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A. PREGUNTA CLINICA
En personas con enfermedad renal crénica en etapa 5 en tratamiento conservador no dialitico . éSe
debe alcanzar meta terapéutica de presién sistdlica menor de 140 mmHg en comparacién a una meta
terapéutica de presion sistolica mayor a 140 mmHg?

Anadlisis y definicion de los componentes de la pregunta en formato PICO
Poblacidn: Personas con enfermedad renal crdnica en etapa 5 que no se encuentran en
dialisis.
Intervencidn: Meta terapéutica de presidn sistélica menor a 140 mmHg.
Comparacidn: Meta terapéutica de presion sistélica mayor a 140 mmHg.
Desenlace (outcome): Mortalidad, insuficiencia cardiaca crénica, infarto agudo al miocardio,
accidente cerebrovascular, enfermedad renal crénica.

B. BUSQUEDA DE EVIDENCIA

Se realizé una busqueda general de revisiones sistematicas asociadas al tema de “Chronic kidney
disease”. 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 publicacidn. Dos revisores de manera independiente realizaron la seleccidon
de los titulos y los resumenes, la evaluacidon del texto completo y la extraccién de datos. Un
investigador experimentado resolvié cualquier discrepancia entre los distintos revisores. En caso de
considerarse necesario, se integraron estudios primarios.?

Seleccionadas las revisiones sistematicas o estudios primarios asociadas a la tematica, se clasificaron
en funcién de las potenciales preguntas a las que daban respuesta. Al momento de definir la pregunta
la evidencia ya se encontraba previamente clasificada segln intervenciones comparadas. Los

L pararevisar la metodologia, las estrategias y los resultados de la busqueda, favor revisar el informe “Busqueda sistemdtica
de evidencia de los efectos deseables e indeseables” en la seccion de método de la Guia de Practica Clinica respectiva.



resultados se encuentran alojados en la plataforma Living Overview of the Evidence (L-OVE), sistema
qgue permite la actualizacion periddica de la evidencia.

C. SIiNTESIS DE EVIDENCIA

Resumen de la evidencia identificada
Se identificaron 23 revisiones sistematicas que incluyen 30 estudios primarios, de los cuales 26

”2

corresponden a ensayos aleatorizados. Para mas detalle ver “Matriz de evidencia”?, en el siguiente

link: Meta de control de presidn arterial mas intensiva versus menos intensiva

Tabla 1: Resumen de la evidencia seleccionada

Revision Sistematica 23 [1-23]

26 ensayos aleatorizados [24-49] y 4 estudios observacionales

Estudios primarios
[50-53]

Estimador del efecto

De la evidencia identificada, se decidid excluir algunos ensayos por las siguientes razones: Dos fueron
excluidos por ser poblacion pediatrica/adulto joven [30,35], dos porque no se aleatorizaron a distintas
metas de presidn, sino que distintos medicamentos para obtenerla [33,37], otro dos ensayos
compararon metas no clinicamente aceptadas (PAS mayor versus menor de 180) [43-45] y 6 ensayos
[24-26, 28, 32, 44] median sélo como objetivo terapéutico la presion arterial diastélica. Ademas, los
estudios observacionales no aumentaban la certeza de la evidencia existente, ni entregaban
informacién adicional relevante, por lo que no se consideraron en el andlisis. Finalmente 12 ensayos
[23, 27, 29, 34, 36, 38-42, 46-47] fueron relevantes para la pregunta. Considerando que ninguna
revision sistematica presentd los datos suficientes para construir el metanilisis, se decidi6 extraer la
informacién directamente desde los estudios primarios [23, 27, 29, 34, 36, 38-42, 46-47].

Siete ensayos [23, 30, 35, 36, 39, 42, 44,] evaluaron exclusivamente pacientes nefrdpatas, sin
embargo, el analisis de este subgrupo mostré que no habia diferencias al incluir el conjunto de
estudios mas amplio, por lo cual se decidid utilizar la muestra total de estudios pertinentes.

2 Matriz de Evidencia, tabla dinamica cuyas filas representan las revisiones sistematicas y en las columnas los estudios
primarios que responden una misma pregunta. Los recuadros en verde corresponden a los estudios incluidos en las
respectivas revisiones. La matriz se actualiza periédicamente, incorporando nuevas revisiones sistematicas pertinentes y los
respectivos estudios primarios.


https://www.epistemonikos.org/en/matrixes/56680659d8307f5661ac89e9
https://www.epistemonikos.org/en/matrixes/56680659d8307f5661ac89e9

Metanalisis

Mortalidad
Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
2.1.1 Nefropatas exclusivo
AnSK 2002 ar 540 43 54 11.5% 0.88[0.58,1.35] T
REIM-2 2005 2 169 3 169 1.2% 0.67[0.11, 3.94]
Subtotal {95% Cl) 709 723 12.7% 0.87 [0.58, 1.31] -
Total events 39 46
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Ch#F=0.09, df=1 (F=076); F=0%
Testfor overall effect Z=067 (P=0.51)
2.1.2 Cualguier poblacidn
ACCORD 2010 180 2363 144 2371 186% 1.05[0.84,1.30] -
Cardio-Sis 2009 4 547 g 953 21% 0.79[0.21, 2.94]
JATOE 2008 2004 42 2208 a4 2212 1223% 078052, 116 T
FAST BF 2010 1 154 1 141 0.5% 0492008, 14.40]
SPRIMT 2014 45 Ty G5 TEI 13.3% 0.70[0.48, 1.00] —
SPS3 2011 49 1346 92 1363 16E6% 1.09[0.83,1.43] -
WalLISH 2004 o 1834 24 1545  B8% 1.26[0.74,214] -
e 2011 ar 361 51 3B 151% 1.72[1.25,2.38] -
Subtotal {95% Cl) 9300 9331 87.3% 1.05 [0.83, 1.31] &>
Total events 458 436
Heterogeneity: Tau®= 0.05, Chi#F=17.03, df=7 (P=0.02); F=53%
Testfor overall effect Z=038 (P =070
Total (95% Cl) 10009 10054 100.0% 1.02 [0.84, 1.25] L 2
Total events 4497 432
Heterogeneity; Tau®= 0.04; Chi®= 1798, df= 9 (P = 0,043 F= 50% :IJ o 051 150 1EID:
Testfor overall effec.t: Z=0.21 (P=_ 083 Favours [experimental] Favours [contral]
Testfor subgroup differences: Chf= 089, df=1 (P=044) F=0%
Insuficiencia cardiaca crénica
Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events  Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% Cl
ACCORD 2010 83 2383 90 2371 100.0% 0.93 [0.69, 1.24]
Total (95% Cl) 2363 2371 100.0% 0.93 [0.69, 1.24]
Total events a3 =l]
o . I Il | ]
Tostforoveral flect 2. 0.52 (7= 060 oot o 1' o 100
estfor overall effect. 2= 0.52 (P = 0.60) Favours [experimental] Favours [control]
Infarto agudo al miocardio
Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI
ACCORD 2010 133 2363 181 2371 100.0% 088071, 1.11]
Total {95% CI) 2363 2371 100.0% 0.88 [0.71,1.11]
Total ewents 133 151
Heterageneity: Mat applicable I t T f {
e _ 0.01 01 1 10 100
Testfor averall effect: Z=1.07 (F = 0.28) Favours [experimental] Favours [control]
Accidente cerebrovascular
Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% Cl
ACCORD 2010 36 2363 B2 2371 244% 0.58[0.39, 0.88)] ——
Cardio-Sis 2009 4 a57 9 553 10.3% 0.44[0.14,1.42] —
JATQS 2008 2005 42 2208 44 2112 241% 0.96 [0.63, 1.44] ——
WALISH 2004 23 1534 16 1545 183% 145077, 2773 T
Wei 2011 36 361 M 363 1.9% 1.72[1.03, 284 =
Total {95% CI) 7021 7044 100.0% 0.96 [0.61, 1.53] <
Total events 141 152
i 2 = - = —- - —_ R - I 1 1
Heterogeneity: Tau®= 019, Chi*=13.97, df=4 (P=0.007); F=T1% 'EI.D1 0!1 1-0 1DE|'

Testfor overall effect Z=0.15 {P=0.88)

Enfermedad renal crénica

Favours [experimental] Favours [control]



Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% Cl
2.6.1 Nefropatas exclusivos

AASK 2002 a1 540 90 554 B2T% 0.82[0.70,1.22]

Subtotal (95% CI) 540 554 62.7% 0.92 [0.70,1.22]

Total events a1 90

Heterogeneity: Mot applicable
Testfor overall effect Z= 057 (P =0.57)

2.6.2 Cualquier poblacién

ACCORD 2010 58 2363 A8 2371 3T 3% 1.02[0.71,1.46] t
Subtotal (95% Cl) 2363 2371 37.5% 1.02 [0.71, 1.46]
Total events a9 it

Heterogeneity: Mot applicable
Testfor overall effect Z=0.11 {P=0.91)

Total (95% CI) 2903 2925 100.0% 0.96 [0.77, 1.19] L 3

Total events 140 1448

Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi®= 019, df=1 (P = 0.66), F= 0% ‘D 01 D=1 1=D 100
Testfor overall effect 2= 0.38 (F = 0.70) Favours [experimental] Favours [control]

Testfor subgroup differences: Chi#= 019, df=1 (F = 0.66), F=0%



Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

ENFERMEDAD RENAL CRONICA

IMIETA TERAPEUTICA DE PRESION SISTOLICA MENOR A 140 MMHG COMPARADO CON META TERAPEUTICA DE PRESION SISTOLICA MAYOR A 140 MMHG EN PERSONAS CON

Pacientes

Personas con enfermedad renal crénica en etapa 5 que no se encuentran en didlisis.

Intervencion

Meta terapéutica de presidn sistdlica menor a 140 mmHg

Comparacion

Efecto relativo

Meta terapéutica de presidn sistdlica mayor a 140 mmHg

Efecto absoluto estimado*

(IC 95%) Certeza de la
meta meta . . . . . A .
Desenlaces -- T | e Diferencia evidencia Mensajes clave en términos sencillos
Estudios Y GRADE
. / a 140 a 140 (IC95%) ( )
pacientes
RR: 1,02 El uso de una meta de compensacién de presidn arterial
(0,84 a 1,25) . . sistélica menor de 140 mm de Hg podria tener poco o
Diferencia:
-- 48 48 0 aciente. OO nulo impacto en mortalidad comparado con una meta
Mortalidad 10 ensayos/ por por P . menor a 150 mm de Hg. Sin embargo, existe
(8 menosa | Muy b
20.063 pacientes 1000 1000 12 mis) Uy baja considerable incertidumbre dado que la certeza de la
[23, 27, 29, 34, evidencia es muy baja. Ademas, la magnitud del efecto
38-41, 46-47] podria ser no relevante para los pacientes.
El uso de una meta de compensacion de presion arterial
RR: 0.93 Diferencia: sistélica menor de 140 mm de Hg podria tener poco o
Insuficiencia (0 é9’a 1,24) 3 aciente's nulo impacto en el riesgo de insuficiencia cardiaca
cardiaca v ’ 38 por | 35por ‘:nenos AOOO®23 | comparado con una meta menor a 150 mm de Hg. Sin
crénica 1 ensayos/4734 1000 1000 (12 menos Muy baja embargo, existe considerable incertidumbre dado que la
acien\t/es (27] 29 mas) certeza de la evidencia es muy baja. Ademas, la
P magnitud del efecto podria ser no relevante para los
pacientes.
RR: 0.88 El uso de una meta de compensacion de presion arterial
(0 -71,a 1,11) Diferencia: sistélica menor de 140 mm de Hg podria reducir el riesgo
Infarto agudo N ! ! 64 por 56 por 8 menos @AOOO®23 | deinfarto agudo al miocardio comparado con una meta
al miocardio 1 ensayos/4734 1000 1000 (18 menos | Muy baja menor a 150 mm de Hg. Sin embargo, existe
acien\t/es (27] a 7 mas) considerable incertidumbre dado que la certeza de la
P evidencia es muy baja.
RR: 0,96 El uso de una meta de compensacion de presion arterial
Accidente (0,61a1,53) 2 21 Diferencia: sistélica menor de 140 mm de Hg podria tener poco o
cerebrovascul | =~ or or 1menos | @OOO34 | nulo impacto en el riesgo de accidente cerebrovascular
ar 5 ensayos/14.065 1200 1%00 (8 menosa | Muy baja comparado con una meta menor a 150 mm de Hg. Sin
pacientes [27, 29, 11 mas) embargo, existe considerable incertidumbre dado que la
34, 46-47] certeza de la evidencia es muy baja.
El uso de una meta de compensacién de presidn arterial
RR: 0.96 sistélica menor de 140 mm de Hg podria tener poco o
7 Diferencia: nulo impacto en el riesgo de enfermedad renal crénica
(0,77 a 1,19) 51 49 P g
Enfermedad o ! o or 2 menos @SOOO23 | comparado con una meta menor a 150 mm de Hg. Sin
renal crénica 2 ensayos/5.828 1%00 1%00 (12 menos Muy baja embargo, existe considerable incertidumbre dado que la
acien\t/es [2'3 27] a 10 mas) certeza de la evidencia es muy baja. Ademas, la
P ’ magnitud del efecto podria ser no relevante para los
pacientes.
El uso de meta menor de compensacion de presién
RR: 0.99 arterial sistolica 140 mm de Hg comparado con menor a
. Diferencia: 150 mm de Hg podria tener poco o nulo impacto en el
(0,83 a 1,18) Ep P P
Efectos N ! ! 166 165 1 menos OO riesgo de efectos adversos serios. Sin embargo, existe
adversos 6 ensayos/11.310 por por por 1000 Muv baia considerable incertidumbre dado que la certeza de la
serios acien}c/es [23' 27 1000 1000 (28 menos ¥ baj evidencia es muy baja. Ademas, los estudios incluidos
P o a 30 mas) tienen poco poder para detectar eventos infrecuentes.

38, 39, 41, 46]

Ademas, la magnitud del efecto podria ser no relevante
para los pacientes.




RR: Riesgo relativo. //IC 95%: Intervalo de confianza del 95% // GRADE: Grados de evidencia Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation.
* El riesgo CON meta menor a 140 mm de Hg estd basado en el riesgo del grupo control en los estudios. El riesgo CON meta menor a 140 mm de Hg (y su intervalo
de confianza) estd calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

1 Se disminuy6 en un nivel la certeza de la evidencia por riesgo de sesgo: una proporcion importante de los estudios no eran ciegos, o no estaba clara la secuencia de
aleatorizacién u ocultamiento de ésta.

2 Se disminuyd la certeza de la evidencia por imprecisién, dado que cada extremo del intervalo de confianza conlleva una decisién diferente.

3 Se disminuyd la certeza de la evidencia en dos niveles de certeza de evidencia por ser indirecta, ya que los estudios abordan una poblacién diferente a la poblacién
de interés en el presente informe. Se trata de una poblacién con menor severidad de dafio renal, por lo que el efecto beneficioso y perfil de seguridad podria ser muy
diferente.

4 Se disminuy6 un nivel de certeza de evidencia por inconsistencia (12 = 71%).

Fecha de elaboracién de la tabla: Agosto, 2018
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