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RESUMEN
Antecedentes
La gastrectomía sigue siendo el método terapéutico primario para el cáncer gástrico resecable. El drenaje abdominal se considera una medida importante para reducir la mortalidad y las complicaciones posoperatorias, y se ha utilizado ampliamente después de la gastrectomía para el cáncer gástrico en las últimas décadas. Los beneficios del drenaje abdominal han sido cuestionados por los investigadores en los años recientes.
Objetivos
El objetivo de esta revisión fue acceder a los efectos beneficiosos y perjudiciales del drenaje abdominal sistemático posgastrectomía para el cáncer gástrico.
Estrategia de búsqueda
Se hicieron búsquedas en el Registro Cochrane de Ensayos Controlados (Cochrane Controlled Trials Register, Central/CCTR) en The Cochrane Library (2010, número 10), incluyendo los Registros Especializados del Grupo Cochrane de Enfermedades Esófago-gástricas del Intestino Delgado y Pancreáticas (Specialised Registers of the Cochrane Upper Gastrointestinal and Pancreatic Diseases Group, UGPD); MEDLINE (vía Pubmed, 1950 hasta octubre , 2010); EMBASE (1980 hasta octubre, 2010); y en la Chinese National Knowledge Infrastructure (CNKI) Database (1979 hasta octubre, 2010).
Criterios de selección
Se incluyeron ensayos controlados aleatorios (ECA) que compararan el drenaje abdominal versus ningún drenaje en pacientes sometidos a la gastrectomía (sin considerar la escala de la gastrectomía ni el grado de la linfadenectomía; de forma independiente del idioma, el estado de publicación y el tipo de drenaje). Se excluyeron los ECA que comparaban un drenaje con otro.
Obtención y análisis de los datos
De cada ensayo, se extrajeron los datos sobre la calidad metodológica y las características de los estudios incluidos, la mortalidad (mortalidad a los 30 días), las reintervenciones, las complicaciones posoperatorias (neumonía, infección de la herida, absceso intraabdominal, pérdida anastomótica, complicaciones relacionadas con el drenaje), la duración de la cirugía, la duración de la estancia hospitalaria posoperatoria y la iniciación de la dieta blanda. Para los datos dicotómicos, se calcularon los cocientes de riesgos (CR) y los intervalos de confianza (IC) del 95%. Para los datos continuos, se calcularon las diferencias de medias (DM) y el IC del 95%. La heterogeneidad se examinó mediante la prueba de ji2. Se utilizó un modelo de efectos fijos para el análisis de datos con el programa RevMan aunque se utilizó un modelo de efectos aleatorios cuando el valor de p de la prueba de ji2 fue menor que 0,1.
Resultados principales
Se incluyeron cuatro ECA con 438 pacientes (220 pacientes en el grupo de drenaje y 218 en el grupo sin drenaje).
No hubo pruebas de una diferencia entre los dos grupos con respecto a la mortalidad (CR 1,73; IC del 95%: 0,38 a 7,84); las reintervenciones (CR 2,49; IC del 95%: 0,71 a 8,74); las complicaciones posoperatorias (neumonía: CR 1,18; IC del 95%: 0,55 a 2,54; infección de la herida: CR 1,23; IC del 95%: 0,47 a 3,23; absceso intraabdominal: CR 1,27; IC del 95%: 0,29 a 5,51; pérdida anastomótica: CR 0,93; IC del 95%: 0,06 a 14,47); y la iniciación de la dieta blanda (DM 0,15 días, IC del 95%: -0,07 a 0,37). Sin embargo, el agregado de drenajes prolongó la duración de la cirugía (DM 9,07 min, IC del 95%: 2,56 a 15,57) y la estancia hospitalaria posoperatoria (DM 0,69 día, IC del 95%: 0,18 a 1,21) y dio lugar a complicaciones relacionadas con el drenaje. Además, debe observarse que la mortalidad a los 30 días y las reintervenciones son eventos muy poco frecuentes y, como resultado, se necesitaría un número muy grande de pacientes para establecer cualquier conclusión sensata acerca de si los dos grupos fueron similares. La calidad general de las pruebas según el abordaje GRADE fue “Muy Baja” para la mortalidad y las reintervenciones y “Baja” para las complicaciones posoperatorias, la duración de la cirugía y la duración de la hospitalización posoperatoria.
Conclusiones de los autores
No se hallaron pruebas convincentes para apoyar el uso sistemático de drenajes después de la gastrectomía para el cáncer gástrico.
RESUMEN EN TÉRMINOS SENCILLOS
Drenaje después de la gastrectomía para el cáncer gástrico
La gastrectomía sigue siendo el método terapéutico primario para el cáncer gástrico resecable. Se cree que los drenajes abdominales pueden ayudar a la detección y el drenaje más tempranos de la fístula anastomótica, y a la prevención de los abscesos intraabdominales. No existe consenso acerca de la colocación sistemática de drenajes abdominales después de la gastrectomía para el cáncer gástrico. Esta revisión incluyó cuatro ECA con 438 pacientes para evaluar los efectos beneficiosos y perjudiciales del drenaje abdominal sistemático posgastrectomía para el cáncer gástrico. Los resultados mostraron que los drenajes aumentaron los daños mediante la prolongación de la duración de la cirugía y la estancia hospitalaria posoperatoria y dieron lugar a complicaciones relacionadas con el drenaje sin proporcionar ningún beneficio adicional para los pacientes con cáncer gástrico sometidos a la gastrectomía. No existen pruebas convincentes para apoyar el uso sistemático de los drenajes después de la gastrectomía para el cáncer gástrico.
ANTECEDENTES
Descripción de la condición
Aunque las tasas de incidencia y de mortalidad del cáncer gástrico han disminuido notablemente en la mayoría de las áreas del mundo en las últimas décadas (Jemal 2002), el pronóstico del cáncer gástrico sigue siendo deficiente y la mortalidad aún es alta. Después del cáncer de pulmón, el cáncer gástrico se considera la causa principal de muerte relacionada con el cáncer actualmente (Crew 2006). Como resultado de las tendencias en el envejecimiento global y el crecimiento de la población, se calcula que la incidencia potencial del cáncer gástrico para 2010 aumentará a 1 100 000. Se espera que los países en vías de desarrollo lleven la mayor parte de la carga de morbilidad (Parkin 2005), y que ascienda a alrededor de dos tercios de todos los casos del cáncer gástrico (Lochhead 2008). El tratamiento para el cáncer gástrico incluye cirugía, quimioterapia antineoplásica posquirúrgica, quimiorradioterapia, quimioterapia paliativa y resección quirúrgica completa del tumor, que ofrece la mejor oportunidad para una recuperación completa (Phan 2004). En las décadas recientes, se han logrado avances en el tratamiento del cáncer gástrico; sin embargo, la supervivencia sigue siendo deficiente fuera del Japón (Lochhead 2008), donde la tasa de supervivencia a cinco años es mayor del 50%, en gran parte debido a la introducción del método de detección endoscópico basado en la población en los años sesenta (Parkin 2005).
Descripción de la intervención
Se cree que el drenaje profiláctico de la cavidad peritoneal es una medida importante para reducir la mortalidad y las complicaciones posoperatorias, y durante mucho tiempo se consideró eficiente y se usó ampliamente después de diversas cirugías abdominales, aunque no hay muchos datos para apoyar científicamente esta práctica (Robinson 1986; Dougherty 1992). El drenaje de la cavidad abdominal fue descrito por primera vez por Ambroise Pare, aunque como la práctica había estado en uso previamente, tiene una tradición histórica larga (Karliczek 2006). Los drenajes quirúrgicos pueden clasificarse en dos categorías: drenajes abiertos y drenajes cerrados. Un drenaje abierto es uno en el que los cirujanos colocan un conducto artificial en la herida después de una cirugía para drenar los líquidos del cuerpo del paciente (p.ej. un drenaje Penrose). Existen dos tipos de drenajes cerrados: los drenajes pasivos, que son asistidos por la gravedad (p.ej. un drenaje Robinson) y los drenajes con succión, que funcionan con presión negativa (p.ej. un drenaje Redon) (Gurusamy 2007).
De qué manera podría funcionar la intervención
Aunque las técnicas quirúrgicas han mejorado, el drenaje abdominal todavía se usa sistemáticamente en la mayoría de los centros (Bona 1994). Los objetivos del drenaje profiláctico son prevenir la infección repetida (p.ej. mediante la descarga de sangre residual y la prevención de la formación de abscesos), controlar la posible aparición de pérdida por la sutura quirúrgica (mediante el drenaje del cierre digestivo, p.ej. una anastomosis colónica), advertir acerca de las complicaciones potenciales (p.ej. al proporcionar de pruebas de pérdida pancreática o hemorragia posoperatoria, al igual que una campana de alarma) (Schein 2008). Los beneficios del drenaje sistemático han sido cuestionados por algunos investigadores (Sager 1993), que argumentan que los drenajes pueden estar asociados con un aumento en las tasas de la infección intraabdominal y de la herida, un aumento del dolor abdominal, una reducción de la función pulmonar y una estancia hospitalaria prolongada (Liu 2004; Yeh 2005). Además, los estudios recientes han revelado que, para una variedad de procedimientos intraabdominales regulares donde alguna vez se colocaron drenajes sistemáticamente, como la resección pancreática, la hepatectomía parcial, la colecistectomía, la esplenectomía, la cirugía colorrectal u otra cirugía gastrointestinal, la intervención quirúrgica puede completarse de manera segura sin el drenaje profiláctico (Cerise 1970; Monson 1991; Merad 1999; Conlon 2001). Por lo tanto, el drenaje sistemático después de las cirugías abdominales todavía es un tema de considerable debate.
Por qué es importante realizar esta revisión
Actualmente, no hay consenso sobre el drenaje profiláctico posgastrectomía. Una revisión sistemática de 2004, que estableció la conclusión de que el drenaje profiláctico sigue indicándose después de la gastrectomía total, no se basó en ningún estudio prospectivo sobre el drenaje profiláctico versus ningún drenaje (Petrowsky 2004). No obstante, con respecto al drenaje abdominal posgastrectomía para el cáncer gástrico, ha habido un avance reciente (Wronski 2007). Los adelantos en la técnica quirúrgica, la anestesia y la asistencia perioperatoria del paciente han reducido consistentemente el número de complicaciones posoperatorias después de la cirugía para el cáncer gástrico, especialmente en países como Corea y el Japón, donde la gastrectomía con linfadenectomía D2 es la intervención quirúrgica estándar (Maruyama 1998). Desde la perspectiva de la medicina basada en las pruebas, se ha vuelto necesario actualizar concepciones antiguas en lo que se refiere al drenaje abdominal posgastrectomía para el cáncer gástrico.
OBJETIVOS
Los objetivos de esta revisión son determinar los efectos beneficiosos y perjudiciales del drenaje abdominal sistemático posgastrectomía para el cáncer gástrico.
MÉTODOS
Criterios para la inclusión de los estudios para esta revisión
Tipos de estudios
Se incluyeron sólo estudios con diseño de grupos paralelos, ensayos controlados aleatorios (ECA) que compararon el uso de drenajes y el uso de ningún drenaje posgastrectomía para el cáncer gástrico (de forma independiente del idioma o estado de publicación).
Tipos de participantes
Sólo se incluyeron los pacientes sometidos a gastrectomía para el cáncer gástrico (de forma independiente de si la gastrectomía fue total, subtotal, radical o paliativa), sin considerar el grado de disección de los ganglios linfáticos. Se excluyó a los pacientes sometidos a gastrectomía para otras enfermedades gástricas (otras neoplasias benignas o malignas).
Tipos de intervenciones
Se incluyeron sólo ensayos que compararon el drenaje abdominal versus ningún drenaje posgastrectomía para el cáncer gástrico (de forma independiente del tipo de drenaje). Se excluyeron los ensayos que compararon los dos tipos de drenajes (abiertos y cerrados) y los estudios sin un grupo de control.
Tipos de medida de resultado
Se evaluaron los efectos beneficiosos y perjudiciales del drenaje abdominal sistemático posgastrectomía para el cáncer gástrico.
Medidas de resultado principales
1. Mortalidad (mortalidad a los 30 días).
2. Reintervenciones.
3. Complicaciones posoperatorias.
1. Pneumonia.
2. Infección de la herida
3. Absceso intraabdominal.
4. Pérdida anastomótica.
5. Complicaciones relacionadas con el drenaje.
Medidas de resultado secundarias
1. Duración de la cirugía.
2. Duración de la estancia hospitalaria postoperatoria.
3. Iniciación de la dieta blanda.
RESULTADOS Y DISCUSIÓN
Para una presentación detallada de los resultados y de los gráficos, ver la versión PDF en inglés de esta revisión. 
La colocación profiláctica de los drenajes después de la cirugía abdominal se ha usado sistemáticamente durante muchos años. Según nuestro conocimiento hay poca información que evalúe las pruebas científicas de la colocación de drenajes profilácticos después de la gastrectomía para el cáncer gástrico. En esta revisión se evaluó el valor de la colocación de drenajes profilácticos en la cirugía para el cáncer gástrico.
Resumen de los resultados principales
Se incluyeron cuatro ECA con 438 pacientes y se encontró que el uso sistemático del drenaje después de la gastrectomía para el cáncer gástrico no tuvo ventajas significativas de ningún tipo. Por el contrario, los drenajes prolongaron la duración de la cirugía y la estancia hospitalaria posoperatorias y dieron lugar a complicaciones relacionadas con el drenaje sin proporcionar ningún beneficio adicional.
La finalidad principal de los drenajes abdominales después de la gastrectomía es la detección y el drenaje más tempranos de la fístula anastomótica, para reducir el número de reintervenciones. Si no se detecta a tiempo, pueden aparecer complicaciones mortales como la peritonitis. Sin embargo, en esta revisión no se hallaron pruebas claras de una diferencia en la pérdida anastomótica entre el grupo de drenaje y el grupo sin drenaje. Además, no se informó ninguna muerte causada por la pérdida anastomótica. Por el contrario, un estudio informó más reintervenciones en el grupo de drenaje (Álvarez 2005). Se informó una pérdida anastomótica para cada grupo en un ensayo (Kumar 2007), de la cual se sospechó clínicamente, y fue confirmada después de la reexploración. Este hecho indicó que el drenaje no ayudó en la identificación ni en el tratamiento de la pérdida anastomótica.
Otra finalidad de los drenajes abdominales en la cirugía para el cáncer gástrico es extraer sangre y otros exudados, y prevenir los abscesos intraabdominales. Dos de los cuatro estudios incluidos informaron que los abscesos intraabdominales no presentaron diferencias significativas entre los dos grupos (Kim 2004; Álvarez 2005). Además, los pacientes que desarrollaron abscesos intraabdominales no presentaron pruebas de pérdida anastomótica y fueron tratados con drenaje percutáneo guiado por ecografía o drenaje quirúrgico, pero no con drenaje abdominal.
En comparación con el grupo sin drenaje, la duración de la cirugía y la estancia hospitalaria posoperatorias fueron significativamente más largas en el grupo de drenaje, y la iniciación de la dieta blanda fue posterior aunque sin significación estadística. Este hecho dará lugar a más desperdicio de los recursos médicos y a una carga económica mayor en los pacientes. Además, al igual que lo informado en otras bibliografías (Nakajima 2002; Fong 1996), las complicaciones relacionadas con el drenaje como la infección en el sitio del drenaje, el epiplón saliendo a través del sitio del drenaje después de la extracción del drenaje, causarán más dolor a los pacientes. Sin embargo, las complicaciones a largo plazo como la recidiva del tumor en el sitio del drenaje no se estudiaron en los ensayos incluidos.
Los críticos de la colocación del drenaje profiláctico afirman que el drenaje causó más infecciones posoperatorias, como neumonía e infección de la herida (Budd 1982; Monson 1991). Se encontró que la tasa de neumonía y de infección de la herida fue mayor en el grupo de drenaje aunque sin significación estadística. Al utilizar el método de análisis de sensibilidad mediante el cambio del modelo estadístico o mediante el uso de diferentes parámetros estadísticos, el resultado fue estable. Este hecho indicó que nuestro resultado es fiable. La posible razón de la tasa mayor de neumonía es el dolor inducido por el drenaje. Un estudio incluido reveló un consumo mayor de analgésicos después de la cirugía en el grupo de drenaje en comparación con el grupo sin drenaje (Kim 2004). Indirectamente, estos datos confirmaron nuestra especulación.
Para evaluar el valor de los drenajes después de la gastrectomía para el cáncer gástrico sin los factores de confusión potenciales mediante la diferencia en el grado de la cirugía, se realizó el análisis de subgrupos de acuerdo a la escala de la gastrectomía, para aumentar la confiabilidad de nuestros resultados. Se informa que las complicaciones posoperatorias después de la cirugía para el cáncer gástrico están relacionadas con la pancreatoesplenectomía y el grado de la linfadenectomía (Sano 1996; Wang 2010). En los cuatro estudios incluidos, la pancreatoesplenectomía y el grado de la linfadenectomía fueron confusos y no se calcularon respectivamente, de manera que no fue posible realizar el análisis de subgrupos. Merece la pena estudiar de forma adicional el valor de la colocación de drenajes después de la gastrectomía combinada con pancreatoesplenectomía y linfadenectomía extensa. Una revisión Cochrane que comparó el valor de diferentes drenajes en otra cirugía no logró mostrar ninguna diferencia significativa en los resultados medidos, excepto el dolor en el sitio del drenaje (Cochrane 2009). Hasta el presente, no hay ningún ECA que compare el valor de los diferentes drenajes (como drenaje con succión versus drenaje cerrado pasivo) después de la gastrectomía para el cáncer gástrico, por lo tanto, no se compararon diferentes tipos de drenajes.
Con los adelantos en la tecnología de la cirugía (como el uso cada vez más común de anastomosis con grapas), la anestesia y la atención perioperatoria, la incidencia de la pérdida por la anastomosis y del absceso intraabdominal ha disminuido internacionalmente (Csendes 1990; Csendes 2002). Este hecho hace que actualmente el uso de drenajes sistemáticos después de la gastrectomía para identificar y controlar la pérdida por la anastomosis y los abscesos intraabdominales sea cada vez menos urgente. En nuestra revisión se encontró que los drenajes profilácticos no ayudan en la detección ni en el tratamiento de estas complicaciones. Por lo tanto, no se recomienda el uso sistemático de drenajes después de la gastrectomía para el cáncer gástrico.
Exhaustividad y aplicabilidad de la evidencia
No es posible proporcionar ninguna recomendación para la práctica clínica sobre la colocación sistemática de drenajes después de la gastrectomía para el cáncer gástrico, ya sea total o subtotal. Debido a los datos inadecuados y confusos, no fue posible realizar el análisis de subgrupos de la pancreatoesplenectomía y el grado de la linfadenectomía, el uso de profilaxis antibiótica sistemática (si se utiliza o no) y los tipos de drenajes usados según lo previsto en el protocolo. Por lo tanto, no es posible evaluar la necesidad de la colocación sistemática de drenajes después de la pancreatoesplenectomía y la linfadenectomía extensa, así como la gastrectomía para otras enfermedades del estómago.
Calidad de la evidencia
Se incluyeron sólo cuatro ECA con 438 pacientes en esta revisión y no todos los estudios incluidos informaron todos los resultados. La calidad metodológica de los estudios incluidos fue moderada, incluso baja.
Ninguno de los estudios incluidos informó de forma clara el método ni el momento de la asignación al azar ni la ocultación de la asignación. Un ensayo (Kim 2004) informó que todos los procedimientos quirúrgicos fueron realizados por un cirujano, este hecho aumentó tanto el riesgo de realización como el sesgo de medición hasta cierto punto. Otros tres estudios (Álvarez 2005; Kumar 2007; Jiang 2008) no registraron si el drenaje fue colocado por un segundo cirujano. Se evaluó el informe selectivo y otras posibles fuentes de sesgo sobre la base del informe de los resultados y el financiamiento, y se los juzgó como de riesgo de sesgo bajo. Este procedimiento es subjetivo y puede dar lugar al sesgo. Además, se debe observar que la mortalidad a los 30 días y las reintervenciones son eventos muy poco frecuentes (por ejemplo, la mortalidad a los 30 días es un evento nulo para los ensayos Kim 2004 y Jiang 2008 y como resultado, menos de la mitad del número total de pacientes contribuye al metanálisis) y como resultado, se necesitaría un número muy grande de pacientes para establecer cualquier conclusión sensata acerca de si los dos grupos fueron similares.
La calidad general de las pruebas según el abordaje GRADE fue “Muy Baja” para la mortalidad y las reintervenciones y “Baja” para las complicaciones posoperatorias, la duración de la cirugía y la duración de la hospitalización posoperatoria.
Sesgos potenciales en el proceso de revisión
Sesgos potenciales de los estudios incluidos
Aunque se hicieron grandes esfuerzos para encontrar ensayos adecuados, sólo cuatro ECA fueron finalmente elegibles para la inclusión. Tres estudios procedían de Asia (Kim 2004; Kumar 2007; Jiang 2008) y uno de Sudamérica (Álvarez 2005); éste puede inducir un posible sesgo de publicación. Además, no se utilizó un gráfico en embudo (funnel plot) para probar el sesgo de publicación debido al número pequeño de estudios incluidos. Según se conoce, el uso de antibióticos puede prevenir efectivamente las infecciones posoperatorias. Sin embargo, no todos los estudios incluidos registraron los detalles del uso de antibióticos. Asimismo, las complicaciones posoperatorias se asocian estrechamente con el estado nutricional de los pacientes (especialmente el nivel de albúmina). El estado nutricional preoperatorio de los pacientes estuvo poco claro y no se supo si fue igual en los dos grupos. Estos factores pudieron dar lugar a un sesgo potencial tanto de selección como de realización.
Sesgos potenciales por parte de los revisores
Tres autores de la revisión seleccionaron los estudios de forma independiente, evaluaron su calidad y extrajeron los datos. Cuando fue necesario, se alcanzó el consenso mediante discusión. Se considera que estos métodos redujeron al mínimo los sesgos potenciales en el desarrollo de esta revisión. Además, se afirma que no hubo ningún conflicto de interés. Sobre la base de lo anterior, se considera que los sesgos potenciales por parte de los revisores son insignificantes.
Acuerdos y desacuerdos con otros estudios o revisiones
De acuerdo a lo que se conoce, hay sólo una revisión sistemática que comparó el drenaje con ningún drenaje en la cirugía gastrointestinal, que estableció la conclusión de que el drenaje profiláctico se sigue indicando después de la gastrectomía total (Petrowsky 2004). Esta conclusión no se basó en ningún estudio prospectivo, de manera que no es posible aceptar fácilmente esta conclusión.
CONCLUSIONES DE LOS AUTORES
Implicaciones para la práctica
Los drenajes aumentan el daño al prolongar la duración de la cirugía y la estancia hospitalaria posoperatoria y dan lugar a complicaciones relacionadas con el drenaje sin proporcionar ningún beneficio adicional para los pacientes con cáncer gástrico sometidos a la gastrectomía. No se hallaron pruebas convincentes para apoyar el uso sistemático de drenajes después de la gastrectomía para el cáncer gástrico.
Aunque hay muchas intervenciones quirúrgicas en las que el cegamiento doble no es posible, la intervención del drenaje abdominal o de ningún drenaje abdominal puede cegarse si se toman las medidas adecuadas. Por ejemplo, en el grupo sin drenaje se puede usar un drenaje, cuyo extremo está conectado a una bolsa de drenaje y el otro extremo se ubica fuera la piel con el lado del drenaje cubierto con un apósito opaco. Por lo tanto, se puede saber si el aumento de algún riesgo potencial de complicaciones respiratorias se debe al temor percibido por los pacientes o a que los pacientes experimentan un dolor real que dificulta la respiración.
La calidad de vida después de la cirugía, según se conoce, es un índice importante para evaluar la efectividad del tratamiento en los pacientes con tumores malignos. Lamentablemente, ninguno de los estudios incluidos informó este resultado clínico; por lo que la calidad de vida debe considerarse en la práctica clínica futura.
Implicaciones para la investigación
La necesidad de la colocación de drenajes en la gastrectomía por otras razones (como gastrectomía laparoscópica, gastrectomía combinada con pancreatoesplenectomía y linfadenectomía extensa) y en la cirugía por otras enfermedades del estómago (como úlcera gástrica perforada) merece ser estudiada en el futuro.
Se considera que la acumulación de exudados en la cavidad abdominal sin un drenaje inducirá la obstrucción intestinal crónica y el tumor se propagará en el sitio del drenaje. Por lo tanto el período de seguimiento de la investigación futura debe ser más largo para observar las complicaciones a largo plazo en los dos grupos.
Vale la pena observar la calidad de vida después de la cirugía en los estudios futuros.
Para mejorar la calidad de los ECA, los estudios deben realizarse e informarse de acuerdo a la declaración CONSORT (www.consort-statement.org).
No es posible interpretar los resultados no significativos como la “equivalencia” en esta revisión. Consecuentemente, se necesitan más ensayos para investigar esta comparación.
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