
Additional file 5: Summary of Critical Appraisals: Individual summary of critical appraisal following the SIGN methodology checklist [62] 

 
SIGN Checklist 
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1.1 A consecutive sequence or random selection 
of patients is enrolled. 

Y Y Y Y Y U Y Y Y U Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y 

1.1 Case-control methods are not used. Y Y Y N Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y N Y Y Y Y Y Y Y 
 

1.2 Inappropriate exclusions are avoided.  Y Y Y Y Y U N Y Y U Y Y U U Y Y Y Y Y U Y Y N Y Y 
 

1.3 The included patients and settings match the 
key question. 

Y Y Y Y Y N Y Y Y N Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y 

2.1 Index test interpreted without knowledge of 
the results of the reference standard. 

U Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y 

2.2 If a threshold is used, it is pre-specified. Y Y Y Y N Y N Y N Y Y Y N Y Y Y N Y Y Y Y Y N Y Y 
 

2.3 Index test, its conduct, and its interpretation 
is similar to that used in the target 
population. 

Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y 

3.1 The reference standard is likely to correctly 
identify the target condition. 

Y Y Y Y Y Y U Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y 

3.2 Reference standard interpreted without 
knowledge of the results of the index test. 

Y Y Y Y Y Y Y U Y Y Y Y Y U Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y 

3.3 Target condition defined by the reference 
standard matches target population. 

Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y 

4.1 There is an appropriate interval between the 
index test and the reference standard. 

Y Y Y Y Y U U U U U Y U U Y U U Y Y U Y U U U U Y 

4.2 All patients receive same reference standard Y Y Y Y Y N Y Y Y N Y Y Y Y Y Y Y Y N Y N Y Y Y Y 
 

4.3 All patients recruited into the study are 
included in the analysis 

Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y Y  Y Y Y Y Y Y Y Y N 



Summary of Critical Appraisals: Cochrane Handbook Risk of Bias Summary, which lists 
individual study bias [32]. Figure constructed using Review Manager. 

 


