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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar si el tratamiento conservador tiene mayor eficacia que la
apendicectomia en relacion al éxito de ambos manejos comparados, presencia
de complicacion durante la hospitalizacion, disminucién del tiempo de estancia
hospitalaria y dias de discapacidad en la apendicitis aguda no complicada en
nifos.

MATERIAL Y METODOS: La presente revision sistematica, incluyé ensayos
clinicos aleatorizados y no aleatorizados de intervencion. Se realiz6 una
busqueda estratégica en las siguientes bases de datos: Pubmed, Web of
Science, Embase, Scopus, Ovid, Cochrane Library, los articulos se sintetizaron
mediante el software Rayyan Qcri, para la extraccion de datos se utilizé Microsoft
Excel 2016, el analisis de sesgo de los ensayos clinicos aleatorizados se utilizé
la herramienta Rob 2.0 de la Colaboracion Cochrane y Robins-1 para los ensayos
clinicos no aleatorizados; para el metaanalisis, se realiz6 el andlisis estadistico

y cuantitativo mediante el Software Rev Man 5.4.

RESULTADOS: Se incluyeron 5 articulos en el metaanalisis, 3 ensayos clinicos
aleatorizados y 2 no aleatorizados, el éxito del manejo fue mayor en el grupo
quirargico (100%) a comparacién de 88.6% en el manejo conservador (RR:
13.21, IC 95% 3.15-55.38, P=0.0004). El tratamiento conservador se asocié con
una cantidad significativamente menor de dias de discapacidad entre los
pacientes obteniéndose una diferencia de medias significativa de -6.52, IC 95%
11.84-1.19, P=0.02. La duracion de la estancia hospitalaria fue mayor en el grupo
conservador (MD 0.52, 1C95% 0.32-0.72, P<0.00001). No se encontr6 diferencia
significativa con respecto a la presencia de complicaciones durante la

hospitalizacion posteriormente al manejo realizado.

CONCLUSIONES: El tratamiento conservador es seguro y factible como manejo
inicial, sin embargo, presenta un alto riesgo de generar complicaciones como
apendicitis perforada y se relaciona con estancia hospitalaria mayor debido a la

administracion de antibiéticos endovenosos por un tiempo minimo de 48 horas.

PALABRAS CLAVES: apendicitis aguda en el nifio, agentes antibacterianos,

terapia con antibioticos, manejo conservador, apendicectomia.



ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine if conservative treatment is more effective than
appendectomy in relation to the success of both approaches compared, presence
of complications during hospitalization, decreased length of hospital stay, and

days of disability in uncomplicated acute appendicitis in children.

MATERIAL AND METHODS: The present systematic review included
randomized and non-randomized intervention clinical trials. A strategic search
was carried out in the following databases: Pubmed, Web of Science, Embase,
Scopus, Ovid, Cochrane Library, the articles were synthesized using the Rayyan
Qcri software, Microsoft Excel 2016 was used for data extraction, the analysis
For bias of randomized clinical trials, the Rob 2.0 tool of the Cochrane
Collaboration and Robins-I was used for non-randomized clinical trials; For the
meta-analysis, the statistical and quantitative analysis was performed using the
Rev Man 5.4 Software.

RESULTS: 5 articles were included in the meta-analysis, 3 randomized and 2
non-randomized clinical trials, the success rate was higher in the group with
surgical management (100%) compared to 88.6% in conservative management
(RR: 13.21, CI 95% 3.15-55.38, P=0.0004). Conservative treatment was
associated with significantly fewer disability days among patients yielding a
significant mean difference of -6.52, 95% CI 11.84-1.19, P=0.02. The length of
hospital stay was longer in the conservative group (MD 0.52, 95% CI 0.32-0.72,
P<0.00001). No significant difference was found regarding the presence of

complications during hospitalization after the management carried out.

CONCLUSIONS: Conservative treatment is safe and feasible as initial
management, however, it presents a high risk of generating complications such
as perforated appendicitis and is related to a longer hospital stay due to the

administration of intravenous antibiotics for a minimum of 48 hours.

KEY WORDS: acute appendicitis in the child, antibacterial agents, antibiotic
therapy, conservative management, appendectomy.



l. INTRODUCCION:

Una de las etiologias mas frecuentes de dolor abdominal en la edad pediatrica
es la apendicitis aguda, se reporta entre el 1 al 8%, ademas es la indicacion
quirargica de emergencia mas frecuente, representando el 2% de los ingresos
quirurgicos (1). Sin embargo, esta patologia ha disminuido su incidencia desde
mediados del siglo XX, sobre todo en la edad preescolar, esto se debe a diversos
factores etiolégicos y de riesgo; no obstante, hay que tener en cuenta que la
incidencia de esta patologia es variable segun la raza, la edad, situacion
socioecondmica y otros factores (1)(2).

La apendicectomia como tratamiento inicial en apendicitis aguda en la edad
pediatrica es el manejo estandar, pero al ser una intervencién quirdrgica invasiva
no esta exenta de complicaciones, debido a eso, el tratamiento conservador no
quirurgico con antibidticos ha sido tema de discusién en muchos estudios, los
cuales evallan la tasa de éxito, asi como los dias de discapacidad,
complicaciones a corto y largo plazo, factores de riesgo para el fracaso, calidad
de vida y la relacion costo efectividad (3)(4). Durante afios se postuld que la
apendicitis aguda en nifios al no tener un abordaje quirtrgico se complicaba y
progresaba a una apendicitis perforada; esta fue la razon por la cual el manejo
quirtrgico es el tratamiento inicial, sin embargo, actualmente este tema es
controversial, debido a que muchos estudios demuestran lo contrario; en el afio
2017 se realiz6 un estudio el cual tenia como objetivo evaluar si el tiempo mayor
de 24 horas desde el diagnostico hasta la realizacion de la apendicectomia
aumentaba el riesgo de complicaciones intraoperatorias y postoperatorias,
encontrandose que no hubo una tasa significativamente alta de enfermedad
complicada sugiriendo que se podria realizar un tratamiento conservador (5)(6)

Segun un estudio realizado en el 2019 por Max Knaapen et al, indica que el
tratamiento con antibioticoterapia es una alternativa viable para una Optima
recuperacién clinica, esto se concluy6é debido a que los sintomas clinicos se
resolvieron al dia siguiente de la antibioticoterapia (7).

La terapia con antibioticos previene la necesidad de realizar una cirugia invasiva
en alrededor del 62 al 81 % al afio de seguimiento. La apendicectomia puede
ocasionar discapacidad fisica inmediata con una duracién aproximadamente de

una semana del postoperatorio. (8)(9) Sin embargo, se ha demostrado que el



tratamiento conservador de la apendicitis aguda en nifios es menos eficaz si se
observa fecalitos en la radiografia, se ha encontrado una estrecha asociacion
con la apendicitis complicada perforada y representa el 60% de la tasa de fracaso
al manejo con antibioticoterapia en nifios (10)(11).

Otro criterio para predecir la tasa de fracaso de la terapia conservadora, es la
presencia de ulceracion de la mucosa apendicular observada en la ecografia
durante el diagnéstico, ademas este dato es Util para la seleccion de pacientes
a quienes se les administro este tratamiento conservador (12). Una puntuacion
de alto riesgo de 7 o0 mas en la escala de Alvarado también es un indicador de
fracaso. (13)

Por lo tanto, existen criterios de elegibilidad para administrar el tratamiento
conservador con antibioticoterapia, los cuales son; menos de 48 horas de dolor
abdominal, recuento de glébulos blancos menor de 18000 /ul, ausencia de
fecalito, diametro apendicular menor de 1.1cm visualizado en una radiografia
abdominal, ausencia de absceso y flemon confirmado por ecografia. Si el
paciente cumple con estos criterios tiene un minimo riesgo de potenciar el dafio
si se le administra el tratamiento conservador, ya que se ha encontrado que la
presencia de fecalitos, dolor abdominal por mas de 48horas y una proteina C
reactiva mayor de 40, generan una mayor posibilidad de fracaso a la terapia con
antibioticos. (14)

En el estudio de Peter Minecci y Jane Xu se administro el antibidtico de eleccién
piperacilina tazobactam 100mg/kg/dosis cada 8 horas durante al menos 24 horas
como esquema profilactico previo a la apendicectomia, se utiliz6 el mismo
esquema para los pacientes con tratamiento conservador, la diferencia es que
en estos pacientes se les evalla constantemente para determinar su mejoria
clinica y asi continuar con antibiéticos por via oral, posteriormente su alta y
seguimiento correspondiente. Usualmente los pacientes que no muestran una
mejora clinica, no se les cambia el esquema de tratamiento a via oral y se les
contintla 24 horas mas de antibiéticos endovenosos. Para el esquema por via
oral, se administra amoxicilina-acido clavulanico 22.5mg/kg/dosis cada 12horas
por 7 a 10 dias; para pacientes alérgicos a los betalactamicos se reemplaza por
metronidazol o ciprofloxacino (14)(15)

Aungue este tratamiento conservador con antibioticos evita una apendicectomia

la cual ademas de generar complicaciones postoperatorias, genera un estrés
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tanto fisiolégico como psicoldgico en los nifios y sus padres; existe una tasa de
fracaso la cual se evidencia mediante la clinica del paciente como aumento de
dolor, fiebre, nduseas y vomito que no mejoran a las 48 horas de haber iniciado
la antibioticoterapia (16). El 8% de los pacientes presentan un fracaso del
tratamiento conservador con antibioticoterapia durante la hospitalizaciéon
primaria, el 20% de los pacientes presentan una apendicitis recurrente
requiriendo una apendicectomia laparoscépica urgente dentro de las 12 horas
de reingreso a hospitalizacion (17).

Barbora P et al publicaron en el afio 2020 un estudio clinico controlado
aleatorizado, el cual tenia como objetivo evaluar la eficacia y la viabilidad del
tratamiento conservador con antibiéticos de la apendicitis aguda no perforada en
nifos, se realiz6 un seguimiento por un tiempo de 5 afios, seleccionando 50
nifios con apendicitis aguda no perforada, los cuales se seleccionaron de manera
aleatoria inicial y se les dividié en el grupo que recibiria antibioticoterapia, los
cuales fueron 24 nifios y 26 en el grupo de apendicectomia. Se produjo 11
fracasos en el grupo de tratamiento conservador con antibiéticos, sin embargo,
se concluy6 que este manejo no quirdrgico es eficaz a mediano plazo (18). Por
ultimo, se demostré que el manejo no invasivo y conservador con antibiéticos es
factible y seguro de realizar como manejo inicial de la apendicitis no perforada
en nifios. (19)(20)
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1.1.

ENUNCIADO DEL PROBLEMA

¢Es el tratamiento no quirargico con antibioticoterapia mas eficaz que la

apendicectomia como manejo inicial en la apendicitis aguda no complicada en la

edad pediatrica?

1.2.

1.3.

OBJETIVOS

1.2.1. Objetivo general

Determinar si el tratamiento conservador tiene mayor eficacia que la
apendicectomia comparando la presencia de complicaciones, disminucion
del tiempo de estancia hospitalaria, dias de discapacidad en la apendicitis

aguda no complicada en nifios y tasa de éxito de ambos manejos.

1.2.2. Objetivos especificos

. Comparar la tasa de éxito de la terapia conservadora con
antibiéticos frente a la apendicectomia en relacion a la resolucion de
signos y sintomas inflamatorios de la apendicitis aguda.

. Determinar la presencia de complicaciones durante Ila
hospitalizacion en cada grupo posterior al tratamiento conservador con
antibioticoterapia y durante el tratamiento quirdrgico en apendicitis aguda
en nifos.

. Determinar y comparar el tiempo de estancia hospitalaria con
tratamiento conservador frente al tratamiento quirdrgico realizado a
pacientes pediatricos con apendicitis aguda no complicada.

. Determinar los dias de discapacidad con el tratamiento
conservador con antibioticoterapia frente a la apendicectomia en nifios

con apendicitis aguda sin la presencia de complicaciones.

HIPOTESIS

Hip6tesis nula (Ho): El tratamiento no quirdrgico con antibidticos es
menos eficaz frente a la apendicectomia en la disminucion del tiempo de
estancia hospitalaria, dias de discapacidad, presencia de complicaciones
y tasa de éxito en la resolucion de signos y sintomas inflamatorios de la

apendicitis aguda en la edad pediatrica.

12



Hipotesis alterna (Ha): El tratamiento conservador con antibioticoterapia
tiene mayor eficacia que la apendicectomia en la disminucién del tiempo
de estancia hospitalaria, dias de discapacidad, presencia de
complicaciones y tasa de éxito en la apendicitis aguda no complicada en

la edad pediatrica.

Il. MATERIAL Y METODOS
2.1. DISENO DE ESTUDIO:
Tipo de estudio: Revision Sisteméatica y Metaandlisis.

Esquema de disefio: Grafico Aciclico Dirigido (DAG)

FIGURA N°01: GRAFICO ACICLICO DIRIGIDO (DAG) QUE CORRELACIONA LAS VARIABLES
PRINICPALES Y LAS VARIABLES INTERVINIENTES DE LA INVESTIGACION

Técnica quirdrgica

Tiempo de la enfermedad

Etiologia de la apendicitis

TASA DE EXITO ::|_
COMPARACION DE EFICACIA DE

LA ANTIBIOTICOTERAPIA COMPLICACIONES
FRENTE A LA APENDICECTOMIA

A

EN APENDICITIS AGUDA NO : |
COMPLICADA EN NINOS CTANGIA <
HOSPITALARIA «— |
DIAS DE )

DISCAPACIDAD

A

> Edad
]

Sexo
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2.2. POBLACION DE ESTUDIO

2.2.1. Poblacién diana o universo:

v' Se incluyeron los estudios de investigacion encontrados mediante una
busqueda sistemética en la base de datos; los cuales compararon la eficacia
del tratamiento conservador con antibioticoterapia frente al quirdrgico como
terapia inicial en la apendicitis aguda no perforada ni complicada en la edad

pediatrica.
2.2.2. Poblacién de estudio:

v Se incluyeron los estudios disponibles en la base de datos, los cuales tenian
como objetivo identificar si existe una mayor eficacia del tratamiento no
quirargico conservador con antibidticos frente a la apendicectomia como
manejo inicial en la apendicitis aguda sin complicaciones en la edad
pediatrica, que se encuentren dentro de los criterios tanto de inclusién como

exclusion.

2.3. CRITERIOS DE SELECCION:

2.3.1. Criterios de inclusién:

v' Ensayos clinicos aleatorizados y no aleatorizados de intervencion que midan
la eficacia del tratamiento conservador con antibioticos comparandola con la
apendicectomia realizada en pacientes menores de 18 afios con apendicitis
aguda sin complicaciones, con un tiempo de evolucién menor de 48 horas y

recuento leucocitario menor de 18000.
2.3.2. Criterios de exclusion:

v Estudios con poblacién de nifios diagnosticados con apendicitis complicada,
con sospecha o confirmacion de perforacion.

v' Estudios en poblacion pediatrica con apendicitis aguda y peritonitis
generalizada.

v Estudios con poblacién pediatrica con apendicitis aguda y con diagndstico
clinico o imagenoldgico de masa apendicular.

v Estudios de tipo observacional, revisiones sistematicas y tipo reporte de caso

v Estudios cuyos resultados no han sido publicados.

14



2.4. MUESTRAY MUESTREO:

e Unidad de andlisis: Paciente pediatrico con diagnéstico de apendicitis aguda

no complicada.

e Unidad de muestreo: Estudios originales primarios

e Tamafio muestral: No se calcul6 el tamafio de la muestro debido a que es

un tipo de estudio de investigacion realizado como una revision sistematica.

2.5. DEFINICION DE VARIABLES:

Tabla N°01 Definicién Operacional de las Variables

VARIABLES

DEFINICION OPERACIONAL

TIPO DE

VARIABLE

ESCALA DE INDICADOR
MEDICION

Antibioticoterapia

Apendicectomia

Tasa de Exito del

manejo

INDEPENDIENTE

Tratamiento alternativo a la
apendicectomia. Administracion de
antibiéticos endovenosos como manejo
conservador e inicial en la apendicitis
aguda no complicada, con un régimen
de 7 a 10 dias (21)

Tratamiento estandar para la apendicitis
aguda, es la técnica quirdrgica utilizada
para extraer el apéndice cecal, realizada
de manera abierta 0
laparoscépicamente, la cual
actualmente es la mas segura y

minimamente invasiva (22)(23)

DEPENDIENTE

Proporcién de pacientes manejados
inicialmente con antibioticoterapia o
apendicectomia en quienes hubo
resolucion de signos y sintomas
producto del proceso inflamatorio propio
de la apendicitis aguda posterior al

manejo realizado. (30)

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

Nominal Si

Nominal - Si

Continua - Porcentaje
(%)
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Complicaciones

Dias de discapacidad

Estancia hospitalaria

Edad

Sexo

Tiempo de la

enfermedad

Etiologia de la

apendicitis

Hallazgos clinicos y patoldgicos propios
de una apendicitis complicada | Cualitativa
representado por una perforacion
apendicular o absceso apendicular, las
cuales se presentaron posterior a la
administracion de antibioticoterapia y
durante la hospitalizacion en el grupo de
manejo conservador y en pacientes del
grupo quirdrgico encontrandose dichos
hallazgos durante la apendicectomia.
(30)

Cantidad de dias que el paciente no

realiz6 sus actividades cotidianas con

normalidad posteriormente al | Cuantitativa
tratamiento realizado, ya sea

conservador o quirargico para la

apendicitis aguda no complicada (20)

Duracién en dias del tiempo de
hospitalizacion del paciente desde el | Cuantitativa
inicio del tratamiento realizado hasta su

alta (25)

INTERVINIENTES
Numero de afios de los pacientes | Cuantitativa
registrados en los estudios primarios
incluidos (21)
Sexo de los pacientes registrados en los | Cualitativa
estudios incluidos (21)
Cantidad de tiempo en horas desde el | Cuantitativa
primer sintoma del paciente hasta el
momento del diagnostico de apendicitis
aguda. (14)
Condiciones que desencadenan una | Cualitativa
inflamacion ya sea aguda, crénica o
ulcerosa generando la apendicitis aguda
en la edad pediatrica. (25)

Nominal

Discreta

Discreta

Discreta

Nominal

Razoén

Nominal

Si
No

Dias

Dias

Afos

Femenino
Masculino
<72 horas

>72 horas

Hiperplasia
de foliculos
linfoides
Fecalitos
Cuerpo

extrafio
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- Patégenos

bacterianos y

virales
- Parésitos
Procedimiento quirargico que abarca | Cualitativa Nominal - Laparoscopic
Técnica quirdrgica una serie de pasos a realizar para tratar a
la apendicitis aguda. (23) - Abierta

2.6. PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS:
2.6.1. Estrategia de busqueda:
Se realiz6 una busqueda estratégica avanzada de los estudios de
investigaciébn que respondieron a la pregunta PICO y que fueron
encontrados en Pubmed, Scopus, Web of Science, Embase,
Ovid/Medline, y Cochrane Central, que fueron nuestras bases de datos
principales.
2.6.2. Seleccién de los estudios:
La seleccidon de los estudios se realiz6 mediante el programa Rayyan,
donde se exportaron todos los estudios obtenidos de cada base de datos,
el cual se encargo de eliminar los articulos duplicados, se procedio a
excluir los articulos que no cumplieron con los criterios de seleccion,
asimismo se reviso el titulo y resumen de los articulos incluidos en la
basqueda estratégica junto con un segundo colaborador(A.F.C.V),
posteriormente los estudios seleccionados se revisaron a texto completo
por el investigador principal (A.S.B.U), cualquier discrepancia o inquietud
con respecto a la seleccion de los estudios, se resolvié con el tercer
investigador (E.V.C.C). Todo el proceso de seleccion de estudios fue
basado en la guia actualizada para la publicacion de revisiones
sistematicas: Declaracion PRISMA 2020, el modelo de seleccion para
este estudio se mostrara en la Figura N°02. (26)
2.6.3. Extraccién y manejo de datos:
Cada dato de los estudios seleccionados fue registrado en el programa
Microsoft Excel 2016 donde se incluyd el titulo del articulo, autores, el afio
en que fue publicado, tipo de estudio, la intervencion que se realizo, la
poblaciébn de estudio, la comparaciéon de los manejos (Tratamiento

conservador con antibioticoterapia versus la Apendicectomia), desenlace
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primario( tasa de éxito del tratamiento conservador y quirdrgico) y
desenlaces secundarios (presencia de complicaciones, dias de
discapacidad, estancia hospitalaria), otras variables como: Técnica
quirdrgica, tiempo de enfermedad, etiologia de la apendicitis, sexo y edad
de cada estudio de investigacion seleccionado.

e Evaluacién del riesgo de sesgo

Se evalud el riesgo de sesgo mediante la Colaboracion Cochrane 2019
con la herramienta Rob 2.0 para cada estudio clinicos aleatorizados
(ECASs) seleccionado y registrado, esta herramienta trabaja con 5 criterios
y califica en tres categorias: “Bajo Riesgo”, “Riesgo poco claro”, “Alto
Riesgo”.

El riesgo de sesgo de los ensayos clinicos no aleatorizados fue evaluado
mediante la herramienta Robins I, la cual tiene 7 dominios y clasifica al
estudio como: “Riesgo bajo de Sesgo”, “Riesgo de Sesgo Moderado”,
“Riesgo de sesgo serio” y “Riesgo de Sesgo Critico”.

e Medidas del efecto

Los datos ingresados fueron procesados en el programa Rev Man 5.4.3,;
los resultados se presentaron usando graficos de diagrama de bosque
(Forest Plot) para el metaandlisis. El analisis se realiz6 mediante
diferencias de medias (MD) para las variables cuantitativas y riesgo
relativo para variables cualitativas. Se utilizé el Riesgo Relativo (RR) para
la medicién del efecto de la intervencion, considerando para todas las
estimaciones un intervalo de confianza del 95 % (IC 95%).

e Evaluacién de la heterogeneidad

La presencia de heterogeneidad entre estos estudios, se evalud utilizando
el parametro estadistico /2, donde los valores entre 0-30%, podrian no ser
importantes, 30-60% se consideraron como heterogeneidad moderada,
>60% heterogeneidad significativa.

2.6.4. Sintesis de datos:

El modelo de metaanalisis fue de efectos aleatorios vy fijos para el grupo
de estudios que no presentaron heterogeneidad, se utiliz6 el método
Mantel Haenzel para analisis binario y de varianza inversa para andlisis

continuo.

18



3.

ASPECTOS ETICOS:
Se obtuvo la exoneracion y aprobacion del comité de Etica e Investigacion
de la Universidad Privada Antenor Orrego por motivo a que una poblacion
vulnerable es inexistente, ya que es un estudio secundario y se trata de

una revision sistematica.

[I. RESULTADOS:

3.1.

Resultados de la busqueda:

Se realiz6 la busqueda estratégica avanzada en las siguientes base de
datos : Pubmed, Embase, Web of Science, Scopus, Ovid, Cochrane
Library, de los cuales se obtuvo 4454 articulos, estos fueron exportados
en el Software Rayyan donde se realiz6 la eliminacién de 2051 articulos
duplicados, obteniéndose un total de 2403 articulos a revisar por titulo y
resumen, se procedio a eliminar 2375 que no cumplian con los criterios
de seleccion, los 28 articulos restantes se evaluaron y revisaron a texto
completo minuciosamente, de los cuales 23 fueron excluidos: 3 por
presentar disefio incorrecto, 1 por no presentar comparacion entre ambos
manejos, 1 por poblacion incorrecta, 5 por intervencion y desenlace
incorrecto y 13 por no presentar resultados publicados.

Se incluyeron 5 articulos en la revision sisteméatica que respondieron a la
pregunta PICO y cumplieron con todos los criterios de elegibilidad. Todo
el proceso de seleccién se mostrara en el diagrama de flujo PRISMA
(Figura N°02).
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IDENTIFICACION

TAMIZAJE

ELIGIBILIDAD

Z

INCLUSION

FIGURA N°02: DIAGRAMA DE FLUJO PRISMA PARA LA SELECCION DE ESTUDIOS

NuUmero de registros identificados
en las busquedas:

N= 4454
Pubmed: 1326

Embase: 119

Web of Science: 807
Scopus: 1949

Ovid: 65

Cochrane: 188

Numero total de registros
duplicados eliminados: 2051

|

Numero total de registros Unicos cribados:
2403

v

Numero total de registros
excluidos: 2375

l

NuUumero total de registros elegidos para
revisar a texto completo: 28

Reporte de caso: 201

Revision sistematica y Meta
analisis: 81

Estudios observacionales: 162
No responden a la pregunta de
investigacion: 693

Poblacion incorrecta: 224
Tema incorrecto 434

v

) Numero total de registros
excluidos a texto completo: 23

y

Numero total de registros elegidos para
incluir en la revision y metaanalisis: 5

Disefio incorrecto: 3

No comparacion: 1

Poblacién incorrecta: 1
Intervencién y Desenlace
incorrecto: 5

Resultados no publicados: 13
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3.2. Caracteristicas de los estudios incluidos:

Se incluyeron 5 articulos, 3 ensayos clinicos aleatorizados y 2 no
aleatorizados. Fueron ejecutados en Estados Unidos, Suecia, Japon y
Pakistan. Todos los estudios realizaron la comparacion y evaluaron la
eficacia tanto del tratamiento conservador con antibioticoterapia como de

la apendicectomia en nifios con apendicitis aguda no complicada.
Ensayos Clinicos Aleatorizados:

El ensayo realizado por Jan F Svensson, et al se incluy6 a 51 pacientes
de los cuales 26 pacientes se sometieron a una apendicectomia
laparoscopica y 24 al tratamiento conservador, a quienes se les
administré Meropenem endovenoso 10mg/kg cada 8 horas y Metronidazol
endovenoso 20mg /Kg cada 24 horas por dos dias, posteriormente a los
pacientes que comenzaban a tolerar via oral se les administro
Ciprofloxacino vo 20mg/Kg cada 12 horas y Metronidazol vo 20mg/kg
cada 24 horas por 8 dias. El éxito de ambos tratamientos fue medido por
el resultado primario definido como la resolucién de sintomas sin
complicacion a corto y largo plazo, se obtuvo una eficacia del 100% en el
grupo de pacientes que se les realizo la cirugia a diferencia de grupo del
tratamiento conservador donde la eficacia fue del 92% con un P (0.23), se
report6 dos complicaciones, un paciente sin mejoria clinica por apendicitis
perforada el dia 9 de hospitalizacién y otro paciente al segundo dia de
hospitalizacion a quién se le realiz6 apendicectomia debido a perforaciéon
apendicular, explicando el fracaso de los antibidticos. Durante la
apendicectomia en los pacientes del grupo quirdrgico se encontré
perforacion en pared apendicular en dos pacientes, sin embargo, la
patologia se resolvié sin complicaciones externas. Luego del seguimiento
por 1 afio, un paciente presentd apendicitis recurrente del grupo no
quirargico aproximadamente 9 meses después de la aleatorizacion. Estos
pacientes en los que fracasé el tratamiento conservador presentaron
apendicolito, siendo un factor de riesgo para la falla de la
antibioticoterapia. La estancia hospitalaria fue mayor en el grupo de

manejo conservador de 2.1 dias (1.2—-3.5) que en el grupo quirargico de
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1.4 dias (0.6—-3.9) (P=0.0004) debido a la administracién de antibioticos

endovenosos de mas de 48 horas (27).

El estudio realizado por Sajjad, et al en el Hospital Mayo en el
departamento de Cirugia Pediatrica en Pakistan, incluyé 180
participantes, 90 en cada grupo, con una edad media de 9.46 afos. En el
grupo quirargico se obtuvo una eficacia del 100% (90) (p=0.0001) a
quienes se les realiz6 una apendicectomia abierta y en el grupo del
tratamiento conservador 83.3% (75), a estos pacientes se les administré
Meropenem ev 10mg/kg/dosis cada 8 horas, Metronidazol ev 20mg/kg/dia
cada 8 horas por 2 dias posteriormente cuando toleraban via oral se le
continud la antibioticoterapia con Ciprofloxacino y Metronidazol. De este
grupo, fallo el 16.7% (15 pacientes), 5 pacientes presentaron aumento de
dolor y sensibilidad por lo cual se sometieron a cirugia dentro de 48 horas,
todos estos pacientes presentaron apendicolito y perforacion.
Posteriormente a 6 meses de seguimiento, 10 pacientes se sometieron a
apendicectomia por apendicitis recurrente ninguno presento perforacion
ni apendicolito. En relacion a la diferencia entre el sexo, la edad y la
duracion de los sintomas entre ambos grupos, se tomo el valor p<0.05

como estadisticamente significativo. (28) (Ver Tabla N°01)

En el afio 2022 se publicdé un ensayo clinico aleatorizado realizado por
Pérez, et al. Se realiz6 en EE. UU, el reclutamiento de los pacientes se
hizo en tres hospitales durante el afio 2017 hasta 2020. Se comparo el
tratamiento conservador solo con antibiéticos frente a la apendicectomia,
se aleatoriz6 a 39 pacientes de los cuales 20 conformaron el grupo de
tratamiento con antibioticoterapia, obteniendo una eficacia del 70%, 6
pacientes fallaron a este manejo, de estos, dos pacientes presentaron una
falla directa al tratamiento, debido a una apendicitis perforada, se
presentd fracasos indirectos por falla del sistema y eventos adversos
pragmaticos en los 4 restantes durante su hospitalizacién inicial; un
paciente de este grupo presentd nduseas y vomitos persistentes debido a
una hiperplasia linfoide no diagnosticada al ingreso, un paciente no fue
aprobado por su seguro médico para recibir antibioticoterapia y el dltimo

paciente fue sometido a una apendicectomia por peticion de los padres a
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pesar de la resolucién de su sintomatologia. Esto nos indica que en
realidad solo 2 pacientes presentaron una falla directamente relacionada
con la antibioticoterapia, representando una eficacia del 90%. En el grupo
quirdrgico a uno de estos pacientes se le diagnosticO errbneamente
apendicitis no complicada cuando en realidad era una apendicitis
perforada, encontrandose este hallazgo durante la cirugia. En el grupo de
tratamiento quirtrgico, de los 19 pacientes que se sometieron a una
apendicectomia laparoscépica, hubo dos reingresos, pero por causas
externas y sin complicaciones, obteniendo una eficacia del 100%. En
cuanto a la comparacion de la estancia hospitalaria entre los dos grupos,
fue mayor en los pacientes que recibieron el manejo conservador con 2.0
dias frente a 1.0 dias, (p=0.001). La tasa de reingreso como se describid
anteriormente fue mayor en el grupo de antibioticoterapia con un (25%)
frente a (10%) (P=0.047). La presencia de apendicolito fue diagnosticada
por imagenes al ingreso en 7 pacientes, de los cuales 5 pertenecieron al
grupo de antibioticoterapia, dentro de este grupo 3 (21%) pacientes
tuvieron éxito con el manejo conservador y 2(33%) se sometieron a una
apendicectomia debido a falla directa e indirecta. (p=0.11). (29) (Ver Tabla
N°01)

Ensayos Clinicos No Aleatorizados

El primer ensayo clinico no aleatorizado en esta revision, fue un estudio
multiinstitucional realizado en 10 hospitales pediatricos de Estados
Unidos entre mayo de 2015 y octubre del afio 2019, fue desarrollado por
Peter C Minecci, et al. Se incluyeron 1068 participantes en este ensayo,
de los cuales, el grupo a quienes se les realizdé la apendicectomia
laparoscopica fue de 698 nifios entre una edad media de 12.5 afios, el
grupo que recibio el tratamiento conservador fue de 370 participantes con
una edad media de 12.3 afios, se les administré Piperacilina-Tazobactam
29/0.25g y Metronidazol 30mg/kg/dia cada 6 horas, con la condicion de
tolerancia oral, disminucion del dolor y sensibilidad, los pacientes
recibieron Amoxicilina + Acido Clavulanico 45mg/875mg/kg/dia cada 12

horas y Metronidazol 30mg/kg cada 6 horas por 7 dias. Con respecto a
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los resultados primarios se midio una tasa de éxito en el grupo del manejo
conservador después de un afio de seguimiento fue de 67,1 % (IC del 96
%, del 61,5 % al 72,3 %) (P = 0,86). Sin embargo, la tasa de éxito del
tratamiento con antibioticoterapia durante la hospitalizacion fue 85,4% (IC
del 95 %, 81,0% a 88,9%) (p < 0,001), de los cuales 16 pacientes se les
realizd la apendicectomia por peticion de los cuidadores, 16 debido a
empeoramiento clinico, 16 por no mejoramiento de la sintomatologia, 6 no
cumplian con los criterios de alta dentro de las 48 horas y 2 no fueron
documentados. En cuanto a los dias de discapacidad hubo una diferencia
significativa entre ambos manejos, fue menor en el grupo de
antibioticoterapia con 6.6 dias frente al grupo quirargico de 10.9 dias con
una diferencia de medias de —4,3 dias (Con un IC de 99 %, —-6,17 a -2,43)
(p < 0,001). Entre los resultados secundarios se compar6 la duracién de
la estancia hospitalaria, no hubo una diferencia significativa, fue de 1.5
dias (1.26-1.68) en el grupo del tratamiento conservador frente a 1 dia
(0.92-1.13) en el grupo quirdrgico IC del 95% 0.45 (0.21- 0.68) (p<.001).
En relacién a la tasa de complicaciones no se presentd una diferencia
significativa, entre el tratamiento conservador con antibioticoterapia frente
al grupo a quienes se les realizo la antibioticoterapia (3.6% frente a 3.3%)
con una diferencia de -0,3 % IC de 95% (-2,6 % a 2,1 %) (P = 0,82). (30)

El ensayo clinico no aleatorizado realizado por Tanaka Yujiro, et al,
incluyé a 164 pacientes de los cuales 78 escogieron el tratamiento
conservador con antibioticoterapia con una edad media de 10.1(6.17—
15.4), recibieron Cefmetazol ev 10mg/kg/dia, si los gloébulos blancos
disminuian un 25% en dos dias se cambiaba el medicamento por
Ampicilina y Ceftazidima, otra opcion de tratamiento fue Meropenem o
Imipenem mas Gentamicina ev 5mg/kg/dia, en el grupo quirargico fueron
86 pacientes a quienes se les realizO apendicectomia laparoscopica
transumbilical con 3 puertos. La diferencia con respecto a la edad, sexo y
la duracion de los sintomas no fue significativa en ambos grupos, la tasa
de eficacia del tratamiento conservador fue del 98,7% versus el 100% del
tratamiento quirdrgico, solo un paciente presentd falla a la

antibioticoterapia debido a perforacién, por lo cual se sometié a cirugia.
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Todos los pacientes fueron controlados por ecografia al mes y a los tres
meses después de la resolucion de los sintomas, 19 presentaron
apendicolito, de estos solo en un paciente fracasé el manejo con
antibioticos. Esto da un indicio del factor de riesgo para el fracaso del
manejo conservador que representa la presencia de apendicolito. Las
tasas de recurrencia al aflo de seguimiento del tratamiento conservador
exitoso fueron 444 % (8/18) y 23,7 % (14/59) (P = 0,089),
respectivamente. Con respecto a la estancia hospitalaria comparada en
ambos grupos de manejo, no se observo una diferencia significativa, 6.6
(4-9.2) dias en el grupo de antibioticoterapia vs 6.5 dias (4.1-8.9) (P =
0,81) en el grupo quirdrgico. Las complicaciones que se presentaron en
el grupo quirdrgico (2.3%) (p=1) fue en dos nifios, los cuales presentaron
ileo, a diferencia de (1.2%) en el grupo del tratamiento conservador. (31)
(Ver Tabla N°02)

Los datos de los estudios clinicos incluidos en el metaanalisis tenian
diferentes medidas de efecto, los cuales se agruparon y se extrajeron en
una tabla de datos. Se necesitdo el numero de eventos y el total de la
poblacién para realizar el analisis de la comparacion de las variables
dicotomicas de nuestro estudio, para las variables cuantitativas se utilizd
la media de cada dato de grupo de estudio, se calcul6 la desviacion
estandar a partir de los intervalos de confianza de algunos resultados de
los estudios incluidos, para proceder a realizar el metaandlisis. (Ver
ANEXO N°02)
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NOMBRE DEL ESTUDIO

TABLA N° 02: RESULTADOS DE LOS ENSAYOS CLINICOS ALEATORIZADOS

Nonoperative treatment with
antibiotics versus surgery for
acute nonperforated
appendicitis in children: a

Non-operative

treatment versus

appendectomy for acute
uncomplicated appendicitis:
a randomized controlled trial

It's time to deconstruct treatment-failure:
A randomized controlled trial of
nonoperative management of
uncomplicated pediatric appendicitis
with antibiotics alone

pilot randomized controlled trial
AUTOR Svensson, et al Sajjad, et al Perez, et al
ANO 2015 2021 2022
PAIS Estocolmo, Suecia Lahore, Pakistan EE. UU
DISENO DEL ESTUDIO Ensayo Clinico Aleatorizado Ensayo Clinico Aleatorizado Ensayo Clinico Aleatorizado
NRO DE PACIENTES 51 180 39
ESTUDIADOS
COMPARACION ENTRE GRUPO ATB GRUPO GRUPO ATB GRUPO CIRUGIA GRUPO ATB GRUPO CIRUGIA
AMBOS MANEJOS CIRUGIA
NRO DE PACIENTES 24 26 90 90 20 19
EDAD MEDIA 12.2(5.9-15) 11.1(6.2-14.8) 10(8.24-11.9) 9.46(7.65-11.27) 10.2 (8.5 -11.1) 9.7 (7.3-14.4)
SEXO FEMENINO (%) 10(41.6%) 14(53.8%) 25(27.8%) 32(35.6%) 7 (35%) 6 (32%)
SEXO MASCULINO (%) 14(58%) 12(46%) 65(72.2%) 58(64.4%) 13(65%) 13(68%)
TASA DE EXITO (%) 22(92%) 26(100%) 75(83.3%) 90(100%) 14(70%) 19(100%)
COMPLICACIONES SI SI Sl NO SI Sl
TIEMPO DE ESTANCIA 2.1d (1.2-3.5) 1.4d (0.6-3.9) - - 2.0(1.0-2.0 1.0(1.0-2.0)
HOSPITALARIA (dias)
DIAS DE DISCAPACIDAD - - - - 2.0 (1.0-10) 12 (7.0-14)
TIEMPO DE 20 23 25.13(16--34.2) 20.83(10.1-31.4) 23(14-24)h 24 (24 -36) h
ENFERMEDAD
ETIOLOGIA (PRESENCIA 5/24 (20.8%) 7/26(26.9%) 5/90(5.5%) - 5 (25%) 2 (11%)
DE APENDICOLITO)
Meropenem ev Apendicectomia Piperacilina/ Apendicectomia

INTERVENCION
TECNICA QUIRURGICA

Meropenem ev
Metronidazol ev
con 3 puertos

Apendicectomia
Laparoscépica

Metronidazol ev

Abierta Incisiéon
McBurney

Tazobactam ev

Laparoscoépica

26



TABLA N°03: CARACTERISTICAS DE LOS ENSAYOS CLINICOS NO ALEATORIZADOS

NOMBRE DEL ESTUDIO

Association of Nonoperative
Management Using Antibiotic
Therapy vs Laparoscopic
Appendectomy with Treatment
Success and Disability Days in
Children with Uncomplicated

Long-term outcomes of operative
versus nonoperative treatment for
uncomplicated appendicitis

Appendicitis
AUTOR Peter Minecci, et al Yujiro Tanaka, et al
ANO 2020 2015
PAIS EE. UU Japon

DISENO DEL ESTUDIO

Ensayo Clinico No Aleatorizado

Ensayo Clinico No Aleatorizado

NRO DE PACIENTES
ESTUDIADOS

1068

164

COMPARACION ENTRE Grupo ATB Grupo Cirugia Grupo ATB Grupo Cirugia
AMBOS MANEJOS
NRO DE PACIENTES 370 698 78 86

EDAD MEDIA

12.3(10-14.6)

12.5(10.5-14.9)

10.1(6.17-15.4)

10.4(5.67-15.9)

SEXO FEMENINO (%)

141(38.1%)

262(37.5%)

52(66.6%)

61(78.2%)

SEXO MASCULINO (%) 229(61.9%) 436(62.5%) 26(30.2%) 25(29%)
TASA DE EXITO (%) 85.4% - 98.7% 100%
COMPLICACIONES S S S NO

TIEMPO DE ESTANCIA 1d(0.92-1.13) | 1.5d (1.26-1.68) 6.6d(4-9.2) 6.50(4.1-8.9)

HOSPITALARIA (DIAS)

DIAS DE
DISCAPACIDAD(DIAS)

6.6 d

109d

TIEMPO DE ENFERMEDAD
(HORAS)

18.6 h (11.2-26)

18.4h(10.8-26)

22h (6.5-37.5)

21h (8.7-29.7)

ETIOLOGIA (PRESENCIA DE
APENDICOLITO)

10 (18.2%)

8(36.4%)

INTERVENCION

Piperacilina
Tazobactam ev
Metronidazol ev

Apendicectomia
Laparoscopica

Cefmetazol ev
Sulbabactam ev
Ceftazidima ev

Apendicectomia
Laparoscoépica

3.3.

Caracteristicas de los estudios excluidos:

Después de realizar una revision a texto completo de los articulos

encontrados, se excluyé de la revision a 23 estudios. De los cuales 13

articulos no presentaban

resultados publicados,

5 presentaron una

intervencion incorrecta y el desenlace no cumplia con los criterios de inclusion

de esta investigacion, 3 presentaron un disefio incorrecto, 1 articulo no realizo

la comparacion entre ambos manejos para la apendicitis aguda no

complicada en nifios, finalmente un articulo estudiaba a pacientes mayores

de 18 afios por lo cual fue excluido por poblacion incorrecta. (Ver Tabla N°06)
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TABLA N°04 CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS EXLUIDOS

< . TIPO DE -
AUTOR ANO PAIS ESTUDIO MOTIVO DE EXCLUSION
Janne MD, et al 2022 | Finlandia Ensayo _Cllnlco Resultados no publicados
Aleatorizado
Jan Svensson, et al 2012 Suecia Ensayo thco Resultados no publicados
Aleatorizado
Hall. NJ et al. 2021 | Inglaterra Ensayo Cllnlco Interver_10|on y desenlace
Aleatorizado incorrecto
Hutchings, N et al. 2018 | Inglaterra Ensayo Cllnlco Interver_10|on y desenlace
Aleatorizado incorrecto
. Ensayo Clinico :
Nigel Hall, et al 2017 | Inglaterra Aleatorizado Resultados no publicados
Shawn St, et al 2016 EE. UU Ensayo .Cl'n'co Resultados no publicados
Aleatorizado
: Ensayo clinico Intervencion y desenlace
Patkova et al 2020 Suecia aleatorizado incorrecto
Darran P. et al 2021 | Inglaterra Ensayo g:hmco Resultados no publicados
Aleatorizado
Ramon Gorter, et al 2016 Pal_ses Ensayo _Clmlco Resultados no publicados
bajos Aleatorizado
Minneci PC, et al 2021 EE. UU Ensayo Cl_mlco Interven_mon y Desenlace
No aleatorizado incorrecto
Talan et al. 2017 EE. UU Ensayo pllnlco Poblacion incorrecta
Aleatorizado
Knaapen, M et al 2017 Pal_ses Ensayo Cllnlco Resultados no publicados
Bajos Aleatorizado
Bikasha Tripatia., etal | 2018 India Ensayo Cllnlco Resultados no publicados
Aleatorizado
Gorter RR, et al 2016 Pal_ses Ensayo CI_|n|co Resultados no publicados
bajos No aleatorizado
: Ensayo Clinico :
Susan Adams, et al 2016 | Australia Aleatorizado Resultados no publicados
Fatima Numeri, et al 2019 | Pakistan Ensayo Qlln|co Resultados no publicados
Aleatorizado
Steiner Z, et al 2015 Israel Observacional Disefio incorrecto
Armstrong J, et al 2014 | Inglaterra | Observacional Disefio incorrecto
Xu J, et al 2016 | Australia Ensayo _Cllnlco Resultados no publicados
Aleatorizado
Minneci PC, et al 2019 EE. UU Ensayo CI'|n|co Resultados no publicados
No aleatorizado
Hartwich J, et al 2016 EE. UU Ensayo CI_|n|co No comparacion
No aleatorizado
Bachur, RG et al 2017 EE. UU Observacional Disefio incorrecto
Jason Fisher MD, etal | 2015 EE: UU Ensayo Clinico | Intervencion y Desenlace

Aleatorizado

incorrecto
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3.4. Riesgo de sesgo de los estudios incluidos:

Se realiz6 el riesgo de sesgo de los 3 ensayos clinicos
aleatorizados mediante la herramienta Rob 2.0 de la Colaboracion
Cochrane. Los resultados de riesgo de sesgo de cada estudio
seran visualizados en (VER ANEXO N°03, figura N°03, figura N°04)

FIGURA N° 03: RESUMEN DEL RIESGO DE SESGO
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Los ensayos clinicos no aleatorizados de intervencion fueron evaluados por la
herramienta Robins I. Donde se evallan 7 dominios y califica en 4 categorias:
“‘Riesgo de sesgo bajo”, “Riesgo de Sesgo Moderado”, “Riesgo de Sesgo Serio”
y “Riesgo de Sesgo Critico”. (VER ANEXO N°04).

FIGURA N° 05: RESUMEN DEL RIESGO DE SESGO
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FIGURA N° 06: GRAFICO DEL RIESGO DE SESGO
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METAANALISIS:
COMPARACION DE LA TASA DE EXITO: Proporcién de pacientes en
quienes hubo resolucién de signos y sintomas propios del proceso

inflamatorio de la apendicitis aguda.

En el grupo de antibioticoterapia, 24 de 212 pacientes presentaron
persistencia de los signos y sintomas inflamatorios posterior al tratamiento,
por lo cual se sometieron a una apedicectomia de emergencia, sin embargo,
en el grupo de apendicectomia la tasa de éxito fue de 100%, no se
observaron resultados negativos luego de la cirugia, ni persistencia de signos
y sintomas inflamatorios, resolviendo por completo la patologia en este grupo
de pacientes. El tratamiento conservador tuvo éxito en 188 pacientes de 212
(88.6%), con un cociente de riesgo de fracaso RR: 13.21 (IC del 95% de
efectos fijos, utilizando el método Mantel Haenzel (3.15-55.38), P=0.0004, no
se encontr6 Heterogeneidad (1> 0%). (FIGURA: N° 07)

Figura N° 07: Comparacion de la tasa de falla de ambos manejos en quienes hubo
persistencia de signos y sintomas propios de la apendicitis aguda

Antibioticoterapia  Apendicectomia Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Sajjad 2021 14 40 a 490 25.4% 31.00[1.88 510.36] - ®&—+
Perez Otero 2022 B 20 a 19 26.0% 12.38[0.75 205.74] = >
Svensson 2015 2 24 a 26 24.4% 540([0.27 107.09] & >
Tanaka 2015 1 78 o 86 24.2% 330014, 79.93] =
Total (95% Cl) 212 221 100.0% 13.21[3.15, 55.38] —eni—
Total events 24 o
Heterogeneity: Chl‘f 1.43,df=3 (P=0.70); F=0% o o1 1 o0
Testfor overall effect 2= 3.53 (P = 0.0004) Favours [ATE] Favours [Cirugial
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PRESENCIA DE COMPLICACIONES EN EL GRUPO DE TTO CON ATB Y
APENDICECTOMIA: Hallazgos clinicos y patoldgicos que representan una
apendicitis complicada tales como perforacion apendicular y absceso
apendicular encontrados en 26 pacientes del grupo de manejo conservador,
posterior a la administracion de la antibioticoterapia durante su
hospitalizacion y en 28 pacientes del grupo quirurgico durante la realizacion
de la apendicectomia observandose hallazgos de inflamacién intramural con
perforacién a través de la pared del apéndice

Se realiz6 un analisis por subgrupos para disminuir la heterogeneidad
encontrada en los estudios. No se encontré una diferencia significativa entre
ambos grupos de manejo con respecto a esta variable (RR: 1.59, IC 95%
0.70-3.59, P=0.16, 1% 18%), (Ver Figura N°08)

Figura N° 08: Presencia de complicaciones en el grupo de tto con atb vs
apendicectomia

Antibioticoterapia  Apendicectomia Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Evenis Total Weight M-H, Random, 95% Cl M-H, Random, 95% CI
1.2.1 ECA
Sajjad 2021 ] 40 i] 90 7.4%  11.00[0.62, 196.04]
Perez Otero 2022 a 20 1 19 13.5% 4,75 [0.61, 37.01] I
Svensson 2014 2 24 2 26 15.6% 1.08 [0.17, 7.10] A
Subtotal (95% Cl) 134 135 36.5% 2.97 [0.79,11.17] e
Total events 12 3

Heterogeneity: Tau®=0.14; Chi*= 222 df=2{P=0.33); F=10%
Test for overall effect £=1.61 (F=0.11)

1.2.2 ECNA

Tanaka 2015 1 73 i] 86 B1% 3.30[0.14,79.93]

Minecci 2020 13 370 24 98  57.4% 0.98 [0.51, 1.89] 1
Subtotal (95% CI) 448 784 B63.5% 1.03 [0.54, 1.96]

Total events 14 25

Heterogeneity: Tau*=0.00; Chi*=0.54 df=1{P=046), F=0%
Test for overall effect Z=0.09(F =093

Total (95% CI) 582 919 100.0% 1.59 [0.70, 3.59] B
Total events 26 28

ity: Tau®= 0.19; ChiF= = 4(P=0.30); F= : : : |
?et?;ngenemrl.lT?ru 1_20—1 ?,1(31hlp—_40.921% di=4 (P=0.30); F=18% 001 R 1 100
estior averall effect Z=1.11 (F = 0.27) Favours [ATB] Favours [CIRUGIA]

Test for subaroup differences: Chi*=1.97 df=1 (P=016), PF=49.3%
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COMPARACION DE LA DURACION DE LA ESTANCIA HOSPITALARIA
EN EL GRUPO DE TTO CON ATB VS APENDICECTOMIA:

Al comparar la duracién de la estancia hospitalaria en ambos grupos de
manejo, se encontré un tiempo menor de estancia hospitalaria en el grupo de
pacientes a quienes se les realizé una apendicectomia. Se realiz6 un andlisis
de modelos de efectos aleatorios mediante el método de varianza inversa
para esta variable continua. A partir de la media y desviacion estandar de los
datos, se obtuvo una diferencia de medias de 0.52, IC 95% 0.32-0.72, con un

p <0.00001. Asimismo, la heterogeneidad encontrada fue de 3%.

Figura N° 09: Comparacion de la duracion de la estancia hospitalaria en el
grupo de tto con atb vs apendicectomia

Antibioticoterapia Apendicectomia Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean S0 Total Mean 5D Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Minecei 2020 148 147 370 1 155 EB98 BI1I% 0.50[0.31, 0.68]
Perez Cterg 2022 2114 20 1 11 19 7A5% 1.00[0.29,1.71] -
Svenssan 2015 21 13 24 14 04 J6 0 3.9% 0.70[-0.28 1.68
Tanaka 20145 ] 16 78 G5 24 86 B.4% 0.10[-0.67, 0.87]
Total {95% CI) 492 829 100.0% 0.52 [0.32,0.72] ]
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi®= 3.08, df= 3 (P = 0.38); = 3% 5_1 2 % 1 % 1D=
Test for overall effect; £=5.21 (P = 0.00001) Favours [ATB] Favours [Cirugia]

COMPARACION DE LOS DIAS DE DISCAPACIDAD EN EL GRUPO DE
TTO CON ATB VS APENDICECTOMIA:

Solo en dos estudios incluidos se analiz6 esta variable continua, se obtuvo
gue el manejo conservador se asocié con una cantidad significativamente

menor de dias de discapacidad de los pacientes frente al grupo quirdrgico

Obteniéndose una diferencia de medias de -6.52, IC 95% 11.84-1.19, p=0.02.
Sin embargo, este resultado tiene alta heterogeneidad (1 °=71%) y deberia

ser tomado con precaucion al llegar a una conclusion.

Figura N° 10: Comparacién de los dias de discapacidad en el grupo de
tto con atb vs apendicectomia

Antibioticoterapia Apendicectomia Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup ~ Mean 50 Total Mean D Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Minecci 2020 6.5 1232 370 109 1496 698 ©22%  -440[-6.08,-272]
Perez Otern 2022 21027 20 12 77 19 37.8% -10.00[-1568,-4.32] L
Total (95% CI) 390 717 100.0% -6.52[-11.84, -1.19] L 2
Heterageneity: Tau 511.12; Chi*=3.44, df=1(P=0086); F=71% T 20 D 0 o0
Testfor overall effect Z= 240 (P=0.02) Favours [ATB] Favours [Cirugial
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DISCUSION

Se ha demostrado en varios estudios que el tratamiento conservador con
antibioticoterapia como manejo inicial para la apendicitis aguda no
complicada en nifios, es igual de segura que la apendicectomia, sin
embargo, actualmente sigue siendo un tema controversial en la practica
clinica (32)(33)(34). Este metaanalisis incluyé a 3 ensayos clinicos
aleatorizados y 2 no aleatorizados de intervencién, representados con
1502 pacientes pediatricos inscritos, divididos en dos grupos, el quirargico
y no quirurgico.

El objetivo principal de nuestro estudio fue determinar si el tratamiento con
antibioticoterapia tiene mayor eficacia que la cirugia, en relacion al éxito
de ambos manejos comparados, definida como la resolucion de signos y
sintomas inflamatorios propios de la apendicitis aguda y por ende la
resolucién de la patologia, presencia de complicaciones durante la
hospitalizacion, disminucion del tiempo de estancia hospitalaria y dias de
discapacidad en la apendicitis aguda no complicada en nifios. Todos los
estudios evaluaron la tasa de éxito del tratamiento no quirdrgico
comparada con la cirugia, dando un resultado positivo y a favor de la
apendicectomia, debido a que se presentd persistencia de signos y
sintomas en el tratamiento conservador observado en los ensayos
clinicos incluidos. Se eligio este resultado primario porque era aplicable a
ambos grupos de tratamiento y también porque constituye un objetivo
principal para el paciente que llega a la emergencia con apendicitis, la
cual es la resolucién de los sintomas y signos propios de la patologia.

En el metaanalisis de Maita S, et al se inform0 una tasa de éxito del
tratamiento conservador del 92% con un IC 95% (88-96), este resultado
primario incluyé a un total de 16 estudios, esta variable se defini6 de
someterse a una apendicectomia durante la estancia hospitalaria en los
pacientes que inicialmente fueron manejados con antibioticoterapia. Por
otro lado, Maita et al también evalud la incidencia de complicaciones en
el grupo de manejo conservador, definida como la presencia de
apendicitis perforada, peritonitis que requerian una intervencion intensiva.

Al realizarse el andlisis comparativo de complicaciones, dénde se incluyo
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a 8 estudios, se encontré que no hubo una diferencia significativa entre
ambos grupos (35) (36) (37).

En nuestro metaanalisis la presencia de complicaciones la definimos
como los hallazgos clinicos y patoldgicos que representan una apendicitis
complicada, en el grupo conservador se encontr6 26 pacientes que no
mejoraron clinicamente y tenian signos propios de perforacion
apendicular, esto se dio posterior a la administracion de la
antibioticoterapia durante la hospitalizacién, en el grupo quirlrgico
durante la realizacion de apendicectomia se encontré en 28 pacientes
hallazgos patolégicos de inflamacion transmural con perforacion a través
de la pared del apéndice, asi como presencia de pus franco en el
abdomen representando un absceso apendicular. No se hallé una
diferencia significativa en ambos grupos comparados encontrandose un
(RR: 1.59, IC 95% 0.70-3.59, P=0.16, 1%: 18%).

Resultados similares se encontro en el afio 2021, por Mosuka Enmanuel,
donde se comparoé la presencia de complicaciones asociadas al manejo
recibido en ambos grupos durante su hospitalizacién, teniendo como
resultado que los pacientes con solo antibioticoterapia tuvieron mas
fracaso en el tratamiento el cual se debidé a dolor residual, no mejoria de
los sintomas y signos clinicos que representaban una apendicitis
perforada y peritonitis en estos pacientes (38).

En nuestra investigacion se evalu6 el tiempo de estancia hospitalaria
realizando un analisis comparativo entre el grupo no quirdrgico y el
quirargico, en este analisis se incluyé a 4 estudios que reportaron los
datos de esta variable cuantitativa continua, se encontré una disminucion
del tiempo de estancia hospitalaria en dias, en el grupo quirdrgico a
diferencia del grupo de manejo conservador con una diferencia de medias
de 0.52, IC 95% 0.32-0.72, con un p <0.00001. Este resultado es
esperado, debido a que el tiempo mayor de estancia hospitalaria en el
grupo del manejo conservador representa los dias de hospitalizacién en
los que se les administrd antibiéticos endovenosos con un tiempo minimo
de 48 horas, posteriormente a la tolerancia oral del paciente y si cumplian
con los criterios de alta, podian continuar con el manejo conservador en

su domicilio (28)(31)(39). Por otro lado, en el afio 2014, Armstrong et al
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publicé un estudio que realizé una revision retrospectiva de 31 nifios con
apendicitis aguda no complicada, divididos en dos grupos, los que
recibieron manejo conservador con antibioticoterapia y el grupo que se
sometié a cirugia, la estancia hospitalaria fue mayor en el grupo no
quirdrgico, esto se explica por la estricta observaciéon por mas dias de
hospitalizacion, asi como la administracion endovenosa de antibioticos
hasta la tolerancia oral y alivio clinico (40). No obstante Steiner et al
reportdé una duracién de estancia hospitalaria mas corta en el grupo no
quirdrgico con un tiempo medio de 72 h (60-84) comparada con el grupo
quirargico 84h (72-126) esta diferencia significativa se obtuvo un p= 0,001
(33). Mahida J et al concluy6 que la estancia hospitalaria fue mayor en el
grupo quirdrgico que incluyé a 9 pacientes que se sometieron a una
apendicectomia, 6 de estos pacientes presentaron complicaciones
postoperatorias debido a una apendicitis perforada no diagnosticada al
inicio del estudio, motivo por el cual este ensayo se detuvo por la
seguridad del paciente (41).

Otra variable cuantitativa evaluada fue los dias de discapacidad entre los
pacientes con manejo conservador comparado con el manejo quirdrgico.
En este metaanalisis se obtuvo un resultado significativo a favor del grupo
no quirurgico, utilizdndose el método de varianza inversa, obteniendo una
diferencia de medias de -6.52, IC 95% -11.84 a -1.19, p=0.02. El ensayo
clinico no aleatorizado de Minecci et al incluido en el metaandlisis, informa
gue el grupo quirdrgico presentd mayores dias de discapacidad con 10.9
dias comparado con 6.6 dias del grupo del manejo conservador,
concluyendo que el tratamiento no quirdrgico se asocia significativamente
a un tiempo menor de dias de discapacidad al afio de seguimiento en
nifos con apendicitis aguda no complicada (30). Se observaron
resultados similares en el estudio de Salminen P, et al donde se reporto
11 dias mas (IC 95 %, 11,7-24, P < 0.001) en volver a realizar sus
actividades normales desde su alta en el grupo de apendicectomia

comparado con el grupo no quirdrgico. (42).
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Con respecto a las limitaciones del estudio, cabe resaltar la
heterogeneidad que generaba el incluir todos los estudios seleccionados
para analizar cada variable de esta investigacion representada por los
resultados tanto primarios como secundarios, esta heterogeneidad podria
explicarse por la diferencia significativa del nUmero de participantes en
cada articulo, motivo por el cual, se realizé un analisis por subgrupos para
disminuir la heterogeneidad, a pesar de esto, en el Ultimo andlisis de la
variable dias de discapacidad, no se logré el objetivo de esta medida,
obteniéndose una heterogeneidad de 71%, por lo cual se debe tomar con
precaucion este resultado. Otra de las limitaciones fue el numero de
ensayos clinicos aleatorizados y no aleatorizados a incluir en este
metaanalisis, sin embargo, ningln estudio presentd un riesgo de sesgo
critico de acuerdo a la herramienta Rob2.0 y Robins | de la Colaboracién

Cochrane.

CONCLUSIONES

- El manejo conservador presenta una eficacia mas baja en
comparacion con la cirugia en relacion a la tasa de éxito y la resolucién
de la patologia, sin embargo, es una opcion factible como manejo
inicial en la apendicitis aguda no complicada en la edad pediatrica.

- El manejo conservador puede fracasar y generar complicaciones
posterior a la administracion de la antibioticoterapia dentro de las 48
horas de hospitalizacion y necesitar una apendicectomia de
emergencia

- El tratamiento no quirdrgico con antibioticoterapia se asocia a mayor
tiempo de estancia hospitalaria frente al tratamiento quirdrgico
realizado a pacientes pediatricos con apendicitis aguda no
complicada.

- La antibioticoterapia se asoci6 con menor dias de discapacidad

estadisticamente significativo en comparacion al manejo quirargico.
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VI.

RECOMENDACIONES

Se necesitan ensayos clinicos mas grandes, con mayor nimero de
participantes para revelar indicaciones mas precisas y asi guiar el
tratamiento de la apendicitis aguda; con la finalidad de obtener

publicaciones con mayor valor cientifico.

El estdndar de alta relativamente estricto en los ensayos clinicos
puede explicar en parte las estancias hospitalarias mas prolongadas
en el grupo del manejo con antibitticos; ese tiempo en un entorno de

la practica clinica puede reducirse.

Para aumentar la eficiencia, es muy importante una seleccion
cuidadosa de los pacientes cuando se considera el tratamiento no

quirdrgico en la apendicitis aguda no complicada.
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VIIl.  ANEXOS:
ANEXO N°01: ESTRATEGIAS DE BUSQUEDA EN CADA BASE DE DATOS:

PUBMED:

(Child OR children OR preschool) AND (antibiotics OR antibiotic OR
antibacterial agents OR antibiotic therapy OR drug therapy OR
pharmacotherapy OR conservative treatment OR conservative
management) AND (appendectomy OR appendectomies) AND
(appendicitis OR rupture appendicitis OR perforated appendicitis)

SCOPUS:

1. TITLE-ABS-KEY (“child” OR “children” OR “preschool”)

2. TITLE-ABS-KEY (“antibiotics” OR “antibiotic” OR “antibacterial
agents” OR “antibiotic therapy” OR “drug therapy” OR
“conservative treatment” OR “conservative management”)

3. TITLE-ABS-KEY (“appendectomy” OR “appendectomies”)

4. TITLE-ABS-KEY (“appendicitis” OR “rupture appendicitis” OR
“‘perforated appendicitis”)

5. #1 AND #2

6. #3 AND #4

WEB OF SCIENCE:

=

TS= (“Child” OR “Children” OR “Preschool”

2. TS= (“Antibiotics” OR “Antibiotic” OR “Antibacterial agents” OR
“‘Antibiotic therapy” OR “Drug therapy” OR “Conservative
treatment” OR “Conservative management”)

3. TS= (“Appendectomy” OR “Appendectomies”)

4. TS= (“Appendicitis” OR “Rupture Appendicitis” OR “Perforated
Appendicitis”)

5. #1 AND #2 AND #4

6. #1 AND #3 AND #4

7. #5 OR #6
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OVID MEDLINE

1. (“Child” OR “Children” OR “Preschool’

2. (“Antibiotics” OR “Antibiotic” OR “Antibacterial agents” OR
“‘Antibiotic therapy” OR “Drug therapy” OR “Conservative
treatment” OR “Conservative management”)

3. (“Appendectomy” OR “Appendectomies”)

4. 1 AND 2 AND 3

5. (“Appendicitis” OR “Rupture Appendicitis” OR “Perforated
Appendicitis”)

6. 4 AND 5

EMBASE:

(“child” OR “children” OR “preschool”) AND (“antibiotics” OR “antibiotic”
OR “antibacterial agents” OR “antibiotic therapy” OR “drug therapy” OR
‘pharmacotherapy” OR “conservative treatment” OR “conservative
management”) AND (“appendectomy” OR “appendectomies”) AND
(“appendicitis” OR “rupture appendicitis” OR “perforated appendicitis”)

COCHRANE CENTRAL:

1. (Child OR Children OR Preschool)

2. (Antibiotics OR Antibiotic OR Antibacterial agents OR Antibiotic
therapy OR Drug therapy OR Conservative treatment OR Conservative
management)

3. (Appendectomy OR Appendectomies)
4. 1 AND 2 AND 3

5. (Appendicitis OR Rupture Appendicitis OR Perforated
Appendicitis)

6. 4 AND 5




ANEXO N°02: EXTRACCION DE DATOS DE LAS VARIABLES DE LOS ARTICULOS INCLUIDOS

A TIEMPO DE :
= NRO DE COMPARACION SEXO SEXO . ETIOLOGIA - 5
o < DISENO DEL NRO DE TASADE ESTANCIA DIAS DE TIEMPO DE INTERVEN CION/TECNICA
AUTOR ANO PAIS NOMBRE DEL ESTUDIO PACIENTES |ENTRE AMBOS EDAD MEDIA (| FEMENING | MASCULINO | - COMPLICACIONES (PRE SENCIA DE -
ESTUDIC ESTUDIADOS MANEJOS PACIENTES (%) (%) EXITO (%) HOST(I;I—::IARIA DISCAPACIDAD | ENFERME DAD APENDICOLITO) QUIRURGICA
‘Nonoperative treatment with GRUPO ATB 24 122(5.9-15)| 10(41.6%) | 14(8%) | 22(92%) sl 21d(1.2-35) - 20 5124 (20.8%) |Meropenem ev
antibiotics versus surgery for acute | Ensayo R
Estocolmo, i . Metronidazol ev
Svensson, et al | 2015 Suecia nonperforated appendicitis in Clinico 5 Apendicectomia
children: a pilot randomized Aleatorizado GRUPO 11.1(6.2- ol
controlled trial CIRUGEA 26 14.8) 14(53.8%) 12(46%) 26(100%) sl 1.4d (0.6-3.9) - 23 TI26(26.9%) |Laparoscdpica
con 3 puertos
Non-operatie treatment versus | GRUPO ATB %0 12(185;4’ 25(27.8%) | B5(72.2%) | 75(83.3%) sl - - 25'3143(21}5‘ S90(5.5%) |Meropenem ev
Sajiad et al 2021 Lahore, appendectomy for acute [;]I,Sn?gg 180 ) ) Metronidazol ev
U P akistan uncomplicated appendicitis: Aleatorizado Apendicectomla
a randomized controlled trial GRUPO 90 946765 | 3535 gog) | 5a(B4.4%) | 90(100%) NO . - 2083(10.1- - Abierta
CIRUGIA 11.27) 31.4) L
Incisién McBumey
It's time to deconstuct treatment- GRUPO ATB 20 102@5- | 705m) | 13@5%) | 140%) si 20(10-20) | 20(10-10) [23(14—24)h| 5(25%) |Piperacilina/
failure: A randomiz ed controlled trial| Ensayo 11.1) Tazobactam ey
Perez, &t al 2022 EE. LU of nonoperative management of Clinico 39
uncomplicated pediatric Aleatorizado GRUPO 97 (73— ] i
appendicitis with antibiotics CIRUGEA 19 14.4) 6 (32%) 13(68%) 19(100%) sl 1.0(1.0-2.0) | 12(7.0-14) (24(24-36)h 2({11%) Apendicectomia
Laparoschpica
ETIOLOGIA
NRO DE |COMPARAC TIEMPODE| - TIEMPO DE
NOMBRE : SEXO SEXO DIAS DE (PRESENCI
< . . PACIENTES [ ION ENTRE | NRO DE EDAD TASA DE | COMPLICA | ESTANCIA ENFERMED
AUTOR ARO PAIS ES?EII_)IO DISENO DEL ESTUDIO msrumeel| Avses | FremeEs| M FEME/L\IINO MACS)C;LIN EXITO (% | CIONES |HOSPITALA %ig/g?:gl D APE/:\JSE:OL INTERVENCION
5 MANEJOS o o RIA (DIAS) CIAS) | oras) T0)
Association of Nonoperative Management Using 12.3(10- o 1d (0.92- 18.6 h (11.2- . .
Ppeter Ensayo | antibiotic Therapy vs Laparoscopic Appendectomy Grupo ATE 810 14.6) 141(38.1%) | 229(61.9%) | 85.40% st 1.13) 6.6d 26) Piperacilina Tazobactam ev
Minecci, et 2020 EE. UU Clinico No X L X 1068 Metronidazol ev
al Aleatorizado with Treatment Success and Disability Days in
Children with Uncomplicated Appendicitis Grupo 698 12.5(10.5- | 56527 506) | 436(62.5% si 15d(1.26- | 004 | 184h(108-
Cirugia 14.9) ¢ 0 ( ) 1.68) 26) Apendicectomia Laparoscépica
h Cefmetazol ev
i Ensayo Long-term outcomes of operative versus Grupo ATB 78 10.;;{1)17— 52(66.6%) | 26(30.2%) 98.70% Sl 6.6d(4-9.2) 2237(;57 10 (18.2%) |Sulbabactam ev
Tanal:\lmet al 2015 Japén Clinico No nonoperative treatment for uncomplicated 164 : : Ceftazidima ev
! Aleatorizado appendicitis Grupo 10.4(5.67- 21h (8.7
Cirugia 86 159) 61(78.2%) | 25(29%) 100% NO 6.50(4.1-8.9) 29.7) 8(36.4%) Apendicectomia Laparoscopica
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DATOS INCLUIDOS EN EL METAANALISIS

Variables TASA DE EXITO PRESENCIA DE COMPLICACIONES
DURANTE LA HOSPITALIZACION
Grupos de Tratamiento Conservador Cirugia Apendicectomia Tratamiento Cirugia
Intervencion Conservador Apendicectomia
Tasa de Eventos? | Total | Tasade | Eventos? | Total Eventos Total Eventos Total
Exito (%) Exito
SVENSSON 22(92%) 2 24 26 (100% 0 26 2 24 2 26
SAJJAD 75(83.3%) 15 90 90(100%) 0 90 5 90 0 90
PEREZ 14(70%) 6 20 19(100%) 0 19 5 20 1 19
TANAKA 77(98.7%) 1 78 86(100%) 0 86 1 78 0 86
MINECCI - - - - - - 13 370 25 698
TOTAL 24 212 0 221 26 582 28 919

a. Eventos: Nimero de pacientes que persistieron con signos y sintomas inflamatorios posteriormente al
tratamiento administrado.

Media y desviacidén estandar de las variables cuantitativas de los estudios

incluidos

Variables TIEMPO DE ESTANCIA HOSPITALARIA(DIAS) DIAS DE DISCAPACIDAD
(DIAS)
Grupos de Tratamiento Cirugia Tratamiento Cirugia
Intervencién Conservador Apendicectomia Conservador Apendicectomia
Mean SD Total Mean SD Total | Mean SD Total | Mean SD Total

SVENSSON 2.1 2.3 1.4 0.9 26 -
SAJJAD - - -
PEREZ 2.0 1.14 1.0 1.11 19 2.0 10.27 20 12 7.78 19
MINECCI 1.5 1.47 1.0 1.55 698 6.5 12.32 370 10.9 14.96 698
TANAKA 6.6 2.6 6.5 2.4 86 -
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ANEXO N°03: RESULTADOS DEL RIESGO DE SESGO DE LOS ENSAYO
CLINICOS ALEATORIZADOS INCLUIDOS

DOMINIOS SAJJAD 2021 PEREZ 2022 SVENSSON 2015
SESGO QUE Bajo Riesgo Bajo Riesgo Bajo Riesgo

SURGE DEL Después del consentimiento | No hay informacién especifica sobre el | La aleatorizacion se realizé
PROCESO DE informado de los padres/tutores, todos | método que se utilizd6 para la | utilizando un programa de

ASIGNACION AL
AZAR (SESGO DE
SELECCION)

los pacientes incluidos en el estudio se

dividieron aleatoriamente en dos
grupos. Utilizando un  ndmero
generado por computadora. Un

tamafio de muestra de 180 (90 en
cada grupo). La técnica de muestreo
fue el muestreo intencional no
probabilistico.

aleatorizacion.

Los pacientes fueron aleatorizados para
recibir tratamiento con apendicectomia
quirGrgica o  antibidticos  solos
(piperacilina/tazobactam) intravenosos

aleatorizacion basado en

computadora (Simin v 6.0;
Instituto de Salud Infantil,
Londres), que permitio el

ocultamiento completo de la
secuencia de aleatorizacion.

SESGO DEBIDO A

Bajo Riesgo

Bajo Riesgo

Bajo Riesgo

DESVIACIONES Si estaban al tanto de su intervencién | Los padres de los pacientes dieron su | Como se trataba de un ensayo
DE LAS asignada tanto los padres, los | consentimiento informado luego de la | piloto que comparaba la cirugiay
INTERVENCIONES | \¢icos y los pacientes, debido a que | aleatorizacién, por lo tanto, no fueron | el tratamiento no quirdrgico con
PREVISTAS se compararia dos manejos tanto el | cegados, debido a que se trata de una | antibidticos, no se considerd
(SESGO DE conservador y el quirdrgico, al | comparacion de un manejo conservador | posible ni ético cegar a los
CEGAMIENTO) realizarse una cirugia en un grupo no | frente al quirdrgico, es poco ético cegar | pacientes, los padres o los
seria ético ocultar dicha asignacion. a los pacientes, familiares y médicos. cirujanos.
SESGO DEBIDO A Bajo Riesgo Bajo Riesgo Bajo Riesgo
DATOS DE Todos los pacientes que fueron | Todos los pacientes que fueron | Todos los nifios asignados al
RESULTADO aleatorizados inicialmente para cada | aleatorizados inicialmente para cada | azar a la cirugia se sometieron a
FALTANTES grupo, recibieron el manejo | grupo, recibieron el manejo | una apendicectomia
(Sesgo de correspondiente asignado y no hubo | correspondiente asignado. laparoscépica y del grupo del
desgaste) pérdidas durante la intervencion. tratamiento no quirdrgico con
antibiéticos recibieron terapia
segun el protocolo.
SESGO EN LA Bajo Riesgo Bajo Riesgo Bajo Riesgo
MEDICION DEL El método de medida de los resultados | Los datos se analizaron con las pruebas | Los datos se presentan como la
RESULTADO se obtuvo evaluando la media y | exactas de Fisher o Ude Mann-Whitney. | proporcion de participantes o la
(Sesgo de desviacion estandar para variables | Los resultados con variables continuas | mediana (rango). Los datos se
deteccion) cuantitativas y se calcul6 porcentajes | se presentan como medianas con | compararon utilizando el Mann-
y frecuencias para las variables | rangos intercuartilicos (RIC). Se asumié | Whitney y la prueba exacta de
cualitativas y para determinar la | significacion estadistica en P < 0.05. Fisher, segun corresponda.
asociacion entre la falla y el éxito de
ambos manejos.
SESGO EN LA Bajo Riesgo Algunas Preocupaciones Algunas Preocupaciones
SELECCION DEL — — . — —— ;
RESULTADO Los analisis pregspecnflcados de los | No hay informacion p[el analisis de_ los | Aunque no se encontrp_ el
INFORMADO resultados obtenuzio_s en el prot_ocolo resultados preespecn_‘lcados obtenidos | protocolo de este ensayo gllnlco,
(Sesgo de del ensayo clinico aleatorizado | en el protocolo, sin em_bargo, los | los resultados pub_llcados
concordaron con los resultados | resultados fueron  publicados y | concuerdan con las medidas de

Notificacion)

publicados del estudio.

No se evaluaron multiples medidas de
resultados ni multiples analisis, solo se
evalué la media y desviacién estandar
de todas las variables para cada grupo
de asignacion.

cumplieron con los criterios descritos en
los métodos.

andlisis de resultados y los
criterios  descritos en los
métodos del estudio.

EVALUACION DE
RIESGO
GENERAL

BAJO RIESGO DE SESGO

ALGUNAS PREOCUPACIONES
(RIESGO POCO CLARO)

ALGUNAS
PREOCUPACIONES
(RIESGO POCO CLARO)
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ANEXO N°04: RESULTADOS DEL RIESGO DE SESGO DE LOS ENSAYO

CLINICOS NO ALEATORIZADOSDE INTERVENCION INCLUIDOS
Riesgo de Sesgo del estudio de Minecci 2020

DOMINIOS EVALUACION COMENTARIO
Sesgo por Riesgo de Sesgo | No hubo factores pronodsticos de confusion que pudieran predecir en la intervencion
confusion Bajo recibida al inicio e influir en el resultado final
Se realizé un analisis apropiado, utilizando la ponderacién de probabilidad inversa con un
puntaje de propension estimado de las covariables para disminuir el sesgo del efecto del
tratamiento asignado.
Sesgo en la Riesgo de Sesgo | Los participantes fueron evaluados para determinar su elegibilidad al estudio, de acuerdo

seleccion de
participantes

Bajo

a los criterios de inclusiéon y exclusion. Posteriormente se les asignd un grupo de
intervencion, el cual fue escogido por los familiares de los nifios.

Sesgo en la
clasificaciéon de
las
intervenciones

Riesgo de Sesgo
Bajo

Los grupos de intervencién, fueron claramente definidos.

En el modelo del ensayo no se llevé a cabo una clasificacion erronea diferencial. Se
evalud la elegibilidad de los sujetos una vez que se haya determinado un diagndstico de
sospecha de apendicitis no complicada. Es por eso que no esté relacionada con el efecto
del resultado posterior.

Sesgo debido a
desviaciones
de lo previsto
intervenciones

Riesgo de Sesgo
Bajo

No hubo de desviaciones de intervencion prevista, posterior a la intervencion asignada en
cada participante del estudio.

Sesgo debido a

Riesgo de Sesgo

Los datos faltantes se imputaron de forma mudltiple, mediante ecuaciones encadenadas,

la falta de Moderado para usarlos en la estimacion del puntaje de propensién y los andlisis posteriores de
datos ponderacion del tratamiento de probabilidad inversa.
Sesgo en la Riesgo de Sesgo | Con respecto a la medida de resultado probablemente no fue influenciada por el

mediciéon de
los resultados

Moderado

conocimiento de la intervencién recibida.

Sesgo en la Riesgo de Sesgo | Los resultados se definen de diferentes maneras en las secciones de métodos y
seleccidn del Serio resultados, o en diferentes publicaciones del estudio. Existe un alto riesgo de informes
resultado selectivos entre mdltiples analisis.
informado
EVALUACION GENERAL RIESGO DE SESGO SERIO
Riesgo de Sesgo del estudio de Tanaka 2015
DOMINIOS EVALUACION COMENTARIO
Sesgo por Riesgo de Sesgo | No hubo factores prondsticos de confusion que pudieran predecir el efecto en la
confusién Bajo intervencion recibida al inicio e influir en el resultado final.
No hay informacion de los analisis de los métodos para controlar los dominios de
confusion debido a que no se reportaron factores pronosticos que afectarian el efecto de
la intervencion.
Sesgo en la Riesgo de Sesgo | La seleccion de los pacientes fue de acuerdo a los criterios de inclusion y exclusion que

seleccién de
participantes

Bajo

se realizé antes de la asignacion de la intervencion.

Sesgo en la
clasificacion de
las
intervenciones

Riesgo de Sesgo
Bajo

Los grupos de intervencion fueron claramente definidos. El grupo que eligié el manejo
no quirdrgico; se le administré una terapia estandar altamente especificada con dosis,
duracion y tipo de administracion. El grupo quirdrgico se sometié a una apendicectomia
laparoscépica transumbilical y de tres puertos

Sesgo debido a
desviaciones
de lo previsto
intervenciones

Riesgo de Sesgo
Bajo

No hubo desviaciones previstas més alla de la practica habitual. Solo un participante del
grupo del manejo conservador procedio a realizarse una apendicectomia, debido a una
de las causas esperadas la cual fue perforacién del apéndice.

Sesgo debido a

Riesgo de Sesgo

No hay informacion en el estudio, con respecto al analisis de sensibilidad para los datos

la falta de datos Serio faltantes. Probablemente no se resolvié el riesgo de sesgo de los datos faltantes.
Sesgo en la Riesgo de Sesgo Al tratarse de comparar la eficacia de intervenciones de manejo, un tratamiento no
medicién de los Moderado quirdrgico versus el quirargico probablemente no existe un sesgo alto debido a que las
resultados medidas de resultado no implican un juicio del evaluador significante.
Sesgo en la Riesgo de Sesgo | Se utilizaron medidas de resultado descritas en la seccién de métodos del ensayo. Se
seleccién del Bajo calcul6 la media de cada variable para los grupos de intervencién y los valores de p
resultado =0,05 se consideraron estadisticamente significativos.
informado

EVALUACION GENERAL

RIESGO DE SESGO SERIO
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