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RESUMEN

Antecedentes

Los corticosteroides se consideran el tratamiento estandar para la distrofia muscular de Duchenne (DMD); sin embargo, también se sabe
que provocan osteoporosis y, de este modo, aumentan el riesgo de fracturas por fragilidad vertebral. Las practicas adecuadas en la
atencidn de pacientes con DMD requieren la prevencién de estos efectos adversos. Los tratamientos para aumentar la densidad mineral
6sea incluyen los bisfosfonatos y los suplementos de vitamina D y calcio, y en los adolescentes con retraso puberal, la testosterona. El
mantenimiento de la salud dsea constituye una parte importante de la atencién durante la vida de los pacientes con DMD.

Objetivos

Evaluar los efectos de las intervenciones para el tratamiento o la prevencién de la osteoporosis en nifios y adultos con DMD a quienes
se administran corticosteroides a largo plazo; evaluar los efectos de estas intervenciones sobre la frecuencia de fracturas por fragilidad
vertebral y de fracturas de huesos largos, y sobre la calidad de vida; y evaluar los eventos adversos.

Métodos de blisqueda

El 12 septiembre 2016, se hicieron busquedas en el registro especializado del Grupo Cochrane Neuromuscular (Cochrane Neuromuscular
Specialised Register), CENTRAL, MEDLINE, Embase, y en CINAHL Plus para identificar ensayos potencialmente elegibles. También se
hicieron busquedas en Web of Science ISI Proceedings (2001 hasta septiembre 2016) y en tres registros de ensayos clinicos para identificar
estudios no publicados y ensayos en curso. Se contacté con los autores de correspondencia de los estudios incluidos en la revisién para
obtener informacidn sobre los estudios no publicados o en curso.
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Criterios de seleccion

Se considerd la inclusion en la revisidén de ensayos controlados aleatorios (ECA) y cuasialeatorios sobre cualquier intervencién de salud
4sea para la osteoporosis y las fracturas por fragilidad inducidas por corticosteroides en nifios, adolescentes y adultos con diagnéstico
confirmado de DMD. Las intervenciones posibles eran: bisfosfonatos orales e intravenosos, suplementos de vitamina D, suplementos de
calcio, calcio dietético, testosterona y actividades de levantamiento de peso.

Obtencion y analisis de los datos

Dos autores de la revision evaluaron de forma independiente informes y seleccionaron estudios potenciales para su inclusion, siguiendo
la metodologia estandar Cochrane. Se contactd con los autores de los estudios para obtener informacién aclaratoria sobre trabajos
publicados, estudios no publicados y trabajos en curso.

Resultados principales

Seidentificaron 18 estudios potenciales, de los cuales dos, actualmente informados s6lo como resimenes, cumplieron con los criterios de
inclusidn para esta revisidn. Se disponia de muy escasa informacién como para presentar resultados completos o evaluar adecuadamente
el riesgo de sesgo. Los pacientes eran nifios de cinco a 15 afios de edad con DMD, deambulantes y no deambulantes. Los tratamientos
fueron risedronato versus ninglin tratamiento en un ensayo (13 pacientes) y la vibracion de cuerpo entero versus un dispositivo de placebo
en el otro (21 pacientes). Ambos estudios informaron una mejor densidad mineral 6sea con los tratamientos activos, sin mejoria en los
grupos control, pero los resimenes no compararon el tratamiento y el control. Todos los nifios toleraron el tratamiento con vibracién de
cuerpo entero. Ningun estudio proporciond informacidn sobre eventos adversos. Dos estudios estan en curso: uno investiga la vibracidn
de cuerpo entero; el otro, el acido zoledrénico.

Conclusiones de los autores

No se sabe de la existencia de pruebas de alta calidad de ECA que guien los tratamientos para la prevencién o el tratamiento de la
osteoporosis inducida por corticosteroides y la reduccidn del riesgo de fracturas por fragilidad en nifios y adultos con DMD; sélo se
dispuso de los resultados limitados de dos ensayos informados en los resimenes. Se esperan los informes de los ensayos formales. Las
conclusiones de dos estudios relevantes en curso y dos ensayos, para los que sélo se dispone de resimenes, serdn importantes en futuras
actualizaciones de esta revision.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Tratamientos para la prevencion y el tratamiento del debilitamiento de los huesos y la prevencion de las fracturas causadas por los
corticosteroides en la distrofia muscular de Duchenne

Pregunta de la revision

¢(Cudles son los efectos de los tratamientos para prevenir o tratar el debilitamiento de los huesos (osteoporosis) e impedir que se quiebren
los huesos fragiles (fracturas por fragilidad) en adultos y nifios con distrofia muscular de Duchenne (DMD) que reciben corticosteroides
a largo plazo?

Antecedentes

La DMD es una enfermedad hereditaria, que afecta a cerca de uno en 3500 a uno en 6000 varones recién nacidos. La DMD causa debilidad
muscular, que empeora con la edad. La debilidad muscular es generalizada y afecta el movimiento, el aparato digestivo, la respiracion y el
corazon. El patron de debilidad afecta principalmente a los musculos cerca del tronco, alrededor del hombro y en la cadera. Sino se trata,
la DMD lleva a la muerte antes de los 30 afios por las complicaciones respiratorias y cardiacas. Los nifios con DMD a menudo muestran los
primeros signos de esta enfermedad antes de comenzar la escuela. Si no se trata, pierden la capacidad de caminar a la edad de 13 afios y
se hace necesario usar una silla de ruedas. La DMD es incurable, pero los corticosteroides retrasan el dafio muscular y les permiten a los
nifios caminar por mas tiempo. Los nifios con DMD también tienden a presentar huesos débiles por la debilidad muscular y la reduccién
de la movilidad.

Los corticosteroides causan osteoporosis (debilitamiento de los huesos), lo que vuelve mas fragiles a los huesos y propensos a fracturarse.
Los tratamientos, como la administracion de suplementos de vitamina D y calcio, mas calcio en la alimentacidn, los bisfosfonatos, la
testosterona y el ejercicio con levantamiento de peso podrian fortalecer el hueso para prevenir y tratar la osteoporosis y prevenir las
fracturas en los pacientes con DMD que reciben corticosteroides. Los investigadores usan la densidad 6sea para medir la fortaleza del
hueso y los efectos de los tratamientos para la prevencion y el tratamiento de la osteoporosis.

Caracteristicas de los estudios

Se realizaron busquedas exhaustivas en la bibliografia médica y se hallaron dos ensayos completados. Sélo se dispone de los informes
breves (resimenes) de estos ensayos. Los pacientes eran nifios de cinco a 15 afios de edad, con DMD; algunos podian caminar y otros no.
Los tratamientos fueron risedronato versus ningdn tratamiento en un ensayo (con 13 pacientes) y la vibracién de cuerpo entero versus un
dispositivo de placebo (inactivo) en el otro (con 21 pacientes).
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Resultados clave y calidad de las pruebas

Se encontraron dos estudios finalizados que eran potencialmente elegibles para esta revisién (los resultados completos atin no se han
publicado), y dos estudios en curso en el momento de la busqueda. Estos estudios consideran los efectos de la vibracién de cuerpo entero
(dos estudios), el risedronato y el acido zoledrénico. Ambos ensayos completados, presentados como resiimenes Unicamente, informaron
una mejoria en la densidad mineral 6sea en los nifios que recibieron tratamiento activo y ninguna mejoria en los nifios en el los grupos
de control (placebo o ningln tratamiento). Sin embargo, los informes no presentaron los resultados para la comparacién de los grupos de
tratamiento versus control, lo que impide establecer conclusiones acerca de la efectividad de los tratamientos. Todos los nifios toleraron
el tratamiento con vibracion de cuerpo entero. Ninguno de los estudios proporcioné informacidn sobre eventos adversos.

No se conocen pruebas de ensayos clinicos aleatorios para guiar las estrategias terapéuticas de prevencidn ni tratamiento de la
osteoporosis y de prevencion de fracturas por fragilidad en los pacientes con DMD que reciben corticosteroides.

Las busquedas estan actualizadas hasta septiembre de 2016.
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