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Resumen

Conclusiones de los autores del estudio: en este metandlisis en red, no se observaron diferencias significativas en la eficacia
de los regimenes de corticosteroides comiunmente utilizados para las exacerbaciones agudas del asma infantil. Pese a ello,
proponen que la dexametasona oral en dosis Unica podria ser una alternativa aceptable a un tratamiento mas prolongado con
prednisolona.

Comentario de los revisores: el metandlisis en red sugiere que prednisolona (2,0 mg/kg/dia,5 dias) seria preferible para evitar
recaida y dexametasona (0,3 mg/kg/dia, | dia) para ingreso; debido a la alta imprecision de las estimaciones del efecto, no
podemos concluir con certeza que mayores dosis de prednisolona disminuyan el riesgo frente a un dia de dexametasona. El
tamafio del efecto no es posible valorarlo por falta de significacion. Son necesarios estudios con mayor potencia para guiar las
decisiones clinicas.

Palabras clave: asma; dexametasona; prednisolona.
Oral corticosteroids for asthma acute exacerbations: no differences among regimens

Authors’ conclusions: in this network meta-analysis, no significant differences were observed in the efficacy of commonly
used corticosteroid regimens for acute exacerbations of childhood asthma. Nevertheless, they suggest that short-term oral
dexamethasone could be an acceptable alternative to longer-term treatment with prednisolone.

Reviewers’ commentary: network meta-analysis results suggest that prednisolone (2.0 mg/kg/day for 5 days) is the preferred
regimen for relapse, and dexamethasone (0.3 mg/kg/day for | day) for admission. However, given the substantial imprecision in
effect estimates, it remains uncertain whether higher prednisolone doses reduce relapse or admission risks compared to one-day
dexamethasone.The effect size remains unquantifiable due to statistical non-significance; thus, more powerful studies are needed
to support clinical decisions.

Key words: asthma; dexamethasone; prednisolone.

RESUMEN ESTRUCTURADO Disefio: revision sistematica y metandlisis en red (MAR) de
ensayos clinicos aleatorizados (ECA).

Obijetivo: evaluar las diferencias de eficacia entre los regime-

nes de tratamiento con corticoides orales, en funcién de di- Fuentes de datos: busqueda de ECA en cuatro bases de
ferentes tipos, dosis administradas y duraciones, en las exa-  datos (Cochrane Central Register of Controlled Trials, ME-
cerbaciones de crisis asméticas en poblacién pediatrica. DLINE,WHQO's International Clinical Trials Platform, Clinical-

Trials.gov) hasta el 24 de marzo de 2024. Los descriptores se
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LI TS

detallan en el anexo, entre otros: “asthma”, “pediatrics”,

LT

“child”, “infant”, “adolescent”, “dexamethasone”, “predniso-
ne”, “prednisolone”, “methylprednisolone”, “randomized”,
“randomized controlled trial”, “controlled clinical trial”,

TS LTS

“placebo”,“comparative study”, “interventional”.

Seleccion de estudios: dos autores revisaron los titulos y
resimenes y resolvieron las discrepancias con un tercer revi-
sor. Los criterios de inclusion y exclusion, resultados y perio-
dos de seguimiento de cada ensayo se detallan en el material
anexo. El andlisis comparo simultaneamente seis pautas tera-
péuticas: dexametasona (DEXA) 0,3 mg/kg/dia durante | dia,
DEXA 0,6 mg/kg/dia durante | dia, DEXA 0,6 mg/kg/dia du-
rante 2 dias, prednisolona (PSL) 1,0 mg/kg/dia durante 3 dias,
PSL 1,0-1,5 mg/kg/dia durante 5 dias y PSL 2,0 mg/kg/dia
durante 5 dias.

Extraccion de datos: los autores evaluaron de forma inde-
pendiente la elegibilidad de los estudios y extrajeron los da-
tos utilizando un formulario estandarizado. Las variables in-
cluyeron caracteristicas demograficas, gravedad del asma,
detalles de la intervencién, resultados y riesgo de sesgo. Se
empleo un enfoque frecuentista mediante un metanalisis mul-
tivariado con un modelo de efectos aleatorios. El tamafio del
efecto se expresa como riesgo relativo (RR) con intervalo de
confianza del 95% (IC 95); se estimaron los P-score (valores de
0 a I) para jerarquizar las distintas pautas. El sesgo de publi-
cacion se analizé con grifico de embudo y la prueba de Egger
para los andlisis con al menos 10 estudios. Se realizé un estu-
dio de sensibilidad incluyendo diferentes dosis y duracion de
los farmacos. La evaluacién de la certeza de las estimaciones
de la red se llevé a cabo con la aplicacion web CINEMA, la
cual se basa en los dominios del marco GRADE.

Resultados principales: de 3287 articulos, se incluyeron 15
en el andlisis cualitativo y | | en el MAR.El resultado primario
fue la recaida a los 14 dias (visita no planificada a urgencias o
Atencion Primaria). No se hallaron diferencias significativas
en recaidas respecto a la duracion: DEXA (0,6 mg/kg/dia,
2 dias) frente a PSL (1 a 1,5 mg/kg/dia, 5 dias) obtuvo un RR
de recaida de 1,29 (IC 95: 0,84 a 1,98); sin embargo, DEXA
(0,6 mg/kg/dia, 2 dias) frente a PSL (2 mg/kg/dia, 5 dias) obtu-
vo un RR de recaida de 0,60 (IC 95: 0,30 a 1,22). Tampoco
respecto a la dosis: PSL (I a 1,5 mg/kg/dia, 5 dias) frente a PSL
(2 mg/kg/dia, 5 dias) obtuvo un RR de recaida de 0,47 (IC 95:
0,21 a 1,04). PSL (2 mg/kg/dia, 5 dias) muestra el mayor
P-score (0,85) para recaida. Tampoco se encontraron diferen-
cias en ingresos, obteniendo DEXA (0,3 mg/kg/dia, | dia)
el mayor P-score (0,81). Respecto al riesgo de vomitos,
DEXA (0,6 mg/kg/dia, 2 dias) redujo el riesgo frente a PSL
(I mg/kg/dia, 5 dias), RR 0,5 (IC 95: 0,29 a 0,89). El anlisis
cualitativo abarca el absentismo escolar y laboral y la mejoria
en la escala Pediatric Respiratory Assessment Measure (PRAM).
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Conclusion: este MAR no muestra diferencias significativas
en la eficacia (medida en tasa de recaidas) entre los diversos
regimenes orales de corticosteroides utilizados habitualmen-
te para tratar exacerbaciones agudas de asma en nifios.

Conflicto de intereses: no existe.

Fuente de financiacion: no consta.

COMENTARIO CRITICO

Justificacion: las exacerbaciones de asma son un motivo de
consulta frecuente en Pediatria hospitalaria y en Atencién Pri-
maria, habiéndose descrito desde un 5% hasta un 25% de
recaidas'. Existe cierta variabilidad respecto al tipo de corti-
coide, dosis, via y duracion que pueden ser empleados en el
tratamiento inicial de la crisis de asma?*. Conocer si una de
estas pautas disminuye el riesgo de recaida es importante
para homogeneizar su uso, mejorando la atencién y evolucion
de estos pacientes.

Validez: la poblacion de estudio, los criterios de inclusion, la
busqueda bibliografica y la evaluacion de los estudios son ade-
cuados. El andlisis es adecuado para el disefio; se utilizdé un
modelo de efectos aleatorios, evaluando la transitividad (co-
herencia entre estudios) y la concordancia entre comparacio-
nes directas e indirectas, aunque no se incluyeron todos los
casos aleatorizados. Se estudio el sesgo de publicacion y se
realizé andlisis de subgrupos. Se detect6 un alto riesgo de
sesgo en varios ensayos debido a problemas en la aleatoriza-
cion y falta de datos, y la certeza de la evidencia se clasificd
como baja o muy baja debido a la imprecision de los resulta-
dos (muestras pequefias e intervalos de confianza muy am-
plios). La principal debilidad metodoldgica es la ausencia de
una metarregresion por edad. Al incluir a nifios menores de
dos afos, cuya respuesta al tratamiento es muy variable res-
pecto a los adolescentes, y no diferenciar los resultados por
grupos etarios, se compromete el supuesto de transitividad.
Ademas, el andlisis del desenlace secundario de hospitaliza-
cion presenta una topologia de red abierta, sin bucles cerra-
dos, lo que impide valorar adecuadamente la existencia de
inconsistencia local. Por tltimo, la “ausencia de diferencias” en
las pautas podria deberse mas a la imprecision de los estudios
primarios y al bajo nimero de eventos en algunas ramas de
tratamiento que a una equivalencia real entre los tratamien-
tos, lo cual genera intervalos de confianza amplios.

Importancia clinica: este MAR no hall6 diferencias signifi-
cativas en la eficacia de los corticoides orales para exacerba-
ciones asmaticas infantiles, sin importar dosis, pauta o tipo, al
igual que en metanilisis y revisiones sistematicas previas®. Las
evaluaciones cualitativas tampoco mostraron cambios rele-
vantes en la puntuaciéon PRAM ni en el impacto familiar. Por
ello, sugieren la dexametasona oral a corto plazo al disminuir
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el riesgo de vomitos, aunque solo en una de las comparacio-
nes. El interés clinico de la medida de efecto principal no es
critico pero si importante, pues trata de acortar los sintomas
para ayudar al paciente y ahorrar costes sanitarios y sociales,
aunque no realizan comparacion directa de costes. El tamafio
del efecto no es posible valorarlo por la falta de significacion.

Aplicabilidad en la practica clinica: dado que no se ob-
servan diferencias significativas y la certeza de la evidencia es
baja o muy baja, no hay datos suficientes para optar por una
pauta concreta, a pesar de las ventajas practicas de una dosis
tnica de DEXA. Serian necesarios ECA bien disefiados y con
potencia suficiente para confirmarlo, asi como estudios de
coste-efectividad que evallien si seria mas eficiente y compa-
rable con pautas habituales de PSL.

Conflicto de intereses de los autores del comentario:
no existe.
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