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A. PREGUNTA CLINICA
En nifos y nifas VIH (+) ¢Se debe “usar backbone AZT o Abacavir + 3TC” en comparacién a “usar
backbone TDF/FTC”?

Analisis y definicidn de los componentes de la pregunta en formato PICO
Poblacion: Nifos y nifias VIH (+).
Intervencién: Usar backbone AZT o Abacavir + 3TC.
Comparacion: Usar backbone TDF/FTC.
Desenlaces (outcomes): Mortalidad, progresion de la enfermedad, neurodesarrollo, efectos
adversos serios, resistencia.

B. METODOS

Se realizd una busqueda general de revisiones sistematicas sobre enfermedad por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) (ver Anexo 1: estrategia de busqueda). 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; PsycINFO; 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 resimenes, la evaluacion del texto completo y la extraccion de datos. Un investigador o clinico
experimentado resolvié cualquier discrepancia entre los distintos revisores. Finalmente, se
seleccionaron las revisiones sistematicas (y los estudios incluidos en éstas) correspondientes a la
temadtica y se clasificaron en funcién de las preguntas a las que daban respuesta.

Los resultados de la busqueda se encuentran alojados en la plataforma Living Overview of the
Evidence (L-OVE), sistema que permite la actualizacidn periddica de la evidencia.
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C. RESULTADOS

Resumen de la evidencia identificada

Se buscaron revisiones sistematicas evaluando estudios en nifios y nifias VIH (+), en quienes se usa
backbone AZT o abacavir + 3TC en comparaciéon con TDF/FTC. Sin embargo no se identificaron
revisiones sistematicas asociadas al tema de interés, por lo que, en consenso con el panel de expertos,
se decidié ampliar la bdsqueda hacia adultos VIH (+). Se identificaron 13 revisiones sistematicas que
incluyeron 7 estudios primarios, de los cuales todos corresponden a ensayos aleatorizados. Para mas
detalle ver “Matriz de evidencia”?, en el siguiente enlace: Backbone AZT o ABC + 3TC comparado con
TDF + FTC para pacientes VIH (+).

Tabla 1: Resumen de la evidencia identificada

Revisiones sistematicas 13 [1-13]

Estudios primarios 7 ensayos aleatorizados [14-20]

Seleccion de la evidencia

Se realizé un anélisis de la matriz de evidencia, identificandose que todas las revisiones sistematicas y
ensayos son relevantes, ya que abordan especificamente los componentes de la pregunta priorizada
por el panel.

Estimador del efecto

Al analizar la evidencia identificada, se concluyd que ninguna revisién sistematica cumple con todos
los requisitos metodoldgicos establecidos para el presente informe, es decir, incluir los estudios
primarios relevantes y entregar un estimador agregado del efecto para los desenlaces de interés. Por
lo tanto, se decidié rehacer el metanalisis directamente a partir de los estudios primarios considerados
relevantes [14-20] para construir la tabla de resumen de resultados.

Metanalisis
Mortalidad
Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% Cl
AAZ0Z 2009 18 923 12 825 418% 1.89[0.77, 3.29]
Campbell TB 2012 20 a14 18 526 450% 113 [0.60, 210]
HEAT 2009 1 343 g 345 133% 013 [0.02, 1.00]
Mishijima 2013 i} 54 i} a5 Mot estimahble
Total (95% CI) 1830 1851 100.0% 0.97 [0.41, 2.29] -
Total events 40 38
Heterogeneity: Tau®=0.32; Chi*= 515, df=2 (P=008), F=61% 'D.D‘I D!1 1-0 1DD'

Testfor overall effect: Z= 0.06 (F = 0.95) Favours [experimental] Favours [control]

1 Matriz de Evidencia, tabla dindmica que grafica el conjunto de evidencia existente para una pregunta (en este caso, la
pregunta del presente informe). Las filas representan las revisiones sistematicas y las columnas los estudios primarios que
estas revisiones han identificado. Los recuadros en verde corresponden a los estudios incluidos en cada revision. La matriz
se actualiza periédicamente, incorporando nuevas revisiones sistematicas pertinentes y los respectivos estudios primarios.


http://www.epistemonikos.org/matrixes/5d981c6c7aaac815788532a4
http://www.epistemonikos.org/matrixes/5d981c6c7aaac815788532a4
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Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% Cl
AAZ0Z 2009 25 923 34828 T1T% 074044 1237 —-
Camphbell TB 2012 12 414 11 526 283% 1.11 [0.49, 2. 48] —
Total (95% CI) 1447 1455 100.0% 0.83 [0.54, 1.27] -
Total events ar 15

Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi*= 070, df=1 (P=040), F=0%

Testfor overall effect. Z=0.87 (P =0.38)

Efectos adversos serios

0.01

0.1

10

Favours [experimental] Favours [control]

100

Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
A5Z02 2009 133 §23 106 925 397% 1.26[0.99, 1.60] -
ASSERT 2010 M 182 20 1493 8.2% 1.56[0.82, 263 T
Campbell TB 2012 a6 a14 a5 BZ6 22E6% 188116, 217] ——
HEAT 2009 42 343 45 345 14E6% 0.94 [0.63,1.349] -
Mighijitna 2013 13 a4 10 a5 4.23% 1.32[0.64, 2.76] -1
Study 934 2006 35 254 28 2187 106% 1.2200.77, 1.94] T
Total (95% Cl) 2285 2301 100.0% 1.29 [1.11, 1.50] L ]
Total events 340 264
Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi®= 4.74, df= 5 (P = 0.45); F= 0% :EI.D1 0?1 150 00
Testfor overall effect. 2= 3.33 (F = 0.0009) Favours [experimental] Favours [control]
Resistencia
Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% Cl
A5Z02 2009 g3 g2a 32828 3IE0% 1.66[1.08, 2.59] ——
ASSERT 2010 4 7 a 3 4.3% 4.50[0.21, 64.58]
HEAT 2009 18 45 22 41 3B % 075047, 1.18] —
Study 934 2006 17 243 9 244 MEB% 1.90 [0.86, 417] I
Total {95% CI) 1223 1217 100.0% 1.35 [0.76, 2.41] g g
Total events g2 63
Heterogeneity: Tau®=0.20; Chi*= 8594, df= 3 (P=0.04), F=65% 'EI.D1 Df1 1-0 1DEI'

Test for overall effect: Z2=1.02 (P =0.31)

Favours [experimental] Favours [control]
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

USAR BACKBONE AZT 0 ABACAVIR + 3TC COMPARADO CON USAR BACKBONE TDF/FTC EN NINOS Y NINAS VIH (+).
Pacientes Nifios y nifias VIH (+).
Intervencion Usar backbone AZT o Abacavir + 3TC.
Comparacién Usar backbone TDF/FTC.

Efecto Efecto absoluto estimado*

relativo \
) Certeza de la

(1C 95%) CON backbone Mensajes clave en

Diferencia evidencia .. .
-- backbone AZT o términos sencillos

0,
Pacientes/ TDF/FTC Abacavir + (IC95%) e
estudios

Desenlaces**

Usar backbone AZT + 3TC

RR 0.97 podria aumentar o
© 41' 22,29) disminuir la mortalidad
! ! Diferencia: 1 comparado con backbone
Mortalidad -3-690 21 20 menos @OGQLZﬁ TDf + FTC. Sin e.mbargo
pacientes / 4 por 1000 por 1000 (12 menos a 26 Muy baja existe considerable
ensayos [14 mas) incertidumbre dado que la
16, 17, 19] ’ certeza de la evidencia es
T muy baja.
Usar backbone AZT + 3TC
RR 0,83 comparado con backbone

TDF + FTC podria aumentar

(0,54 a1,27) . . L L.
Progresién de la | — Diferencia: 5 o disminuir la progresién
g 31 26 menos B O3 | de la enfermedad. Sin
enfermedad a | 2902 . .
. por 1000 por 1000 (14 menos a 8 Muy baja embargo, existe
SIDA pacientes / 2 , .
mas) considerable
ensayos [14, . .
incertidumbre dado que la
16] . )
certeza de la evidencia es
muy baja.
Neurodesarrollo | El desenlace neurodesarrollo no fue medido o reportado. - -
RR 1,29
(1,11 a1,50) Usar backbone AZT + 3TC
-- comparado con backbone
Efectos adversos | 4586 115 149 Diferencia: 34 mas | B (013 | TDF + FTC podria aumentar
serios pacientes / 6 | por 1000 por 1000 (13 a 58 mas) Baja los efectos adversos serios,
ensayos [14, pero la certeza de la
15, 16, 17, evidencia es baja.
19, 20]
RR 1,35 Usar backbone AZT + 3TC

comparado con backbone
76 a2,41
(0,76 22,41) TDF + FTC podria aumentar

-- Dif ia: 18 ma
. . 52 70 iferencia: 18 mas O3 | |3 resistencia. Sin embargo,
Resistencia 2440 (12 menos a 73 . . .

Muy baja existe considerable

pacientes / 4 por 1000 por 1000 mas)
incertidumbre dado que la

ensayos [14, ‘ .
15, 17, 20] (:::’:/ekz):j:e la evidencia es

IC 95%: Intervalo de confianza del 95% // RR: Riesgo relativo.

GRADE: Grados de evidencia Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation.

*Los riesgos CON backbone TDF/FTC estan basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON backbone AZT o Abacavir + 3TC
(y sumargen de error) esta calculado a partir del efecto relativo (y su margen de error).

**El seguimiento varid entre 38 a 144 semanas.

1Se disminuy6 un nivel de certeza de evidencia por riesgo de sesgo ya que ninguno de los ensayos fue ciego.

2Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por imprecisidn, ya que cada extremo del intervalo de confianza lleva una decisién diferente.
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3Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por tratarse de evidencia indirecta, ya que la evidencia proviene de poblacion de adultos.
Fecha de elaboracidn de la tabla: Octubre, 2019.
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ANEXO 1: ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

[insertar]

Siento que la intervencién en LOVE deberia ser: Zidovudine-lamivudine backbone based regimens,

pero no tiene estrategia de busqueda.

#1

((child* OR boy* OR toddler* OR preschooler* OR infant* OR schoolchildren*) AND (HIV* OR

(((human AND (virus OR syndrome)) OR acquired) AND (immunodeficiency OR "immuno-deficiency"
OR "immune-deficiency" OR immunedeficiency OR "immune deficiency")) OR (AIDS* AND

(immunodeficiency OR "immuno-deficiency" OR "immune-deficiency" OR immunedeficiency OR
"immune deficiency" OR infection OR epidemic OR pandemic OR stigma)) OR PLWHIV OR "tb-hiv" OR

tbhiv))
#2

tenofovir* OR Viread OR TDF



#3
#4
#5
#6
#7

emtricitabine* OR Emtriva OR Coviracil OR FTC
lamivudine* OR 3TC OR Epivir

zidovudine* OR ZDV OR azidothymidine* OR AZT
#2 OR #3 OR #4 OR #5

#1 AND #6

Septiembre, 2019



	A. Pregunta clínica
	Análisis y definición de los componentes de la pregunta en formato PICO

	B. Métodos
	C. Resultados
	Resumen de la evidencia identificada
	Selección de la evidencia
	Estimador del efecto
	Metanálisis
	Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

	Referencias
	Anexo 1: estrategia de búsqueda

