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RESUMEN

Antecedentes

La otitis media aguda (OMA) es una de las enfermedades infecciosas de la nifiez mas frecuentes y un motivo significativo para las
prescripciones de antibidticos en nifios a nivel mundial. Los sintomas clave de la OMA son el dolor de la infeccion del oido medio y la
presion detras del timpano. El dolor de oido es fundamental en la experiencia de la enfermedad para los nifios y los padres. Dado que los
antibidticos brindan sélo beneficios marginales, el paracetamol (acetaminofeno) y los farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE)
se consideran el principio basico del tratamiento de la OMA en los nifios.

Objetivos

El objetivo primario era evaluar la efectividad del paracetamol (acetaminofeno) o los AINE, solos o combinados, en comparacién con
placebo o ningun tratamiento para el alivio del dolor en los nifios con OMA. El objetivo secundario era evaluar la efectividad de los AINE
comparados con el paracetamol en los nifios con OMA.

Métodos de buisqueda

Se hicieron bisquedas de ensayos publicados en el Registro Cochrane Central de Ensayos Controlados (Cochrane Central Register of
Controlled Trials) (CENTRAL), nimero 7,julio 2016; MEDLINE (Ovid, desde 1946 hasta agosto 2016), Embase (desde 1947 hasta agosto 2016),
CINAHL (desde 1981 hasta agosto 2016), LILACS (desde 1982 hasta agosto 2016) y en Web of Science (desde 1955 hasta agosto 2016). Se
examinaron las listas de referencias de los estudios incluidos y las revisiones sistematicas relevantes para obtener ensayos adicionales. Se
hicieron busquedas en WHO ICTRP, ClinicalTrials.govy en el Netherlands Trial Registry (NTR) para obtener ensayos en curso y completados
(fecha de basqueda 19 agosto 2016).

Criterios de seleccion

Se incluyeron ensayos controlados aleatorios (ECA) que compararon la efectividad del paracetamol o los AINE, solos o combinados, para
el alivio del dolor en los nifios con OMA. También se incluyeron ensayos de paracetamol o AINE, solos o combinados, para los nifios con
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fiebre o infecciones de vias respiratorias superiores (IVRS) si era posible extraer los datos de los subgrupos sobre el alivio del dolor en los
nifios con OMA, directamente o después de obtener datos adicionales de los autores de los estudios.

Obtencién y analisis de los datos

Dos autores de la revision, de forma independiente, evaluaron la calidad metodolégica de los ensayos incluidos y extrajeron los datos. Se
utilizé el enfoque GRADE para valorar la calidad general de las pruebas de cada resultado de interés.

Resultados principales

Se incluyeron tres ECA (327 nifios), cuyo riesgo de sesgo se evalué como bajo a moderado.

Un ECA incorpord a 219 nifios con OMA, y usé un disefio de tres brazos, grupos paralelos y doble cegamiento para comparar paracetamol
versus ibuprofeno versus placebo. Todos los nifios también recibieron antibidticos, y los que presentaban fiebre > 39 °C podian recibir
paracetamol (30 mg a 60 mg) ademas de los tratamientos estudiados.

Otro ECA incorporé a 156 nifios con fiebre (26 presentaban OMA). El disefio del estudio incluia tres brazos, grupos paralelos y doble
cegamiento, y compard paracetamol versus ibuprofeno versus ibuprofeno mas paracetamol.

El tercer ECA incorpord a 889 nifios con infecciones de las vias respiratorias (82 presentaban OMA). Este estudio aplicé un disefio abierto
y factor 3 x 2 x 2, y compard paracetamol versus ibuprofeno versus ibuprofeno mas paracetamol. Los participantes de los estudios se
asignaron al azar a uno de los tres grupos de tratamiento asi como a dos grupos de dosificacién (regular versus segin necesidad) y dos
grupos de inhalacidn de vapor (vapor versus ningtn vapor).

Los autores de dos ECA aportaron datos de subgrupos sin procesar sobre nifios con OMA. Se usaron los datos del ensayo restante para
informar la comparacién del paracetamol versus placebo (148 nifios) y de ibuprofeno versus placebo (146 nifios). Los datos de todos los ECA
incluidos informaron la comparacién del ibuprofeno versus paracetamol (183 nifios); los datos de los dos ECA informaron la comparacién
de ibuprofeno mas paracetamol versus paracetamol solo (71 nifios).

Se hallaron pruebas, aunque de baja calidad, de que tanto el paracetamol como el ibuprofeno como monoterapias fueron mas efectivos
que el placebo para el alivio del dolor a las 48 horas (paracetamol versus placebo: proporcidn de nifios con dolor 10% versus 25%; CR 0,38;
IC del 95%: 0,17 a 0,85; niimero necesario a tratar para lograr un beneficio [NNTB] 7; ibuprofeno versus placebo: proporcidn de nifios con
dolor 7% versus 25%; CR 0,28; IC del 95%: 0,11 a 0,70; NNTB = 6). Las pruebas de calidad muy baja indicaron que los eventos adversos no
difirieron significativamente entre los nifios tratados con paracetamol, ibuprofeno o placebo.

No se hallaron pruebas suficientes de una diferencia entre el ibuprofeno y el paracetamol para el alivio del dolor de oido a las 24 horas
(dos ECA, 39 nifios; CR 0,83; IC del 95%: 0,59 a 1,18; pruebas de muy baja calidad), 48 a 72 horas (tres ECA, 183 nifios; CR 0,91; IC del 95%:
0,54 a 1,54; pruebas de baja calidad) y cuatro a siete dias (dos ECA, 38 nifios; CR 0,74; IC del 95%: 0,17 a 3,23; pruebas de muy baja calidad).

Los datos sobre la efectividad del ibuprofeno mas el paracetamol versus paracetamol solo provinieron de dos ECA que aportaron datos
sin procesar del subgrupo de 71 nifios con OMA. La muestra pequefia proporciond calculos imprecisos del efecto y, en consecuencia, no
se pudo establecer conclusiones firmes. (pruebas de muy baja calidad).

Conclusiones de los autores

Apesar de las recomendaciones especificas de las guias con respecto a su uso, las pruebas actuales sobre la efectividad del paracetamol o
los AINE, solos o combinados, para el alivio del dolor en nifios con OMA son limitadas. Las pruebas de muy baja calidad indican que tanto
el paracetamol como el ibuprofeno como monoterapias son mas efectivos que el placebo para el alivio del dolor de oido a corto plazo
en los nifios con OMA. Hay pruebas insuficientes de una diferencia entre el ibuprofeno y el paracetamol para el alivio del dolor de oido a
corto plazo en los nifios con OMA. Por otro lado, los datos sobre la efectividad del ibuprofeno mas el paracetamol versus paracetamol solo
fueron insuficientes para establecer conclusiones firmes. Se necesita investigacion adicional para aclarar la funcién del ibuprofeno como
agregado al paracetamol, y otros analgésicos como las gotas 6ticas con anestesia, para los nifios con OMA.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Analgésicos para nifios con infeccion aguda del oido medio
Pregunta de la revision

Se buscaba determinar si los analgésicos son efectivos para aliviar el dolor en los nifios con infeccion aguda del oido medio (otitis media
aguda [OMA]) y qué farmacos, solos o combinados, brindan el alivio del dolor mas eficaz.

Antecedentes

Lainfeccién aguda del oido medio (OMA) es una de las infecciones mas frecuentes de la nifiez. El dolor de oido por infeccidn del oido medio
y la presidn que se acumula detras del timpano son los sintomas clave de la OMA y de fundamental importancia en la experiencia de la
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enfermedad para los nifios y los padres. Dado que los antibidticos brindan sélo beneficios marginales, los analgésicos como el paracetamol
(acetaminofeno) y los farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE) se consideran el principio basico del tratamiento de la OMA en
los nifios.

Fecha de la busqueda
Las pruebas estan actualizadas hasta 19 agosto 2016.
Caracteristicas de los estudios

Seincluyeron datos de tres ensayos de riesgo de sesgo bajo a moderado de 327 nifios con OMA. Un ensayo (219 nifios) compard paracetamol
versus ibuprofeno versus un farmaco inactivo en los nifios con OMA. En este ensayo, todos los nifios también recibieron antibiéticos, y
los que presentaban fiebre > 39 °C podian recibir paracetamol ademas de los tratamientos estudiados. Otros dos ensayos compararon los
efectos del paracetamol versus ibuprofeno versus ibuprofeno mas paracetamol en los nifios con la fiebre y los pacientes con infecciones
de las vias respiratorias, respectivamente. Los autores de estos dos ensayos aportaron datos sin procesar del subgrupo sobre los nifios
con OMA (26 y 82 nifios, respectivamente).

Fuentes de financiacion de los estudios

En un ensayo, el paracetamol, el ibuprofeno y un farmaco inactivo fueron provistos por una compafiia farmacéutica (Ethypharm). No se
aportaron detalles adicionales acerca de la funcién de esta empresa en el disefio, la realizacién, el analisis o el informe del ensayo. Los otros
dos ensayos fueron financiados por organizaciones gubernamentales (no comerciales). En un ensayo, los farmacos fueron adquiridos de
y provistos por dos empresas (Pfizer y DHP Investigational Medicinal Products), que no tenian ninguna funcién en el disefio, la realizacidn,
el analisis ni el informe del ensayo.

Resultados clave

Se dispuso de informacién muy limitada para evaluar la utilidad de los analgésicos para el alivio del dolor causado por una OMA en nifios. Se
encontrd que tanto el paracetamol como el ibuprofeno, cuando se usaron solos, fueron mas efectivos que un farmaco inactivo para el alivio
del dolor de oido a las 48 horas (25% de los nifios que recibieron un farmaco inactivo presentaron dolor residual a las 48 horas versus 10%
del grupo de paracetamoly 7% del grupo de ibuprofeno). Los eventos adversos informados en los ensayos no difirieron significativamente
entre los nifios tratados con paracetamol, ibuprofeno o farmaco inactivo, pero este resultado debe interpretarse con cuidado ya que fue
escaso el nimero de participantes y los eventos adversos fueron poco frecuentes. No se hallaron pruebas suficientes de una diferencia
entre el paracetamol y el ibuprofeno para el alivio del dolor de oido a corto plazo (a las 24 horas, 48 a 72 horas y cuatro a siete dias) en los
nifios con OMA. No se pudo establecer ninguna conclusién firme sobre los efectos del ibuprofeno mas paracetamol versus paracetamol
solo para el alivio del dolor de oido en los nifios con OMA, sobre todo debido al nimero muy limitado de participantes (tamafio de la
muestra muy pequefio).

Calidad de la evidencia

Se considerd baja la calidad de las pruebas del alivio del dolor de oido a la 48 horas para las comparaciones de paracetamol versus una
farmaco inactivo e ibuprofeno versus un farmaco inactivo (las limitaciones de los estudios y las preguntas acerca de la aplicabilidad de
las pruebas afectaron la confianza en los resultados); se consideré muy baja la calidad de las pruebas para los eventos adversos (las
limitaciones de estudios, el tamafio pequefio de la muestra y la aparicion poco frecuente de eventos adversos afectaron la confianza en
los resultados).

Se considerd baja la calidad de las pruebas para el alivio del dolor de oido a las 48 a 72 horas para la comparacién ibuprofeno versus
paracetamol (las limitaciones de los estudios y las preguntas acerca de la aplicabilidad de las pruebas afectaron la confianza en los
resultados); se considerd muy baja la calidad de las pruebas para el alivio del dolor de oido a las 24 horas y a los cuatro a siete dias (las
limitaciones de los estudios y el tamafio de la muestra muy pequefio afecté la confianza en los resultados).

La calidad de las pruebas para todos los resultados de los ensayos que compararon el ibuprofeno mas el paracetamol versus paracetamol
solo fue muy baja (las limitaciones de los estudios y el tamafio de la muestra muy pequeiio afectaron la confianza en los resultados).
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