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PREGUNTA 2.- CORTICOIDES INHALADOS COMPARADO CON ANTILEUCOTRIENOS PARA ASMA
EN NINOS MENORES DE 15 ANOS

Pregunta solicitada: En nifios asmaticos menores de 15 afios, éSe debe realizar tratamiento de

mantencién con corticoides inhalados, en comparacion a realizar tratamiento con antileucotrienos?

BUSQUEDA DE LA EVIDENCIA

Se realizd una busqueda general de revisiones sistematicas asociadas al tema de “Asma”. Las bases
de datos utilizadas fueron: Cochrane database of systematic reviews (CDSR); Database of Abstracts
of Reviews of Effectiveness (DARE); HTA Database; PubMed; LILACS; CINAHL; PsychINFO; EMBASE;
EPPI-Centre Evidence Library; 3ie Systematic Reviews and Policy Briefs Campbell Library; Clinical
Evidence; SUPPORT Summaries; WHO institutional Repository for information Sharing; NICE public
health guidelines and systematic reviews; ACP Journal Club; Evidencias en Pediatria; y The JBI
Database of Systematic Reviews and implementation Reports. No se aplicaron restricciones en base
al idioma o estado de publicacion. Dos revisores de manera independiente realizaron la seleccidn
de los titulos y los resimenes, la evaluacién del texto completo y la extraccion de datos. Un
investigador experimentado resolvié cualquier discrepancia entre los distintos revisores. En caso de
considerarse necesario, se integraron estudios primarios.

Seleccionadas las revisiones sistemdticas o estudios primarios asociadas a la tematica, se clasificaron
en funcidn de las potenciales preguntas a las que daban respuesta. Los resultados se encuentran
alojadas en la plataforma Living Overview of the Evidence (L-OVE). Por lo tanto, al momento de
definir la pregunta, la evidencia ya se encontraba clasificada segun intervenciones que comparadas.

RESUMEN DE LA EVIDENCIA IDENTIFICADA

Anadlisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Asma en menores de 15.
INTERVENCION
Corticoides inhalatorios.
COMPARACION



Antileucotrienos (sin corticoides inhalatorios).

DESENLACE (OUTCOME)

Exacerbaciones clinicamente significativas, exacerbaciones que requieren hospitalizacién,
efectos adversos severos.

Resumen de la evidencia identificada

Se identificaron multiples revisiones sistematicas evaluando antileucotrienos versus corticoides
inhalatorios en asma, pero sélo 6 evaluando estudios en nifios. En total, incluyeron 27 estudios
primarios, todos correspondientes a ensayos controlados aleatorizados (ECA).

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revisién Sistematica 6 [1-6]

Estudios primarios 27 Ensayos clinicos aleatorizados [7-33]

Ver Link a la pregunta en L-OVE

Estimador del efecto
Se realizé un analisis de la matriz de evidencia, ver detalle en: Antileucotrienos versus corticoides

inhalatorios para el tratamiento del asma en ninos.

Ninguna de las revisiones identificadas incluye todos los estudios primarios relevantes, al analizar la
revision Cochrane, la mds completa, esta excluyé 3 de los 5 estudios que no incluye dentro de Ia
matriz [11,14,30]. No queda claro por qué excluydé uno de los estudios [7] y otro de los estudios fue
publicado con posterioridad a la fecha de realizacién de la revision Cochrane [28]. Por esta razdn, se
decidid rehacer el metanalisis con los estudios faltantes.


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/asthma/59cd29d03034f8b8340d8b76/59d0ea09966adcfc72f5037b
http://www.epistemonikos.org/es/matrixes/59d2620b6ec0d6445ba5ce47
http://www.epistemonikos.org/es/matrixes/59d2620b6ec0d6445ba5ce47

Metanalisis

Metandlisis para exacerbacidn que requiere corticoides sistémicos

Corticoides sistémicos  Antileucotrienos Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CIl IV, Random, 95% CI
Becker 2006 28 119 30 1200 18.2% 0.94 [0.60, 1.47] -
Garcia Garcia 2005 a1 495 a6 495 28.3% 0.59[0.43, 082 ——
Kurnar 2007 1] 32 1] a0 Mot estimable
Maspera 2001 7 41 11 83 59% 1.28[0.54, 3.08] I E—
Stelmach 2002a 1] 14 1] 18 Mot estimable
Stelmach 2002k 1] 28 1] 27 Mot estimable
Szeifer 2007 a0 197 63 197 29.2% 0.79[0.58, 1.09] —
Szeifer 2013 23 1048 36 a7 18.4% 0.59[0.38, 0.92] —
Total {95% CI) 1036 1067 100.0% 0.73 [0.59, 0.92] L 3
Total events 149 226
Heterogeneity Tau? = 0.02; Chi®= 560, di= 4 (P=0.23); F=20% I 1 t |
0.0 0.1 10 100
Testfor overall effect Z=2.73 (P = 0.008) Favours [corticoides] Favours [antileucotriena]
Metandlisis para exacerbacién que requiere hospitalizacién
Corticoides sistémicos  Antileucotrienos Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Maspera 2001 0 41 i} a3 Mot estimable
Qstrom 2005 0 172 1 170 100.0% 0.33[0.01,8.03] .
Stelmach 2002a 0 19 1} 18 Mot estimable
Stelmach 2002k 1] 28 1] 27 Mot estimahle
Total (95% Cl) 260 298 100.0%  0.33[0.01,8.03] s —
Total events 0 1
Heterogeneity: Mot applicahble f t f |
Test fo?o\rer:ll effect?g: 068 (F=050) 0.01 - 0.1 A - _1D . 100
Favours [corticoides] Favours [antileucotrieno]
Metanalisis para efectos adversos
Corticoides sistémicos  Antileucotrienos Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CIl IV, Random, 95% CI
Becker 2006 1] 119 1] 120 Mat estimable
Garcia Garcia 2005 16 439 22 435 59% 0.72[0.38, 1.36) ———
Maspero 2001 34 41 60 83 393% 1.151[0.95,1.39]
Qstrom 2005 119 172 121 170 54.8% 0.97[0.85,1.12]
Szeifer 2013 0 203 0 a8 Mot estimable
Total (95% CI) 1034 966 100.0% 1.02 [0.87, 1.19]
Tatal events 168 203
Heterogeneity: Tau®=0.01; Chi®= 3048, df= 2 (F=0.22), F= 34% 'D.D1 DH 'i 1'D 1DD'

Testfor overall effect 2= 024 (P =0.81)

Favours [corticoides]

Favours [antileucotrieno]



Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

ANTILEUCOTRIENOS COMPARADO CON CORTICOIDES INHALADOS PARA ASMA EN NINOS MENORES DE 15 ANOS

Pacientes
Intervencion
Comparacion

Desenlaces

Exacerbacion
importante para
los pacientes

Asma en menores de 15 afios
Corticoides inhalados
Antileucotrienos

Efecto absoluto estimado*

Efecto relativo CON

(IC 95%) : CON . Corticoides Diferencia
antileucotrienos inhalados (IC 95%)

RR 0,73
(0,59a0,92) Diferencia: 57

Certeza de
la evidencia
(GRADE)

Mensajes clave en
términos sencillos

Corticoides inhalados
comparado con
antileucotrienos

(Evaluado con pacientes menos| @PHO! probablemente disminuye
exacerbacién que (8 estudios/2103 212 por 1000 155 por 1000 por 1.000 Moderada la cantidad de
requiere pacientes) [7, 10, 13, (17 a 87 menos) exacerbaciones
corticoides 14, 21, 24, 27, 28] importantes para
sistémicos) pacientes.
Corticoides inhalados
comparado con
RR
(© 001'3;38 03) Diferencia: 2 antileucotrienos
Exacerbacion que ! ! pacientes menos OHHO? probablemente presenta
requiere . 3 por 1000 1 por 1000 por 1.000 poca o nula diferencia en
e (4 estudios/2103 Moderada .
hospitalizacién . (3 menos a 24 cantidad de
pacientes) [14, 18, . .
21, 24] mas) exacerbaciones que
! requieren corticoides
sistémicos
RR 1,02 Diferencia: 4 Corticoides inhalados
(0,87 a1,19) pacientes n.qés comparado con
13 . . .
Efectos adversos . 210 por 1000 214 por 1000 por 1.000 EB@O,O IRl
(5 estudios/2000 (27 menos a 40 Baja presentar poca o nula
pacientes) [7, 10, 14, més) diferencia en efectos

18, 28]

adversos.

IC: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mas adelante).
*Los riesgos CON Corticoides inhalados estan basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON antileucotrienos (y su intervalo de confianza)
estd calculado a partir del efecto relativo (y su margen de error).
1 Se disminuy6 un nivel de certeza de evidencia por riesgo de sesgo de los estudios. No estd claro si la secuencia de aleatorizacidn fue bien realizada en Szefler 2007,
no se sabe si hubo ocultamiento de secuencia de aleatorizacién y no fue ciego. Stelmach 2002a y b tampoco queda claro sobre ocultamiento secuencia de
aleatorizacion. A su vez, Maspero 2001 no fue ciego ni tampoco queda claro sobre la secuencia de aleatorizacion y ocultamiento de ésta. Szefler 2013 no fue ciego.
2 Sj bien el intervalo de confianza alrededor del efecto relativo es amplio, el intervalo de confianza alrededor del efecto absoluto es bastante estrecho. Sin embargo,
de todas maneras, se disminuyd la certeza de la evidencia por imprecisién dado el bajo nimero de pacientes estudiados (muy probablemente por debajo del
tamafio dptimo de la informacion)

3 Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por imprecision por amplio intervalo de confianza.




Evaluacion del riesgo de sesgo con herramienta Cochrane

. . .. ocultamient . .. reporte
Estudio aleatorizacién ciegos  seguimiento .
selectivo

Becker 2006 low low low low unclear low

Szefler 2013 Low unclear high low low low

Fecha de elaboracién de la tabla: 02/09/2017
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