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A. PREGUNTA CLINICA
En personas menores de 15 afios con depresidn resistente ¢Se debe cambiar o potenciar ISRS en
comparacion a usar venlafaxina?

Analisis y definicidn de los componentes de la pregunta en formato PICO
Poblacion: Personas menores de 15 afios con depresion resistente.
Intervencidn: Cambiar o potenciar ISRS.
Comparacion: Venlafaxina.
Desenlace (outcome): Respuesta clinica, intento de suicidio, eventos adversos severos.

B. BUSQUEDA DE EVIDENCIA

Se realizé una busqueda general de revisiones sistematicas asociadas al tema de “Depression”. 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 seleccién de
los titulos y los resumenes, la evaluacién del texto completo y la extraccién de datos. Un
investigador experimentado resolvid 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 segun intervenciones comparadas.
Los resultados se encuentran alojados en la plataforma Living Overview of the Evidence (L-OVE),
sistema que permite la actualizacién periddica de la evidencia.

C. SINTESIS DE EVIDENCIA
Resumen de la evidencia identificada

Se identificaron 2 revisiones sistematicas que incluyen 2 estudios primarios, de los cuales uno
corresponde a un ensayo aleatorizado. Para mas detalle ver “Matriz de evidencia”®, en el siguiente

! Matriz de Evidencia, tabla dinamica 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 revisién. La matriz
se actualiza periédicamente, incorporando nuevas revisiones sistematicas pertinentes y los respectivos estudios primarios.



enlace: Venlafaxina como potenciacién o intercambio en nifios o adolescentes con depresidon

refractaria.

Tabla 1: Resumen de la evidencia seleccionada

Revision Sistematica 2 [1-2]

Estudios primarios 1 ensayo aleatorizado [3], 1 estudio observacional [4]

Estimador del efecto
Se realiz6 un andlisis de la matriz de evidencia, observdndose que ninguna revisiéon sistemdtica

presentd los datos suficientes para construir la tabla de resultados, por lo que se decidid extraerlos
directamente del ensayo aleatorizado identificado [3].

Metanalisis
Respuesta clinica (Clinical Global Impressions- Severity subscale)
S5RI Venlafaxine Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
TORDIA 2008 29 12 168 28 1.2 168 1000% 010 [0.18, 0.386]
Total (95% CI) 168 168 100.0%  0.10[-0.16, 0.36]
Heterogeneity: Mat applicable I y T y {
T _ -100 -60 i a0 100
Testfor overall effect 2= 0.78 (P =0.43) Favours [experimental] Favours [cantrol]
Intento de suicidio
SSRI Venlafaxine Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
TORDIA 2008 G 168 11 166 100.0% 0.54[0.20,1.42] —
Total (95% CI) 168 166 100.0% 0.54 [0.20, 1.42] .
Total events G 11
Heterogenaity; Mot applicable f f f |
SR _ 0.01 IN| 10 100
Testior overall effect Z=1.25 (F=0.21) Favours [experimental] Favours [control]

Efectos adversos severos

SSRI Venlafaxine Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
TORDIA 2008 18 168 14 166 100.0% 0.94 [0.51,1.72]
Total (95% CI) 168 166 100.0% 0.94 [0.51,1.72]
Total events 18 19
Heterogeneity: Mot applicahle 'D.D1 0!1 1' 1'D 1DD'

Testfor overall effect 2= 0.21 (F=0.83) Favours [experimental] Favours [control]


http://www.epistemonikos.org/matrixes/5bed80d76ec0d63851c80381
http://www.epistemonikos.org/matrixes/5bed80d76ec0d63851c80381

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

INHIBIDORES SELECTIVOS DEL RECEPTOR DE SEROTONINA COMPARADO CON VENLAFAXINA PARA DEPRESION EN MENORES DE 15 ANOS

Pacientes Personas menores de 15 afios con depresidn resistente a tratamiento con ISRS.
Intervencién Cambiar o potenciar inhibidores selectivos del receptor de serotonina (ISRS).
Comparacion Venlafaxina.
Efecto Efecto absoluto estimado*
relativo Certeza de
o . .
Desenlaces** (1€ 95%) Venlafaxin (p:)ZTeT:i;: Diferencia la evidencia :2‘::;:’: ::;:::?ni:
(v)
Estudios/ - ISRS (1 95%) (GRADE)
pacientes
Respuesta Cambiar o potenciar
clinica -- DM: 0,1 ISRS podria resultar en
.. 1,2 . .
(ClmlcaI'GIobaI 1 ensayQ/ 28 puntos | 2,9 puntos menos EBEBQQ poca‘c’hferenua en
Impressions - 334 pacientes (0,16 menos a Baja relacidn a la respuesta
Severity [3] 0,36 mas) clinica, pero la certeza
subscale)*** de la evidencia es baja.
RR 0,54 Cambiar o potenciar
(0,2a1,42) Diferencia: ISRS odrl'apdisminuir el
Intento de - 66 36 30 menos eeO0O™ | 2P -
. ; intento de suicidio,
suicidio 1 ensayo/ por 1000 por 1000 (53 menos a Baja
. , pero la certeza de la
334 pacientes 28 mas) . . .
3] evidencia es baja.
RR 0,94
Eventos (0,51a1,72) Diferencia: Cambiar o potenciar
adversos -- 114 108 6 menos BPHPO' | ISRS probablemente
ok 1 ensayo/ por 1000 por 1000 (56 menos a Moderada | disminuye los eventos
severos . .
334 pacientes 82 mas) adversos severos.
(3]

IC 95%: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

DM: Diferencia de medias.

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

* El riesgo CON venlafaxina estd basado en el riesgo del grupo control en los estudios. El riesgo CON ISRS (y su intervalo de
confianza) esta calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

**Seguimiento a 12 semanas.

***Clinical Global Impressions-Severity subscale: Escala de 0 a 7 puntos, donde menos puntos es mejor.

**x*Efectos adversos grado 3 o 4, principalmente Insomnio, irritabilidad, gastrointestinal.

! se disminuyd un nivel de certeza de la evidencia por riesgo de sesgo, ya que el ensayo no reporté informacién sobre el
ocultamiento de la secuencia de aleatorizacién y cambid el tratamiento definido previamente para una de sus ramas (paroxetina a
citalopram).

% Se disminuyo un nivel de certeza de la evidencia por imprecisidn, ya que la decision clinica varia a cada extremo del intervalo de
confianza.

Fecha de elaboracion de la tabla: Noviembre, 2018.
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