospectiu

Prospectiu

- 819 dones amb signes i
simptomes suggestius
d’ITU

- Edat majors de 18 anys
- Atencié primaria

-343 dones amb miccié
simptomatica
- Edatde 15 a 55 anysr

- 266 dones amb disuria
- Edatde 17 a 25 anys
- Atencié primaria

- Tira reactiva
- Urinocultiu

- Recollida de dades
mitjangant qliestionari

- Mostra d’orina

- Urinocultiu

- Control evolutiu als 14
dies

- Entrevista clinica i
examen clinic seguit de
questionari

- Mostra d’orina per tira
reactiva i urinocultiu

- nausea and vomiting

- haematuria (microscopy)
- Urinocultiu (ITU si >10* bacteria/mL)

- dysuria

- frequency

- suprapubic pain

- flank pain

- fever

- nitrites on dipstick

- Urinocultiu (agar, ITU si 210°

CFU/mL)

- pyrexia

- loin pain

- frequency

- dysuria

- nocturia

- stress incontinence
- previous symptoms

- Urinocultiu (ITU if 210° CFU/mL)

- sexual activity

- vaginal discharge

- duration of symptoms
- pyuria (sediment)

- hematuria (sediment)

- Urinocultiu (agar, ITU si 210°

CFU/mL)

p(UTI)= 83%

p(UT1)=34,3%

p(UTI)= 55,3%



Estudi Disseny Participants Intervencions Variables mesurades Altres
Medina- Prospectiu - 343 dones amb - Entrevista i examen clinic - urinary symptoms : frequency, p(UTI)= 48,4%
Bombardé D % simptomatologia urinaria realitzat sistematicament burning, tenesmus, urgency, painful

incident mitjangant qlestionari voiding, difficult, diurnal and or

- Edat mediana 44 anys - Analisi amb tira reacitva ~ nocturnal incontinence and

(rang 15-90) - Urinocultiu combinations two of them.

- Atencio primaria - medical history: urinary tract
infections, sexual activity,
vulvovaginitis, urolithiasis, diabetes
mellitus, urinary catheterisation
- sings : lower abdominal pain,
positive fist percussion, genital
erythema, fever
- accompanying symptoms : lower
abdominal discomfort, general
malaise, genital discomfort,
dyspareunia, cold chills, increased
vaginal discharge, perineal
discomfort.

- reactive strip test : pyuria, nitrite
- Urinocultiu (agar, ITU si 210°
CFU/mL)
Nazareth | ©® Prospectiu - 61 dones presentant - Recollida de dades de - dysuria p(UTI)= 28%
molésties miccionals, simptomes, signes i - frequency

(pol-laciuria o disuria) examen clinic utilitzantun  _ yrgency

- Edat 16-45 anys questionari amb preguntes  _ vaginal symptoms

- Atencio primaria obertes - abdominal symptoms

- No iniciat tractament - Urinocultiu - back pain

antibiotic - haematuria
- fever
- Urinocultiu (ITU si 210° CFUIL)

Osterberg E %) Prospectiu - 217dones amb disuria i/o - Recollida de simptomes - dysuria and urgency/frequency p(UTI) = 52%

urgéncia
miccional/pol-lacitria
- Edat 15-35 anys

- Atencié primaria

mitjangant qliestionari
- Tira reactiva

- Cultiu mitjangant
"Dipslide"

- nitrites on dipstick
- positive granulocyte esterase (=1)
- Urinocultiu (ITU si 210° CFU/mL)



Estudi Disseny Participants Intervencions Variables mesurades Altres

Verest LFHM ©% Prospectiu - 292 dones amb sospita - Tira reactiva - nitrites and leukocytes in dipstick p(UTI) 58% (168/292)
d’ITU - Urinoculitu test (cut-off not defined)
- Edat > 12 anys - Urinocultiu (ITU si 210° CFU/mL)

- Atenci6 primaria
- Exclosos els que iniciaren
antibioterapia




Analisi de les variables trobades

Per a cada una de les troballes cliniques avaluades en els estudis inclosos (Taula 5): disuria,
pol-laciuria, urgéncia miccional, nicturia, dolor lumbar, dolor suprapubic, febre, increment de fluix
vaginal, irritacio vaginal, antecedents d’ITU, activitat sexual i la preséncia de nitrituria o leucocituria
a la tira reactiva, es realitza una metaanalisi per a estimar els diferents indexs de prova

diagnostica combinats.
Aixi, per a cada variable, es calcula:

- En l'apartat 1, una estimacié de la sensibilitat combinada (S.), I'especificitat combinada (E;), la

odds ratio diagnostica (ORD) amb els respectius intervals de confianga del 95% (1C95%).

- En l'apartat 2, una estimacio de les raons de versemblanga combinades (RV,) positives (RVP,) i

negatives (RVN), amb els respectius 1C95%.

- En els subapartats 1.1 i 1.2 es mostra una analisi de I'heterogenetat de cada un dels indexs

estimats en els apartats 1 i 2, mitjangant la Q-Cochran (Chi®) i el grau d’inconsitencia amb I'index

2
I

- En l'apartat 3, es mostra I'analisi de I'efecte llindar diagnostic que es calcula mitjangant el model

proposat per Littemberg-Moses-Shaphiro "

per calcular-ne la pendent b. En I'apartat 3.1 es va fer
una estimacio de l'area sota la corba (ASC) amb el seu error estandar [EE(ASC)] i calcul de
'index Q* amb el seu corresponent error estandar [EE(Q*)] a partir d’'una representacio grafica de

la corba de SROC per a cada variable

- En l'apartat 4: Es mostren grafics de bosc per a les RVP; i RVN, amb els estudis inclosos en

cada una de les variables.



DISURIA

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP/(VP+  VNI(VN+

FN) FP) S IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Baerheim A 41/51 10/58 0,804 | 0,669 - 0,902 0,172 | 0,086 - 0,294 0,854 | 0,324 - 2,255 7,48
Dawborn JK 24/37 2/11 0,649 | 0,475 - 0,798 0,182 | 0,023 - 0,518 0,410 | 0,077 - 2,189 4,14
Fairley KF 29/43 7123 0,674 | 0,515 - 0,809 0,304 | 0,132 - 0,529 0,906 | 0,304 - 2,705 5,76
Jellheden B 563/643 27/176 0,876 | 0,848 - 0,900 0,153 | 0,104 - 0,215 1,275 | 0,795 - 2,045 24,71
Nazareth | 13/15 9/39 0,867 | 0,595 - 0,983 0,231 | 0,111 - 0,393 1,950 | 0,369 - 10,304 | 1,89
Lawson DH 74/118 103/225 0,627 | 0,533 - 0,714 0,458 | 0,391 - 0,525 1,420 | 0,900 - 2,240 26,57
Fahey T 13/20 23/62 0,650 | 0,408 - 0,846 0,371 | 0,252 - 0,503 1,095 | 0,382 - 3,141 5,65
Medina-B D 112/164 85/177 0,683 | 0.606 - 0,753 0,480 | 0,405 - 0,556 1,990 | 1,279 - 3,095 23,82
Estadigraf agregat  879/1031 266/772 0,797 | 0,771 0,82 0,345 | 0,311 - 0,380 1,398 | 1,132 - 1,726
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis "ibe?,tat Chi’ P 1’ % Chi’ P 1’ % Chi’ P %
Heterogeneitat 8 7 68,1  <0,001 89,7 71,3 <0,001 90,2 6,62 0,470 0
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes o o
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Baerheim A 8,61 4,02 0,971 | 0,812 - 1,162 | [1,137| 0,515 - 2,510
Dawborn JK 2,66 1,32 0,793 | 0,550 - 1,143 | [1,932| 0,512 - 7,291
Fairley KF 4,00 3,92 0,969 | 0,689 - 1,363 | [1,070| 0,504 - 2,271
Jellheden B 44,84 18,21 1,034 | 0,965 - 1,108 | | 0,811 | 0,542 - 1,214
Nazareth | 3,19 2,15 1,127 | 0,866 - 1,465| | 0,578 | 0,141 - 2,371
Lawson DH 16,09 30,44 1,157 | 0,962 - 1,390 | |0,815| 0,619 - 1,071
Fahey T 3,65 4,82 1,033 | 0,711 - 1,502 | | 0,943 | 0,478 - 1,861
Medina-B D 16,96 35,12 1,314 | 1,102 - 1,567 | | 0,660 | 0,503 - 0,867
Estadigraf agregat 1,090 | 1,026 - 1,157 0,799 | 0,681 - 0,937
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
. Graus RVP RVN
Num
estudis . 0| | Chi® p ¥ % chiZ p %
Heterogeneitat 8 7 12,02 0,100 41,7 5,39 0,613 0,0
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman 0,548 0,160
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D = a + bS) a 0,518 0,196 2,637 0,0387
b(1) -0,103 0,091 1,131 0,3011




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC

Sensibilitat
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POL-LACIURIA

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VNA;’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Dawborn JK 25/44 1/4 0,568 | 0,410 - 0,717 0,250 | 0,006 - 0,806 0,439 | 0,042 - 4,555 2,80
Baerheim A 44/51 7158 0,863 | 0,737 - 0,943 0,121 | 0,050 - 0,233 0,863 | 0,281 - 2,651 7,72
Fairley KF 36/43 1/23 0,837 | 0,693 - 0,932 0,043 | 0,001 - 0,219 0,234 | 0,027 - 2,030 5,50
Jellheden B 568/643 17/176 0,883 | 0,856 - 0,907 0,097 | 0,057 - 0,150 0,810 | 0,465 - 1,411 34,32
Nazareth | 13/15 6/39 0,867 | 0,595 - 0,983 0,154 | 0,059 - 0,305 1,182 | 0,211 - 6,628 2,88
Lawson DH 98/118 59/225 0,831 | 0,750 - 0,893 0,262 | 0,206 - 0,325 1,742 | 0,990 - 3,065 22,81
Fahey T 24/30 6/54 0,800 | 0,614 - 0,923 0,111 | 0,042 - 0,226 0,500 | 0,146 - 1,716 8,08
Medina-B D 147/164 40/174 0,896 | 0,839 - 0,938 0,230 | 0,170 - 0,300 2,581 | 1,397 - 4,769 15,89
Estadigraf agregat  955/1108  137/753 0,862 | 0,840 - 0,882 0,182 | 0,155 - 0,211 1,251 | 0,973 1,610
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis | ot Chi’ p % Chi’ p % Chi’ P %
Heterogeneitat 8 7 28,86 <0,001 75,7 | | 29,41 <0,001 76,2 | | 14,66 0,041 52,2
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Dawborn JK 0,88 1,49 0,758 | 0,407 - 1,411 1,727 | 0,306 - 9,752
Baerheim A 7,59 5,31 0,981 | 0,849 - 1,134 1,137 | 0,428 - 3,023
Fairley KF 4,56 1,06 0,875 | 0,747 - 1,025 3,744 | 0,490 - 28,600
Jellheden B 39,73 21,63 0,978 | 0,925 - 1,034 1,208 | 0,733 - 1,990
Nazareth | 2,92 2,70 1,024 | 0,806 - 1,301 0,867 | 0,196 - 3,828
Lawson DH 18,17 32,89 1,126 | 1,006 - 1,260 0,646 | 0,410 - 1,019
Fahey T 5,46 3,47 0,900 | 0,735 - 1,102 1,800 | 0,636 - 5,092
Medina-B D 20,69 31,45 1,164 | 1,057 - 1,282 0,451 | 0,267 - 0,763
Estadigraf agregat 1,034 | 0,992 - 1,078 0,827 | 0,646 - 1,059
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2, .2 24
estudis llibertat | | CM P "% || Chi® p "%
Heterogeneitat 8 7 19,36 0,007 63,8 13,82 0,055 49,3
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman 0,214 0,610
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a 1,694 1,028 1,648 0,1504
0,423 0,291 1,453 0,1965

b(1)




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC
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Dawborn JK
Baerheim A —
Fairley KF —
Jellheden B .
Nazareth | N
Lawson DH A
Fahey T
Medina-B D
‘
0,01 1 100,0 0,01 1 100,0
Rad de versemblanga positiva Rad de versemblanga negativa

(model d’efectes fixos) (model d’efectes fixos)



URGENCIA MICCIONAL

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VN":?,’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Baerheim A 34/51 21/58 0,667 | 0,521 - 0,792 0,362 | 0,240 - 0,499 1,135 | 0,515 - 2,504 24,52
Nazareth | 0/15 32/39 0,000 | 0,000 - 0,218 0,821 | 0,665 - 0,925 0,140 | 0,007 - 2,607 8,82
Fahey T 21/29 16/47 0,724 | 0,528 - 0,873 0,340 | 0,209 - 0,493 1,355 | 0,492 - 3,733 13,86
Medina-B D 122/164 74/174 0,744 | 0,670 - 0,809 0,425 | 0,351 - 0,502 2,150 | 1,354 - 3,411 52,80
Estadigraf agregat 177/259 143/318 0,683 | 0,623 - 0,740 0,450 | 0,394 - 0,506 1,613 | 1,147 2,270
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis "ibe‘:tat Chi’ p % Chi’ p % Chi’ P %
Heterogeneitat 4 3 37,7 <0,001 92,0 27,4 <0,001 89,0 504 0,169 40,5
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes o o
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Baerheim A 21,69 16,05 1,045 | 0,794 - 1,375 0,921 | 0,549 - 1,544
Nazareth | 2,69 15,31 0,167 | 0,010 - 2,750 1,192 | 1,003 - 1417
Fahey T 14,82 9,9 1,098 | 0,810 - 1,488 0,810 | 0,398 - 1,651
Medina-B D 60,80 58,66 1,294 | 1,107 - 1,513 0,602 | 0,440 - 0,823
Estadigraf agregat 1,181 | 1,042 - 1,339 0,764 | 0,624 - 0,937
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2, .2 24
estudis llibertat | | CM P "% | | Chi P "%
Heterogeneitat 4 3 418 0,242 28,3 28,14 <0,001 89,3
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman 0,400 0,600
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a 0,014 0,373 0,037 0,9738
b(1) 0,398 0,248 1,606 0,2496




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC

Sensibilitat
1

0,9

0,8 4

0,7

0,6 4

0,5 4

0,4 -

0,3 4

0,2

0,14

0 0,2 0,4 0,6 0,8 1
1- especificitat

Corba simeétrica SROC ASC =0,5556 EE (ASC)=10,0177
Model de Mantel-Haenszel Q*=0,5418 EE (Q*) =0,0133

4 Grafics de bosc (forest plot) per a RVP i RVN

Baerheim A :
® Nazareth |
Fahey T @
Medina-B D |
0,01 1 100,0 0,01 1 100,0
Rad de versemblanga positiva Rad de versemblanga negativa

(model d’efectes fixos) (model d’efectes fixos)



DOLOR HIPOGASTRI

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VRKYPs VRV s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
) FP)
Baerheim A 37/51 21/58 0,725 [ 0,583 - 0,841 0,362 [ 0,240 - 0,499 1,500 [ 0,664 - 3,390 | 4,06
Fairley KF 25/43 7123 0,581 | 0,421 - 0,730 | | 0,304 | 0,132 - 0,529 | | 0,608 | 0,207 - 1,781 | 3,72
Jellheden B 304/643 | 86/176 0,473 | 0,434 - 0512 | | 0,489 | 0413 - 0565 | | 0,857 | 0614 - 1,19 | 31,80
Nazareth | 1115 31/39 0,067 | 0,002 - 0319 | | 0,795 | 0,635 - 0,907 | |0,277 | 0,032 - 2430 | 1,77
Fahey T 12/30 27/46 0,400 | 0,227 - 0,594 | | 0,587 | 0,432 - 0,730 | |0,947 | 0,371 - 2418 | 384
Medina-B D 83/163 | 53/175 0,509 | 0,430 - 0,588 | | 0,303 | 0,236 - 0,377 | | 0451|0289 - 0,704 | 24,65
Ostenberg E 76/663 | 227/284 0,115 | 0,091 - 0,141 0,799 | 0,748 - 0,844 | | 0516|0354 - 0,751 | 30,16
Estadigraf agregat  538/1608  452/801 0,335 [ 0,312 - 0,358 | | 0,564 | 0,529 - 0,599 | | 0,664 | 0,555 0,794
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis "ibe‘:tat Chi? p ¥ % Chi? p ¥ % Chi? p ¥ %
Heterogeneitat 7 6 296,09 <0,001 98,0 147,67 <0,001 95,9 11,93 0,064 49,7

2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%

% pes %pes
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Baerheim A 8,37 3,44 1,137 | 0,879 - 1,471 0,758 | 0,432 - 1,330
Fairley KF 5,04 1,60 0,836 | 0,577 - 1,211 1,375 | 0,675 - 2,801
Jellheden B 34,16 23,64 0,925 | 0,783 - 1,091 1,079 | 0,912 - 1,276
Nazareth | 1,07 3,01 0,325 | 0,044 - 2,382 1,174 | 0,953 - 1,447
Fahey T 3,63 3,73 0,968 | 0,555 - 1,691 1,022 | 0,699 - 1,494
Medina-B D 28,44 8,95 0,730 | 0,610 - 0,874 1,621 1,232 - 2,131
Ostenberg E 19,29 55,63 0,571 | 0,417 - 0,782 1,108 | 1,039 - 1,181
Estadigraf agregat 0,810 | 0,732 - 0,896 1,138 | 1,066 - 1,214
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2, .2 24
estudis llibertat | | ©M P "% Chi P "%
Heterogeneitat 7 6 16,41 0,012 63,4 10,13 0,119 40,8

3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjang¢ant el model de Littenberg-Moses

Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman 0,821 0,023
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a -0,353 0,157 2,251 0,0742
b(1) 0,079 0,080 0,993 0,3665




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC

Sensibilitat

1

0,9

0,8 4

0,7

0,6 4

0,5 4

0,4 -

0,3 4

0,2

0,14

0,2

Corba simétrica SROC
Model de Mantel-Haenszel

0,4

1- especificitat

0,6

0,8 1

ASC =0,4321 EE (ASC) = 0,0149

Q* =0,4490

4 Grafics de bosc (forest plot) per a RVP i RVN

@
®

0,01

Rad de versemblanga positiva
(model d’efectes fixos)

1

100,0

Baerheim A
Fairley KF
Jellheden B
Nazareth |
Fahey T
Medina-B D
Ostenberg E

EE (Q*) =0,0113

0,01 1

Rad de versemblanga negativa
(model d’efectes fixos)

100,0



DOLOR LUMBAR

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VNA;’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Dawborn JK 10/22 16/24 0,455 | 0,244 - 0,678 0,667 | 0,447 - 0,844 1,667 | 0,505 - 5,498 4,65
Baerheim A 25/51 28/58 0,490 | 0,348 - 0,634 0,483 | 0,350 - 0,618 0,897 | 0,423 - 1,905 15,94
Fairley KF 14/43 11/23 0,326 | 0,191 - 0,485 0,478 | 0,268 - 0,694 0,443 | 0,157 - 1,249 11,75
Jellheden B 79/643 164/176 0,123 | 0,098 - 0,151 0,932 | 0,884 - 0,964 1,914 |1 1,018 - 3,600 18,41
Nazareth | 3/15 29/39 0,200 | 0,043 - 0,481 0,744 | 0,579 - 0,870 0,725 | 0,169 - 3,106 4,95
Lawson DH 54/118 137/225 0,458 | 0,366 - 0,552 0,609 | 0,542 - 0,673 1,314 | 0,837 - 2,061 36,58
Fahey T 10/30 32/45 0,333 [ 0,173 - 0,528 0,711 | 0,557 - 0,836 1231|0455 - 3,332 7,72
Estadigraf agregat 195/922 417/590 0,211 | 0,186 - 0,239 0,707 | 0,668 - 0,743 1,236 | 0,962 1,588
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis "ibe‘:tat Chi’ p % Chi’ p % Chi’ p %
Heterogeneitat 7 6 101,03 <0,001 94,1 83,90 <0,001 92,8 713 0,309 15,9
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes o o
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Dawborn JK 5,22 3,41 1,364 | 0,659 - 2,823 0,818 | 0,509 - 1,316
Baerheim A 19,14 5,83 0,948 | 0,652 - 1,378 1,056 | 0,723 - 1,542
Fairley KF 10,66 3,19 0,624 | 0,349 - 1,116 1,410 | 0,877 - 2,267
Jellheden B 12,84 57,31 1,802 | 1,005 - 3,231 0,941 | 0,896 - 0,989
Nazareth | 3,79 3,59 0,780 | 0,248 - 2,450 1,076 | 0,787 - 1,471
Lawson DH 41,27 20,98 1,170 | 0,906 - 1,510 0,891 | 0,732 - 1,084
Fahey T 7,09 5,70 1,154 | 0,583 - 2,284 0,938 | 0,685 - 1,284
Estadigraf agregat 1,145 | 0,957 - 1,368 0,953 | 0,895 - 1,014
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2, .2 24
estudis llibertat | | CM P "% || Chi® p "%
Heterogeneitat 7 6 8,16 0,227 26,5 457 0,600 0,0
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman 0,643 0,119
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a -0,001 0,194 0,007 0,9950
b(1) -0,133 0,087 1,527 0,1873




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC

Sensibilitat
1

0,9

0,8 4

0,7

0,6 4

0,5+

0,4 -

0,3 4

0,2

0,14

0,2

Corba simétrica SROC
Model de Mantel-Haenszel

0,4

1- especificitat

0,6

ASC =0,5373
Q*=0,5280

4 Grafics de bosc (forest plot) per a RVP i RVN

0,01 1

Rad de versemblanga positiva
(model d’efectes fixos)

100,0

Dawborn JK
Baerheim A
Fairley KF
Jellheden B
Nazareth |
Lawson DH
Fahey T

0,8

EE (ASC) = 0,0213
EE (Q*) = 0,0160

0,01

Rad de versemblanga negativa
(model d’efectes fixos)

1

100,0



FLUIX VAGINAL

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP/(VP+

VN/(VN+

FN) FP) S IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Dawborn JK 4/9 22/37 0,444 | 0,137 - 0,788 0,595 | 0,421 - 0,752 1,173 | 0,270 - 5,100 3,90
Leibovici L 46/147 57/119 0,313 | 0,239 - 0,395 0,479 | 0,387 - 0,572 0,419 | 0,254 - 0,691 56,33
Fahey T 2/29 41/43 0,069 | 0,008 - 0,228 0,953 | 0,842 - 0,994 1,519 | 0,202 - 11,439 1,79
Medina-B D 20/165 136/173 0,121 | 0,076 - 0,181 0,786 | 0,717 - 0,845 0,507 | 0,280 - 0,917 37,98
Estadigraf agregat 72/350 256/372 0,206 | 0,165 - 0,252 0,688 | 0,638 - 0,735 0,501 | 0,361 0,697
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis "ibi‘:tat Chi’ p % Chi’ p % Chi’ p %
Heterogeneitat 4 3 24,26 <0,001 87,6 | |51,21 <0,001 94,1 2,94 0,401 0,0
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes o o
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Dawborn JK 5,23 3,63 1,096 | 0,479 - 2,509 0,934 | 0,492 1,776
Leibovici L 61,11 26,54 0,601 | 0,447 - 0,807 1,434 | 1,155 1,782
Fahey T 1,44 13,91 1,483 | 0,221 - 9,939 0,976 | 0,867 1,100
Medina-B D 32,22 55,93 0,567 | 0,344 - 0,935 1,118 | 1,015 1,231
Estadigraf agregat 0,628 | 0,492 - 0,802 1,176 | 1,078 1,282
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2 .2 2
estudis  llibertat Chi p I* % Chi p I* %
Heterogeneitat 4 3 2,77 0,428 0,0 14,11 0,003 78,7

3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses

Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman 0,800 0,200
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a -0,861 0,335 2,574 0,1236
b(1) -0,092 0,144 0,636 0,5897




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC

Sensibilitat
1
0,9 -
0,8
0,7 +
0,6
0,5

[ ]
0,4 -
03 o
0,2 4
0,1 ‘
°
0 0 0,2 0,4 0,6 0,8 1
1- especificitat
Corba simétrica SROC ASC =0,3867 EE (ASC) = 0,0267
Model de Mantel-Haenszel Q*=0,41046 EE (Q*) = 0,0204
4 Grafics de bosc (forest plot) per a RVP i RVN
47 Dawborn JK
® Leibovici L
— e Fahey T
@ Medina-B D
0,01 1 100,0 0,01

Rad de versemblanga positiva
(model d’efectes fixos)

1

Rad de versemblanga negativa
(model d’efectes fixos)

100,0



ANTECEDENTS D’ITU

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP/(VP+

VN/(VN+

FN) FP) S IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %

Dawborn JK 16/30 19/27 0,533 | 0,343 - 0,717 0,704 | 0,498 - 0,862 2,714 |1 0,909 - 8,105 3,74
Lawson DH 62/118 126/225 0,525 | 0,431 - 0,618 0,560 | 0,492 - 0,626 1,409 | 0,901 - 2,203 30,77
Leibovici L 71147 75119 0,483 | 0,400 - 0,567 0,630 | 0,537 - 0,717 1,692 | 0,973 - 2,607 23,94
Medina-B D 91/160 67/172 0,569 | 0,488 - 0,647 0,390 | 0,316 - 0,467 0,842 | 0,543 - 1,304 41,55

Estadigraf agregat 240/455 287/543 0,527 | 0,480 - 0,574 0,529 | 0,486 - 0,571 1,266 | 1,000 1,603
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
- -2 2 o, -2 2 o, 2 2 o
estudis llibertat Chi p I° % Chi p I° % Chi p I° %
Heterogeneitat 4 3 2,27 0,518 0,0 22,73 <0,001 86,8 6,26 0,100 52,1

2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%

% pes %pes
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Dawborn JK 3,72 7,87 1,800 | 0,920 - 3,520 0,663 | 0,421 1,044
Lawson DH 30,09 34,11 1,194 | 0,952 - 1,497 0,847 | 0,678 1,059
Leibovici L 21,48 32,61 1,306 | 0,979 - 1,742 0,820 | 0,666 1,010
Medina-B D 4471 25,41 0,932 | 0,778 - 1,116 1,107 | 0,855 1,433
Estadigraf agregat 1,123 | 0,991 - 1,274 0,890 | 0,784 1,010
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
NUm de .2 2 .2 2
estudis llibertat | | CM P "% | | Chi P "%
Heterogeneitat 4 3 7,38 0,061 59,3 513 0,162 41,6
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman 0,400 0,600
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a 0,235 0,072 3,282 0,0816
b(1) -0,555 0,128 4,351 0,0490




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC

Sensibilitat
1
0,9 4
0,8 4
0,7 1
0,6 +
J
[ ]
0,5 4 ® .
0,4
0,3 1
0,2 +
0,1+
0 0 0,2 0,4 0,6 0,8 1
1- especificitat
Corba simétrica SROC ASC =0,5392 EE (ASC) = 0,0200
Model de Mantel-Haenszel Q* =0,5294 EE (Q*) = 0,0150
4 Grafics de bosc (forest plot) per a RVP i RVN
Dawborn JK
Lawson DH
Leibovici L
Medina-B D
0,01 1 100,0 0,01 1

Rad de versemblanga positiva
(model d’efectes fixos)

Rad de versemblanga negativa
(model d’efectes fixos)



FEBRE

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP/(VP+

VN/(VN+

FN) FP) S IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Fairley KF 10/43 15/23 0,233 | 0,118 - 0,386 0,652 | 0,427 - 0,836 0,568 | 0,187 - 1,728 23,60
Nazareth | 115 39/39 0,067 | 0,002 - 0,319 1,000 | 0,910 - 1,000 8,172 |1 0,315 - 212,19 0,76
Lawson DH 5/118 200/225 0,042 | 0,014 - 0,096 0,889 | 0,840 - 0,927 0,354 | 0,132 - 0,950 48,60
Medina-B D 10/163 161/171 0,061 | 0,030 - 0,110 0,942 | 0,895 - 0,972 1,052 | 0,426 - 2,599 27,03
Estadigraf agregat 26/339 415/458 0,077 | 0,051 - 0,110 0,906 | 0,876 - 0,931 0,653 | 0,407 1,047
.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
. de .2 2o .2 2o .2 2
estudis llibertat Chi p I° % Chi p I° % Chi [ I° %
Heterogeneitat 4 3 12,90 0,005 76,7 22,40 <0,001 86,6 492 0,178 39,0

2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%

% pes %pes
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Fairley KF 27,67 5,80 0,669 | 0,307 - 1,458 1,177 | 0,837 - 1,655
Nazareth | 0,76 6,76 7,500 | 0,322 - 174,61 0,918 | 0,781 - 1,078
Lawson DH 45,66 40,82 0,381 | 0,150 - 0,970 1,077 | 1,015 - 1,144
Medina-B D 25,91 46,62 1,049 | 0,448 - 2,454 0,997 | 0,944 - 1,052
Estadigraf agregat 0,688 | 0,427 - 1,107 1,035 ({ 0,992 - 1,079
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de 2 2 2 2
estudis llibertat Chi p ° % Chi p ° %
Heterogeneitat 4 3 4,70 0,195 36,1 6,23 0,101 51,9

3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses

Coeficient  Valor p
Correlacio de Spearman 0,200 0,800
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D = a + bS) a -0,942 1,288 0,732 0,5405
b(1) -0,121 0,270 0,446 0,6989




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC

Sensibilitat
1

0,9 4
0,8 4
0,7 4
0,6
0,5 4
0,4
0,3 4
0,2 4
01 @

0 0,2 0.4 0,6 0,8 1

1- especificitat

Corba simetrica SROC ASC =0,4294 EE (ASC)=0,0394
Model de Mantel-Haenszel Q* =0,4469 EE (Q*) = 0,0298

4 Grafics de bosc (forest plot) per a RVP i RVN

Fairley KF @
Nazareth | — ® |
Lawson DH +
Medina-B D —@—
0,01 1 100,0 0,01 1 100,0
Rad de versemblanga positiva Rad de versemblanga negativa

(model d’efectes fixos) (model d’efectes fixos)



IRRITACIO VAGINAL

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VN":?,’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Dawborn JK 9/16 16/29 0,563 [ 0,299 - 0,802 | | 0,552 0357 - 0,736 1,582 [ 0,463 - 5410 | 18,58
Medina-B D 14/154 | 142/162 0,091 | 0,051 - 0,148 | | 0,877 | 0,816 - 0923 | | 0,710 | 0,385 - 1,461 | 81,42
Estadigraf agregat ~ 23/170  158/191 0,135 [ 0,088 - 0,196 | | 0,827 | 0,766 - 0,878 | | 0,872 | 0,479 - 1,587

1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
. e R . .

estudis | ¢ Chi’ p % Chi’ p % Chi’ p %

Heterogeneitat 2 1 18,99 <0,001 94,7 14,83 <0,001 93,3 1,21 0,271 17,6

2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%

VE\‘;;S "{;{’,‘:\f RVP IC 95% RVN IC 95%
Dawborn JK 3217 | 7.60 1255 | 0695 - 2267 | | 0793 | 0416 - 1512
Medina-B D 6783 | 9240 || 0736|0386 - 1405 | | 1,037 | 0961 - 1,119
Estadigraf agregat 0,903 | 0,573 - 1,424 1,019 | 0,937 - 1,107

2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN

Graus RVP RVN
Nam de 2 2 2 2
estudis llibertat Chi p 1° % Chi p 1° %
Heterogeneitat 2 1 1,57 0,210 36,3 0,79 0,373 0,0

3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses

Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman na* na*
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)

Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a na* - - -
b(1) na* - - -

*na: No aplicable amb sols dos estudis




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC

Sensibilitat
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Model de Mantel-Haenszel Q*=0,4829

4 Grafics de bosc (forest plot) per a RVP i RVN

Dawborn JK
Medina-B D
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(model d’efectes fixos)
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0,01

1
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ACTIVITAT SEXUAL

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VN":?,’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Leibovici L 128/147 | 37/119 0,871 [ 0,806 - 0920 | [0,311 0,229 - 0402 | |3,040 [ 1,637 - 5644 | 23,14
Medina-B D 89/157 | 70/161 0,567 | 0,486 - 0,646 | | 0,435 [ 0,357 - 0,515 1,007 | 0,646 - 1,569 | 76,86
Estadigraf agregat  217/304  107/280 0,714 [ 0,659 - 0,764 | | 0,382 [ 0,325 - 0,442 1,477 | 1,048 2,082
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis "ibi‘:tat Chi’ p % Chi’ p % Chi’ p %
Heterogeneitat 2 1 36,00 0,000 97,2 4,49 0,034 77,7 8,10 0,004 87,6
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes o o
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Leibovici L 50,22 37,17 1,264 | 1,103 - 1,447 0,416 | 0,253 - 0,684
Medina-B D 49,78 62,83 1,003 | 0,827 - 1,216 0,996 | 0,775 - 1,281
Estadigraf agregat 1,134 | 1,010 - 1,272 0,780 | 0,624 - 0,976
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2 .2 2
estudis llibertat Chi p 1° % Chi p 1° %
Heterogeneitat 2 1 4,01 0,045 75,0 9,79 0,002 89,8
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman na* na*
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a na* - - -
b(1) na* - - -

*na: No aplicable amb sols dos estudis




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC

Sensibilitat
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1- especificitat
Corba simeétrica SROC ASC =0,5647 EE (ASC) = 0,0287
Model de Mantel-Haenszel Q* =0,5486 EE (Q*) = 0,0217
4 Grafics de bosc (forest plot) per a RVP i RVN
Leibovici L
Medina-B D
0,01 1 100,0 0,01 1 100,0
Rad de versemblanga positiva Rad de versemblanga negativa

(model d’efectes fixos) (model d’efectes fixos)



NICTURIA

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VN":?,’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Fahey T 14/29 27/43 0,483 [ 0294 - 0675| 0628|0467 - 0,770 1,575 [ 0,606 - 4,095 | 19,90
Lawson DH 791118 | 107/225 0,669 | 0,577 - 0,753 | | 0,476 | 0,409 - 0,543 1,837 | 1,155 - 2,922 | 80,10
Estadigraf agregat ~ 93/147  134/268 0,633 [ 0,549 - 0,711 | | 0,500 | 0,439 - 0,561 1,785 | 1,186 2,685
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis | L ¢| | Chi® p % Chi’ p % Chi’ p %
Heterogeneitat 2 1 3,39 0,065 70,5 3,38 0,066 70,4 0,08 0,777 0,0
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes o o
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Fahey T 13,70 22,81 1,297 | 0,755 - 2,229 0,824 | 0,541 - 1,254
Lawson DH 86,30 77,19 1,277 | 1,069 - 1,525 0,695 | 0,519 - 0,930
Estadigraf agregat 1,279 | 1,079 - 1,517 0,724 | 0,568 - 0,923
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2 .2 2
estudis llibertat Chi p 1° % Chi p 1° %
Heterogeneitat 2 1 0,00 0,955 0,0 0,44 0,508 0,0
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman na* na*
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a na* - - -
b(1) na* - - -

*na: No aplicable amb sols dos estudis




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC
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(model d’efectes fixos) (model d’efectes fixos)



POL-LACIURIA + DISURIA

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VN":?,’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Fahey T 20/30 15/52 0,667 | 0,472 - 0,827 | [0288 0,171 - 0,431 0,811 [ 0,308 - 2,134 | 5845
Medina-B D 103/112 | 18/90 0,920 | 0,853 - 0,963 | | 0,200 | 0,123 - 0,298 | |2,861 | 1,217 6,727 | 41,55
Estadigraf agregat  123/142  33/142 0,866 | 0,799 - 0,917 | | 0,232 | 0,166 - 0,311 1,663 | 0,915 3,020
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis "ibi‘:tat Chi’ p % Chi’ p % Chi’ p %
Heterogeneitat 2 1 10,94 0,001 90,9 1,42 0,234 29,5 3,67 0,056 72,7
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes o o
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Fahey T 25,32 35,48 0,937 | 0,690 - 1,273 1,156 | 0,596 - 2,240
Medina-B D 74,68 64,52 1,150 | 1,023 - 1,292 0,402 | 0,190 - 0,851
Estadigraf agregat 1,096 | 0,977 - 1,229 0,669 | 0,412 - 1,088
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2 .2 2
estudis llibertat Chi p 1° % Chi p 1° %
Heterogeneitat 2 1 1,65 0,199 39,3 439 0,036 77,2
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman na* na*
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D = a + bS) a na* - - -
b(1) na* - - -

* na: No aplicable amb sols dos estudis




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC
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4 Grafics de bosc (forest plot) per a RVP i RVN
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Rad de versemblanga positiva Rad de versemblanga negativa

(model d’efectes fixos) (model d’efectes fixos)



URGENCIA MICCIONAL + DISURIA

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VN":?,’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Ostenberg E 544/663 | 164/284 0,821 [0,789 - 0849 | [0577 0518 - 0636 | | 6,248 [4,592 - 8500 | 6643
Medina-B D 85/112 33/90 0,759 | 0,669 - 0,835 | | 0,367 | 0,268 - 0,475 1,823 | 0,991 3,352 | 33,57
Estadigraf agregat ~ 629/775  197/374 0,812 [ 0,782 - 0,839 | | 0,527 | 0,475 - 0,578 | | 4,762 | 3,687 6,152

1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
. de . . .

estudis . ¢ | | Chi® p % Chi’ p % Chi’ p %

Heterogeneitat 2 1 2,25 0,133 55,6 12,25 <0,001 91,8 12,53 <0,001 92,0

2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%

% pes %pes o o

RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Ostenberg E 72,66 86,25 1,942 | 1,687 - 2,235 0,311 | 0,257 - 0,376
Medina-B D 27,34 13,75 1,198 | 0,992 - 1,447 0,657 | 0,429 - 1,007
Estadigraf agregat 1,739 | 1,548 - 1,953 0,358 | 0,302 - 0,426

2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2 .2 2

estudis llibertat Chi p 1° % Chi p 1° %

Heterogeneitat 2 17,32 <0,001 94,2 9,93 0,002 89,9

3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses

Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman na* na*
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a na* - - -
b(1) na* - - -

*na: No aplicable amb sols dos estudis




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC
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URGENCIA MICCIONAL + DISURIA (model d’efectes aleatoris)

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VN":?,’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Ostenberg E 544/663 | 164/284 0,821 [ 0,789 - 0849 | [0577[ 0518 - 0636 | | 6,248 [ 4,592 - 8500 | 5237
Medina-B D 85/112 33/90 0,759 | 0,669 - 0,835 | | 0,367 | 0,268 - 0,475 1,823 | 0,991 - 3,352 | 47,63
Estadigraf agregat ~ 629/775  197/374 0,812 [ 0,782 - 0,839 | | 0,527 | 0,475 - 0578 | | 3,474 | 1,039 - 11,616

1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
. de . . .

estudis . ¢ | | Chi® p % Chi’ p % Chi’ p %

Heterogeneitat 2 1 2,25 0,133 55,6 12,25 <0,001 91,8 12,53 <0,001 92,0

2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%

Model efectes % pes %pes o o
aleatoris RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Ostenberg E 50,83 53,36 1,942 | 1,687 - 2,235 0,311 | 0,257 - 0,376
Medina-B D 49,17 46,64 1,198 | 0,992 - 1,447 0,657 | 0,429 - 1,007
Estadigraf agregat 1,532 | 0,939 - 2,499 0,441 | 0,212 - 0,918
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2 .2 2
estudis llibertat Chi p 1° % Chi p 1° %
Heterogeneitat 2 1 17,32 <0,001 94,2 9,93 0,002 89,9

3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses

Coeficient Valor p

Correlacio de Spearman na*

na*

(Logit(PVP) vs Logit(PFP)

Variable Coeficient EE

Model de Moses (D =a + bS) a
b(1)

*na: No aplicable amb sols dos estudis

na*

na*




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC
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0,01 1 100,0 0,01 1 100,0
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LEUCOCITURIA

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VN":?,’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Baerheim A 49/51 7/58 0,961 [ 0,865 - 0995| | 0,121 [0,050 - 0233 | 3363|0666 - 16986 | 575
Verest LFHM 113/128 | 38/104 0,883 | 0,814 - 0933 | | 0365|0273 - 0466 | |4337 |2219 - 8479 | 2621
Fahey T 7/9 5/12 0,778 | 0,400 - 0972 | | 0417 | 0,152 - 0,723 | |2500 | 0,357 - 17,500 | 4,09
Medina-B D 119/166 | 101/177 0,717 | 0,642 - 0784 | | 0,571 | 0,494 - 0645 | |3365|2,145 - 5278 | 63,95
Estadigraf agregat  288/3541  151/351 0,814 [ 0,769 - 0,853 | | 0,430 | 0,378 - 0484 | |3,584 | 2,533 5,072
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis "ibi‘:tat Chi’ p % Chi’ p % Chi’ p %
Heterogeneitat 4 3 23,83 <0,001 87,4 42,33 <0,001 92,9 0,52 0914 0,0
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes o o
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Baerheim A 23,85 4,35 1,093 | 0,979 - 1,220 0,325 | 0,071 - 1,494
Verest LFHM 36,39 27,86 1,391 | 1,187 - 1,631 0,321 | 0,187 - 0,550
Fahey T 3,00 2,85 1,333 | 0,738 - 2,410 0,533 | 0,132 - 2,149
Medina-B D 36,76 64,95 1,670 | 1,374 - 2,029 0,496 | 0,377 - 0,652
Estadigraf agregat 1,421 | 1,285 - 1,571 0,441 | 0,347 - 0,560
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2 .2 2
estudis llibertat Chi p 1° % Chi P 1° %
Heterogeneitat 4 3 24,50 <0,001 87,8 2,28 0,516 0,0
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman 1,000 <0,001
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a 1,196 0,126 9,455 0,0110
b(1) 0,055 0,067 0,819 0,4988




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC
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NITRITURIA

1 Calcul de la sensibilitat, especificitat i ORD agregades i els respectius IC 95%

VP;%"* VN":?,’)N* s IC 95% E IC 95% ORD IC 95% Pes %
Verest LFHM 84/160 | 111/117 0,525 [ 0,445 - 0604 | | 0,949 0,892 - 0,981 20,447 | 8,497 49,205 | 27,80
Fahey T 5/9 8/11 0,556 | 0,212 - 0,863 | | 0,727 | 0,390 - 0,940 3,333 | 0,515 21,584 | 10,13
Medina-B D 65/158 | 158/171 0411 [ 0,334 - 0492 | | 0924 | 0,874 - 0,959 8,495 | 4,442 16,243 | 62,06
Estadigraf agregat  154/327  277/299 0,471 0,416 - 0527 | | 0,926 | 0,891 - 0,953 | | 11,295 | 6,952 18,350
1.1 Calcul de I’heterogeneitat per a S, E i ORD
Nam Graus Sensibilitat Especificitat Odds ratio diagnostica
estudis "ibi‘:tat Chi’ p % Chi2 p % Chi’ p %
Heterogeneitat 3 2 440 0,111 54,5 495 0,084 59,6 414 0,126 51,6
2 Calcul de la radé de versemblancga positiva i negativa agregades i els IC 95%
% pes %pes o o
RVP RVN RVP IC 95% RVN IC 95%
Verest LFHM 31,34 44,65 10,238 | 4,631 - 22,629 0,501 | 0,423 - 0,592
Fahey T 12,21 2,51 2,037 | 0,659 - 6,294 0,611 | 0,270 - 1,381
Medina-B D 56,45 52,84 5411 | 3,107 - 9,425 0,637 | 0,555 - 0,731
Estadigraf agregat 6,512 | 4,238 - 10,007 0,576 | 0,518 - 0,640
2.1 Calcul de I’heterogeneitat per RVP i RVN
Graus RVP RVN
Num de .2 2 .2 2
estudis llibertat Chi p 1° % Chi P 1° %
Heterogeneitat 3 2 5,75 0,056 65,2 476 0,093 58,0
3 Analisi de I’efecte llindar diagnostic mitjangant el model de Littenberg-Moses
Coeficient Valor p
Correlacio de Spearman 0,500 0,667
(Logit(PVP) vs Logit(PFP)
Variable  Coeficient EE t Valor p
Model de Moses (D =a + bS) a 0,819 2,107 0,389 0,7641
b(1) -0,572 0,767 0,746 0,5920




3.1 Calcul de I'area sota la corba (ASC) mitjangant corba ROC
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Resum dels resultats

S’avaluaren i compararen el conjunt de totes les variables estudiades en cada un dels indexs de
prova diagnostica analitzats:

Sensibilitat combinada (E,):

Les variables amb major sensibilitat varen resultar ser polaciuria+disuria, pol-laciuria, leucocituria,
disuria+urgéncia i disuria, totes elles amb valors majors del 80% (Grafic 1). Totes les variables,
perd, van resultar amb uns valors d'incosisténcia (I°) >50% excepte els antecedents d’ITU que
amb un valor de 0% mostra la consisténcia dels seus estudis (Grafic 2).

Especificitat combinada (S;):

Les variables amb major especificitat foren la nitrituria, la febre, la irritacié vaginal, el dolor lumbar i
la secrecio vaginal amb valors >70% (Grafic 3). La majoria de variables perd van mostrar uns
valors d’inconsisténcia dels estudis per a I'especificitat de >50% excepte la pol-laciuria+disuria
amb un 29,5% (Grafic 4).

Raé de versemblanca positiva combinada (RVP,):

Es va poder observar clarament amb aquest index que la variable que més podia aportat al
diagnostic va ser la nitritdria, amb valors de 6,5 (IC95% 4,2-10); la resta de variables amb cert
valor diagnostic, encara que amb molt menor poder predictiu, van ser la disuria+urgéncia amb 1,7
(IC95% 1,5-2) i la leucocituria 1,4 (1IC95% 1,3-1,6). Amb el limit inferior de I'interval de confianca
practicament tocant la no significacid, es troba la nictaria, la urgéncia, I'activitat sexual i la disuria.
La presencia de les variables exsudat vaginal amb un valor de 0,6 (IC95% 0,5-0,8) i el dolor
suprapubic de 0,8 (IC95% 0,7-0,9) anirien en contra del diagnostic d’'ITU. La resta de variables no
podriem considerar-les rellevants per al diagnostic (Grafic 5). Va destacar una inconsisténcia
>50% en les variables: disuria+urgéncia, leucocituria, activitat sexual, nitrituria, pol-laciuria, dolor
suprapubic i antecedents d'ITU, i la forta consisténcia de la nicturia i de I'exsudat vaginal (Grafic
6), amb valors 1? del 0%.



Grafic 1. Valors de la sensibilitat combinada (S;) amb I’'interval de confianca del 95% de cada una de

les variables estudiades.
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Grafic 2. Valors de la inconsisténcia I? per a la S. de cada una de les variables estudiades.
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Grafic 3. Valors de I'especificitat combinada (E;) amb I'interval de confianga del 95% de cada una de

les variables estudiades.
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Grafic 4. Valors de la inconsisténcia I? per a I'E; de cada una de les variables estudiades.
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Grafic 5. Valors de la raé de versemblanga positiva (RVP;) combinada amb I’interval de confianga
del 95% de cada una de les variables estudiades.
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Grafic 6. Valors de la inconsisténcia I? per a la RVP. de cada una de les variables estudiades.
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Raé de versemblanga negativa combinada (RVN,):

Les variables que afavorien o anirien en contra del diagnostic a partir d’'aquest index van ser les
mateixes que les aparegudes en ser valorada la RVP, pero la nitrituria, en aquest cas amb un
valor de RVN; de 0,58 (IC95% 0,52-0,64), no era la que més afavoriria el diagnostic d’'ITU sino
que serien la disuria+urgéncia amb 0,36 (IC95% 0,30-0,40) i la leucociuria amb 0,44 (1C95% 0,35-
0,56). També I'exsudat vaginal amb 1,18 (IC95% 1,08-1,28) i el dolor suprapubic amb 1,14 (1C95%
1,07-1,22) anaven en contra del diagnostic (Grafic 7). Van resultar molt consistents per aquest
index els estudis de les variables disuria, dolor lumbar, irritacid vaginal, leucocituria i nicturia
(Grafic 8), amb valors d’I* del 0%.

Odds ratio diagnostica combinada (ORD,):

Com a primera aproximacio per valorar I'efecte llindar, es va calcular 'Odds ratio diagnostica. Es
va veure que en 7 de les variables podriem considerar present I'efecte llindar: pol-laciuria+disuria,
activitat sexual, antecedents d’ITU, pol-laciuria, dolor lumbar, irritacié vaginal i febre. A la resta, la
variabilitat no es podia considerar deguda a I'efecte llindar a partir d’ORD (Grafic 9). En la disuria,
la leucocituria, la nicturia i la secrecio vaginal no apareixia inconsisténcia, i per al dolor lumbar era
sols del 15,9% i d'un 17,6% per a irritacié vaginal, d’'un 39% per a la febre i del 40,5% per a
urgencia. En la resta, era major del 50%, arribant amb la disuria+urgéncia a una inconsisténcia del

92%, per a l'activitat sexual del 87,6% i per la pol-laciuria+disuria del 72,2% (Grafic 10).

Area sota la corba (ASC):

Valorant la corba SROC per a cada variable, s’‘observa que les variables nitritaria,
disuria+urgéncia i leucocituria tenien uns valors d’ASC molt favorables al diagnostic, amb valors
>0,7. Per contra, la secreci6 vaginal i el dolor suprapubic, hi anaven en contra, amb valors 0,39
(1IC95% 0,33-0,44) i 0,43 (IC95% 0,40-0,46). Foren indiferents al diagnostic la pol-laciuria+disuria,
els antecedents d’ITU, la pol-laciuria, el dolor lumbar, la irritacié vaginal i la febre (Grafic 11).



Grafic 7. Valors de la raé de versemblan¢a negativa combinada (RVN.;) amb I'interval de confian¢a
del 95% de cada una de les variables estudiades.
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Grafic 8. Valors de la inconsisténcia I? per a la RVN. de cada una de les variables estudiades.
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Grafic 9. Valors de la odds ratio diagnostica combinada (ORD.) amb I’interval de confianga del 95%
de cada una de les variables estudiades.
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Grafic 10. Valors de la inconsisténcia I per a la ORD. de cada una de les variables estudiades.
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Grafic 11. Valors de l'area sota la corba (ASC) amb I’interval de confianga del 95% de cada una de
les variables estudiades.
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Grafic 12. Valors de pendent de la funcié linial del model de Littemberg-Moses amb l'interval de
confianga del 95% de cada una de les variables estudiades.
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Pendent de la funcié lineal en el model de Moses-Littemberg:

Per valorar I'efecte llindar es va analitzar el comportament de cada una de les variables ajustant-

les pel model de Moses ©")

activitats sexual i disuria+urgéncia), no es va poder ajustar pel model per tenir sols dos estudis. En
la resta de variables excepte els antecedents d’ITU, la pendent es podia considerar O ('interval de
confianga de la pendent incloia 0, Grafic 12) i per tant p>0,05, considerant-se doncs una funcié

. En 5 de les variables (irritacié vaginal, pol-laciuria+disuria, nicturia,

simeétrica. Per a la variable antecedents d’'ITU, la pendent era negativa perdo amb una p=0,049.

Valoracié final de les variables

Classificant les variables a partir dels resultats obtinguts tenim:

* Variables que estadisticament no aporten res ni a favor ni en contra del diagnostic per

tenir uns valors de RV indiferents :

RVPc 1C95% RVNc 1C95%
Pol-laciuria

Dolor lumbar 1,145 0957 1,37 disuria 0,669 0412 1,089
AntecedentsUTI 1123 0991 1276 Pol-lacidria 0,827 0,646 1.06
Pol-laciuria i

disuria 1,09 0977 1,231 AntecedentsUTI 0,89 0784 1,011
Pol-lacidria 1,034 0992 1,08 Dolor lumbar 0,953 0,895 1,015
Irritaci6 vaginal 0,903 0573 1426 Irritaci6 vaginal 1019 0937 1,108
Febre 0,688 0427 1,109 Febre 1,035 0,992 1,08

* Variables que no passaren cap criteri d’homogeneitat. De les variables que el model de
Moses no ens havia pogut assegurar una homogeneitat de les seves dades font (per
pendent no significativa o per no poder entrar en el model), es va valorar el grau
d’inconsisténcia en lindex sintétic ORD.. No tenien cap criteri d’homogeneitat ni
antecedents d’'ITU, ni pol-laciuria+disuria, ni activitat sexual, ni disuria+urgéncia. Sols dues

variables van considererar-se homogeénies: irritacié vaginal i nicttria a partir d’I> d’'ORD...

Homogeneitat Mosesp(b) IPORD P RVP I* RVN PE ’s
AntecedentsUTI 0,049 52,1% 41,6%* 59,3% 86,8% 0%
Pol-lacidria i disuria ? 72,2% 77,2% 39.3% 29,5% 90,9%
Activiat sexual ? 87,6% 89,8% 75% 77,7% 97,2%
Disuria i urgéncia ? 92% 89,9% 94,2% 91,8% 55,6%
Irritacio vaginal ? 17,2% 0% 36,3% 93,3% 94,7%
Nicturia ? 0% 0% 0% 70,4% 70,5

*En negreta les xifres que superen la prova d’homogeneitat



La variable urgéncia+disuria, va resultar ser inconsistent en I'estimacié de tots els seus
indexs i no va passar cap prova que avalés I'efecte llindar, no podien emprar-se els calculs
dels les raons de versemblanga i els corresponents intervals de confianca a partir del
model d’efectes fixos (MEF o de ManteHaensel, sino que era aconsellable emprar el calcul
a partir del model d’efectes aleatoris (MEA) o de DerSimonian-Laird. Amb aquest nou
calcul, la variable va perdre poténcia i va passar de ser interessant com a variable
predictora, amb una RVP. d’1,7 (1C95% 1,54-1,96) i RVN; 0,36 (IC95% 0,30-0,43) per
MEF, a ser una variable indiferent en relacio la capacitat predictora amb RVP. 1,5 (IC95%
0,94-2,5) i RVN; 0,44 (1C95% 0,21-0,92) per MEA.

Comparant amb la resta de variables, els nous valors de la variable es van situar:

o Per RVP., malgrat ser la segona variable en valor absolut després de la nitrituria,
aquest era débil i a més el seu IC95% incloia la indiferencia. Grafic 13.

o RVN, al mateix nivell que la leucocituria perd amb major interval de confianga,

situant-se a la zona més favorable per al diagnostic d'ITU. Grafic 14.

o ORD, mostraba propers a poder considerar I'efecte llindar, perd estadisticament no

suficient. Grafic 15.

o Malgrat ASC amb els 1C95% eren favorables, també es trobaven molt propers a

incloure la indiferéncia. Grafic 16.

o En quant al valor de Q* aquest es podria considerar favorable malgrat amb un
interval massa ample, 0,65 (IC95% 0,51-0,79). Grafic 17.



Grafic 13. Valors de la raé de versemblan¢a positiva combinada (RVP.) amb l'interval de confianga
del 95% de cada una de les variables estudiades, amb la variable disuriaturgéncia calculada amb el
model efectes aleatoris.
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Grafic 14. Valors de la raé de versemblan¢a negativa combinada (RVN;) amb l'interval de confianca
del 95% de cada una de les variables estudiades, amb la variable disuria+urgéncia calculada amb el
model efectes aleatoris.
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Grafic 15. Valors de la odds ratio diagnostica combinada (ORD.) amb l'interval de confianga del 95%
de cada una de les variables estudiades, amb la variable disuriaturgéncia calculada amb el model
efectes aleatoris.
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Grafic 16. Valors de I'area sota la corba (ASC) amb l’interval de confianca del 95% de cada una de les

variables estudiades, amb la variable disuria+turgéncia calculada amb el model efectes aleatoris.
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Grafic 17. Valors de Q* (valor on E=S) amb l'interval de confianga del 95% de cada una de les

variables estudiades, amb la variable disuria+turgéncia calculada amb el model efectes aleatoris.
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Taula 6. Variables segona la seva poténcia predictora* o forga diagnostica (positiva o negativa) d'ITU
a partir dels valors de RVP. i RVN. amb els respectius IC95%**.

RVP. IC95% RVN, IC95%
Nitritaria* 6,512 4,238 10,009 Leucocituria 0441 0,347 0,561
Secreci6 vaginal 0628 0492 0,804 Nitritaria 0576 0518 0,641
Leucocitdria 1421 1285 1,573 Nictaria 0,724 0568 0,924
Nictaria 1279 1,079 1,519 Urgencia 0,764 0,624 0,938
Dolor suprapubic 0,81 0,732 0,898 Activitat sexual 0,78 0,624 0,977
Urgencia 1,181 1,042 1,341 Secreci6 vaginal 1,176 1,078 1,283
Activitat sexual 1,134 1,01 1,274 Dolor suprapubic 1138 1,066 1,215
Disuria 1,09 1,026 1,159 Disuria 0,799 0,681 0,938
* Potencia predictora o forga diagnostica dels valors de RV |:| Molt bo |:| Bo |:| Depeén de probabilitat pre-test

** En negreta les variables desfavorables al diagnostic

Les variables que podien tenir un valor diagnostic (Taula 6), podien ser classificades per la seva
forca diagnostica, segons el valor de la raé de versemblanga, en: molt bod si RV <0,1 o >10, bo si
RV es trobava entre 5-10 0 0,1-0,2 i depén de la probabilitat pre-test si RV<0,2 0 >0,5 >4,



Aixi doncs, la nitritaria identificada mitjangant la tira reactiva va resultar ser I'inica troballa que
clarament suggeria diagnostic d’'ITU. La resta de troballes tenien una for¢ga molt inferior i depenien
clarament de la prevalencga de I'lTU en la poblacié d’estudi.

La leucocituria per tira reactiva, la nicturia, la urgéncia, I'activitat sexual i la disuria suggerien el
diagnostic, encara que de forma menys intensa. Contrariament, I'increment de fluix vaginal i el
dolor suprapubic anaven més en contra del diagnostic d’infeccié d’orina, encara que també poc

intensament.

La prevalenca no va resultar ser una font d’heterogeneitat en ser inclosa en un model de meta-

regressio.



OBJECTIU SEGON: Disseny d’arbre de decisio

A partir de les dades originals de cada estudi analitzat, es va ver un calcul dels parametres de
prova diagnostica descriptives de les probablitats pre-test: freqliéncia absoluta i relativa de la
preséncia de cada una de les variables [valor absolut (T+) i relatiu (T+/N)] i d’infeccié d’orina (ITU)
amb la prevalenca d’aquesta (P.= ITU/N) aixi com la ODDS de la prevalenga (OddsP.= P /(1-P.)); i
a partir d'aquestes el calcul de les probabilitats post-test: rad de verosimilitud positiva i negativa
(RVP. i RVN), odds ratio diagnostica (ORD,) i valors predictius positiu i negatiu (VPP i VPN,)
(Taula 7).

Seleccio de criteris per a la modelitzacio

Per la validesa diagndstica de la variable

Es va procedir a la ordenacié de cada una de les variables trobades segons el valor de la seva
RVP. i RVN, (Taula 8).

* Perla RVP, es comptar, en un principi, amb totes les variables excepte la irritacid vaginal i
la febre, en observar que totes, tenien clarament un valor diagndstic en major o menor grau

o aquest estava al limit de la significaci6 estadistica.

* Pel mateix motiu, per la RVN,, es va comptar en totes excepte amb irritacio vaginal. Es va
considerar incloure la pol-laciuria i la pol-lacitria+disuria, per tenir uns valors acceptables
perd que amb uns amplis intervals de confianga, els quals possiblement hagessin millorat

en millorar la potéencia.



Taula 7. Relacié, per a cada una de les variables trobades, del diferents parametres de prova diagnostica pre-test i post-test i el nimero total de
casos estudiats (N) per a cada variable.

INDEXS PRE-TEST DE PROVA DIAGNOSTICA INDEXS POST-TEST DE PROVA DIAGNOSTICA

T+ ITU N T+/N* Pc (1%:9,‘:) RVP. 1C95% RVP. VPP, RVN, 1C95% RVN, VPN,
Pol-laciuria* 1571 1108 1861 0,844 0,595 1,471 1,034 0,992 1,08 0,603 0,827 0,646 1,06 0,451
Pol-laciuria i disaria 232 142 284 0,817 0,500 1,000 1,096 0,977 1,231 0,523 0,669 0,412 1,089 0,599
Disuria 1374 1754 1862 0,738 0,942 16,241 1,09 1,026 1,159 0,947 0,799 0,681 0,938 0,072
Disduria i urgéncia 806 775 1149 0,701 0,674 2,072 1,532 0,939 2,499 0,760 0,358 0,302 0,427 0,523
Leucocituria 488 354 705 0,692 0,502 1,009 1,421 1,285 1,573 0,589 0,441 0,347 0,561 0,692
Activitat sexual 390 304 584 0,668 0,521 1,086 1,134 1,01 1,274 0,552 0,78 0,624 0,977 0,541
Urgéncia 352 259 577 0,610 0,449 0,814 1,181 1,042 1,341 0,490 0,764 0,624 0938 0,616
Nictaria 227 147 415 0,547 0,354 0,549 1,279 1,079 1,519 0,412 0,724 0,568 0,924 0,716
AntecedentsUTI 496 455 998 0,497 0,456 0,838 1,123 0,991 1,276 0,485 0,89 0,784 1,011 0,573
Dolor suprapubic 887 1608 2409 0,368 0,667 2,007 0,81 0,732 0,898 0,619 1,138 1,066 1,215 0,304
Nitritaria 176 327 626 0,281 0,522 1,094 6,512 4,238 10,01 0,877 0,576 0,518 0,641 0,614
Secrecio vaginal 188 350 722 0,260 0,485 0,941 0,628 0,492 0,804 0,371 1,176 1,078 1,283 0,475
Dolor lumbar 368 922 1512 0,243 0,610 1,563 1,145 0,957 1,37 0,641 0,953 0,895 1,015 0,402
Irritacié vaginal 56 170 361 0,155 0,471 0,890 0,903 0,573 1,426 0,446 1,019 0,937 1,108 0,524
Febre 69 339 797 0,087 0,425 0,740 0,688 0,427 1,109 0,337 1,035 0,992 1,08 0,566

* En negreta les variables avaluades en les que els valors l'interval de confianc¢a del 95%de RVPc o RVNc inclouen la no significacio.
** Variables ordenades de major a menor freqlieéncia d’aparicié poblacional T+/N

index pre-test: prevalenca (Pc), ODDS de la Pc [Pc/(1-Pc), fregiiéncia d’aparicié de la troballa clinica (T+)
indexs post-test: ra6 de versemblanga positiva i negativa (RVPc i RVNCc), valor predictiu positiu i negatiu (VPPc i VPNc)



Taula 8. Ordenacié de les variables estudiades en funcié de la seva poténcia predictora segons els
valors de la RVP. i RVN. i els respectius IC95%.

RVP, IC 95% RVN, IC 95%
Nitritaria 6,512 4,238 10,009 Leucocituria 0,441 0,347 0,561
Secrecio vaginal 0,628 0,492 0,804 Disuria+urgencia 0,441 0,212 0,918
Disuriaturgéncia* 1,532 0,939 2,499 Nitritaria 0,576 0,518 0,641
Febre** 0,688 0,427 1,109 Pol-laciuria+disuria 0,669 0,412 1,089
Leucocituria 1,421 1,285 1,573 Nictaria 0,724 0,568 0,924
Nictaria 1,279 1,079 1,519 Urgéncia 0,764 0,624 0,938
Dolor suprapubic 0,81 0,732 0,898 Activitat sexual 0,78 0,624 0,977
Urgéncia 1,181 1,042 1,341 Disuria 0,799 0,681 0,938
Dolor lumbar 1,145 0,957 1,37 Pol-laciuria 0,827 0,646 1,06
Activitat sexual 1,134 1,01 1,274 Secrecio vaginal 1,176 1,078 1,283
AntecedentsITU 1,123 0,991 1,276 Dolor suprapubic 1,138 1,066 1,215
Pol-laciuria+disuria 1,096 0,997 1,231 AntecedentsITU 0,89 0,784 1,011
Disuria 1,09 1,026 1,159 Dolor lumbar 0,953 0,895 1,015
Pol-lacitiria 1,034 0,992 1,08 Febre 1,035 0,992 1,08

* En negreta les variables amb els valors estadisticament no significatius
** En fons gris les variables que desafavoreixen el diagnostic

Ordenades les variables de la Taula 8 segons valor la poténcia de la validesa diagnésotica
mitjangant RVP. per una banda i per RVN; per l'altra, ens trobarem amb quatre grups de variables
en relacio a I'ajut diagnostic:

* Variables que la seva preséncia va favor del diagnostic d'ITU de forma estadisticament

significativa:
o Troballes cliniques: nicturia, urgéncia, activitat sexual, disuria.
o Proves complementaries: nitritdria, leucocituria
* Variables que la seva preseéncia fa a favor del diagnostic d’'ITU de forma no significativa:

o Troballes cliniques: Disuriaturgéncia, dolor Iumbar, antecedents d’ITU,

pol-laciuria+disuria, pol-laciuria.
* Variables que la seva preséncia va a en contra del diagnostic d'ITU de forma significativa:
o Troballes cliniques: secrecio vaginal, dolor suprapubic
* Variables que la seva preséncia va en contra del diagnostic d'ITU de forma no significativa:
o Troballes cliniques: febre

Segons la interpretacié dels valors de les raons de versemblanca de les troballes analitzades

(32114) "sols es podia considerar que presentava un valor bd de radé de versemblanca positiva la



nitritria (RVP.; 5-10 o RVN; 0,1-0,2 ), la resta presentaren valors molt menys favorables (inferiors
de RVP; i superiors de RVN,), i per tant, dependria la seva utilitat de la probabilitat pre-test.

Per la preséncia de la variable dins la poblaci6

Com element util per a la prioritzacio, es va introduir el grau de preséncia de les variables dins la
poblacié (T+/N) (Taula 7). En aquest cas, les variables amb major preséncia foren: pol-laciuria
(84,4%), pol-lacidria+disuria (81,7%), disuria (73,8%), disuria+urgéncia (70,1%), leucocituria
(69,2%), activiat sexual (66,8%) i urgéncia (61%).

Pel rendiment predictiu de les variables

Un altre element interessant, que contempla intrinsecament per una banda la prevalenga del
problema (ITU) i per l'altra la validesa diagnostica de la variable, seria el valor predictiu (VP) del
test. Aquest index representaria en definitiva el parametre d’'un test que més utilitzaria el clinic de

forma intuitiva quan aquests s’aplica a una poblacié.

* El rendiment predictiu es pot avaluar de dues maneres, a partir de la semisuma dels VPP i
VPN i a partir de la odds ratio diagnostica (ORD).

* Les variables que millor rendiment predictiu varen presentar a partir de, pel seu alt VPP i
VPN varen ser la nitrituria (74,5%), la leucocituria i la disuria+urgéncia (64,1%). (Taula 9).



Taula 9. Les variables, ordenades de major a menor valor predictiu positiu (VPP.), valor predictiu
negatiu (VPN,) i rendiment predictiu (VPP .+VPN_.)/2

VPP, VPN, ‘Eivﬂd
Disuria 0,947 Nicturia 0,716 Nitritaria 0,745
Nitritaria 0,877 Leucocituria 0,692 Disuria+urgencia 0,641
Disduria i urgéncia 0,760 Urgéncia 0,616 Leucocituria 0,641
Dolor lumbar 0,641 Nitritaria 0,614 Nicturia 0,564
Dolor suprapubic 0,619 Pol-laciuria i disuria 0,599 Pol-laciuria i disuria 0,561
Pol-laciuria 0,603 Antecedents UTI 0,573 Urgéncia 0,553
Leucocituria 0,589 Febre 0,566 Activitat sexual 0,547
Activitat sexual 0,552 Activitat sexual 0,541 AntecedentsUTI 0,529
Pol-laciuria i disuria 0,523 Irritacié vaginal 0,524 Pol-laciuria 0,527
Urgéncia 0,490 Disuria i urgéncia 0,523 Dolor lumbar 0,522
AntecedentsUTI 0,485 Secrecio vaginal 0,475 Disuria 0,509
Irritacié vaginal 0,446 Pol-laciuria 0,451 Irritacié vaginal 0,485
Nicturia 0,412 Dolor lumbar 0,402 Dolor suprapubic 0,462
Secrecio vaginal 0,371 Dolor suprapubic 0,304 Febre 0,452
Febre 0,337 Disuria 0,072 Secrecio vaginal 0,423

* Una altra manera de valorar el rendiment diagnostic d’un test, seria valorar la odds ratio
diangostica (ORD), que ens indica els verdaders positius i verdaders negatius que hi ha
per cada fals positiu o fals negatiu. Les variables que més rendiment diagnostic aportaven

van ser nitrituria, leucocituria i disuria+urgéncia. Taula 10.

Taula 10. Classificacio de les variables a partir del valor de ORD..

Variable ORD. 1C95% ORD.

Nitritaria 11,295 6,952 18,35
Leucocituria 3,584 2,533 5,072
Disuria i urgéncia 3,474 1,039 11,616
Nictaria 1,785 1,186 2,685
Pol-laciuria i disaria* 1,663 0,915 3,02

Urgéncia 1,613 1,147 2,27

Activitat sexual 1,477 1,048 2,082
Disuria 1,398 1,132 1,726
AntecedentsUTI 1,266 1 1,603
Pol-laciuria 1,251 0,973 1,61

Dolor lumbar 1,236 0,962 1,588
Irritacié vaginal 0,872 0,479 1,587
Dolor suprapubic 0,664 0,555 0,794
Febre 0,653 0,407 1,047
Secrecio vaginal 0,501 0,361 0,697

* En engreta les variables amb RVPc no significativa



Modelitzacio

A partir de I'avaluacié conjunta d’aquests tres elements de prioritzacié (validesa diagnostica del
test, preséncia de la variable a la poblacié i el rendiment del test) es va observar que hi havia dues
variables, la leucocituria i la disuria+urgéncia, que es trobaven dins els tres primers llocs en les
tres classificacions realitzades i la nitrituria i la nicturia ho eren en dues de les tres, perd la nitritdria

amb una alta RVP.. Taula 11.

Taula 11. Les cinc primeres variables de cada un dels parametres de prioritzacié: validesa
diagnostica, preséncia en la poblacié i rendiment predictiu®.

Validesa diagnostica Preséncia de la variable Rendiment predictiu
Disuriaturgéncia Pol-laciuria Nitritaria
Nitritaria Pol-laciuria i disuria Leucocituria
Leucocituria Disuria Disduria i urgéencia
Nictaria Disduria i urgéencia Nictaria
Urgéncia Leucocituria Pol-laciuria i disuria

* En fons de color, variables coincidents en els tres apartats
** En negreta variables amb RVP, no significativa.

* Com a variable clinica, la disuriaturgéncia, presentava uns valors favorables de validesa
diagnostica en la RV,, encara que no significativament estadistics per la RVP,. La seva
presencia en la poblacio i el seu rendiment predictiu la van fer bona candiadata per a ser

inclosa en el model.

* Laleucocituria, com a variable complementaria, no propiament variable clinica, presentava
uns valors molt favorables en els tres nivells de prioritzacié, també es va considerar una

bona candidata per a ser inclosa en el model

* La nitritdria, presentava uns molts bons valors tan de validesa com de rendiment
diagnostic, els millors de totes les variables estudiades, perd no tenia una preséncia massa
bona en la poblacié. De totes maneres representava una variable interessant per incloure

al model degut a la seva capacitat discriminatoria.

Per a la construccié d’'un arbre de decisié d'utilitat clinica, s’hauria de partir d’algun parametre
clinic perceptible o de facil valoracid, suggestiu de pacient afectat. En el present estudi, la
preséncia simultania de disuria+urgéncia estava molt ben situada com a predictor d'ITU (Taula 11)
a distancia de la resta de parametres dinics, podent-se considerar doncs, bastant definitoria del

problema d’estudi i amb una presencia clinica d’'un 70%.

Seguidament, i després d’'una primera variable de valoracié clinica, ja es podria comptar amb

parametres de resultat de tira reactiva per afegir al model com eren la leucociuria i la nitritdria amb



uns valors de RVP,; i RVN, molt favorables. La leucocitiria (amb un 69%) resultava molt més
present en clinica que la nitrituria (amb 28%), encara que fos aquesta darrera molt més
determinant com predictora d'ITU amb RVP,; 6,5 (IC 95% 4,2-10) i RVN; 0,57 (1C95% 0,52-0,64),
front la leucociuria amb valors de 1,42 (IC 95% 1,29-1,57) i 0,44 (IC 95% 0,35-0,56)

respectivament.

Es proposen 2 models d’arbre de decisié (Figura 2 i Figura 3), ambdos a partir dels parametres
clinics disuria+urgéncia miccional (DU) el primer combinat amb nitritaria (NI) i el segon amb
leucocituria (LE) primer i nitritdria després. En ambdos casos es va fer el calcul de la probabilitat
post-prova de preséncia o abséncia dels mateixos, fos per si sol o0 en combinacié, a mesura que

s’han anat incorporant variables.

Model 1

A partir d’'una probabilitat pre-prova del 67%, (Figura 2) la valoracido de la preséncia o no de
disuria+urgéncia (DU) dona unes probabilitats post-prova o valor predictiu positiu (VPP) de 78,2%
si hi era present i 21,7% si no hi era. En valorar la nitritaria (NI), que per si sola presentava un VPP
de 87,7% si era positiva (NI+) i de 12,3% si era negativa (NI-), aplicant el teorema de Bayes, la
combinacié d’ambues variables dona quatre possibilitats de probabilitat post-prova alternatives:
probabilitat d’ITU si DU+ i NI+ [p(ITUDU+;NI-)] que era d’'un 97%, perd que amb NI- |la probabilitat
d’ITU [p(ITUDU+;NI-)] baixava al 79%. Si en canvi DU-, la probabilitat d’ITU amb NI+ [p(UTIU|DU-
;NI+)] va ser del 90,7% i si no apareixen ni DU ni NI la probabilitat d'ITU [p(UTIU|DU-;NI-)] baixa
al 33,3%.



Figura 2. Model 1: Arbre de decisié construit a partir de les 2 variables amb major RVP. on es

mostren, per a cada una de les branques, les probabilitats post-prova de presentar ITU (requadre) i la

probabilitat de presentar les variables (en negreta). (Taula 7).

positiva | p(ITU|DU+,NI+) = 0,970 ‘
p(DU+;NI+) = 0,197
p(NI+) = 0,281
Nitritaria p(ITU|NI+) = 0,877 ‘
RVP RVN
positiva 6,512 0,576 | p(ITU|NI-)= 0,123 ‘
p(NI-) = 0,719
p(DU+;NI-) = 0,504
p(DU+) = 0,701 negativa | p(ITU|DU+; NI-) = 0,790
Disuria i urgéncia | p(ITU|DU+) = 0,760 ‘
RVP RVN
1,592 0,441 p(ITU|DU-) = 0,240 ‘
p(DU-) = 0,299 positiva | p(ITU|DU-, NI+) = 0,907 ‘
p(DU+;NI+) = 0,084
p(NI+) = 0,281
negativa Nitritaria p(ITU|NI+) = 0,877 ‘
RVP RVN
6,512 0,576 | p(ITU|NI-)= 0,123 ‘

negativa

p(NI-) = 0,719
p(DU-;NI-) = 0,215
| p(ITUIDU-; NI-)=0,333




Model 2

A partir de la mateixa probabilitat pre-prova del 67%, (Figura 3) varem obtenir evidentment, les
mateixes probabilitats post-prova per a DU que en el primer model, perd que en afegir el resultat
de la leucocituria (LE), que per si mateixa tenia una probabilitat prostprova de 67,9% si era
positiva (LE+) i de 53,9% si era negativa (LE-), aplicant com en el model anterior el teorema de
Bayes, varem obtenir la probabiltat post-prova de la combinacié de DU i LE, obtenint 4 valors
diferents de probabilitat d’'ITU (p(ITU) post-prova:

o p(ITU|DU+;LE+) que va ser del 91,1%,
o p(ITU|DU+;LE-) del 87,2%,
o p(ITU|DE-;LE+) del 67,8%

o p(ITUDU-,LE-) del 53,9%.

A aquests quatre possibles resultats, s’hi van combinar els resultats de la nitritaria (NI), obtenint-se
aixi vuit possibles probabilitats post-prova d'ITU: p(ITU|DU+;LE+;NI+), p(ITU|DU+;LE+;NI-),
p(ITU|DU+;LE-;NI+), p(ITU|DU+;LE-;NI-), p(ITU|DU-;LE+;NI+), p(ITU|DU-;,LE+;NI-), p(ITU|DU-;LE-
;NI+), p(ITU|DU-;LE-;NI-). (Figura 3)

El model 2 va resultar tenir millors probabiltats post-prova finals per infeccié d’orina. En casos de
preséncia de nitritiria les probabilitats postprova eren >94% encara que la probabilitat de
presentacié era inferior a quan la nitritiria era negativa. En cas d’haver-hi preséncia de dues de
les tres variables incloses, la probabiltat postprova d’'ITU era >96%, i fins a 98,8% amb la
presencia de les tres variables perd sols ho van presentar 14% de pacients. En el model 1, les
probabilitats varen ser majors de 90% quan la nitritaria era positiva, arribant al 97% si ambdues
variables del model eren positives (encara que ho van presentar unicament el 20% de pacients), i
sols a 79% si disuria+urgéncia era present i la nitritiria negativa, que ho van presentar el 50% dels
pacients



Figura 3. Model 2: Arbre de decisié construit a partir de les 3 variables amb major RVP. on es mostren, per a cada una de les branques, la

probabilitat post-prova de presentar ITU (requadre) i la probabiltat de presentacié de les variables (negreta). (Taula 7).

p(DU+;LE+) = 0,485 I positiva p(NI+) = 0,281 | p(ITU|DU+,LE+;NI+) = 0,988 ‘
‘ p(ITU|DU+,LE+) =0,901 ‘ Nitritaria p(ITUINI+) =0,877 ‘ p(DU+;LE+;NI+) = 0,136
positiva RVP RVN
p(LE+) = 0,692 6,512 0,576 p(ITU|NI-) =0,123 | p(DU+;LE+;NI-) = 0,349
Leucocituria p(ITU|LE+) =0,589 ‘ | negativa p(NI-) = 0,719 ‘ p(ITU|DU+;LE+;NI-) = 0,913 ‘
RVP RVN
positiva 1,421 0,441 p(ITU|LE-) =0,411 ‘ I positiva p(NI+) = 0,281 | p(ITU|DU+,LE-;NI+) = 0,983 ‘
p(LE-) = 0,308 Nitritaria p(ITUINI+) = 0,877 ‘ p(DU+;LE-;NI+) = 0,061
negativa RVP RVN
p(DU+) = 0,701 | p(ITU|DU+;LE-) = 0,858 | 6,512 0,576 p(ITU|NI-) =0,123 ‘ p(DU+;LE-;NI-) = 0.155
Disuria i urgéncia | p(ITUDU+)= 0,760 ‘ p(DU+;LE-) = 0,216 | negativa p(NI-)=0,719 ‘ p(ITU|DU+;LE-;NI-) = 0,876 ‘
RVP RVN
1,532 0,441 p(ITU|DU-) = 0,240 ‘ p(DU-;LE+) = 0,207 I positiva p(NI+) = 0,281 | p(ITU|DU-,LE+;NI+) = 0,962 ‘
p(DU-) = 0,299 \ p(ITU|DU-,LE+) = 0,688 ‘ Nitritaria p(ITUINI+) = 0,877 ‘ p(DU-;LE+;NI+) = 0,058
positiva RVP RVN
p(LE+) = 0,692 6,512 0,576 p(ITU|NI-) = 0,123 ‘ p(DU-;LE+;NI-) = 0,149
negativa Leucocituria p(ITU|LE+) = 0,589 ‘ | negativa p(NI-) = 0,719 ‘ p(ITU|DU-;LE+;NI-) = 0,726 ‘
RVP RVN
1,421 0,441 p(ITU|LE-) = 0,411 ‘ I positiva p(NI+) = 0,281 | p(ITU|DU-,LE-;NI+) = 0,945 ‘
p(LE-) = 0,308 Nitritaria p(ITUINI+) = 0,877 ‘ p(DU-;LE-;NI+) = 0,026
negativa RVP RVN
\ p(ITU|DU-;LE-) = 0,552 \ 6,512 0,576 p(ITU|NI-) = 0,123 ‘ p(DU-;LE-;NI-) = 0,066

p(DU-;LE-) = 0,092

| negativa

p(NI-) = 0,719

| p(ITUIDU-LE=NI-) = 0,607




OBJECTIU TERCER: Analisi de guies de practica clinica

Seleccio de quies:

Es realitza, per una part, una cerca automatizada sistematica d’articles a les bases de dades de
revistes médiques, trobant-se 2100 cites d’articles medics; per una altra part, una cerca manual,
també sistematica, a 192 pagines Web.

En una primera selecci6, a partir del resums o de la totalitat del document, es varen obtenir, nets
(descomptant els coincidents entre les diferents fonts) 57 documents. En una segona depuracio, a
partir del document a text complet, quedaren finalment 14 eventuals guies de practica clinica
(GPC) (Taula 12).

Taula 12. Resum de resultats del procediment de seleccié de guies de practica clinica (GPC).

Cerca 1era 2ona
Font de dades automatica seleccio seleccid
Medline 663 29
CDSR 84 0
DARE 11 0
CINHAL 126 10
ACP JC 3 0
EMBASE 963 19
Trip-Database 250 4
Subtotal 2100 62
Fonts
Web GPC 41 10
Web HTA 151 6
Subtotal 192 16
Num de possibles guies 57 14

Els motius d’exclusié de les guies varen ser:

* 23 guies no institucionals '*"").

* 4 no tenien apartat diagnostic "3*"*1.

3 eren un estudi comparatiu (*#'*4),



« 2 eren estudis d’opini¢ %740,

e 2 erenresums d’'una GPC (147-148),

« 1 tractava d’'ITU complicada 9.

* 6 tractaven d’altres aspectes que malgrat estar relacionats amb les infeccions d’orina, no

eren propiament el motiu d’estudi del present treball (*°%-1%%),

* 1 no es va poder traduir "*°.

e 1 no es va trobar "%,

Analisi de les GPC excloses

A partir dels articles considerats d’alguna manera guies, i una vegada descartats els que no
presenten apartat diagnostic (per no poder ser analitzat aquest apartat), els que no eren GPC
(estudis comparatius i articles d’opinid) i els que tractaven altres aspectes diferents al motiu

d’estudi, es va intentar justificar segons criteris AGREE )

, una eventual diferenciacié conceptual
entre les 23 guies no institucionals '*"¥") j les 14 guies institucionals (IDSA 1999 "*®): |CSIn 1999
(199. FSN - FSGP 2000 "*; NSAM 2000 ®" CMS 2004 %@ UMHS 2005 "®®; DCGP 2005 '**,
SEGG-SCM 2005 %) SBI-SBU 2005 '%®; ICSI 2006 '®”; SIGN 2006 "*®: CKS-prodigy 2006 '*%;

AEU 2007 7; SEMI 2007 """), comparant les respectives puntuacions AGREE.

De les 6 arees que avalua AGREE, 5 (Abast i objectiu, Participacié dels implicats, Rigor en
I'elaboracié, Aplicabilitat i Independéncia editorial) van ser menys favorables en les GPC no
institucionals que en les insitucionals, havent-hi una minima diferéncia perd en I'area de claredat i

presentacié (Taula 13 i Grafic 18).



Taula 13. Puntuaci6 AGREE mitjana estandaritzada de les guies institucionals i les guies no
institucionals, amb la seva diferéncia i interval de confianga del 95%, en cada un dels 6 apartats
AGREE.

Puntuacié AGREE Guia Guia no
mitjana estandaritzada institucional institucional | Diferéncia 1C95%i 1C95%s
Abast i objectiu 0,714 0,575 0,14 0,023 0,257
Participacio dels implicats 0,37 0,08 0,29 0,137 0,443
Rigor en l'elaboracio 0,408 0,12 0,29 0,137 0,443
Claredat i presentacié 0,518 0,417 0,1 -0,001 0,201
Aplicabilitat 0,235 0,068 0,17 0,044 0,296
Independéncia editorial 0,369 0,13 0,24 0,096 0,384

Grafic 18. Comparacié de puntuacions mitjanes AGREE pels diferents apartats AGREE entre guies

instituionals i guies no institucionals

Comparacié de puntuacions Agree entre guies
institucionals i no institucionals
Puntuacio

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80%

i i i i i i
Alcang i objectiu [57,49°

Participaci6 dels implicats ,‘ 61% ‘ ‘

Rigor en l'elaboracio 12 UWO ‘
—) 51,79%

Claredat i presentacio 41,67%

Aplicabiltat l 23.50% o Guia institucional
| o7 m Guia no institucional

Independéncia editorial 1\5,%% ‘

71,43%
(]

36,90%

| 40,82%

Arees avaluacio
1

Analisi de les GPC incloses

De les 14 GPC incloses, 4 van ser editades feia més de 5 anys (IDSA 1999; ICSIn 1999 i NSAM
2000, FSN-FSGP 2000).

L’idioma anglés va resultar ser el majoritari, emprat en 6 guies (IDSA, ICSIn, UMHS, ICSI, SIGN,
CKS-prodigy), d’aquestes 2 van ser editades al Regne Unit (SIGN i CKS-Prodigy) i la resta a USA.



Es van trobar 3 GPC en castella, totes editades a Espanya (SEGG-SCM, AEU i SEMI), una en
finlandés editada a Finlandia (FSN-FSGP), una en portugués editada a Brasil (SBI-SBU), una en
norueg editada a Noruega (NSAM), una en croat editada a Croacia (CMA) i una en holandés,
editada a Paisos Baixos (DCGP) (Taula 14).

El numero de referéncies citades en cada una de les GPC es va trobar molt variable amb un rang
que anava de les 180 (FSN-FSGP), 163 (CMA) i 143 (SIGN) fins a 1 (ICSIn). (Taula 15).

Malgrat en totes les guies hi havia alguna referéncia, no en totes elles estava referenciat I'apartat
diagnostic. Destaca que en 4 guies, malgrat el niumero considerable de referéncies totals en
alguna d’elles (82 a IDSA, 45 a AEU, 16 a SEGG-SCM i a 14 SEMI), no hi havia cap referéncia en
I'apartat diagnostic. En un cas, la guia ICSIn, 'tnica cita de era un cita de I'apartat diagnostic. Es
podria destacar la guia FSN-FSPG amb el major nimero absolut de cites a I'apartat diagnostic, 23
(12,8%) de les 180 cites; essent pero les guies NSAM amb 18 de 50 i ICSI amb 11 de 34 les que
proporcionalment n’hi dedicaven més (el 36% i el 32.4% respectivament). La guia DCGP que
malgrat tenia sols 11 referéncies, 3 (el 27,3%) eren referéncies de l'apartat diagnostic i la guia
SIGN, amb 143 referéncies, sols n’hi dedicava 8 (el 5,6%). (Taula 15).

Taula 14. Relacié de I'any d'edicid, idioma i pais d'edicié de les GPC incloses

Institucié autora Any Idioma Pais

IDSA ™7 Infectious Diseases Society of America 1999 Anglés USA
ICSIn (%8 Institute for Clinical Systems Integration 1999 Anglés USA
FSN-FSGP (o e oeral Practiag ) e e 2000 Finlandés  Finlandia
NSAM (160 Norwegian Society of Public Health Service 2000 Norueg Noruega
CMA (161) Croatian Medical Association 2004 Croat Croacia
UMHS (162 University of Michigan Health System 2005 Anglés USA
DCGP (163) Dutch College of General Practitioners 2005 Holandés Paisos Baixos

Sociedad Espafiola de Geriatria y
SEGG-ScM 1 Gerontologia i Scientific Communication 2005 Castella Espanya

Management
SeSeu(  SEeSmGLereOs 05 pougus  Brasi
ICSI (166) Institute for Clinical Systems Improvement 2006 Angles USA
SIGN (167) Scottish Intercollegiate Guidelines Network 2006 Ang|é3 Regne Unit
K prodigy ™ (et Koo e NS 5005 ngles Regne Uri
AEU (169 Asociacién Espafiola de Urologia 2007 Castella Espanya

SEMm| 7 Sociedad Espafiola de Medicina Interna 2007 Castella Espanya




Taula 15. Relacié del numero absolut i relatiu de referéncies totals i dins I'apartat diagnostic de cada una de les guies incloses.

Num. referéncies
Apartat diagnostic

Autor de la GPC 'II':thP%n Total Sols troballa clinica Sols tira reactiva Sols urocultiu

Absolut Relatiu Absolut Relatiu Absolut Relatiu Absolut Relatiu

FSN - FSGP 180 23 12,8% 3 13,0% 3 13,0% 2 8,7%

CMA 168 6 3,6% 6 100%

SIGN 143 8 5,6% 2 25% 2 25% 5 62,5%

DCGP 125 11 8,8% 1 0,9% 5 45,5% 9 81,8%

IDSA 82 0

CKS (PRODIGY) 68 4 5,9% 2 50% 2 50% 3 75%

NSAM 50 19 38% 17 89,5% 1 0,6% 14 78%

AEU 45 0

ICSI 34 11 32,4% 5 45,5% 4 36,4% 4 36,4%

SBI — SBU 25 3 12% 1 33,3% 0 2 66,7%

SEGG - SCM 16 0

SEMI 14 0

DCGP 11 3 27,3% 1 33,3% 1 33,3% 1 33,3%

UMHS 10 1 10% 1 100%

ICSIn 1 1 100%




Caracteristiques de les referéncies de I'apartat diagnostic de les guies

Es va trobar que sols 8 referéncies (11%) havien estat citades per més d’una guia (Taula 19):
Stamm WE 1982 en 5 (NSAM, CMA, DCGP, ICSI, SIGN), Hurlbut TAD 1991 en 4 (FSN-FSGP,
NSAM, CKG-prodigy, SIGN), Bent S 2003 en 4 (DCGP, ICS, CKG-prodigy, SIGN), Stamm WE
1983 en 3 (ICSIn, CMA, ICSI), Kunin CM 1993 en 3 (NSAM, CMA, ICSI), Kass EH 1956 en 2
(CMA i SIGN), Stamm WE 1980 en 2 (DCGP i ICSI) i Schultz HJ 1984 en 2 (NSAM, ICSI).

En dos casos, una guia en va citar una altra, la guia SIGN va citar la guia NSAM i la guia CKS-
Prodigy va referir a SIGN, perd en aquest cas la SIGN 2005.

El nivell diagnostic clinic (CLIN) sols el van referenciar 8 guies (FSN-FSGP, NSAM, DCGP, ICSI,
SBI-SBU, UMHS, CKG-prodigy, SIGN) i s’hi van emprar 29 referéncies diferents; una d’elles (3%)
(Bent S 2002) va ser utilitzada per 4 guies diferents (DCGP, CKG-prodigy, ISCI, SIGN). Una guia,
la NSAM, va utilitzar per aquest nivell diagndstic 17 referéncies, ICSI 5, FSN-FSGP 3, SIGN i
CKG-prodigy 2 i la resta una unica referencia. Taula 16 i Taula 19.

El nivell diagnostic per tira reactiva (TR) sols va ser referenciat per 6 guies (DCGP, FSN-FSGP,
CKG-prodigy, ICSI, SIGN) i es van emprar 14 referéncies diferents, una d’elles (el 7%), Hurlbut TA
1991, va ser emprada per 4 guies (FSN-FSGP, NSAM, CKG-prodigy, SIGN). Va emprar 5
referéncies la guia DCGP, 4 la guia ICSI, 3 la guia FSN-FSGP, 2 les guies CKG-prodigy i SIGN i
una la guia NSAM. Tres referéncies (Komaroff AL 1986, Hurlbut TA 1991 i Bent S 2002) van ser
emprades per referenciar els nivells CLIN i TR simultaniament en les guies ICSI, NSAM i SIGN

respectivament.Taula 16 i Taula 20.

El nivell diagnostic d’urinocultiu (URO) va ser referenciat per 8 guies (FSN-FSGP, NSAM, CMA,
DCGP, SBI-SBU, CKG-prodiby, ICSI, SIGN) i es van emprar 40 referéncies diferents. Sols 4
referéncies (10%) foren emprades per més d’una guia: una referéncia (Stamm WE 1982) va ser
emprada per 5 guies (NSAM, CMA, DCGP, ICSI, SIGN) i 3 referéncies (Schultz HJ 1984, Kass EH
1957 i Stamm WE 1982) van ser-ho per dues guies. Las guia NSAM va emprar 17 referéncies, la
guia DCGP n'empra 9, la CMA 6, SIGN 5, ICSI 4, CKS-prodigy 3 i les guies FSN-FSGP i SBI-SBU
2. La guia NSAM empra 15 referéncies per referenciar simultaniament els nivells diagnostics CLIN
i URO, i la guia DCGP 4 referéncies per referenciar simultaniament els nivells TR i URO. Una
referéncia (SIGN 2005) va ser emprada per justificar els tres nivells diagnostics (CLIN, TR i URO)
en la guia CKS-prodigy. Taula 16 i Taula 21.

Caldria destacar que algunes referéncies ho van ser d’apartats diferents segons la guia, (Taula
16):



Kunin CM 1993 va referenciar a CLIN i URO a la guia NSAM, pero sols a URO a la guia CMA.
Schultz HJ 1984 va ser referida a CLIN i URO a la guia NSAM perd sols a URO a la guia ICSI.

Stamm WE 1982 va ser referéncia a URO a les guies CMA, DCGP, ISCI, SIGN i a CLIN i
URO a la guia NSAM.

Hurlbut TA 1991 va ser referéncia a TR a les guies FSN-FSGP, CKS-prodigy i SIGN, pero a
CLIN i TR a la guia NSAM.

Bent S 2002 va ser referencia a CLIN a les guies DCGP, CKG-prodigy i ICSI, pero a CLIN i
TR a la guia SIGN.

Stamm WE 1980 va ser referéncia per URO a la guia DCGP i a URO i CLIN a la guia ICSI



Taula 16. Relacié de les referéncies de I'apartat diagnostic, el seu any d'edicié (Any R) i si aquestes
ho sén per a les troballes cliniques (CLIN), per a la tira reactiva (TR) o per a lI'urinocultiu (URO), per a
cada una de les guies estudiades.

Guies Referéncies AnyR CLIN TR URO
ICSIn. Stamm WE. Measurement of pyuria and its relation to bacteriuria. Am J 1983
1999 Med 1983; July: 53-58
FSN — . . . . .
James GP, Paul KL, Fuller JB. Urinary nitrite and urinary-tract infection.
FSGP  Am J Clin Pathol 1978; 70 (4): 671-678 1978 X
2000
Sandberg T, Lidin-Janson G, Eden CS. Host response in women with 1989 X
simpotmatic urinary tract infection. Scand J Infect Dis 1989; 21(1): 67-73
Hurbut TAD, Littemberg B. The diagnostic accuracy of rapid dipsticl test 1991 X
to predict urinary trat infection. Am J Clin Pathol 1991; 96 (5): 582-588

Carroli KC, Hale DC, vonBoerum DH, Rich GC, ym. Laboratory
evaluation of urinary tract infections in an ambulatory clinic. Am J Pathol 1994 X
1994; 101: 100-103

Pinson AG, Philbrick JT, Lindbeck GH, Schorling JB. Fever in the clinical 1997 X
diagnosis of acute pielonefritis. Am J Emerg Med 1997; 15 (2): 148-151

Malmsten UG, Milsom |, Molander U, Norlen LI. Urinary incontinence and
lower urinary tract symptoms: an epidemiological study of men aged 45- 1997 X
99 years. J Urol 1997; 158 (5): 1733-1737

Clarridge JE, Johnson JR, Pezzlo MT. Cumitech 2B, Laboratory
diagnosis of unirary tract infections. Coordinating ed. Weissfeld AS. 1998 X
Washington DE: American Society for Microbiology 1998

Kouri T, Antooinen J, Icen A,ym.. Suositus virtsan perustutkimuksia

varten. Moodi (erillisjulkaisu 7) Helsinki: Bioclin Oy, 1999 = X

NSAM Mond NC, Percival A, Williams JD, Brumfitt W. Presentation, diagnosis
2000 and treatment of urinary tract infection in general practice. Lancet. 1965 1965 X X
Mar 6;1:514-6

Mabeck CE. Studies in urinary tract infections. |. The diagnosis of 1969 X X
bacteriuria in women. Acta Med Scand. 1969 Jul-Aug;186(1-2):35-8.

Brooks D, Garrett G, Hollihead R. Sulphadimidine, co-trimoxazole, and a
placebo in the management of symptomatic urinary tract infection in X
general practice. J R Coll Gen Pract. 1972 Oct;22(123):695-703

Komaroff AL, Pass TM, McCue JD, Cohen AB, Hendricks TM, Friedland
G. Management strategies for urinary and vaginal infections. Arch Intern 1978 X X
Med. 1978 Jul;138(7):1069-73

Rubin RH, Fang LS, Jones SR, Munford RS, Slepack JM, Varga PA,

Onheiber L, Hall CL, Tolkoff-Rubin NE. Single-dose amoxicillin therapy 1980 X X
for urinary tract infection. Multicenter trial using antibody-coated bacteria

localization technique. JAMA. 1980 Aug 8;244(6):561-64

Stamm WE, Counts GW, Running KR, Fihn S, Turck M, Holmes KK.
Diagnosis of coliform infection in acutely dysuric women. N Engl J Med. 1982 X X
1982 Aug 19;307(8):463-8



Guies Referéncies AnyR CLIN TR URO

Buckwold FJ, Ludwig P, Harding GK, Thompson L, Slutchuk M, Shaw J,

Ronald AR. Therapy for acute cystitis in adult women. Randomized 1982 X X
comparison of  single-dose sulfisoxazole VS trimethoprim-

sulfamethoxazole. JAMA. 1982 Apr 2;247(13):1839-42

Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF, Nobrega FT. Acute cystitis: a
prospective study of laboratory tests and duration of therapy. Mayo Clin 1984 X X
Proc. 1984 Jun;59(6):391-7

Osterberg E, Hallander HO, Kallner A, Lundin A, Svensson SB, Aberg H.
Female urinary tract infection in primary health care: bacteriological and 1990 X X
clinical characteristics. Scand J Infect Dis. 1990;22(4):477-84.

Ditchburn RK, Ditchburn JS. A study of microscopical and chemical tests
for the rapid diagnosis of urinary tract infections in general practice. Br J 1990 X X
Gen Pract. 1990 Oct;40(339):406-8

Ferry S, Andersson SO, Burman LG, Westman G. Optimized urinary
microscopy for assessment of bacteriuria in primary care. J Fam Pract. 1990 X X
1990 Aug;31(2):153-9; discussion 159-61

Hurlbut TA 3rd, Littenberg B. The diagnostic accuracy of rapid dipstick
tests to predict urinary tract infecton. Am J Clin Pathol. 1991 1991 X X
Nov;96(5):582-8

Rubin RH, Shapiro ED, Andriole VT, Davis RJ, Stamm WE. Evaluation of
new anti-infective drugs for the treatment of urinary tract infection.
Infectious Diseases Society of America and the Food and Drug
Administration. Clin Infect Dis. 1992 Nov;15 Suppl 1:5216-27.

1992 X

Leibovici L, Arav-Boger R, Danon YL. A clinical model for diagnosis of
urinary tract infection in young women. Arch Intern Med. 1993 Apr 1993 X X
26;153(8):1011, 1015.

Kunin CM, White LV, Hua TH. A reassessment of the importance of "low-
count" bacteriuria in young women with acute urinary symptoms. Ann 1993 X X
Intern Med. 1993 Sep 15;119(6):454-60

Hovig B, Lassen J, Sandven P, Vorland L. Bakteriologisk Diagnostikk ved
Urinveisinfeksjon. Konsensusrapport nr 7. Oslo, Statens Institutt for 1994 X
flokehelse, 1994

Winkens RA, Leffers P, Trienekens TA, Stobberingh EE. The validity of
urine examination for urinary tract infections in daily practice. Fam Pract. 1995 X X
1995 Sep;12(3):290-3

Jellheden B, Norrby RS, Sandberg T. Symptomatic urinary tract infection
in women in primary health care. Bacteriological, clinical and diagnostic
aspects in relation to host response to infection. Scand J Prim Health
Care. 1996 Jun;14(2):122-8

1996 X X

Echols RM, Tosiello RL, Haverstock DC, Tice AD. Demographic, clinical,
and treatment parameters influencing the outcome of acute cystitis. Clin 1999 X
Infect Dis. 1999 Jul;29(1):113-9

CMA Kass EH. Bacteriuria and the diagnsois of infection of the urinary tract. 1957
2004 Arch Intern Med 1957; 100: 709-714
Stamm WE, Counts GW, Running KR, Fihn S, Turck M, Holmes KK.
Diagnosis of coliform infection in acutely dysuric women. N Engl J Med. 1982

1982 Aug 19;307(8):463-468

Stamm WE. Measurement of pyuria and its relation to bacteriuria. Am J 1983
Med. 1983; 75 (1B): 53-58

Kunin CM, White LV, Hua TH. A reassessment of the importance of "low-
count" bacteriuria in young women with acute urinary symptoms. Ann 1993
Intern Med. 1993;119(6):454-60

X X X X | X



Guies Referéncies AnyR CLIN TR URO

Stamm WE, Stapleton AE. Approach to the patients with urinary tract
infection: Ed Gobarch SL, Barlett JG, Blacklow NR. Ed Infectious 1998 X
diseases. Philadelphia: WB Sauders Company; 1998: 943-954

Sobel DJ, Kaye D. Urinary tratc infections. Ed Mandell GL, Bennett JE,

Dolin RE. Principles and practice of infectious diseases. Philadelphia: 2000 X
Churchil Livinsgston: 2000: 773-805
DCGP Guttmann D, Naylor GR. Dip-slide: an aid to quantitative urine culture in 1967 X X
2005 general practice. Br Med J. 1967 Aug 5;3(5561):343-5
Arneil GC, McAllister TA, Kay P. Detection of bacteriuria at room- 1970 X
temperature. Lancet. 1970 Jan 17;1(7638):119-21
Jackman FR Darrell JH, Shackman R. The dipslide in urolgy. BMJ 1973;
1:207-208 e X X
Van de Zwaard J, Vos M. De uricultmethode bij kamertemperatuur. 1975 X
Huisarts Wet 1975; 18: 252-254
Eliner PD, Papachristos T. Detection of bacteriuria by dip-slide. Routine 1975 X X
use in a large general hospital. Am J Clin Pathol. 1975 Apr;63(4):516-21
Stamm WE, Wagner KF, Amsel R, Alexander ER, Turck M, Counts GW,
Holmes KK. Causes of the acute urethral syndrome in women. N Eng J 1980 X

Med 1980; 303: 409-415

Stamm WE, Counts GW, Running KR, Fihn S, Turck M, Holmes KK.
Diagnosis of coliform infection in acutely dysuric women. N Engl J Med. 1982 X
1982 Aug 19;307(8):463-8

Beselier PJAM. Acute bacteréle urineweg-infecties in de hisartspraktijk 1983 X
[Proefschrift]. Katholieke Universiteit Nijmegen: Nijmegen 1983

Bent S, Nallamothu BK, Simel DL, Fihn SD, Saint S. Does this woman
have an acute uncomplicated urinary tract infection?. JAMA. 2002 May 2002 X
22-29;287(20):2701-10

Winkens R, Nelissen-Arets H, Stobberingh E. Validity of the urine dipslide 2003 X X
under daily practice conditions. Fam Pract. 2003 Aug;20(4):410-2

Devillé WL, Yzermans JC, van Duijn NP, Bezemer PD, van der Windt DA,
Bouter LM. The urine dipstick test useful to rule out infections. A meta- 2004 X
analysis of the accuracy. BMC Urol. 2004 Jun 2;4:4

SBI - Hooton TM, Stamm WE. Diagnosis and treatment of uncomplicated 1997 X

SBU urinary tract infection. Infect Dis Clin North Am 1997;11:551-581

2005
Orenstein R, Wong ES. Urinary tract infections in adults. Am Fam 1999 X
Physician 1999; 59:1225-34
Fihn SD. Clinical practice. Acute uncomplicated urinary tract infection in 2003 X
women. N Engl J Med 2003; 349: 259-266

UMHS  saint s, Scholes D, Fihn SD, Farrell RG, Stamm W.E. The effectiveness

2005 of a clinical practice guideline for the management of presumed 1999 X
uncomplicated urinary tract infection in women. Am J Med 1999; 106:
638-641

%st. Hurlbut TA 3rd, Littenberg B. The diagnostic accuracy of rapid dipstick

(Prodigy) tests to predict urinary tract infecton. Am J Clin Pathol. 1991 1991 X

2006 Nov:96(5):582-8

Bent S, Nallamothu BK, Simel DL, Fihn SD, Saint S. Does this woman
have an acute uncomplicated urinary tract infection?. JAMA. 2002 May 2002 X X
22-29;287(20):2701-10



Guies Referéncies AnyR CLIN TR URO

SIGN. Management of suspected bacterial urinary tract infection in 2005 X X X
adults. Edinburgh: Scottish Intercollegiate Guidelines Network. 2006

Health Protection Agency (HPA). Management of infection guidance for
primary care for consultation and local adaptation. Health Protection 2006 X
Agency. www.hpa.org.uk [Acces: 14/07/2006]

ICSI Stamm WE, Wagner KF, Amsel R, et al. Causes of acute uretral

2006 syndrome in women. N Eng J Med 1980; 303: 409-415 1980 X X
Stamm WE, Counts GW, Running KR, Fihn S, Turck M, Holmes KK.
Diagnosis of coliform infection in acutely dysuric women. N Engl J Med 1982 X

1982; 307 (8):463-468
Stamm WE. Measurement of pyuria and its relation to bacteriuria. Am J
Med 1983; 75(1B): 53-58

Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF, Nobrega FT. Acute cystitis: a
prospective study of laboratory tests and duration of therapy. Mayo Clin 1984 X
Proc 1984; 59 (6):391-397

Komaroff AL. Urinalysis and urine culture in women with dysuria. Ann 10986 X X
Intern Med 1986;104:212-218

1983 X

Stamm WE. Diagnosis of chlamydia trachomatis genitourinary infections.

Ann Intern Med 1988: 108: 710-717 1988 X

Grubbs NC, Schultz HJ, Henry NK, listrup DM, Muller SM, Wilson WR.

Ciprofloxacin  versus trimethoprim-sulfamethoxazole: treatment of 1992 X
community-acquired urinary tract infections in a prospective, controlled,

double-blind comparison. Mayo Clin Proc. 1992;67(12):1163-1168

Lachs MS, Nachamkin |, Edelstein PH, Goldman J, Feinstein AR,
Schwartz JS. Spectrum bias in the evaluation of diagnostic tests: lessons
from the rapid dipstick test for urinary tract infection. Ann Intern Med.
1992; 117: 135-140

1992 X

Weinstock HS, Bolan GA, Kohn R, Balladares C, Back A, Oliva G.

Chlamydia trachomatis infection in women: a need for universal 1992 X
screening in high prevalence populations?. Am J Epidemiol 1992; 135:

41-47

Kunin CM, White LV, Hua TH. A reassessment of the importance of ‘low-
count’ bacteriuria in young women with acute urinary symptoms. Ann 1993 X
Intern Med 1993; 119: 454-560

Bent S;Nallamothu BK;Simel DL;Fihn SD;Saint S. Does This Woman
Have an Acute Uncomplicated Urinary Tract Infection?. JAMA 2002; 287 2002 X

:2701-2710

SIGN. ici i i

2008 Kass_ EH. Asymptomatlc infections of the urinary tract. Trans Assoc Am 1956 X
Physicians 1956; 69: 56-64
Kass EH. Bacteriuria and the diagnosis of infections of the urinary tract. 1957 X
Arch Intern Med 1957; 100 (5): 709-714
Kass EH. Bacteriuria and pyelonephritis of pregnancy. Arch Intern Med 1960 X
1960; 105: 194-198
Stamm WE, Counts GW, Running KR, Fihn S, Turck M, Holmes KK.
Diagnosis of coliform infection in acutely dysuric women. N Engl J Med. 1982 X

1982;307:463-468

Hurlbut TA 3rd, Littenberg B. The diagnostic accuracy of rapid dipstick
tests to predict urinary tract infection. Am J Clin Pathol 1991; 96 (5): 582- 1991 X
588



Guies Referéncies AnyR CLIN TR URO

Flottorp S, Oxman AD, Cooper JG, Hjortdahl P, Sandberg S, Vorland LH.

[Guidelines for diagnosis and treatment of acute urinary tract problems in 2000 X
women [in Norwegian]]. Tidsskr Nor Laegeforen 2000; 120(15):1748-

1753.

Bent S, Nallamothu BK, Simel DL, Fihn SD, Saint S. Does this woman
have an acute uncomplicated urinary tract infection?. JAMA 2002; 2002 X X
287(20):2701-2710

Health Protection Agency. Investigation for urine. Colindale: The agency 2004 X
2004. National Standard Method BSOP 41 Issue 5

Antiguitat de les referéncies

Es va trobar una variabilitat molt notable en 'antiguetat de les referéncies en I'apartat diagnostic
de les guies incloses (Taula 17, Taula 19 i Grafic 19), amb una mitjana de 15,5 anys i una
mediana de 13,5 anys, per tant un predomini de referéncies antigues. Un 57.7% eren majors de

10 anys i 17% majors de 25 anys.

Quan es va mesurar I'antiguitat mitjana de les referéncies en cada una de les guies pel global de
'apartat diagnostic, la guia amb major antiguitat mitjana de les referéncies va ser la guia SIGN
amb 24,5 anys i un rang de 50 a 2 anys i la DCGP amb 24 anys i un rang de 38 a 1 anys. Les
guies amb menor antiguitat mitjana de les referéncies van ser la CKG-prodigy amb 4 referéncies
des d’'una del mateix any a una de 15 anys (una mitjana de 5 anys), la guia FSI-FSU amb 3
referéncies amb 5,3 anys de mitjana i la guia UMHS amb una unica referéncia de 6 anys. Va

sorprendre que la guia ICSIn 2005 amb una unica referéncia, aquesta fos de 16 anys d’antiguitat.

Taula 17. Numero de referéncies de I'apartat segons i antiguitat per nivell diagnostic.

Referéncies en Nivell clinic Nivell tira reactiva  Nivell urinocultiu
Antiguitat (anys) apartat diagnostic CLIN TR URO
>5 anys 53 (74,6%) 22 (68,8%) 13 (76,5%) 36 (75.0%)
>10 anys 41 (87.7%) 16 (50,0%) 10  (58,8%) 30 (62,5%)
>25 anys 12 (16,9%) 4 (12,5%) 3 (17,6%) 12 (25,0%)

Total referéncies 71 32 17 43



Grafic 19. Numero de cites per any d'antiguitat de les referéncies de I'apartat diagnostic en el
conjunt de les GPC estudiades
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L’antiguitat mitjana de les referéncies per a cada un dels nivells diagnostics estudiats va resultar
de 11,9 anys per al diagnostic CLINIC (CLIN) (Taula 19), 14,9 per al diagnostic per TIRA
REACTIVA (TR) (Taula 20) i de 17,7 per al diagnostic per URINOCIULTIU (URO) (Taula 21). Les
medianes per a cada un dels nivells foren, respectivament, 9,5 anys, 14 anys i 17 anys, el que ens
indica que globalment eren més recents les referéncies en el nivell CLIN encara que amb
predomini de reféncies de més de 9 anys que de més recents. A nivell TR es trobaren tantes
referéncies de més de 14 anys com de menys de 14 anys, i a nivell URO similar nimero de
referéncies de més de 17 anys que de menys de 17 anys. (Taula 17).



RESULTATS

Grafic 20. Comparacié del niumero de referéncies per any d'antiguitat per a cada un dels nivells de
I'apartat diagnostic estudiat: clinic (CLIN), tira reactiva (TR) i urinocultiu (URO).
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Per les guies de cada un dels nivells, en quant a I'antiguetat de les referéncies, es va trobar:

* En el nivell diagnostic CLIN, la guia amb referéncies més antigues, amb un promig 16,4 anys
de la guia ICSl i els 14,8 de la guia NSAM en un extrem i a I'altra les guies CKS-prodigy amb

2,5 anys de promig i la guia DCGP amb 3. Taula 19.

* En el nivell diagnostics TR destacar el promig de 20,6 anys en la guia DCGP, els 17,5 de la
ISCSI i els 12,3 de la FSN-FSGP, aixi com els 8 anys de la guia CKS-prodigy, els 9 de la

NSAM i els 9,5 de la SIGN. Taula 20.

* En el nivell diagnostic CLIN van apapreixer 34,2 anys a la guia SIGN, 26,3 a la DCGP, 21,5 a
la ICSI, 18,5 ala CMA i 13,4 a la NSAM, i a gran distancia els 4 anys de la guia SBI-SBU, els
1,7 anys de la CKS-prodigy i 1,5 de la FSN-FSGP. Taula 21.

En les referéncies referides al nivel CLIN destacar que es van emprar referéncies de més de 25
anys d’antiguitat en relacié a I'edicié de la guia a la NSAM (Mond NC 1965, Mabeck CE 1969,
Brooks D 1972) i a la ICSI (Stamm WE 1980), comparat amb altres quies que sols tenien
referéncies de menys de 10 anys com la CKG-prodigy (SIGN 2005), la SIGN (Flottorp S 2000 i
Bent S 2002), la UMHS (Saint S 1999) o la guia SBI-SBU (Hooton TM 1997). Taula 19.
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En les referéncies del nivell TR, hi havia 3 referéncies a la guia DCGP de més de 30 anys, i a la
FSN-FSGP i a la ICSI de més de 20 anys. Unicament la guia CKS-prodigy tenia les cites d’'un any
abans. La guia ICSI tenia totes les cites d’aquest nivell de més de 10 anys d’antiguitat. Taula 20.

En quant a nivell diagnostic URO, aparagueren guies com la SIGN amb referéncies de més de 40
any (Kass EH 1956, Kass EH 1957 i Kass EH 1960) i la CMA que també tenia una d’aquestes
cites (Kass EH 1957). Referéncies d’entre 20 i 40 anys les presentaven, la guia DCGP 8 (que
representaven totes les referéncies d’aquest nivell en aquesta guia excepte una de 2 anys), les
guies NSAM i SIGN 4 referéncies i la guia ICSI 3. Sols la guia SBI-SBU i la CKG-prodigy
presentaven unicament cites de menys de 10 anys. En general es va detectar una diferéncia molt
important en l'antiguetat de les cites que es referien a la guia NSAM (de 35 anys a 1 any), a la
CMA (de 47 a 4 anys), a la DGCP (de 38 a 2 anys) i a la SIGN (de 50 a 2 anys). La guia ICSI no
tenia referéncies menors de 10 anys. Taula 21.



Taula 18. Relacié de guies amb I'any de la seva edicié (Any G) i la de cada una de les respectives
referéncies de l'apartat de diagnostic (Any R), la diferéncia entre ambdés anys (DifAnys) per
referéncia i la diferéncia promig per a cada guia.

Guia Any G Any R DifAnys Referéncia
ICSIn 1999 1983 16 Stamm WE
Diferéncia promig 16
FSN - FSGP 2000 1978 22 James GP, Paul KL, Fuller JB
1989 11 Sandberg T, Lidin-Janson G, Eden CS
1991 9 Hurlbut TAD, Littemberg B
1994 6 Carroli KC, Hale DC, vonBoerum DH et al.
1997 3 Malmsten UG, Milsom |, Molander U et al.
1997 3 Pinson AG, Philbrick JT, Lindbeck GH et al.
1998 2 Clarridge JE, Johnson JR, Pezzlo MT
1999 1 Kouri T, Antooinen J, lcen A, ym.
Diferéncia promig 71
NSAM 2000 1965 35 Mond NC, Percival A, Williams JD et al.
1969 31 Mabeck CE.
1972 28 Brooks D, Garrett G, Hollihead R
1978 22 Komaroff AL, Pass TM, McCue JD et al.
1980 20 Rubin RH, Fang LS, Jones SR et al.
1982 18 Buckwold FJ, Ludwig P, Harding GK et al.
1982 18 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1984 16 Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF et al.
1990 10 Ditchburn RK, Ditchburn JS.
1990 10 Ferry S, Andersson SO, Burman LG et al.
1990 10 Osterberg E, Hallander HO, Kallner A et al.
1991 9 Hurlbut TA 3rd, Littenberg B.
1992 8 Rubin RH, Shapiro ED, Andriole VT et al.
1993 7 Kunin CM, White LV, Hua TH.
1993 7 Leibovici L, Arav-Boger R, Danon YL.
1994 6 Hovig B, Lassen J, Sandven P, Vorland L
1995 5 Winkens RA, Leffers P, Trienekens TA et al.
1996 4 Jellheden B, Norrby RS, Sandberg T.
1999 1 Echols RM, Tosiello RL, Haverstock DC et al.
Diferéncia promig 13,9
CMA 2004 1957 47 Kass EH
1982 22 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1983 21 Stamm WE
1983 11 Kunin CM, White LV, Hua TH
1998 6 Stamm WE, Stapleton AE
2000 4 Sobel DJ, Kaye D
Diferéncia promig 18,5
DCGP 2005 1967 38  Guttmann D, Naylor GR
1970 35  Arneil GC, McAllister TA, Kay P

1973 32 Jackman FR Darrell JH, Shackman R




Guia Any G Any R DifAnys Referéncia

1975 30  Elliner PD, Papachristos T
1975 30  Van de Zwaard J, Vos M
1980 25  Stamm WE, Wagner KF, Amsel R et al.
1982 23 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1983 22 Beselier PJAM
2002 3 Bent S, Nallamothu BK, Simel DL, et al.
2003 2 Winkens R, Nelissen-Arets H, Stobberingh E.
2004 1 Devillé WL, Yzermans JC, vanDuijn NP et al.
Diferéncia promig 24
SBI - SBU 2005 1997 8 Hooton TM, Stamm WE.
1999 6 Orenstein R, Wong ES
2003 2 Fihn SD.
Diferéncia promig 53
UMHS 2005 1999 6 Saint S, Scholes D, Fihn SD et al.
Diferéncia promig 6
CKS (PRODIGY) 2006 1991 15 Hurlbut TA 3rd, Littenberg B.
2002 4 Bent S, Nallamothu BK, Simel DL et al.
2005 1 SIGN
2006 0 Health Protection Agency (HPA)
Diferéncia promig 5
ICSI 2006 1980 26 Stamm WE, Wagner KF, Amsel R, et al.
1982 24 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1983 23 Stamm WE
1984 22 Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF et al.
1986 20 Komaroff AL.
1988 18 Stamm WE
1992 14 Grubbs NC, Schultz HJ, Henry NK, et al.
1992 14 Lachs MS, Nachamkin |, Edelstein PH et al.
1992 14 Weinstock HS, Bolan GA, Kohn R, et al.
1993 13 Kunin CM, White LV, Hua TH
2002 4 Bent S; Nallamothu BK; Simel DL et al.
Diferéncia promig 17,5
SIGN 2006 1956 50 Kass EH
1957 49 Kass EH
1960 46 Kass EH
1982 24 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1991 15 Hurlbut TA 3rd, Littenberg B.
2000 6 Flottorp S, Oxman AD, Cooper JG et al.
2002 4 Bent S, Nallamothu BK, Simel DL et al.
2004 2 Health Protection Agency.
Diferéncia promig 24,5
Diferéncia promig global 15,6

Mediana diferéncia 13,5




Taula 19. Relacié de referéncies per a cada una de les guies, en el nivell diagnostic CLINIC, amb
I'any de la guia (Any G), I'any de la referéncia (Any R) i la diferéncia d'aquests (DifAny), i la
diferéncia promig per a cada guia (Promig).

Guia Any G Any R DifAnys Promig Referéncies

FSN - FSGP 2000 1989 11 Sandberg T, Lidin-Janson G, Eden CS
1997 3 Malmsten UG, Milsom |, Molander U et al.
1997 3 5,67 Pinson AG, Philbrick JT, Lindbeck et al.

NSAM 2000 1965 35 Mond NC, Percival A, Williams JD et al.
1969 31 Mabeck CE.
1972 28 Brooks D, Garrett G, Hollihead R
1978 22 Komaroff AL, Pass TM, McCue JD et al.
1980 20 Rubin RH, Fang LS, Jones SR et al.
1982 18 Buckwold FJ, Ludwig P, Harding GK et al.
1982 18 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1984 16 Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF et al.
1990 10 Ditchburn RK, Ditchburn JS.
1990 10 Ferry S, Andersson SO, Burman LG et al.
1990 10 Osterberg E, Hallander HO, Kallner A et al.
1991 9 Hurlbut TA 3rd, Littenberg B.
1993 7 Kunin CM, White LV, Hua TH.
1993 7 Leibovici L, Arav-Boger R, Danon YL.
1995 5 Winkens RA, Leffers P, Trienekens TA et al.
1996 4 Jellheden B, Norrby RS, Sandberg T
1999 1 14,5 Echols RM, Tosiello RL, Haverstock DC et al.

DCGP 2005 2002 3 3 Bent S, Nallamothu BK, Simel DL et al.

ICSI 2005 1980 26 Stamm WE, Wagner KF, Amsel R, et al.
1986 20 Komaroff AL.
1988 18 Stamm WE
1992 14 Weinstock HS, Bolan GA, Kohn R et al.
2002 4 16,4 Bent S;Nallamothu BK;Simel DL et al.

SBI - SBU 2005 1997 8 8 Hooton TM, Stamm WE.

UMHS 2005 1999 6 6  SaintS, Scholes D, Fihn SD et al.

CKG prodigy 2006 2002 4 Bent S, Nallamothu BK, Simel DL et al.
2005 1 25 SIGN

SIGN 2006 2000 6 Flottorp S, Oxman AD, Cooper JG et al.
2002 4 5 Bent S, Nallamothu BK, Simel DL et al.

Diferéncia promig 11,9

Mediana diferéncia 9,5




Taula 20. Relacié de referéncies per a cada una de les guies, en el nivell diagnostic TIRA REACTIVA,
amb I’'any de la guia (Any G), 'any de la referéncia (Any R) i la diferéncia d’aquests (DifAny), i la
diferéncia promig per a cada guia (Promig).

Guia Any G Any R DifAnys Promig Referéncies
FSN - FSGP 2000 1978 22 James GP, Paul KL, Fuller JB
1991 9 Hurbut TAD, Littemberg B
1994 6 12,3 Carroli KC, Hale DC, vonBoerum DH et al.
NSAM 2000 1991 9 9 Hurlbut TA 3rd, Littenberg B.
DCGP 2005 1967 38 Guttmann D, Naylor GR.
1973 32 Jackman FR Darrell JH, Shackman R
1975 30 Ellner PD, Papachristos T.
2003 2 Winkens R, Nelissen-Arets H, Stobberingh E.
2004 1 20,6 Devillé WL, Yzermans JC, van Duijn NP et al.
CKS prodigy 2006 1991 15 Hurlbut TA 3rd, Littenberg B.
2005 1 8 SIGN
ICSI 2006 1983 23 Stamm WE
1986 20 Komaroff AL.
1992 14 Lachs MS, Nachamkin |, Edelstein PH et al.
1993 13 17,5 Kunin CM, White LV, Hua TH
SIGN 2006 1991 15 Hurlbut TA 3rd, Littenberg B.
2002 4 9,5 Bent S, Nallamothu BK, Simel DL et al.
Diferéncia promig 14,9
Mediana diferéncia 14

Taula 21. Relacié de referéncies per a cada una de les guies, en el nivell diagnostic URINOCULTIU,
amb Il'any de la guia (Any G), I'any de la referéncia (Any R) i la diferéncia d'aquests (DifAny), i la
diferéncia promig per a cada guia (Promig).

Guia Any G Any R DifAnys Promig Referéncies

FSN - FSGP 2000 1998 2 Clarridge JE, Johnson JR, Pezzlo MT
1999 1 1,5 Kouri T, Antooinen J, Icen A,ym.

NSAM 2000 1965 35 Mond NC, Percival A, Williams JD et al.
1969 31 Mabeck CE.
1978 22 Komaroff AL, Pass TM, McCue JD et al.
1980 20 Rubin RH, Fang LS, Jones SR et al.
1982 18 Buckwold FJ, Ludwig P, Harding GK et al.
1982 18 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1984 16 Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF et al.
1990 10 Ditchburn RK, Ditchburn JS.
1990 10 Ferry S, Andersson SO, Burman LG et al.
1990 10 Osterberg E, Hallander HO, Kallner A et al.
1992 8 Rubin RH, Shapiro ED, Andriole VT et al.
1993 7 Kunin CM, White LV, Hua TH.

1993 7 Leibovici L, Arav-Boger R, Danon YL.



Guia

Any G

Any R DifAnys Promig

Referéncies

1994 6 Hovig B, Lassen J, Sandven P, Vorland L
1995 5 Winkens RA, Leffers P, Trienekens TA et al.
1996 4 Jellheden B, Norrby RS, Sandberg T.
1999 1 13,4 Echols RM, Tosiello RL, Haverstock DC et al.
CMA 2004 1957 47 Kass EH
1982 22 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1983 21 Stamm WE.
1993 11 Kunin CM, White LV, Hua TH
1998 6 Stamm WE, Stapleton AE
2000 4 18,5 Sobel DJ, Kaye D
DCGP 2005 1967 38 Guttmann D, Naylor GR.
1970 35 Arneil GC, McAllister TA, Kay P
1973 32 Jackman FR Darrell JH, Shackman R
1975 30 Ellner PD, Papachristos T.
1975 30 Van de Zwaard J, Vos M
1980 25 Stamm WE, Wagner KF, Amsel R et al.
1982 23 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1983 22 Beselier PUAM
2003 2 26,3 Winkens R, Nelissen-Arets H, Stobberingh E.
SBIl - SBU 2005 1999 6 Orenstein R, Wong ES
2003 2 4 Fihn SD.
CKS prodigy 2006 2002 4 Bent S, Nallamothu BK, Simel DL et al.
2005 1 SIGN
2006 0 1,7 Health Protection Agency (HPA)
ICSI 2006 1980 26 Stamm WE, Wagner KF, Amsel R, et al.
1982 24 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
1984 22 Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF et al.
1992 14 21,5 Grubbs NC, Schultz HJ, Henry NK et al.
SIGN 2006 1956 50 Kass EH
1957 49 Kass EH
1960 46 Kass EH
1982 24 Stamm WE, Counts GW, Running KR et al.
2004 2 34,2 Health Protection Agency.
Diferéncia promig 17,7
Mediana diferéncia 17




Referéncies i grau d’evidéncia i/o recomanacié

Sols en 6 de les 10 guies estudiades, en les que hi havia referéncies en alguns dels diferents
nivells diagnostics indicats, s’associava algun indicatiu explicit del nivell d’evidéncia i/o grau de
recomanacié en alguna de les afirmacions diagnostiques (Taula 22).

Les classificacions de 'evidéncia i les recomanacions emprades foren diverses entre les diferents
guies usant diferents escales (Taula 22). Es trobaren guies amb escales per valorar I'evidéncia
ben explicitades i clarament referenciades (NSAM, SIGN, CKS-prodigy) i en altres malgrat també
explicitar clarament els graus d’evidéncia en una escala, aquesta no estava referenciada (ISCI,
SBI-SBU). Altres guies, utilitzaven una graduaci6 de I'evidéncia, perd no estava ni referenciada ni
explicitada la seva significacié (FSN-FSGP). La classificacio emprada per la guia NSAM no era la
mateixa que 'emprada per les guies SIGN i CKS-prodigy.

La guia ICSI va ser la unica que tenia referéncies d’evidéncia i recomanacié als tres nivells
diagnostics estudiats. La guia FSN-FSGP no tenia cap indicacié d’evidéncia en el nivell CLIN, si
perd en la resta de nivells i la NSAM al contrari, sols tenia indicacions a nivell CLIN. La guia SBI-
SBU sols tenia indicacions a CLIN i URO. En les guies CKS-prodigy i SIGN, malgrat haver-hi
referéencies en el nivell diagnostic URO no s’especificava cap nivell d’evidéncia, com si
s’explicitava als nivells CLIN i TR.

Entre les referéncies del nivell CLIN hi havia diversos nivells d’evidéncia emprats, en ocasions la
mateixa referencia (Bent S 2002) s’assignava un nivell maxim d’evidéncia a una guia (nivell M en

la guia ICSI) i a altres a un nivell més inferior (2++ en la guia SIGN).

Hi havia alguna referéncia (Stamm WE 1982) que en una guia s’utilitza com a font d’evidéncia a
nivell URO (ICSI), en una altra a nivell CLIN (NSAM) i en altres, malgat ser-ne referéncia en el
mateix nivell URO, no s’empra com font per justificar una evidéncia (SIGN i NSAM).

Una referéncia (Hurlbut TA 1991) es va emprar com a font d’evidéncia a nivell TR a les guies FSN-
FSGP i SIGN i no a la guia NSAM que ho fou pel nivell CLIN.

Una referéncia (Schultz HJ 1984) va ser emprada com a font d’evidéncia a nivell URO amb una

classificacio A, i no va justificar evidéncia a altres guies (NSAM) que la tenien com a referéncia.



Taula 22. Relacié de les guies estudiades amb les corresponents referéncies amb indicacié del grau
d'evidéncia assignada als nivells de diagnostics clinic (EviDiag-CLIN), de tira reactiva (EviDIAG-TR) i
urinocultiu (EviDIAG-URO) analitzats.

EviDIAG- EviDIAG- EviDIAG-

Guia Referencia diagnostic ANY R CLIN R URO
FSN-FSGP  Sandberg T, Lidin-Janson G, Eden CS 1989 No
2000 Pinson AG, Philbrick JT, Lindbeck GH et al. 1997 No
Malmsten UG, Milsom |, Molander U et al. 1997 No
Clarridge JE, Johnson JR, Pezzlo MT 1998 B
Kouri T, Antooinen J, Icen A,ym. 1999 B
Carroli KC, Hale DC, vonBoerum DH et al. 1994 B
James GP, Paul KL, Fuller JB 1978 B
Hurlbut TAD, Littemberg B 1991 B
NSAM 2000 Mabeck CE 1969 2B No
Brooks D, Garrett G, Hollihead R 1972 2B
Komaroff AL, Pass TM, McCue JD et al. 1978 2B No
Stamm WE, Counts GW, Running KR etal. 1982 2B No
Hurlbut TA 3rd, Littenberg B. 1991 2B No
Echols RM,Tosiello RL, Haverstock DC et al. 1999 2B No
Buckwold FJ, Ludwig P, Harding GK et al. 1982 No
Ditchburn RK, Ditchburn JS 1990 No
Ferry S, Andersson SO, Burman LG et al. 1990 No
Jellheden B, Norrby RS, Sandberg T 1996 No
Kunin CM, White LV, Hua TH 1993 No
Leibovici L, Arav-Boger R, Danon YL. 1993 No
Mond NC, Percival A, Williams JD et al. 1965 No
Osterberg E, Hallander HO, Kallner A et al. 1990 No
Rubin RH, Fang LS, Jones SR et al. 1980 No
Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF et al. 1984 No
Winkens RA, Leffers P, Trienekens TA et al. 1995 No
SBI-SBU Hooton TM, Stamm WE. 1997 D
2005 Fihn SD. 2003 C
Orenstein R, Wong ES 1999 C
CKS-Prodigy SIGN 2005 C B No
2006 Health Protection Agency (HPA) 2006 No
ICSI 2006 Lachs MS, Nachamkin |, Edelstein PH et al. 1992 C
Stamm WE 1983 R
Grubbs NC, Schultz HJ, Henry NK et al. 1992 A
Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF et al. 1984 A
Stamm WE, Counts GW, Running KR et al. 1982 C
Bent S, Nallamothu BK, Simel DL et al. 2002 M
Komaroff AL. 1986 R R
Stamm WE, Wagner KF, Amsel R, et al. 1980 C C
Stamm WE 1988 C
Weinstock HS, Bolan GA, Kohn R et al. 1992 C

Kunin CM, White LV, Hua TH 1993 C




Guia Referencia diagnostic ANY R EVIDIAG- EViDIAG- EviDIAG-

CLIN TR URO

SIGN 2006 Bent S, Nallamothu BK, Simel DL et al. 2002 2++ C 2++B

Flottorp S, Oxman AD, Cooper JG et al. 2000 No

Hurlbut TA 3rd, Littenberg B. 1991 2++ B

Health Protection Agency. 2004 No

Kass EH 1956 No

Kass EH 1957 No

Kass EH 1960 No

Stamm WE, Counts GW, Running KR et al. 1982 No

Contingut de I’evidéncia

Fent una recollida de tots els paragrafs referenciats en els que consta una puntuacié del grau

d’evidéncia o de recomanacié (Taula 22), es va observar que a nivell CLIN (Taula 23):

En la guia NSAM s’afirmava que els simptomes tipics d’infeccié urinaria eren “molésties o
dolor miccional i/o pol-laciuria d’inici recent (<7dies) amb hematuaria”, amb un nivell
d’evidéncia 2B (entesa com que es van trobar bons estudis cercant i comptant amb
avantagtes i desavantages), i es recolzava amb 6 referéncies, sense destacar-ne cap. Les
referéncies tenien des de 31 anys la més antiga (Mabeck CE 1969) fins a 1 any (Echols
RM 1999).

En la guia SBI-SBU se suggeria “considerar infeccié urinaria baixa en dones en
preséncia de disdria, urgéncia miccional, pol-laciuria, nictaria i dolor suprapubic”
amb un nivell de recomanacid i forgca d'evidéncia D (entesa com opinié desprovista
d’avaluaci6 critica, basada en consensos, estudis fisioldgic 0 models animals), i es

recolzava amb una unica referéncia (Hooton TM 1997).

En la guia CKS-prodigy indicava que “es pot considerar ITU front disudria, pol-lacidria,
hemataria, dolor dorsal i molesties lumbars, sense irritacié ni secrecié vaginal’,
classificant-ho com nivell C (entés com opinié de comité d’experts o opinid o experiéncia
clinica d’autoritats respectables: graduacié que indica que és aplicable a estudis clinics on
l'alta qualitat és absent o a partir de I'extrapolacié d’alts nivells d’evidéncia). En aquesta
guia s’especificaven dues classificacions més de graus de recomanacid, malgrat sols se

n’emprava una. Es recolzava amb una unica referéncia (SIGN 2005).

En la guia ISCI, quedava molt poc definida la frase que corresponia a cada referéncia i pel
mateix paragraf hi havia 5 cites, no sabent a quina referéncia corresponia realment

I'afirmacié “En una poblacié de baixa prevalenca de Chlamydia, pacients amb disdria,



pol-lacidria i urgéncia miccional tenen probablement una ITU”, que es trobava en mig

del paragraf. Cada una de les referéncies es va classificar amb un nivell d’evidéncia:

o Bent S 2002 es va classificar com M, entesa com evidencia avalada per

metaanalisis, revisions sitematiques, analisis de decisié i analisis cost-efectivitat.

o Komaroff 1986 com R, entesa com evidéncia avalada per revisions narratives o

informes o declaracions de consens.

o Stamm WE 1980, Stamm WE 1988 i Weinstock HS 1992 classificades com C,
entesa com evidéncia avalada per assajos no aleatoris amb controls concurrents o
historics, estudis cas-control, estudis de sensibilitat i especificitat de test diagnostic
o estudis decriptius poblacionals.

On es parlava especificament dels simptomes suggestius d’infeccié urinaria, “Els classics
simptomes d’infecci6 urinaria en dones sén disdria, pol-laciuria i urgéncia miccional’

no hi havia cap cita ni cap graduacio d’evidéncia o recomanacio.

En la guia SIGN 2006, on s’indicava que “la preséncia de disuria i pol-lacidria” era
suggestiva d'ITU, la referéncia Bent S 2002 portava una indicacié d’'un grau d’evidencia
2++ (entesa com revisio sistematica d’alta qualitat, d’estudis de cohorts o cas-control; alta
qualitat d’estudis cas-control o cohorts amb baix risc de confusid, biaix o canvis i alta
probabilitat de relacié causal), desprenent-se d’aquesta evidéncia una recomanacié C
(extrapolacio d’evidéncia d’estudis valorats com 2++).



Taula 23. Recull d'afirmacions relacionades amb el diagnostic clinic (CLIN) recollides a cada una de
les guies, que estant referenciades s’indica el grau d'evidéncia (Evi) o recomanacioé (Rec).

Referencia Gradacio
Evid/Rec
NSAM 2000
Mabeck CE 1969
Brooks D, Garrett G, Hollihead R
1972
Komaroff AL, Pass TM, McCue
Dones amb simptomes tipics d’infeccié urinaria poden JD et al. 1978
inicar tractament després d’un analisi d’orina. i 2B
Simptomes tipics: molésties o dolor miccional i/o Stamm WE, Counts GW, Running
pol-laciuria d’inici recent (<7dies) amb hematuria. KR et al. 1982
Hurlbut TA 3rd, Littenberg B.
1991
Echols RM, Tosiello RL,
Haverstock DC et al. 1999
SGI-SBU 2000
Una infeccio del tracte urinari baix (cistitis), quan
és simptomatica, es manifesta per la preséncia
habitual de disuria, urgéncia miccional, pol-laciuria,
nicturia i dolor suprapubic. La febre en aquest cas, Hooton TM, Stamm WE. 1997 D
no és frequent. En 'anamnesi, la preséncia prévia
de quadres similars, diagnosticats de cistitis, ha de
ser valorada.
CKS (prodigy) 2006
Es pot considerar el diagnostic d'ITU en dones
sense altres problemes que la preséncia de
diversos simtpomes i/o signes tipics d’'ITU com
son: disuria, pol-laciuria, hematuria, dolor dorsal, SIGN 2005 c
molesties lumbars, sense irritaci6 vaginal ni
augment de fluix vaginal.
ICSI 2006
Els classics simptomes d’infeccid del tracte urinari
en dones son la disuria, la pol-lacidria i la urgéncia
miccional.
Bent S, Nallamothu BK, Simel DL M
et al. 2002
. . Komaroff AL. 1986
(...) En una poblacié6 de baixa prevalenca de R
Chlamydia, pacients amb distria, pollaciuria i Stamm WE, Wagner KF, Amsel R, C
urgéncia miccional tenen probablement una ITU. €tal. 1980
() Stamm WE 1988 ©
Weinstock HS, Bolan GA, Kohn R C

etal. 1992




Gradacio

Referencia Evid/Rec

SIGN 2006

La probabilitat previa de bacteridria en dones
sanes que acudeixen al seu metge per presentar
simptomes d’ITU aguda s’estima en 50-80% .

Bent S, Nallamothu BK, Simel DL 24+
et al. 2002

En cas de preséncia simultania de disuria i
pol-lacidria la probabilitat d'I'TU augmenta a >90%,
estant indicat iniciar tractament antibiotic empiric.

Bent S, Nallamothu BK, Simel DL

etal. 2002 2++

En cas de preséncia d’augment de fluix vaginal, la
probabilitat de bacteridria disminueix. S’han de
plantejar diagnostics alternatius, com malalties de
transmissié sexual, vulvovaginitis, generalment per
candida, estant indicada una explorcio pelvica.

Bent S, Nallamothu BK, Simel DL

et al. 2002 2++

En dones sanes front la preséncia de simptomes o
signes d’ITU s’indica el tractament antibiotic Cc
empiric.

En dones amb simptomes de prurit vaginal o
augment de fluix vaginal, cal pensar en diagnostics C
alternatius a ITU i considerar exploracio pelvica.

A nivell TR del diagnostic (Taula 24), sols es va trobar informacié en 4 guies (FSN-FSGP, CKS-
prodigy, ISCI i SIGN). Sols en la guia SIGN s’indicaven per separat graus d’evidéncia i graus de

recomanacio.

* La guia FSN-FSGP, presenta una gradacido que no s’especifica a qué corresponia i si

aquests es referien a nivells d’evidéncia o a nivells de recomanacio.

* En la guia ICSI, per un mateix fragment de text, s’utilitzaren 4 referéncies, no concretant
qué corresponia a cada una delles. Les referéncies, a més, tenien diferent grau
d’evidéncia:

o Lachs MS 1992 i Kunin CM 1993 s’etiquetaren com nivell d’evidencia C, entesa
com avalada per assajos no aleatoris amb controls concurrents o historics, estudis
cas-control, estudis de sensibilitat i especificitat de test diagndstic o estudis
descriptius poblacionals.

o Stamm WE 1983 i Kormaroff AL 1986 s’etiquetaren com nivell d’evidéncia R,
entesa com evidéncia avalada per revisions narratives o informes o declaracions de

consens.

* CKG-prodigy front les afirmacions “Nitritdria positiva i leucocito-esterasa (LE) positiva
es considera diagnostic d’ITU” i “Nitritaria i/o LE negativa — cal avaluar clinicament

per decidir si fer o no urinocultiu, considerar altres causes de simptomes i



seguiment estricte”, d’ambdues n’era referéncia SIGN 2005 classificada com grau
d’evidéncia B, entesa com evidéncia basada en estudis clinics ben fets, no assajos clinics
aleatoritzats, o per I'extrapolacié de I'evidéncia obtinguda per assaijos clinics aleatoritzats o

metaanalisis. Sorprén aquesta classificacio, doncs la referéncia era una guia, no un estudi.

Hi havia una referéncia (Hurlbut TA 1991) que en la guia FSN-FSGP, per I'afirmacié ”La
prova de la nitritaria per si sola seria molt especifica (90%), pero la seva sensibilitat
en pacients amb simptomes es sols del 20-50%” es va assignar un nivell B (no indicant-
se de quina escala) i a la guia SIGN per la I'afirmacié “Una metaanalisi de validesa de la
tira reactiva com predictor d’ITU visualitza quatre categories del test: nitrituria sola;
leucocitaria (per leucocito-esterasa (LE)) sola, parells discordants (tira reactiva
positiva si la nitritaria o la LE o ambdues sén positives) i parells concordants (tira
reactiva positiva sols si ambdues, nitrituria i LE sén positives. L’estudi va trobar que
el parell disjuntiu era significativament més valid que LE sola (p=0,00001)” es va
considerar d’evidéncia 2++ (revisio sistematica d’alta qualitat, d’estudis de cohorts o cas-
control; alta qualitat d’estudis cas-control o cohorts amb baix risc de confusio, biaix o
canvis i alta probabilitat de relacié causal).

Dades quantitatives d’evidéncia de valor diagnostic de la TR sols varen ser referenciades
per Carroli KC 1994, James GP1978 i Hurlbut TA 1991 a la guia FSN-FSGP i Hurlbut TA
1991 a la guia SIGN.

Recomanacions en varen fer unicament les guies SIGN i CKS-prodigy:

Per CKS-prodigy “nitritaria positiva i leucocito-esterala positiva es considera
diagnostic d’ITU” i la classificava com B (entesa com avalada per estudis clinics ben fets
perd sense ser assajos clinics aleatorizats, o per extrapolacié de metaanalisis d’assajos

clinics aleatoirzats)

Per SIGN “la tira reactiva sols s’hauria d'utilitzar per al diagnostic de bacteridria en dones
amb pocs simptomes i/o signes, no més de dos” i ho classificava com B (entesa com que
el cos de l'evidéncia inclou estudis tipus revisié sistematica d’alta qualitat o estudis de
cohort, estudis cas-control d’alta qualitat o de cohort amb baix risc de biaixos o confussors
amb alta probabiltat de relacié causal, - directament aplicable a la poblacié diana - amb
demostrada consisténcia de resultats o extrapolacié de I'evidéncia de metaanalisis d’alta
qualitat, revisions sistematiques d’assajos clinics controlats aleatoritzats o amb molt baixa
probabilitat de biaixos o de metaanalisis, revisions sistematiques d’assaijos clinics o
assaijos clinics amb baix risc de biaixos).



Taula 24. Recull d'afirmacions relacionades amb el diagnostic per tira reactiva (TR) recollides a cada
una de les guies, que estant referenciades s’indica el grau d'evidéncia (Evi) o recomanacié (Rec).

Referencia Gradaci6
Evid/Rec
FSN-FSGP 2000
En el cas de pacients amb simptomatologia es
considera significatiu en nivell de bacteriuria de Carroli KC, Hale DG, von

10°UFC/ml. En aquests casos la sensibilitat
conjunta de la prova de leucocits o de la prova de
nitrats és de 50-60%, i I'especifitat del 80-90%.

La prova de la nitritiria per si sola seria molt
especifica (90%), perd la seva sensibilitat en
pacients amb simptomes es sols del 20-50%

Boerum DH et al. 1994

James GP, Paul KL, Fuller JB
1978

CKS (prodigy) 2006

Nitritdria positiva i leucocito-esterasa (LE) positiva
es considera diagnostic d’ITU

Nitrituria i/o LE negativa — cal avaluar clinicament
per decidir si fer o no urinocultiu, considerar altres
causes de simptomes i fer seguiment estricte.

ICSI 2006

Cada vegada més autors estan d’acord que es pot
iniciar tractament en dones sense factors de risc a
partir Unicament dels simptomes que suggereixen
una ITU. Els clinics prefereixen tenir el suport
d’alguna prova de laboratori com ajut diagnostic,
recomanant-se l'analisi d’una mostra d’orina.
Diversos criteris per avaluar el resultats de
l'urinalisi es troben a la literatura referits a dones
amb un quadre de disuria d’inici recent. Mentre
que hi ha ampli suport a la literatura en I'estudi
microscopic, es pot acceptar la positivitat de la
leucocito-esterasa (LE) per tira reactiva encara
que pot no ser sensible per detectar alguns graus
de leucaocituria sovint associats a ITU.

Hurlbut TAD, Littemberg B
1991

SIGN 2005

SIGN 2005

Lachs MS, Nachamkin |,

Edelstein PH et al. 1992

Stamm WE 1983

Komaroff AL. 1986

Kunin CM, White LV, Hua TH
1993

SIGN 2006

Una metaanalisi de validesa de la tira reactiva com
predictor d'ITU visaulitza quatre categories del
test: nitriuria sola; leucocituria (per leucocito-
esterasa (LE)) sola, parells discordants (tira
reactiva positiva si la nitritiria o la LE o ambdues
son positives) i parells concordants (tira reactiva
positiva sols si ambdues, nitrituria i LE soén
positives. L'estudi va trobar que el parell disjuntiu
era significativament més valid que LE sola
(p=0,00001).

Hurlbut TAD, Littemberg B
1991

Evi
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Una positivitat al test de LE o nitritdria per tira
reactiva en una mostra d’orina és menys probable
de predir bacteriiria que la combinacié de
simptomes i signes, en concret combinacions de
simptomes confirmatoris (disuria, pol-lacidria) i
absencia de troballes que suggereixen diagnostics
alternatius (irritacié vaginal i augment de fluix).

El test de tira reactiva sols esta indicat per dones
que tenen minims signes i simptomes i en els que
la probabilitat pre-test d’'UTI és a un rang intermig
(envoltant el 50%). Quan un signe o un simptoma
és present, la positivitat a la tira reactiva (nitritdria
o0 LE) s’associa a una altra probabilitat de
bacteriuria (80%), i el test negatiu a una baixa
positivitat (envoltant el 20%).

La tira reactiva sols s’hauria d’utilitzar per al
diagnostic de bacteridria, en dones amb pocs
simptomes i/o signes (no més de dos).

Bent S, Nallamothu BK, Simel
DL et al. 2002

Hurlbut
1991

TAD,

Littemberg B
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A nivell de diagnostic URO, (en lavaluacié i especificacié del llindar diagnostic). (Taula 26),

s’oberva que sols constava en tres guies: en la SBI-SBU, en la FSN-FSGP i en la ICSI. Els graus

indicats variaven ampliament d’'una guia a una altra i fins i tot dins la mateixa guia.

En la guia ISCI, simultaniejaven en el mateix paragraf referéncies (Schultz GJ 1984,
Grubbs NC 1992) amb nivells de recomanacié alts A (entés com que al menys un assaig
clinic controlat com part del cos de la literatura d’alta qualitat i consiténcia adregada a una
recomanacié especifica sense extrapolacions) amb referéncies (Stamm WE 1982, Stamm
WE 1980) amb nivells més baixos C (entés com opinié de comité d’experts o opinié o
experiéncia clinica d’autoritats respectables; graduacié que indica que és aplicable a
estudis clinics on l'alta qualitat és absent o a partir de I'extrapolacié d’alts nivells
d’evidéncia).

Altres guies varen ser més coherents i presentaven pel mateix paragraf el mateix grau en
totes les seves referéncies (SBI-SBU nivell C i FSN-FSGP nivell B), encara que en la guia
SBI-SBU s’especificava bé el significat de C (relats de casos, estudis no controlats) i en la
guia FSN-FSGP no s’especifica el significat de grau d’evidéncia i/o recomanacié B.

Els nivells per considerar ITU a la guia SBI-SBU es va considerar de 10° ufc/mL en condicions

normals i de 10* en condicions especials referenciant Find SD 2003 i Orestein R 1999, a la guia
FSN-FSGP 10° ufc/mL referenciant Clarridge JE 1998 i Kouri T 1999 i a la guia ICSI 10%10°
ufc/mL referenciat amb Stamm WE 1980 i Stamm WE 1982. No va haver-hi cap referéncia comu

entre les guies.



Taula 25. Recull d'afirmacions relacionades amb el diagnostic per urinocultiu (URO) recollides a
cada una de les guies, que estant referenciades s’indica el grau d'evidéncia (Evi) o recomanacié
(Rec).

Referencia Gradaclo
Evid/Rec
SBI-SBU 2005
Una infeccié wurinaria és caracteritza pel
creixament bacteria, de com a minim 10° Fihn SD. 2003 C
unitats formadores de colonies per ml d’orina
(100.000 ufc/ml) recollida a meitat de raig de
forma estéril. En determinades circunstancies
(pacients d'edat, infeccié6 cronica i Us .
d’antimicrobians) pot valorar-se creixament Orenstein R, Wong ES 1999 C
bacteria igual o per sobre de 10* ufc/ml.
FSN-FSGP 2000
Si es tracta de qualsevol altre cas d'ITU com la )
cistitis sense complicacions en dones * el Clarridge JE, Johnson JR, Pezzlo B
metge ha de realitzar un cultiu bacteriologic MT 1998
de la orina (mostra de raig central de pacient
amb simptomes >10° gérmens/ml, o en cas de
permanéncia a la bufeta menor de 4 hores de Kouri T, Antooinen J, Icen A,ym.
10*° gérmens/ml) per recolzar el diagnostic i 1999 B
I'eleccio del tractament (...).
ICSI1 2006
Grubbs NC, Schultz HJ, Henry NK A
etal. 1992

Estudi a partir de la simptomatologia dels
pacients com a nivell diagnostic mesurant els Schultz HJ, McCaffrey LA, Keys TF A
resultants del tractament front I'abséncia o etal. 1984
preséncia de simptomes.

L . Stamm WE, Counts GW, Running c
Definicioé de sindrome uretral aguda en dones KR et al. 1982
quan hi ha un baix contatge de bacteriuria (10°-
10° gérmens/ml a I'urinocultiu). Stamm WE, Wagner KF, Amsel R, c

et al. 1980




DISCUSSIO

La discussio s’estructura en quatre apartats, una primera de consideracions generals seguida de
tres de discussid especifica, una per per a cada una de les parts estudiades: la recerca
sistematica i metaanalisi, els models de decisié i I'analisi de les GPC.

CONSIDERACIONS GENERALS

El present treball ha pretés realitzar la dificil tasca de mesurar la practica clinica i la seva
aplicabilitat, partint d'estudis apareguts a la literatura meédica en les diferents fonts en les que va

ser possible.

Obijectiu del treball

La proposta del present treball consisteix en fer una valoracié del valor predictiu de les troballes
cliniques per al diagnostic d’infeccioé urinaria (ITU) i de com es reflexa la seva evidéncia en una de
les eines que maneja el clinic com sén les guies de practica clinica (GPC).

* En primer lloc, per tenir una idea de com esta la recerca en aquest camp en quantitat i en
qualitat es va fer una revisio sistematica de les principals bases de dades de la literatura
meédica. La cerca es va centrar en treballs originals descriptius, on les troballes cliniques
fossin el test diagnostic a avaluar i la prova de confirmacié dinfeccié6 d’orina fos
'urinocultiu. La poblacié d’estudi havien de ser dones majors de 13 anys i dins I'ambit
d’atencio primaria.

* El seguent pas va ser comparar i contrastar, amb les dades extretes dels estudis originals,

els resultats obtinguts a estudis similars, en concret amb la unica metaanalisi trobada.

* Amb els resultats obtinguts de la metaanalisi, es varen proposar dos models de decisio,
que també es van comparar amb els proposats per d’altres autors.

* La seguent etapa va ser contrastar les conclusions assolides amb el que s’explicitava en
les principals guies de practica clinica sobre I'evidéncia d’eventuals suposits diagnostics.
D’aquesta manera es podia valorar la solvéncia de les recomanacions existents sobre el

paper diagnostic d’infeccio d’orina de les troballes cliniques en I'eina que arriba al clinic.



Sobre la metodologia: fortaleses i limitacions

La Medicina Basada en I'Evidéncia (MBE) - entesa com a corrent de pensament i com a
metolologia que pretén donar una visié critica i cientificament acceptable fent una analisi de tots
els tipus d'actuacio clinica -, ha de poder retroalimentar i modular la propia practica clinica cap a
d’altres de cientificament més acurades. Els dos grans apartats que formen aquest treball els
podriem englobar dins aquest corpus metodologic.

Les dificultats en la definicid de les variables per una part i en saber qué es podia considerar
objectivament una guia de practica clinica per I'altra, van ser el gran escull per una acurada
clinimetria. Sense definicions clares i coincidents entre els diferents treballs, era dificil procedir a
una adequada comparacio entre ells. Aquest fet no permietia descartar la preséncia d’un biaix de
classificacio.

Una altra de les dificultats trobades va ser la localitzacié d’estudis o treballs d’'un determinat tema
per problemes d’'indexacid, per una banda, i pel tipus de treballs que es publiquen en les revistes
indexades per laltra.

* Amb el pas dels anys la forma d’indexar-se les bases de dades de literatura médica ha
evolucionat. Inicialment es realitzava a partir de les paraules clau indicades del mateix
autor, posteriorment n’afegia I'indexador per facilitar les cerques fins que, amb la
popularitzacié dels ordinadors i I'aparicié dels metacercadors, s’ha fet menys necessaria la
indexacio per aquestes paraules clau, en ser possible cercar també dins un resum del
propi text introduit a la base de dades. La dificultat d’'una cerca sistematica d’articles antics
amb les eines actuals radica en que en molts casos no hi ha el resum inclos a la base de
dades i/o hi ha poques paraules indexades, i/o aquestes no sén les més definitories de
I'estudi.

* La cerca per tipus d’estudi també presenta problemes, ja que sovint, la definicié d’aquesta
caracteristica, que ens podria orientar sobre la metodologia en la que s’ha realitzat el
treball, no és uniforme i pot haver canviat al llarg del temps, de la mateixa manera que ho

ha fet la forma d’indexacié a les bases de dades.

La cerca bibliografica va voler ser el maxim d’exhaustiva dins les possibilitats i medis disponibles,
sabent pero que tot i aixi sempre hi hauria limitacions en els resultats. Ni es podia arribar a tots els
treballs en les bases de dades consultades per més grans i potents que fossin les eines de cerca,
ni hi havia possibilitat d’accedir a totes les bases de dades médiques existents. En el moment de
la cerca, es va intentat no limitar I'idioma, ni I'edat i ni I'interval temporal. Es van usar termes

genérics per encabir el maxim de cites malgrat suposava haver de revisar més nombre de



referéncies, tot i aixo l'idioma continuava essent un escull complicat de superar quan s’havien

d’explorar segons quines fonts (per exemple pagines Web).

En voler abordar I'estudi d’'un mateix tema a partir de dues formes de presentacid de resultats
d’analisi - estudis de sintesi d’estudis primaris i recull d’evidéncies derivades d’aquests -. hi havia
la pressumpcio de trobar molts treballs primaris comuns a elles. Les cerques sistematiques no van
poder identificar suficients treballs que poguessin ser inclosos en la metaanalisi i a I’hora fossin les
referéncies en les fonts d’evidéncia en les guies de practica clinica. Va quedar clar que no
empraven les mateixes fonts per justificar els resultats expressats. Semblava doncs que la cerca
sistematica va ser incompleta i/o la poca sistematitzacié i cura en la forma de referenciar la GPC
per part dels autors, van propiciar aquesta diferéncia tan gran entre les cites d’'una i altra part del
treball. S’intueix un biaix de publicacié evident, encara que el baix numero d’estudis aconseguits
per a cada variable, fan poc fiable la seva objectivacié i quantificaci6 amb el calcul de namero

d’estudis no publicats ©*'"2.

Sobre els resultats

Va sorprendre en primer lloc que malgrat ser la infeccié urinaria no complicada en dones un
problema de salut tan prevalent, que mou quantitats impotants de recursos, no s’hagin pogut

establir uns criteris diagnostics suficientment solids.

De la triada classica de disuria, pol-laciuria i urgéncia miccional, com a indicatives d’infeccio
urinaria, no es va trobar, en tota la bibliografia revisada, cap referéncia que se n’avalés o

corraborés I'evidéncia.

Comptant amb els condicionants i dificultats trobades, ni pels resultats de la metaanalisi ni per les
referéncies i evidéncies reflexades en les GPC, no seria prudent afirmar de forma contundent que
alguna troballa clinica pogués ser clarament d’ajut diagnostic per sobre d’una altra que permetés
afirmar la preséncia d’una infeccié urinaria no complicada en dones amb molesties miccionals de

recent aparicio.

ESTUDI DE REVISIO SISTEMATICA | METAANALISI

En aquest apartat es remarquen alguns aspectes molt especifics d’aquesta part de I'estudi com a
exercici propi d’analisi de contingut, metodologia i resultats. Aixi mateix es comparen els resultats

amb un estudi de caracteristiques similars.



La metodologia de la metaanalisi si bé esta bastant establerta a nivell d’estudis tipus assaig clinic i
d’intervencié, encara s'esta consolidant en l'aspecte relacionat amb les proves diagnostiques.
Darrerament perod, hi ha un corrent aglutinador de la majoria d’iniciatives que hi ha actualment
sobre el tema (Cochrane Diagnostic Reviews of Test Accuracy Working Group '), aixi com
també han sorgit les primeres eines amb un minim de rigor i consens STARD "? 0 QUADAS ?*2)
i paquets estadistics (MetaDisc ©®® i RevMan ©%), que pretenen assentar unes pautes
metodologiques rigoroses per a la millora tan de la recerca com de l'analisi dels treballs dins

aquest camp. Es doncs dins aquestes directrius que es presenta el present estudi.

Destacar la gran limitacié d’oferir uns questionables resultats basats en I'agregacié de dades de
per si de fiabilitat ja questionable. Aixi i tot, el fet de completar I'exercici de metaanalisi malgrat
aquesta important limitacio, va servir basicament per aprofundir en aquesta metodologia i poder
intentar comparar unes dades propies amb les d’un treball de caracteristiques similars amb el qual

questionar a I'hora les conclusions d’'ambdds amb dades numériques.

Sobre la inclusidé de variables i estudis

En l'analisi realitzada sols es van incloure variables que estaven analitzades en més d’'un estudi.
Els estudis inclosos eren d’una qualitat minimament acceptable segons els criteris habituals '),
a excepcio d'un estudi, que tenia una mostra de 48, encara que la resta de criteris de qualitat es
podrien considerar acceptables ©?. Si bé el fet d’excloure estudis amb mostres menors de 50
podria suposar pérdua d’informacié clinica rellevant, es guanyava en precisio, ja que s’afavoria la
menor variabilitat en I'aplicacié del métode d’efectes aleatoris, i disminuia I'heterogeneitat en

'analisi de qualitat.

Sols es van incloure estudis en els que la mostra s’havia recollit a partir de casos consecutius, ja

que és el métode més recomanat per aquest tipus d’estudis '

per ser el que meés pot assemblar-
se a les condicions cliniques habituals. No es van trobar publicacions realitzades amb mostreig

aleatori malgrat considerar-se el mostreig ideal i més eficag per I'analisi de test diagnostics.

Sobre el control de la variabilitat

La variabilitat observada en els resultats dels tests diagndstics es pot atribuir a diversos factors:

* Un primer lloc, una important font de variabilitat seria la de I'interobservador, deguda en el
nostre cas a I'is de terminologies i técniques d’examen clinic diferents entre els diferents

autors, el que reporta un biaix de classificacié de dificil control a posteriori.



En alguns casos, la abséncia de definicions clares de les diferents variables posa en risc la
capacitat de poder comprendre precisament el que es vol mesurar exactament en cada
estudi. Aquesta situacid podria ser la font de potencials biaixos i importants limitacions
d’uns estudis que pretenien avaluar la validesa d’eines diagnodstiques.

Resulta particularment important aquest fet en I'avaluacié d’aspectes de gran subijectivitat
com és l'avaluacié de simptomes i signes, molt més quan en els estudis no apareixia una
minima definicié dels mateixos. Si la definicié dels simptomes sovint va ser obviada i en tot
cas no va ser uniforme entre els diferents estudis analitzats, en pitjors condicions es va
trobat la definicié dels signes i dels antecedents, que depenen el primer de la pericia
exploratoria del clinic i el segon de la capacitat del pacient de recordar vivéncies. L'examen
clinic, de per si és un acte amb alta subjectivitat, en la que es barregen, la subjectivitat
propia del pacient en saber expressar les seves queixes, les del propi clinic en ser capag¢
d'interpretar-les adequadament, i de les condicions en que es realitzi. Aquestes fonts de
subjectivitat sén fonts de variabilitat clinica que poden explicar una bona part de les
diferéncies trobades i sén les que clinimétricament sén més dificils d'abordar, i per tant
podrien questionar els resultats sense massa possibilitat de ser rebatuts.

En els estudis inclosos, en uns casos, per referir-se a al mateix simptoma o signe
s’empraren diferents noms, i en altres un mateix nom va ser usat per a simptomes o signes
diferents. Per exemple:

o El dolor a la regié lumbar va ser referida com back pain ©>°**®, Jow back pain ®",
loin pain ®*""'""'3flank pain ®® o kidney/flank pain "'®, mentre que altres autors "
feien distincio entre flank pain i back pain.

20,58,111,112) 54)

o La febre va ser referida com fever , pyrexia " o temperature

o Disuria (dysuria) és un simptoma mal definit, perd en el que I'estimacié de les RV,
positives i negatives, amb els respectius intervals de confianca del 95% (IC95%),
varen ser 1.06 (1.00-1.13) i 0.84 (0.68-1.03), respectivament, calculat a partir dels
estudis inclosos ©"%3555758)  Aquests resultats que no diferien massa dels obtinguts
quan també es van incloure pel seu calcul altres termes com pain on micturition

@052 & pyrning on micturition

, que eren usats com sindnims per la sindrome
disurica '">'7®)_ Les RV, positives i negatives en aquest cas van ser respectivament

1.09 (1.03-1.16) i 0.80 (0.68-0.94).

* Una altra font de variabilitat seria la probabilitat post-test en tant que que depén de la
probabilitat pre-test:



o Podem considerar la variabilitat observada quan la mateixa eina diagnostica és
usada a diferents nivells assistencials on la prevalenca de la malaltia és diferent.
Aquest fendmen és conegut com biax de filtre de referéncia (referral filter bias) V).
Per tant, per controlar les fonts de variabilitat en la mesura del possible, en el
present treball es van incloure estudis realitzats exclusivament a atencioé primaria,
fet que podria explicar en part les diferéncies entre els nostres resultats i els trobats
a la metaanalisi de Bent et al “, on la poblacié era més heterogénia.

o Malgrat la poblacié diana dels estudis inclosos en el present treball era similar
(originaria d’atencié primaria), aquests mostraven diferéncies en la probabilitat pre-
test d'ITU (rang 28% ©® a 83% ©°). Algun factor no detectat hauria d’explicar
aquestes diferéncies observades. La probabiltat pre-test no explicava
I'heterogeneitat dels estudis en ser inclosa en un model de metaregressié. Amb les
dades disponibles no es va poder fer una comparacié de les probabilitats pre-test

d’UTI per grups d’edat ""4177-179),

* Els valors de I'especificitat i la sensibilitat, aixi com la raé de versemblanga, canvien al llarg
de la malaltia ®?"% on les manifestacions d’aquesta esdevenen progressivament més
perceptibles. La validesa d’aquests indexs es mantenen més o menys constants Unicament
si el test emprat, és de caracteristiques similars al test en el que es van calcular aquests
estadigrafs i és aplicat de la mateixa manera a una poblacié de similars caracteristiques a

la poblacio en la que es van estimar inicialment aquests parametres.

» També es pot considerar la variabilitat atribuida a les diferéncies en la prevalenga de la
malaltia degudes als canvis de la capacitat diagnostica del gold standard al que es
compara el test. Aquests tests de referéncia poden variar en funcié del tipus de técnica
emprada en cada un dels laboratoris on s’han sembrat les mostres, i per tant dels propis
avencgos tecnologics incoprorats en un i altre laboratori. També eventuals canvis en el
coneixement i la historia natural de la malaltia podrien haver canviat el llindar de detecci6
per un mateix procés al llarg dels anys, i per tant dificultar la comparacié estudis realitzats
en anys de diferéncia "*#'®  Aquests fets poden afectar directament a I'eventual valor
predictiu positiu del test que es pugui calcular en cada context. En el nostre cas aquest
biaix no es va poder controlar perqué no hi havia informacié suficient en els diferents
estudis per saber si realment la técnica de sembrat i cultiu va ser la mateixa en tots els

laboratoris en els que es van enviar les mostres.

Sobre la valoracio de la metodologia

La poc detallada descripcié de la metodologia i les incompletes dades aportades en els estudis



dificulten fer una acurada valoracié de la qualitat metodoldgica d’aquests, en aspectes com la
comparacio dels criteris usats en la inclusié o exclusié de casos o en l'eleccié de variables. Aixi
mateix, no es poden controlar altres caracteristiques que no queden reflectides en la publicacié
(per exemple: edats dels casos inclosos, durada i/o intensitat de la simptomatologia, nivell de
leucocituria considerat diagnostic, etc).

Per tant, seria dificil, en major o menor mesura, descartar la preséncia de biaixos de seleccié '®"

com el de verificacié diagnostica® (work-up bias) o el de revisié diagnostica® (diagnostic-review
bias), a diferéncia del biax de sospita diagnostica® (test-review bias) que si es podria descartar
donada la metodologia de recollida de dades emprada pels estudis inclosos.

A banda, val la pena mencionar la dificultat de controlar un dels biaixos més habituals, sobretot en
estudis de revisio sistematica de tests diagnostics, com seria el biaix de publicacié *%'%) encara

que la seva existéncia se sospiti.

Sobre la valoracio de I’heterogeneitat

Es va trobar inconsisténcia entre la majoria dels estudis quan es van calcular, per a les diferents
variables, els estadigrafs combinats de prova diagnostica (sensibilitat, especificitat i raons de
versemblanca). Quan es va fer el calcul de la Odds Ratio Diagnostica (ORD), les variables nicturia
i irritacid6 vaginal van mostrar poca inconsiténcia, suggerint que [I'efecte llindar justificava

I'heterogeneitat en aquestes dues variables.

La resta de variables van ser ajustades pel model de Moses i es va poder afirmar que
I'heterogeneitat era deguda a I'efecte llindar (thershold effect), en totes les variables excepte a les

seguents:
* antecedents d’'UTI, que no es va poder ajustar pel model de forma significativa
* les que no es van poder incloure en el model per tenir sols dos estudis inclosos

(urgéncia+disduria, pol-lacidria+disuria, activitat sexual)

En considerar-se la no heterogeneitat, es va poder realitzar el calcul dels estadigrafs pel model
d’efectes fixos, excepte per disuUria+urgéncia que es va haver de calcular pel model d’efectes

®  Elresultat del test afavoreix la necessitat de confirmar el diagnostic.

[

El resultat del test condiciona la revisio de les dades per confirmar el diagnostic.



aleatoris, per poder-los comparar.

Comparacio amb d’altres treballs

L’altra metatanalisi existent sobre el tema, Bent et al ?”, malgrat haver estat realitzat en poblacié
molt més heterogénia que la del present treball, no incloia un estudi d’heterogeneitat. Els index de
RV, estimats per Bent et al. van ser calculats pel métode d’efectes aleatoris, i els nostres per
model d’efectes fixos, amb les corresponents diferéncies en els intervals de confianca (els del
present treball eren més estrets).

Ambdues meta-analisis concloien que la disuria i la preséncia de nitrituria o leucocituria a la tira
reactiva suggerien diagnostic d’'ITU, que la preséncia d’'increment del fluix vaginal anava en contra
i que la preséncia o abséncia de dolor lumbar ajudava poc a la orientacié diagnostica. Encara que
Bent et al. van trobar que la preséncia de pol-laciuria o dolor lumbar augmentava la probabilitat
d’ITU, i que la irritacié vaginal la disminuia, no es va correspondre amb les troballes del present
treball. Urgéncia miccional, nictdria, activitat sexual i antecedents d’ITU no van ser estudiades per
Bent et al., i la punyo-percussié lumbar (costovertebral angle tenderness) no va ser-ho en aquest.
Contrariament als nostres resultats, Bent et al. van calcular uns indexs agregats separadament

per a back pain i flank pain.

Els valors de RV, de la preséncia de més d’una troballa clinica (simptoma o signe) foren tractats
per Bent et al. com valors independents i els van donar com a producte simple del valor de RV de
cada un d’ells, fet que ja va ser esmentat com a réplica al seu article "®. També altres treballs 2,
que van calcular directament els RV de la preséncia simultania d’ambdds simptomes, tampoc van

a favor la proposta de Bent et al. i van més en la linia dels resultats del present treball. (Taula 26).

Ambdues metaanalisis podrien contenir alguns dels problemes mencionats més amunt, per tant
s’hauria d’anar molt en compte en la pretensié de traslladar els resultats obtinguts a unes
recomanacions clinicament aplicables. Sén necessaries eines de consens per tal de valorar la
qualitat dels estudis de prova diagnostica per a ser inclosos en revisions sistematiques i

24,29)

metaanalisis; el recent desenvolupament i validacié del QUADAS ¢ podrien comengar a ser

d’ajut per encaminar-nos a aconseguir aquesta imprescindible fita.

¢ Eltest es realitza sabent el resultat del gold standard



Taula 26. Comparacioé de la RVP de la preséncia simultania de variables entre diferents estudis.

Valors .
RAG DE VERSEMBLANGA POSITIVA (RVP) ~ obtingutsen  Bent S 2002 @) MSEmazaD
aquest estudi
Disuria 1.09 1.5 1.09
Urgéncia miccional 1.181 - 1.29
Pol*lacitria 1.034 1.8 1.16
Disuria i Urgencia miccional Valor obtingut en I'estudi 1.739 27 1.3
Producte simple 1.29 2.7 1.4
Disuria i pol-lacitria Valor obtingut en I'estudi 1.096 - 1.19
Producte simple 1.127 - 1.26




MODELS DE DECISIO

Per a la construccié d’arbres de decisid clinica, classicament es consideren necessaris diversos
elements: punt clinic de partida, possibilitats d’eleccié (aplicaci6 de tests, instauracié de
tractaments), probabilitat d’estats determinats (d’obtencié d’'informacié determinada, de presentar
situacions o evolucions cliniques concretes) i resultats (valoracions clinimeétriques, estats de salut,

situacions cliniques determinades, etc...) ("%,

En el present estudi es van valorar basicament set aspectes per a cada una de les variables
susceptibles de ser incloses en el model de decisié:

o un aspecte clinic: avaluacié inicial d’'un problema clinic en dones amb molésties miccionals

d’inici recent que acudeixen a atencio primaria.

o uns tests a aplicar per a determinar preséncia o no d’infeccié urinaria: percepcio clinica de la
preséncia o no d’'uns simptomes, signes i/o antecedents determinats, i resultats del test de
leucocito-esterasa (LE) i nitrits (NI) a mostra urinaria de la pacient.

o 5 parametres clinimétrics obtinguts a partir dels resultats de la metaanalisi (RVP i RVN,
prevalenga, rendiment diagnostic i frequéncia relativa de la preséncia de la variable dins la

poblacio).

Sobre I’eleccio de variables per al model

La primera seleccié de variables a incloure al model es va fer a partir de cercar la variable que
satisfés en major grau la validesa diagnostica, el rendiment predictiu i la preséncia en la poblacié
de cada una d’elles

La validesa diagnostica de les variables es va discriminar pels valors de la RV de manera que com
més allunyat de la unitat, més poder predictiu, essent estadisticament significativa si en el seu
interval de confianga del 95% no s’incloia la unitat.

o Els valors de la RV de variables obtinguts en el nostre estudi van ser de baixa poténcia
predictiva (RVP<5 i RVN>0.2 quan s’afavoreix el diagnostic i RVP<0.2 i RVN> 5 quan
desfavoreix el diagnostic) i la seva utilitat dependria doncs de la prevalenga de l'afeccio
d’estudi ®#1),

o Cal remarcar el cas de la nitrituria, que amb valors de RVP de 6 (IC95% 4.24-10.01)



presentava una poténcia predictiva considerada bona i per tant seria una bona candidata com
variable discriminatoria, encara que amb dos inconvenients per ser utii com a variable

iniciadora de I'avaluacié clinica de les pacients:

= Ser una prova complementaria, i malgrat ser molt accessible dins la consulta, no pot

considerar-se part de I'examen clinic inicial.

= Malgrat el seu bon poder predictiu, és positiva en pocs casos (sols va ser present en un
28.1%).

Les variables antecedents d’ITU i relacions sexuals per si mateixes no tindrien sentit per comencgar
un raonament clinic en aquest context d’infeccions urinaries si no van acompanyades d’altres

simptomes, per tant serien pobres candidats a formar part del primer node de decisié.

Aixi, si la primera variable discriminadora en el model havia de tipus clinic, sorgida de I'examen
inicial, amb el major valor predictiu possible, es van considerar (per ordre de for¢a predictora):
Disuria+urgéncia, augment de secrecio vaginal, dolor suprapubic, disuria, urgéncia miccional i
nicturia. De totes elles, la variable disuria+urgéncia amb un poder predictiu discret, tenia una bona
preséncia a la poblacio i el seu rendiment predictiu va ser acceptable comparat amb la resta de

variables.

Sobre la construccié del model

Per elegir una variable clinica per construir el primer node, es va preferir una variable positiva, o
indicativa possibilitat de diagnodstic, més que una variable negativa o indicativa d’abséncia de
diagnostic. La variable disuria+urgéncia es va considerar la més adient. A partir d’ella es van
poder calcular totes les probabilitats d’entrada i de sortida d’aquest primer node.

Per al calcul de probabilitats post-prova es requeria la probabilitat pre-prova: la prevalenca de la
infeccid urinaria en aquesta poblacié d’estudi. En no poder calcular una uUnica prevalenga per
haver-hi diferents estudis, es va calcular per a cada variable una prevalenga a partir dels diferents
estudis inclosos. Amb aquest procediment es va observar una alta variabilitat en el valor de la
prevalenca, diferent segons la variable. Es van trobar prevalences d’ITU molt variables, des del
94.2% en el cas de disuria fins al 35.4% per a la nicturia; interval diferent, perd en la linia al que
englobava les prevalences poblacionals trobades en el diversos estudis inclosos en la metaanalisi
(rang 83% ©° a 28% ©®). EI fet d’aplicar al model una o altra prevalenca condicionava, doncs,
totes les probabilitats post-prova. Es van emprar, per a cada node, les probabilitats post-prova
calculades a partir de les RV, i la prevalenga corresponents a la variable que el formava.



Per al primer model es va emprar com a segona prova discriminatoria (segon node) la nitrituria,
pel seu alt valor predictiu, donant uns valors que quan la disuria i urgéncia estaven presents era

de 97% i quan no era aixi del 90.7%.

La preséncia o no de leucocituria, malgrat ser molt menys potent com a predictor que la nitrituria,
era molt més freqlent la seva positivitat en la poblacié (un 69.2% front un 28%). Si comparavem
els valor predictius de sortida del segon node del primer model amb el del segon model, la
leucocituria donava uns valors predictius en preséncia de disuria i urgéncia de 90.1% i en

abséncia del 68.8% en el segon model, front la nitritiria amb 97% i 90.7% en el primer model.

Si es complementava el segon node del segon model amb un tercer node, aquesta vegada amb
nitrituria, els valors predictius augmentaven notablement en totes les branques. La branca en la
que no hi havia preséncia de cap dels tres aspectes estudiats, amb un valor predictiu del 60.7%,
resultava molt similar a la probabilitat preprova de presentar infeccié urinaria, que en aquests

models va ser de 67.4%, dada que resultava per altra banda clinicament coherent.

Es més, quan la nitrituria era positiva, independentment del valor de les altres variables, la
probabilitat ITU va resultar ser més del 90% en tots els casos i en el segon model podia superar el
94%.

Destacar doncs la poca diferéncia entre les probabilitats pre-test (prevalenga) i la post-test (valor
predictiu positiu) en valorar I'ajud diagnostic de cada una de les variables pel diagnostic d'ITU.
Unicament la nitrituria te cert valor amb un increment del 30%: sols una de cada 3 dones amb

nitritdria positiva tindran una infeccio urinaria.

En l'aplicacié practica dels models, si es parteix d’'una probabilitat pre-test de 67,4%, es pot
aconseguir un increment de probabilitat post-test d'un 32% més si comptem amb la postivitat de
tres variables. que es pot dir que practicament seria degut a I'efecte de valorar la nitritaria. D’'una
poblacié6 de dones que dues de cada tres ja tenen infeccid d’orina abans d’aplicar el model,
l'aplicacié del model detecta el ter¢ que falta. De totes maneres faltaria valorar I'efecte de
I'aplicacié de model en poblacions amb altres valors de probabilitat pre-test, doncs si I'increment
de probabilitat és sols del 30% el rendiment dels models podriem dir que és baix: el model sols
diagnosticaria una de cada tres dones a les que s’apliqués.



ANALISI DE L'APARTAT DIAGNOSTIC DE LES GUIES DE PRACTICA
CLINICA (GPC)

En general, en molts dels aspectes de I'analisi de les GPC ja comenga a haver-hi una metodologia
suficientment desenvolupada i per la que s’utilizen diverses eines proposades per diferents grups.
No s’han trobat estudis similars tal i com s’ha plantejat el disseny i analisi del present estudi, pero
s’han emprat algunes d’aquestes eines d’analisi quantitatiu i qualitatiu de les GPC, a més
d’algunes de bibliométriques.

Sobre la definiciéo de GPC

Un important escull, el primer, va ser trobar una definicié clara de guia de practica clinica per
poder diferenciar i definir els articles que fins fa uns anys eren revisions i recomanacions
d'experts, que posteriorment s’anomenaren guies cliniques i que en certa manera seria d’on

sorgirien el que actualment coneixem com guies de practica clinica.

Hi ha actualment intents de clarificar aquest important aspecte (®®, sorgint eines d’analisi com
AGREE *¥ que malgrat ser estrictament una eina d’avaluacié, indica en certa manera qué
s’espera d’'una GPC, aixi com criteris de les principals agéncies i grups que realitzen GPC -
International Network of Agencies for Health Technology Assessment (INAHTA) (®” Guidelines
International Network (GIN) '®® National Institute for Health and Clnical Excellence (NICE) (¢
Scotish Intercollegiate Guidelines Netwoerk SIGN "®?) National Guideline Clearinghouse (NGC)
(191 The Conference on Guidelines Standaritzation (COGS) *? — per tal d’establir unes bases
utils tan per a la creacié com per a I'avaluacio de guies. De totes maneres, en les instruccions per
a la interpretacié dels resultats de I'eina AGREE, una de les eines existents més establertes i
minimament consensuades, ja s’indica en una nota els limits d’alguns aspectes de la seva
utilitzacio: “malgrat les puntuacions de les arees poden ser utils per a comparar guies i per
recolzar la decisié sobre si utilitzar o recomanar una guia de practica clinica, no és possible
establir llindars per a aquestes puntuacions que identifiquin una guia com bona o dolenta”.
Es clar que la mateixa aplicacid6 de I'eina AGREE té un alt component de subjectivitat de
'avaluador a I'hora d’assignar puntuacions a cada un dels seus items. En el present treball, la
puntuaci6 AGREE assignada a les guies institucionals i no institucionals, va objectivar una
diferéncia significativa en la majoria d’arees que avalua aquesta eina. Cal perd remarcar que
aquesta puntuacio va ser realitzada a totes les guies estudiades per un unic avaluador, amb el que
aixd suposa de subjectivitat i de possible biaix quan es coneix la pregunta d’estudi i no s’han
utilitzat tecniques de cegament.



Sobre les dificultats en la cerca de quies

En una cerca sistematica de GPC, els articles més antics correspondrien a revisions, consensos i
guies, treballs evolutivament precursors de les actuals GPC. Amb les eines actuals d’analisi, els
articles antics no es podrien considerar estrictament GPC, fent-se dificil una analisi comparativa
amb articles moderns. En el present estudi, per intentar obviar al maxim aquest fet, es va intentar

posar uns criteris de seleccié menys estrictes a I’hora de seleccionar articles i considerar-los GPC.

De totes maneres, per la propia metodologia i objectius de I'estudi, al final, els articles que van
anar passant les diferents fases de seleccid, van resultar ser els que més s’acostaven a les
exigéncies actuals i per tant, els més moderns. En definitiva, va ser entre aquests en els que es va

poder avaluar la utilitzacié de criteris d’evidencia a I'hora de formular recomanacions.

S’intuia en tot moment I'existéncia de molta literatura gris en el tema de GPC; sovint sén edicions
locals i/o de formats que no sén acceptats en les revistes meédiques internacionals. Aixi doncs, no
era possible conformar-se amb una cerca unicament en les bases de dades de revistes médiques,
el que va obligar a cercar en altres fonts. Una de les fonts més emprades darrerament podrien ser
les pagines Web d’agéncies d’avaluacio de tecnologia o de societats cientifiques. Per a 'accés a
aquestes fonts, podriem considerar alguns inconvenients com la propia dimensié de la xarxa, la
inexisténcia d’una sistematica de cerca estandaritzada i d’eines de cerca adequades suficientment

eficients i selectives aixi com la possibilitat de no ser operatives algunes pagines referenciades
(193)

Globalment perd, es podria destacar que malgrat la ITU és un problema frequent, es van trobar
poques guies de practica clinica (GPC) relacionades amb el tema d’estudi. A banda d’aixo, cal
afegir la possibilitat de no identificar GPC al no poder cercar-les de manera prou sistematica.

L’idioma predominant utilitzat en les GPC trobades en el present treball va ser I'anglés,
basicament per ser la llengua més emprada en la literatura médica. De totes maneres, la GPC, en
ser una eina de treball, s’hauria de trobar en moltes més llengles, les que utilitzen els
professionals a la consulta. Es van trobar aixi mateix algunes GPC en finlandés, en portugueés, en
espanyol, en holandés, en noruec i en croat. Podriem considerar, perd, un gran biaix relacionat

amb les fonts de cerca, i per tant un biaix de publicacié:

o Les guies trobades en les bases de dades de literatura meédica indicaven lidioma del
document pero l'interficie i la llengua vehicular d’aquestes bases de dades, aixi com I'eventual
resum de larticle, era en anglés. Aquestes bases de dades perd, no inclouen totes les
publicacions existents de les revistes peridodiques publicades i tampoc cap publicacié no

periddica.



o Quan a la cerca en pagines Web, si que s’incloien publicacions no periodiques, encara que no
necessariament tots els editors de GPC tinguin pagines web o 'accés a aquestes publicacions
s’hagi de fer a través d’internet.

» |l’'accés a les pagines s’havia de fer en la llengua vehicular de la mateixa, i no
necessariament hi havia la possibilitat de fer-ho en anglés en totes elles. Es va haver
de desistir d’explorar diverses pagines web per problema idiomatic.

» |’accés a algunes pagines web era restringit a usuaris autoritzats, no havent-hi la

possibilitat d’accedir-hi lliurement a elles i/o a les seves publicacions.

= Algunes cites de pagines ja no eren operatives.

Sobre les referéncies de les GPC: globals i de I’apartat diagnostic

Les cites referenciades en una GPC haurien de justificar aspectes tractats a la guia que es vulguin
destacar, sigui per la seva rellevancia o per la novetat i, en definitiva, indicaria la minuciositat en
que s’ha realitzat "®Y. EI nimero de referéncies d’'una GPC i en concret la proporcié d’aquestes
dedicades a l'apartat diagnostic (troballes cliniques, tira reactiva, i llindar considerat infeccié
d’orina en l'urinocultiu), indicarien en certa manera el pes que aquest apartat tindria en el conjunt
de la guia. Val a dir que no totes les guies trobades, malgrat tenir referéncies, en tenien en
'apartat diagnostic.

La proporcio de referéncies dedicat a I'apartat diagnostic va ser molt variable d’'una a una altra

guia en el seu conjunt, aixi com si es comparaven entre les del mateix any d’edicié.

El concepte proporcio de referéncies en I'apartat diagnostic és un parametre bibliomeétric que, per

poder ser util per a comparar les guies entre si, s’haurien de tenir controlats alguns aspectes com:

o Definir el denominador de I'indicador “referéncies en l'apartat diagnodstic en relacié al nimero
total de referencies de la guia”, passava per diferenciar les guies monografiques de les no
monografiques en relacio al tema concret d’estudi. Si es consideraren monografiques les guies
que tractaven exclussivament, i de forma clarament diferenciada, infeccions d'orina no
complicada en dones, incloen tots els apartats d’utilitat clinica (en el present treball les guies
ICSIn, NSAM, ICSI, AEU, SEMI), el denominador era clar. Si es conisideraren no
monografiques quan englobaven diferents tipus d’infeccions d’orina sense una diferenciacio
clara d’un apartat relacionat amb el tema d’estudi dels altres (en el present treball les guies
IDSA, FSN-FSGP, CMA, UMHS, SEGG-SCM, SBI-SBU, SIGN, CKS-prodigy, DCGP), el

denominador no era massa clar, ja que resultava en ocasions mollt dificil saber les referéncies



que realment pertanyien unicament a la ITU no complicada. De totes maneres, comparant
guies d’'una i altra modalitat, la proporcié de cites també va ser molt variable, per tant, aquest
concepte, no va resultar util per justificar aquesta variabilitat.

Conéixer la intencionalitat o la politica de referéncies dels autors de cada guia i la capacitat
d’adaptar-se a les recomanacions "**). En el present treball, aquesta dada no va ser possible
obtenir-la amb la informacié disponible.

El parametre bibliomeétric “nimero absolut de cites de l'apartat diagnostic” podia ser util per

comparar el grau de justificacié d’aquest apartat entre les guies, ja que sols es comptabilitzaven

les que pertanyien al tipus d’'ITU estudiades, fos monografica o no:

e}

La variabilitat en el nimero de cites en l'apartat diagnostic de les guies va ser notable,
abarcant un rang que anava des d’una cita en les guies ICSIn i UMHS fins 19 en la NSAM.

Es va trobar que 4 de les guies incloses, algunes amb un nimero considerable de referéncies
totals (83 a IDSA, 45 a AEU, 16 a SEGG-SCM i a 14 SEMI) no tenia cap referéncia a I'apartat
diagnostic.

En la guia ICSIn, la uUnica cita existent en tota la guia referenciava I'apartat diagnostic.

Sobre les caracteristiques de les referéncies de I’apartat diagnostic

Es podria destacar que de les 10 GPC que s’inclogueren, sols hi va haver 7 referéncies (11%) que

eren comuns a més d’'una guia malgrat haver-hi hagut un total de 78 referéncies diferents en el

conjunt de totes les guies, valor superor al que es va obtenir per altres estudis '* en les que es

valora en un 3% sense descomptar les referéncies repetides.

e}

En el nivell de diagnostic clinic (CLIN), referenciat sols en 8 de les 10 GPC incloses, es van
emprar 27 referéncies diferents. Sols una cita (Bent S 2002) va ser emprada com referéncia
per 3 guies (DCGP, ICSI, SIGN), malgrat hi havia 7 guies editades posteriorment a I'any de la

referéncia i totes elles tenien cites en aquest nivell diagnostic.

En el nivell de diagnostic tira reactiva (TR), sols va haver-hi referencies en 6 de les 10 GPC
incloses. Es van emprar 14 cites diferents i sols una referencia (Hurlbut TAS 1991) va ser
citada per més d’una guia, en concret en 4 (NSAM, FSN-FSGP, CKG-prodigy, SIGN).

En el nivell de diagndstic per urinocultiu (URO), hi va haver referéncies en 8 de les 10 GPC
icloses. Es van emprar 40 referéncies diferents, perd Unicament 4 referencies ho van ser en

més de dues guies. Una d’elles, molt antiga (Stamm WE 1982) la van referenciar 5 guies



(NSAM, CMA, DCGP, ICSI, SIGN)

Hi va haver guies que varen citar altres guies, aixi la CKS-prodigy, cita a la SIGN 2005, i la guia
SIGN va citar la Flottorp 2000.

Sobre I'antiquitat de les cites

Quan es va analitzar l'antiguitat de les cites es va observar d’entrada una gran variabilitat,
barrejant-se cites molt antigues amb cites molt recents. Aquest fet es va observar a tots els nivells
diagnostics: clinic, de tira reactiva i d’urinocultiu. En general, perod, tenien més pes les referéncies
antigues, amb un promig d’antiguitat global per les 72 cites de 15.5 anys. No es van complir les
recomanacions d'utilitzar referéncies recents en articles médics '*¥, ja que 74,6% tenien més de 5
anys, el 57,7% meés de 10 anys i el 16,9% més de 25 anys, a diferéncia d’altres estudis que,
revisant 15 GPC de diversos temes i avaluant totes les cites de les guies, van obtenir una

antiguitat mediana de 8 anys i sols 25% de les cites majors de 10 anys i 4% majors de 25 anys
(195)

Si s’analitzava I'antiguitat de les guies pel nivell diagnostic en relacié al llindar de positivitat de
l'urinocultiu (URO), va ser el que presentava les referéncies més antigues (una mitjana de 17.7
anys), comparat amb la mitjana (11.9 anys) d’antiguitat de les referéncies de I'apartat diagnostic
per criteris clinics (CLIN):

o A nivell CLIN, sols hi va haver 5 guies amb unicament referéncies menors de 10 anys (DCGP,
SBI-SBU, UMHS, CKG-prodigy, SIGN) i sols dues (DCGP i CKS-prodigy) amb unicament

referéncies menors de 5 anys

o A nivell de diagnostic per tira reactiva (TR), sols hi va haver una guia que presentava
referéncies menors de 10 anys (NSAM) i aquesta era de 9 anys d’antiguitat

o Destacar que a nivell URO, es va observar que guies tan recents com la SIGN presentaven
referéncies de 50, 49, 46 i 24 anys d’antiguitat (Kass EH 1956, Kass EH 1957 i Kass EH 1960,
Stamm WE 1982) combinades amb una unica referéncia de 2 anys d’antiguitat (Health
Protection Agency 2004), el que donava un promig de 34,2 anys. Aixi com la guia ISCI que
presentava unicament referéncies de 26, 24, 22 i 14 anys (Stamm WE 1980, Stamm WE 1982,
Schultz HG 1984 i Grubbs NC 1992) resultant un promig de 21,5 anys. Sorprén que les
referéncies a aquest nivell diagnostic fossin tan antigues quan es valoren aspectes que
depenen molt del llindar que marquen els laboratoris de referéncia (llindar en ufc/ml que en

l'urinocultiu es considera cultiu positiu).



o En canvi, la guia FSN-FSGP sols dona 2 referéncies i aquestes eren de 2 i 1 any d’antiguitat
(Clarridge JE 1998 i Kouri T 1999), la guia SBI-SBU també dues referéncies perd de 6 i 2 anys
(Orenstein R 1999 i Fihn SD 2003) i la guia CKG-prodigy 2006 amb 2 referéncies, una d’elles
del mateix any de I'edici6 de la guia (SIGN 2005 i Health Protection Agency 2006).

o En la guia CKS-prodigy, la poca antiguitat d’'una de les referéncies (HPA 2006), que era del
mateix any de I'edicié de la guia, podria ser explicat per ser una guia en format Web i per tant
amb major facilitat de posar referéncies recents que no en la resta de guies, totes en format

paper.

Sobre recomanacions i evidéncia

S’hauria de destacar que molt poques guies presentaven recomanacions explicites avalades per
criteris d’evidencia també explicita, sols 6 de les 14 (FSN-FSGP, NSAM, SBI-SBU, ICSI i CKS-
Prodigy, SIGN).

D’entre aquestes 6 guies, es va observar molta diversitat en el sistemes de classificacié de
'evidéncia emprats. La mateixa guia CKS-prodigy, que descrivia 3 classificacions de les més
vigents (dues de la NICE 2003 i una de la SIGN 2005), malgrat sols n’utilitzava una sense fer-ne
les equivaléncies i les guies ICSI, NSAM i SBI-SBU aportaren classificacions diferents entre elles i

a les de CKS-prodigy.

Sols en la guia SIGN hi havia classificacié dels dos aspectes: evidéncia i recomanacio, en la resta
en algunes quedava clar que es referia a una classificaciéo d’evidéncia (NSAM, SBI-SBU, ISCI,
CKG-prodigy) i en altres no quedava clar a qué es referien (FSH-FSGP 2000).

Es van constatar dues maneres de referenciar evidéncies/recomanacions entre les guies

avaluades:

o Indicant-se la referéncia al final de la frase que interessava destacar seguida de la
corresponent classificacié de I'evidéncia o el grau de recomanacié (SBI-SBU, CKS-Prodigy,
FSN-FSGP).

o Indicant-se per a tot un fragment de text les referéncies corresponents seguida d’una
graduacié conjunta de I'evidéncia o recomanacio (NSAM, SIGN, ICSI).

Es va trobar discordancia entre les GPC en el grau de classificacié de I'evidéncia. Bent S 2002 en
la guia ICSI es va classificar com grau d’evidéncia B mentre que a la guia SIGN 2006 es considera
2++ i recomanacio C. La referéncia Hurlbut TA 1991, a la guia FSN-FSGP fou classificada com B

(d’'una classificacié no explicitada) i a la guia SIGN es classifica d’evidéncia 2++ i recomanacio B.



Hi va haver guies que, malgrat utilitzar una classificacié de I'evidéncia, no referenciaven treballs
que si ho feien d’altres guies, tot i ser guies d’edicié molt posterior a I'aparicié d’aquests, i en canvi
citaven treballs de menor grau d'evidéncia. En la guia ICSI 2006, la cita Bent 2002 va ser
classificada com a grau M (puntuacié maxima per a cites que eren reculls d’articles primaris) pero
va ser citada en el mateix paragraf juntament amb cites de menor grau d’evidéncia, i molt més
antigues classificades com d’evidéncia C (Stamm WE 1980, Stamm WE 1988, Weinstock HS
1992, i Kunin CM 1993) o R (Komarof AL 1986).

En l'apartat de diagnostic TR, hi va haver referéncies molt diferents pel mateix concepte entre les
diferents guies. En el cas de la guia ICSI 2006, seguint la seva forma de referenciar, hi havia cites
de diferent grau d'evidencia per un mateix paragraf, barrejant-se conceptes d’evidéncia i
recomanacio, i donar finalment una puntuacioé a cada una de les referéncies perd sense indicar a

quina part del fragment es referien en concret.

Sobre el continqut de les evidéncies/recomanacions

En el nivell diagnodstic CLIN, no es va trobar cap cita prévia a Bent S 2002, que fos comuna a
diverses guies i que justifiques la classica afirmacié de disuria, pol-laciuria i urgéncia miccional
com a suggestives d’ITU. Van apareéixer diverses cites, relacionades amb la clinica suggestiva del
diagnostic d’'ITU, sobretot a la guia NSAM, i sorprén que la majoria no havien estat incloses en la
metaanalisi de Bent S 2002. Cal indicar que aquesta darrera referéncia ha estat forca citada des
de la seva publicacio.

En relacié al nivell diagnostic TR, en general es va trobar forca uniformitat en referenciar la
metaanalisi de Hurlbut TAS 1991, deixant des d’aleshores bastant assentat el paper de la TR en el
diagnostic d’ITU.

En relacio al diagnostic URO, malgrat la quantitat de referéncies en aquest apartat, sols es va
trobar una referéncia, Stamm WE 1982, que va malgrat ser citada per diverses guies, sols a una
d’elles (ICSl) es va citar com a font d’evidéncia. En la resta de referéncies que avalaven
suposades evidéncies en els nivells d’'ufc/mL a partir dels que es considerava UTI, no hi va haver

uniformitat.



CONCLUSIONS

IMPLICACIONS PER A LA PRACTICA

En dones amb simptomatologia urinaria incident a atenci6 primaria:

No s’ha trobat cap simptoma, signe o antecedent per si sol amb pes suficient com per ser
considerat predictor d’infeccié urinaria no complicada.

La troballa de nitrits o leucocits en la tira reactiva en una mostra d’orina recent, per si soles,

semblen ser bons predictors d’infeccié urinaria.

La forga diagnostica d’un conjunt de troballes cliniques no sembla correspondre al simple
producte de la forga diagnodstica, expressada des de la rad de versemblanga positiva, que

individualment presenten les troballes clinques que el formen.

En les guies de practica clinca per al maneig de les infeccions urinaries no complicades en dones,

'apartat diagnostic:

Esta basat en referéncies molt antigues i sense un minim de rigor a I'hora de demostrar

eventuals evidéncies i justificar-ne recomanacions.
Presenta manca d’acord en els sistema de classificacié de I'evidéncia i les recomanacions.

Es poc coincident en general en les referéncies bibliografiques per a establir nivells
d’evidéncia.

IMPLICACIONS PER A LA RECERCA

Per a poder comparar estudis i fer estimacions amb eines metaanalitiques de la probilitat

d’infeccié urinaria no complicada en dones a partir de les manifestacions cliniques, es fan

necessaris dos canvis substancials en aquest tipus de recerca:

Calen pautes clares per a 'elaboracio d’estudis del valor predictiu de troballes cliniques, entre
elles, la inexcusable preséncia de la definicié clara de les variables d’estudi i de com han estat
obtingudes, condicié imprescindible per poder valorar els resultats i poder-los comparar.



o Cal la implantacio i generalitzacié d’eines metodologiques de consens tan per a la realitzacio

de nous estudis com per servir de criteri de seleccid en cas de fer-ne analisis comparatives.

Per tal d’establir la probabilitat del diagnostic d’infeccid d’orina a partir de diferents patrons de
manifestacions cliniques, caldria determinar el pes i el comportament que cada troballa clinica
presenta com a predictor per ella mateixa i en relacié a altres eventuals troballes amb les que es

pugui manifestar simultaniament.

En I'elaboraciéo de GPC seria imprescindible unificar els criteris per a una correcta referenciacio

d’aspectes de diagnostic clinic i molt especialment quan es vol justificar una evidéncia.

Amb les noves possibilitats que ofereix internet, falten eines per a la sistermatitzacié de les
diferents fonts de bibliografia médica amb independéncia del format d’edici6 i de l'idioma.
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L] Dept. of Veterans Affairs Research & Development, general publications.

http://www1.va.gov/resdev/prt/pubs_individual.cfm?webpage=pubs_ta_reports.htm (E).



VA Technology Assessment Program (VATAP). http://www.va.gov/vatap/ (E)
L] ECRI (By membership for fee). http://www.ecri.org/ (E)

L] Evidence Based Information on Prescription Drugs for Consumers and Health Care
Providers. http://www.oregonrx.org/ (E)

L] Institute for Clinical Systems Improvement. http://www.icsi.org/talist.htm

http://www.icsi.org/index.asp (E)

L] Technology Evaluation Center (Tec). BlueCross BlueShield Association.

http://www.bluecares.com/tec/index.html (E)

L] University HealthSystem Consortium (UHC). (By membership for fee) http://www.uhc.edu/
(E)

1.3 Advisories/Warnings

L] Medeffect. Advisories, Warnings & Recalls. Health Canada. http://www.hc-sc.gc.ca/dhp-

mps/medeff/advisories-avis/index_e.html (E,Fr)

L] Australian TGA (Therapeutic Goods Administration) Adverse Drug Reactions Bulletin
http://www.tga.gov.au/adr/aadrb.htm (E)

Australian TGA (Therapeutic Goods Administration) Medical Devices

http://www.tga.gov.au/devices/devices.htm (E)

L] Current Problems in Pharmacovigilance (The drug safety bulletin of the MHRA and
Committee on Safety of Medicines)
http://www.mhra.gov.uk/home/idcplg?ldcService=SS_GET_PAGE&nodeld=368 (E)

L] European Agency for the Evaluation of Medicinal Products (EMEA).

http://www.emea.eu.int/index/indexh1.htm (E)

L] Medwatch. The FDA Safety Information and Adverse Event Reporting Program. U.S. Food
and Drug Administration. http://www.fda.gov/medwatch/ (E)

1.4 Clinical Practice Guidelines

L] British Columbia. Ministry of Health Services.
http://www.hlth.gov.bc.ca/msp/protoguides/index.html (E)

L] Canadian Task Force on Preventive Health Care. http://www.ctfphc.org/ (E,Fr)
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L] CMA Infobase. Canadian Medical Association. http://mdm.ca/cpgsnew/cpgs/index.asp
(E,Fr)

L] HSTAT. http://www.ncbi.nIm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=Books (E)

L] Institute for Clinical Systems Improvement.
http://www.icsi.org/talist.htmhttp://www.icsi.org/index.asp (E)

L] National Guideline Clearinghouse (USA). http://www.guideline.gov (E).
L] New Zealand Guidelines Group. http://www.nzgg.org.nz/ (E)
L] Ontario Guidelines Advisory Committee (GAC). http://gacguidelines.ca/ (E)

L] Program in Evidence-Based Care (PEBC) and the Cancer Care Ontario Practice Guidelines

Initiative. http://hiru.mcmaster.ca/ccopgi/guidelines.html (E)

L] Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN).

http://www.show.scot.nhs.uk/sign/index.html (E)

1.5 Clinical Trials

L] CenterWatch Clinical Trials Listing Service™. “This is a listing of industry-sponsored clinical

trials that are actively recruiting patients”.  http://www.centerwatch.com (E)

L] Clinical Study Results Org. http://www.clinicalstudyresults.org (E)

Clinical Trials Database (U.S. National Institutes of Health). http://clinicaltrials.gov/ct/gui (E)
Clinical Trial Results. http://www.clinicaltrialresults.org (E).

Current Controlled Trials (Free registration). http://www.controlled-trials.com/ (E)

Eli Lilly and Company Clinical Trial Registry. http://www.lillytrials.com/ (E)

O O o O o

Forest Laboratories Clinical Trial Registry.
http://www.forestclinicaltrials.com/CTR/CTRController/CTRHome (E)

L] GlaxoSmithKline Clinical Trial Register. http://ctr.gsk.co.uk/disclaimer.asp (E)

L] National Research Register. U.K. Dept. of Health. http://www.update-software.com/national/

(E)
L] Ontario Cancer Trials. http://www.ontariocancertrials.ca/default.ntm (E)
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L] TrialsCentral™. http://www.trialscentral.org (E)

1.6 Databases

L] Aggressive Research Intelligence Facility (ARIF). Dept. of Public Health and Epidemiology.
Faculty of Medicine. http://www.bham.ac.uk/arif/ (E)

L] ATTRACT. http://www.attract.wales.nhs.uk/ (E)
L] Bandolier (U.K.). http://www.jr2.ox.ac.uk/bandolier/ (E)
[ ]  CAMLine. http://www.camline.ca/ (E)

L] Centralised Information Service for Complementary Medicine (CISCOM).
http://lwww.rccm.org.uk/ciscom/CISCOM _intro.aspx (E)

L] The Cochrane Library. (By subscription). http://www.cochrane.org (E)
L] Complementary and Alternative Medicine. http://www.cam.org.nz/ (E)

L] Evidence Based Information on Prescription Drugs for Consumers and. Health Care
Providers. http://www.oregonrx.org/ (E)

L] Latin American and Caribbean Center on Health Sciences Information (LILACS).
http://www.bireme.br/bvs/l/ihome.htm (E, P, SP)

L] NMAP. http://nmap.ac.uk (E)
L] NARIC’s Instant Disability Information Center. http://www.naric.com/search/ (E)
L] NLM Gateway. http://gateway.nim.nih.gov/gw/Cmd (E)

L] OT Seeker — Occupational Therapy Systematic Evaluation of Evidence.

http://www.otseeker.com (E)

L] PEDro: The Physiotherapy Evidence Database. Center for Evidence-Based Physiotherapy
(CEBP). University of Sydney. Australia. http://www.pedro.fhs.usyd.edu.au/ (E)

L] PubMed. National Library of Medicine. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi (E)

L] TRIP database (Turning Research into Practice). The enhanced TRIP service is available
on subscription. http://www.tripdatabase.com/ (E)
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L] University of York NHS Centre for Reviews and Dissemination (NHS CRD).
http://www.york.ac.uk/inst/crd/crddatabases.htm (E)

1.7 Drug class reviews

L] ECRI. (By membership). http://www.ecri.org/dcri/home/reports.asp (E)

L] Evidence Based Information on Prescription Drugs for Consumers and Health Care
Providers. http://www.oregonrx.org/ (E)

L] Scottish Medicines Consortium. http://www.scottishmedicines.org.uk/ (E)
L] Veterans Affairs (U.S.). http://www.pbm.va.gov/PBM/menu.asp (E)

1.8 Drug/Devices Approval

L] Australian Drug Evaluation Committee.

http://www.tga.health.gov.au/docs/html/adec/adecrecs.htm (E)

L] Australian Pharmaceutical Benefits Scheme (2000-2004).
http://www.health.gov.au/internet/wcms/publishing.nsf/Content/health-pbs-general-

outcomes_full.htm (E)

Australia PBAC Public Summary Documents (2005-present)
http://www.health.gov.au/internet/wcms/publishing.nsf/Content/public-summary-documents-by-
product (E)

L] European Agency for the Evaluation of Medicinal Products (EMEA).
http://www.emea.eu.int/index/indexh1.htm (E,Da,G,Gr,Sp,Fi,Fr,1,Du,P,Sw)

L] European Pharmaceutical Regulatory Sector.
http://pharmacos.eudra.org/F2/register/index.htm (E)

L] Food and Drug Administration (FDA). U.S. Dept. of Health and Human Services.
http://lwww.fda.gov/ (E)

L] Medicines and Healthcare products Regulatory Agency, UK. http://www.mhra.gov.uk/ (E)
L] Pharmac (Pharmaceutical Management Agency, NZ). http://www.pharmac.govt.nz (E)

L] Scottish Medicines Consortium. http://www.scottishmedicines.org.uk (E)
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L] Therapeutic Products Directorate. Health Canada. http://www.hc-sc.gc.ca/hpfb-dgpsa/tpd-
dpt/ (E,Fr)
1.9 Health Economics (also see section 1.13)

L] Bases Codecs. CODECS (COnnaissances et Décision en EConomie de la Santé) Collége
des Economistes de la Santé/INSERM.

http://www.inserm.fr/codecs/codecsanglais.nsf/(Web+English+Startup+Page)?OpenForm (Fr,E)

L] Centre for Health Economics and Policy Analysis (CHEPA). Dept. of Clinical Epidemiology
and Biostatistics. Faculty of Health Sciences. McMaster University, Canada. http://www.chepa.org/

(E)

L] Health Economics Research Group (HERG). Brunel University, U.K.
http://www.brunel.ac.uk/about/acad/herg (E)

L] Health Economics Research Unit (HERU). University of Aberdeen.
http://www.abdn.ac.uk/heru/ (E)

L] OHE-IFMPA Database Ltd. (HEED Database — by Subscription). http://www.ohe-heed.com/
(E)

L] The Hospital for Sick Children (Toronto). PEDE Database.
http://pede.bioinfo.sickkids.on.ca/pede/index.jsp (E)

L] NHS EED. Economic evaluations of health care interventions. (Searchable separately, or
as part of the University of York NHS CRD databases. See above)

L] University of Connecticut. Department of Economics. RePEc database. (Some health
economics). http://ideas.repec.org/ (E)

1.10 Statistics

L] Canadian Institute for Health Information (CIHI). http://www.cihi.ca/ (E,Fr)

L] Centers for Disease Control and Prevention. U.S.Dept. of Health and Human Services.
http://www.cdc.gov/ (E,Fr)

L] Health Canada. http://www.hc-sc.gc.ca/english/ (E,Fr)

L] IMS Health Canada. http://www.imshealthcanada.com/ (E)
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L] New Brunswick Provincial Epidemiology Reports. http://www.gnb.ca/0051/0208/index-e.asp
(E)

L] Non-Communicable Diseases (NCD)
http://lww2.heartandstroke.ca/Page.asp?PagelD=1613&ContentID=10564&ContentTypelD=1 (E)

L] Statistics Canada. http://www.statcan.ca/start.html (E,Fr)

111 Open Access Journals

L] BioMed Central. http://www.biomedcentral.com
L] Directory of Open Access Journals. http://www.doaj.org/
L] PubMed Central. http://www.pubmedcentral.com

Other information:

112  Provincial Drug Formularies

Newfoundland
http://www.gov.nf.ca/health/nlpdp/fmisearch.asp

Nova Scotia
http://www.gov.ns.ca/health/pharmacare/formulary.asp

New Brunswick
http://www.gnb.ca/0051/0212/index-e.asp

PEI
http://www.gov.pe.ca/hss/formulary/index.php3

Ontario
http://www.health.gov.on.ca/english/providers/program/drugs/odbf mn.html

Quebec
http://www.ramg.gouv.gc.ca/en/citoyens/assurancemedicaments/regimesprives/medicamentscouverts.shtml

Manitoba
http://www.gov.mb.ca/health/mdbif/index.html

Alberta
http://www.ab.bluecross.ca/dbl/publications.html

Saskatchewan
http://www.health.gov.sk.ca/ps drug plan coverage.htmi

British Columbia
http://www.healthservices.gov.bc.ca/pharme/

limited coverage:
http://www.healthservices.gov.bc.ca/pharme/sal/criteria/restricted/restrictedtable.html#top

BC drug master list
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http://www.healthservices.gov.bc.ca/pharme/outgoing/pnp.pdf

Yukon
http://www.hss.gov.yk.ca/prog/hs/

Non-Insured Health Benefits
http://www.hc-sc.gc.ca/fnihb-dgspni/fnihb/nihb/pharmacy/drugbenefitlist/index.htm

Veterans affairs
http://www.vac-acc.gc.ca/clients/sub.cfm?source=services/poc/poc10/search
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VALIDESA DE LES TROBALLES CLINIQUES PER AL DIAGNOSTIC D’IN-
FECCIO URINARIA EN LES DONES AMB MOLESTIES MICCIONALS

Autor: David Medina i Bombardé

FE D’ERRADES:

Pagina 84, en el grafic 15, la barra corresponent a la variable Disuria i urgencia presenta els valors que es

mostren en el seguent grafic:

NitritUria [ |
Leucocituria I
Disuria i urgéncia
Nicturia
Pol-laciuria i disuria
Urgéncia
Activitat sexual
Disuria
AntecedentsUTI
Pol-laciuria
Dolor lumbar
Irritacio vaginal
Dolor suprapubic
Febre
Secreci6 vaginal

0

Troballes cliniques

T T T 1T 71T 1T T T T 1
4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19

~ = fggg

N
w -

Odds Ratio Diagnostica (ORD) final

Pagina 85, en el darrer paragraf.

Les variables que podien tenir un valor diagnodstic, podien ser classificades per la seva forga
diagnostica, segons el valor de la rad de versemblanga, en: molt bo si RV <0,1 o >10, bo si RV es
trobava entre 0,1-0,2 0 5-10 i depén de la probabilitat pre-test si RV >0,2 o <5.

Pagina 95, després del primer paragraf.
* p(ITUIDU+;LE+) que va ser del 97,0%,
* p(ITUIDU+;LE-) del 79,0%,

«  p(ITU|DU-,LE+) del 90,7%



«  p(ITU|DU-LE-) del 33,3%.

Pagina 101.
Taula 15. Relacio del numero absolut i relatiu de referéncies totals i dins I'apartat diagnostic de cada una de

les guies incloses.

NUm. referéncies

Autor de la GPC Total en Arfa.rtat dlagnostlc. : :
la GPC Total Sols troballa clinica Sols tira reactiva Sols urocultiu

Absolut Relatiu Absolut Relatiu Absolut Relatiu Absolut Relatiu
FSN — FSGP 180 23 12,8% 3 13,0% 3 13,0% 2 8,7%
CMA 168 6 3,6% 6 100%
SIGN 143 8 5,6% 2 25% 2 25% 5 62,5%
DCGP 125 11 8,8% 1 0,9% 5 45,5% 9 81,8%
IDSA 82 0
CKS (prodigy) 68 4 5,9% 2 50% 2 50% 8 75%
NSAM 50 19 38% 17 89,5% 1 0,6% 14 78%
AEU 45 0
ICSI 34 11 32,4% 5 45,5% 4 36,4% 4 36,4%
SBI - SBU 25 3 12% 1 33,3% 0 2 66,7%
SEGG - SCM 16 0
SEMI 14 0
UMHS 10 1 10% 1 100%
ICSIn 1 1 100%

Pagina 135.

Taula 26. Comparacioé de la RVP de la preséncia simultania de variables entre diferents estudis.

Valors obtinguts en

RAO DE VERSEMBLANCA POSITIVA (RVP) aquest estudi Bent$2002%7  Medina-B D 2003 *

Disuria 1.09 1.5 1.09

Urgéncia miccional 1.181 - 1.29

Pol-laciuria 1.034 1.8 1.16

Disuria i Urgéncia miccional Valor obtingut en I'estudi 1.739 1.3
Producte simple 1.29 14

Disduria i pol-lacitria Valor obtingut en I'estudi 1.096 2.7 1.19

Producte simple 1.127 2.7 1.26






