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ARTÍCULO TRADUCIDO

Resumen del CRD: esta revisión concluyó que los
antibióticos tienen un efecto favorecedor del creci-
miento en niños prepúberes de poblaciones desnutri-
das en países de renta baja y media, gracias sobre todo
al aumento de peso (crecimiento ponderal). Es una
revisión bien realizada y es probable que los resultados
sean confiables. Sin embargo, dado el pequeño tamaño
del efecto de los antibióticos, las conclusiones de los
autores pueden parecer exageradas.

Objetivos de los autores: determinar el efecto del
tratamiento con antibióticos por vía oral en el creci-
miento de los niños prepúberes en países de renta baja
o media, e identificar los modificadores de cualquier
efecto del tratamiento.

Búsqueda: se realizaron búsquedas en MEDLINE,
EMBASE, Scopus y Cochrane CENTRAL hasta diciem-
bre de 2013, sin restricción de idioma. Los términos de
búsqueda se publican en un apéndice. Se buscaron en
la Web of Science las publicaciones que citaban los estu-
dios incluidos. Se realizó una búsqueda manual de las
bibliografías de los estudios incluidos y de las revisio-
nes más importantes.

Selección de los estudios: se incluyeron ensayos clí-
nicos aleatorizados (ECA) que estudiaran el efecto del
tratamiento antibiótico oral en el crecimiento de los
niños (de un mes a 12 años de edad) en países de renta
baja o media. Los indicadores de crecimiento fueron la
altura (cm) o el peso (g) al final del seguimiento, o el
cambio en la altura o el peso por unidad de tiempo de
seguimiento. Los estudios debían tener como trata-
miento control un placebo, ningún tratamiento o una
intervención sin efecto antimicrobiano conocido. Se
excluyeron los estudios con tratamientos antihelmínti-
cos, así como los estudios en recién nacidos (edad <1
mes) y aquellos en los que la enfermedad tratada no
dependía del efecto antimicrobiano del tratamiento
antibiótico.

Los estudios incluidos fueron publicados entre 1953 y
2013. La mayor parte de los antibióticos administrados
fueron clasificados como bactericidas de espectro
reducido o amplio (algunos fueron clasificados como
bacteriostáticos de espectro reducido). La dosificación
de los antibióticos varió entre los estudios. Todos los
estudios, excepto uno, fueron controlados con place-
bo. En un estudio los controles no recibieron trata-
miento. Las enfermedades tratadas incluyeron malnu-
trición, infección por Giardia lamblia, diarrea (con o sin
vómitos), enteropatía ambiental y profilaxis en niños
con el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). En
casi un tercio de los estudios se proporcionaron, ade-
más, suplementos nutricionales a los participantes en
ambos brazos de tratamiento. La media de edad de los
participantes varió de 4 a 115 meses; la mayoría de los
niños tenían un peso o talla por debajo de la media
estandarizada por edad de la población de referencia.
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Dos revisores evaluaron de forma independiente los
estudios para decidir su inclusión. Un tercer revisor
resolvió cualquier posible discrepancia.

Evaluación de la validez: el riesgo de sesgo se eva-
luó mediante los criterios del Manual Cochrane que
valoran la generación de la secuencia aleatoria, la ocul-
tación de la asignación, el cegamiento, los datos censu-
rados y el informe selectivo de los resultados.

Dos revisores realizaron de forma independiente la
evaluación. Las discrepancias se resolvieron por con-
senso.

Extracción de los datos: se obtuvieron los datos
sobre el crecimiento (aumento de la altura o el peso)
para calcular las diferencias de medias y los intervalos
de confianza del 95% (IC 95). A partir de las diferencias
de medias y los IC 95 se calculó el efecto promedio
para cada mes de seguimiento. Se contactó hasta tres
veces con los autores de los estudios originales para
conseguir los datos de pacientes a nivel individual.
Cuando no fue posible disponer de estos datos, dos
revisores extrajeron de forma independiente los datos
de los artículos publicados; las discrepancias se resol-
vieron por consenso. Todos los datos se
extrajeron/obtuvieron según el principio de intención
de tratar.

Métodos de síntesis: cuando se pudieron obtener
los datos de los pacientes a nivel individual, estos se
analizaron usando modelos lineales mixtos para calcu-
lar las diferencias de medias y los IC 95 para cada estu-
dio. Se adecuó un modelo de datos de pacientes indi-
viduales a cada estudio, utilizando como covariables los
datos de crecimiento basales, la edad, el sexo, la dura-
ción del seguimiento y la interacción de duración por
tratamiento. Las diferencias de medias y los IC 95 de
los análisis de datos de pacientes individuales fueron
luego agrupados, mediante modelos de efectos aleato-
rios, con los calculados a partir de los datos agregados
(de los estudios sin datos de pacientes individuales). La
heterogeneidad estadística se evaluó mediante el esta-
dístico Ι². La heterogeneidad significativa se exploró
mediante análisis de metarregresión ponderada y aná-
lisis de subgrupos (detallados en la revisión). El sesgo
de publicación se evaluó mediante la prueba de Egger.
Los análisis de sensibilidad se realizaron mediante la
eliminación de los estudios de uno en uno de los meta-
nálisis; la eliminación de los estudios con niños hospi-
talizados y mediante la adecuación de modelos lineales
mixtos a los estudios que proporcionaron datos de
pacientes individuales.

Resultados de la revisión: se incluyeron en la revi-
sión diez ECA (4316 participantes): cinco proporciona-
ron datos de pacientes a nivel individual (1795 partici-
pantes) y cinco proporcionaron datos agregados (2521

participantes). El riesgo global de sesgo de los estudios
fue alto (un ECA), incierto (cuatro ECA) y bajo (cinco
ECA).

El uso de antibióticos, comparado con placebo/ningún
tratamiento, produjo un mayor aumento del peso
medio estadísticamente significativo (diferencia de
medias [DM]: 23,8 g/mes; IC 95: 4,3 a 43,3; 10 ECA; Ι²
= 84,4%) y de la altura (DM: 0,04 cm/mes, IC 95: 0,00
a 0,07; 8 ECA; Ι² = 84,8%). El metanálisis que incluía
solo los datos de los niños menores de dos años no
mostró diferencias significativas en el efecto del trata-
miento sobre la altura entre los grupos de estudio. Sin
embargo, se observaron aumentos en el peso significa-
tivamente mayores con el uso de antibióticos.

El análisis de metarregresión bivariado mostró que los
estudios realizados en África tenían un efecto de tra-
tamiento sobre el peso significativamente mayor que
los estudios realizados en otras regiones. No hubo
otras covariables que explicaran significativamente la
heterogeneidad observada en los metanálisis de peso
o talla.

La eliminación de un estudio concreto modificó los
resultados para la altura, de forma que se reducía el
efecto del tratamiento en un 50%. No se observaron
diferencias importantes en los análisis de sensibilidad y
subgrupos en relación con el peso. No se encontraron
pruebas de sesgo de publicación. Los resultados se
informaron con mayor detalle en las conclusiones de la
publicación de la revisión.

Conclusiones de los autores: los antibióticos tie-
nen un efecto favorecedor del crecimiento, en particu-
lar del aumento de peso (crecimiento ponderal), en
niños prepúberes de poblaciones desnutridas de países
de renta baja y media.

COMENTARIO DEL CRD

Se definieron con claridad la pregunta de la revisión y
los criterios de inclusión. Se realizó la búsqueda en
múltiples fuentes de datos relevantes (incluyendo algu-
nos artículos no publicados) sin restricciones de idio-
ma, lo que reduce el riesgo de que se pasaran por alto
estudios pertinentes. Todos los procesos de revisión se
realizaron por duplicado, lo que minimiza el riesgo de
error y/o sesgo de revisor. Se emplearon criterios ade-
cuados de evaluación de la calidad. Los resultados mos-
traron que la calidad de los estudios fue variable.

Los métodos estadísticos de síntesis fueron apropia-
dos y se llevó a cabo una amplia gama de análisis explo-
ratorios. Los autores reconocen que, debido a la hete-
rogeneidad entre los estudios, los resultados globales
no resultan fácilmente generalizables. También señalan
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que tuvieron poca potencia para identificar a los
moderadores del efecto del tratamiento, y subrayan
que el posible sesgo de agregación significa que se
debe tener cuidado al extrapolar los efectos modifica-
dores del tratamiento al nivel individual (en particular
la edad de los participantes).

Es una revisión bien realizada. Los resultados parecen
confiables pero las conclusiones de los autores quizás
son exageradas, dado el aparentemente pequeño tama-
ño del efecto de los antibióticos.

Implicaciones de la revisión
Práctica clínica: los autores no señalan ninguna implica-
ción para la práctica clínica.

Investigación: los autores afirman que se necesita más
investigación que permita comprender mejor los
mecanismos biológicos del efecto de los antibióticos
sobre el crecimiento, sobre todo en niños menores de
dos años, niños con desnutrición aguda y niños
expuestos o infectados con el VIH.

Financiación: el autor principal recibió una beca de
postgrado Vanier Canada. No se citan otras fuentes de
financiación.

Asignación de descriptores: asignación por la NLM.

Descriptores: anti-Bacterial Agents; Child; Developing
Countries; Growth; Infant.

Número del registro de entrada: 12014027431.

Fecha de inclusión en la base de datos: 07/05/
2014.
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TIPO DE DOCUMENTO

Este abstract es un resumen crítico estructurado sobre
una revisión sistemática que cumplió los criterios para
ser incluida en el DARE. Cada resumen crítico contie-
ne un breve sumario de los métodos, los resultados y
las conclusiones de la revisión. A ello le sigue una valo-
ración crítica detallada de la fiabilidad de la revisión y
de fiabilidad de las conclusiones que en ella se presen-
tan.
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