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RESUMEN

Antecedentes

El estrefiimiento relacionado con los antipsicéticos es un efecto adverso comin y grave, especialmente para las personas que toman
clozapina. Se ha demostrado que la clozapina impide la motilidad gastrointestinal, lo que provoca estrefiimiento, y se ha informado de
que hasta el 60% de los pacientes que reciben clozapina. En casos raros, las complicaciones pueden ser fatales. Se deben prescribir
laxantes apropiados para tratar el estrefiimiento en las personas que toman antipsicéticos, pero falta orientacion sobre la efectividad y
los dafios comparativos de los diferentes agentes en esta poblacion. La comprension de la efectividad y la seguridad del tratamiento del
estrefiimiento relacionado con los antipsicéticos es importante tanto para los médicos como para los pacientes.

Objetivos

Evaluar la efectividad y la seguridad del tratamiento farmacoldgico (frente al placebo o comparado con otro tratamiento) para el
estrefiimiento relacionado con los antipsicéticos (definido como los pacientes estrefiidos de cualquier edad, que son tratados con
antipsicéticos, independientemente de la dosis, en los que el estrefiimiento se considera un efecto secundario relacionado con los
antipsicéticos).

Métodos de busqueda

Se realizaron bisquedas en el registro de ensayos del Grupo Cochrane de Esquizofrenia (Cochrane Schizophrenia Group) (15 de junio de
2015), que se basa en busquedas regulares en MEDLINE, Embase, CINAHL, BIOSIS, AMED, PubMed, PsycINFO, y en registros de ensayos
clinicos, literatura gris y actas de congresos. No hay limitaciones de idioma, fecha, tipo de documento o estado de publicacién para la
inclusion de los archivos en el registro. También se realizaron bisquedas manuales en las bibliografias y se establecié contacto con los
autores pertinentes para obtener informacion adicional.

Criterios de seleccion

Se incluyeron todos los ensayos controlados aleatorizados (ECA) publicados y no publicados que investigaban la eficacia de los
tratamientos farmacoldgicos en pacientes con estrefiimiento relacionado con los antipsicéticos. Los tratamientos farmacoldgicos incluian
laxantes y otros medicamentos que podian utilizarse razonablemente para combatir el estrefiimiento en esta poblacién (p.ej., agentes
anticolinérgicos, como el betanecol).
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Obtencion y analisis de los datos

Dos autores de la revision, de forma independiente, extrajeron los datos de los estudios incluidos y evaluaron su riesgo de sesgo. Un tercer
autor revisé el 20% de los ensayos. Los datos dicotémicos se analizaron mediante los riesgos relativos (RR) y los intervalos de confianza
(IC) del 95%. Se evalud el riesgo de sesgo de los estudios incluidos y se utiliz6 GRADE para crear la tabla "Resumen de los hallazgos". Se
discutié cualquier desacuerdo, se documentd las decisiones e se intentd contactar con los autores del estudio cuando fue necesario.

Resultados principales

Se identificaron dos estudios chinos pertinentes (N = 480) que aportaron datos a esta revisiéon. Ambos estudios tenian mas de diez afios
de antigliedad y se informaron de manera deficiente, ya que carecian de descripciones de los requisitos previos contemporaneos para
la presentacion de informes CONSORT, como la generacion de secuencias, la ocultacién de la asignacidn, el cegamiento, el flujo de
participantes, la forma en que se determind el tamafio de la muestra o la forma en que se midieron los resultados. Los estudios tampoco
informaron sobre el registro de los ensayos, los protocolos preestablecidos, los procesos de consentimiento, la revision ética o la fuente de
financiacidn. No se pudo establecer contacto con los autores para aclarar los detalles que faltaban. Ambos estudios se clasificaron como
de alto riesgo de sesgo.

Un estudio compard el supositorio de glicerol con los enfoques de la medicina tradicional china (MTC) de masaje tuina y acupuntura. En
comparacion con el masaje con tuina, el laxante de glicerol fue menos eficaz para aliviar el estrefiimiento tanto a los dos dias después del
tratamiento (1 ECA; N = 120; RR 2,88, IC del 95%: 1,89 a 4,39; evidencia de calidad muy baja), como a los tres dias (1 ECA; N = 120; RR 4,80,
IC del 95%: 1,96 a 11,74, evidencia de calidad muy baja). También se observaron resultados favorables para la acupuntura a los dos dias
(1 ECA; N =120; RR 3,50; IC del 95%: 2,18 a 5,62; evidencia de calidad muy baja), y a los tres dias (1 ECA; N = 120; RR 8,00; IC del 95%: 2,54
a 25,16; evidencia de calidad muy baja.

El otro estudio comparé el manitol, un laxante osmético, con la soda de ruibarbo o la fenolftaleina. El manitol fue mas eficaz que la soda
de ruibarbo o la fenolftaleina para aliviar el estrefiimiento en las 24 horas siguientes al tratamiento (1 ECA; N = 240; RR 0,07; IC del 95%:
0,02 a 0,27, evidencia de calidad muy baja).

No se informaron datos sobre otros resultados importantes: necesidad de medicacidn de rescate, obstruccién intestinal (una complicacién
del estrefiimiento relacionado con los antipsicéticos), calidad de vida, eventos adversos, abandono temprano del estudio y costes
econémicos.

Conclusiones de los autores

Se esperaba encontrar evidencia clinicamente Util que evaluara los méritos relativos de las intervenciones que se utilizan habitualmente
para tratar el estrefiimiento relacionado con los antipsicéticos, un efecto adverso comin y potencialmente grave del uso de estas drogas.
Los resultados fueron decepcionantes. No habia datos que compararan las intervenciones farmacoldgicas comunes para el estrefiimiento,
como la lactulosa, el polietilenglicol, los ablandadores de heces, los laxantes lubricantes o los tratamientos novedosos como la linaclotida.
Los datos disponibles eran de muy mala calidad y los ensayos tenian un alto riesgo de sesgo. Los datos de esos estudios sesgados indicaban
que el manitol, un laxante osmdtico, era mas eficaz que la soda de ruibarbo y la fenolftaleina para aliviar el estrefiimiento, y que un ciclo
de dos semanas de supositorios de glicerol era menos eficaz que los enfoques de la MTC del masaje tuinay la acupuntura.

En general, no hay suficiente evidencia basada en ensayos para evaluar la efectividad y la seguridad de las intervenciones farmacoldgicas
para el tratamiento del estrefiimiento relacionado con los antipsicéticos, debido a los datos limitados y de baja calidad (pocos estudios con
alto riesgo de sesgo y ninglin metanalisis). Las limitaciones metodoldgicas de los estudios incluidos eran evidentes, y cualquier conclusion
basada en sus resultados debe hacerse con cautela. Se necesitan ECA metodolégicamente rigurosos que evallen las intervenciones para
tratar el estrefiimiento relacionado con los antipsicéticos.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Tratamientos farmacolégicos para el estrefiimiento causado por los medicamentos antipsicéticos

Antecedentes

El estrefiimiento es un efecto secundario comun para las personas que toman medicamentos antipsicéticos, especialmente la clozapina.
Se ha demostrado que la clozapina reduce la motilidad intestinal, y las consecuencias de esto son a veces graves. Por cada mil pacientes
tratados con clozapina, se cree que entre 300 y 600 sufriran estrefiimiento; al menos cuatro desarrollaran graves complicaciones
gastrointestinales (como obstruccidn intestinal), de las cuales al menos una morira.

Busqueda

En junio de 2015, se buscaron ensayos que compararan los medicamentos utilizados para tratar el estrefiimiento relacionado con los
antipsicéticos (como los laxantes) con cualquier otro tratamiento. Sin embargo, se encontré poca informacion util. Se identificaron dos
estudios relevantes en la literatura china, pero ninguno en la literatura occidental.

Resultados principales
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Los estudios identificados fueron de corta duracién, muy probablemente sesgados, y proporcionaron evidencia de calidad muy baja. Un
estudio sugirié que un supositorio de glicerol era menos eficaz que la acupuntura o el masaje tuina, y el otro sugirié que el manitol, un
laxante osmdético, era mas eficaz que la soda de ruibarbo o la fenolftaleina para tratar el estrefiimiento.

Base de Datos Cochrane de Revisiones Sistematicas

Conclusiones
Sobre la base de los resultados, se llegd a la conclusion de que en la actualidad no se dispone de evidencia de buena calidad basada

en ensayos que puedan orientar a los médicos y los pacientes en el tratamiento farmacoldgico del estrefiimiento relacionado con los
antipsicéticos.
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