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Introduccion
El crup (laringotraqueobronquitis) es
una causa frecuente de obstruccion de

las vias aéreas superiores en los nifios y
se caracteriza por ronquera, tos perruna
y estridor inspiratorio. Estos sintomas se
cree son el resultado del edema de la-
ringe y traquea, desencadenando por
una infeccién virica, siendo el agente
etiolégico mas comun el virus Parain-
fluenza tipo 1.

Aunque la enfermedad es autolimita-
da en el tiempo, ocasiona una impor-
tante sobrecarga de los servicios de sa-
lud, con frecuentes visitas médicas, a las
unidades de urgencias e ingresos. La in-
cidencia anual del crup en nifios meno-
res de 6 afos se estima entre 1,5% al
6%. La tasa de ingresos varia entre el
1,5% y el 31% de los casos atendidos,
debiéndose esta variabilidad a las dife-
rentes practicas hospitalarias y la severi-
dad de la enfermedad en la poblacién
que cada centro atienden.

El tratamiento habitual del crup es el

uso de aire humidificado, si bien existe
poca evidencia de su efectividad. La L-
adrenalina produce una mejoria tempo-
ral, pero no tiene beneficios a largo pla-
zo. Desde finales de los afios 80 se ha
venido reconocido que los glucocorti-
coides (GCC) producen beneficios clini-
cos en los nifios con crup. En 1989 Kai-
rys et al publicaron un meta-analisis de
ensayos clinicos investigando estos be-
neficios. Desde entonces se han publi-
cado muchos otros ensayos clinicos ale-
atorizados.

Objetivos
El objetivo de este metanalisis es ob-
tener evidencias que guien a los clinicos

en el tratamiento de sus pacientes con

El contenido completo de esta revision puede consultarse

en:

- Ménica Ausejo, Antonio Saenz, Ba Pham, James D
Kellner, David Moher, Terry P Klassen. The effective-
ness of glucocorticoids in treating croup: meta-analy-
sis. BMJ 1999; 319: 595-600.

- Latraduccion para la Revista de Pediatria de Atencién
Primaria ha sido realizada con permiso de la Cola-
boracién Cochrane por el Dr. Carlos A. Diaz Vazquez.

(435) 83

Revista Pediatria de Atencién Primaria
Volumen Il. Nimero 7. Julio/septiembre 2000



Colaboracién Cochrane

crup, evaluando la efectividad de los
GCC en estos pacientes e identificando
las areas de incertidumbre con vistas a
futuras investigaciones.

Métodos
Identificacion de los estudios

Se realiz6 una busqueda en Medline
entre enero 1966 y agosto 1997 explo-
rando glucocorticoides (en cada uno de
sus términos) y crup, usando una estra-

tegia de busqueda previamente valida-
da y restringiendo la investigacion a en-
sayos clinicos controlados y aleatoriza-
dos. También se realiz6 la busqueda en
Excerpta Médica y Embase de enero de
1974 a Agosto de 1997. Se consultd
también el Registro de Ensayos Contro-
lados de la Cochrane Library. Se envia-
ron cartas a los autores que habian pu-
blicado ensayos clinicos en los dltimos
cinco afios, para averiguar si conocian
algln otro ensayo clinico publicados o
no. Dos investigadores revisaron todos
los titulos y abstract y seleccionaron los
estudios que podrian ser potencialmen-
te relevantes. Una vez seleccionados se
obtuvo el texto completo de estos.

Los estudios potencialmente relevan-
tes fueron revisados por dos investiga-
dores de forma independiente. Los ar-
ticulos selecionados para la revision de-
bian de cumplir los siguientes criterios

de inclusién: (1) pacientes con crup, (2)
comparar la intervencion con GCC
frente a placebo u otro tratamiento
activo; (3) medir los resultados clinicos
relevantes, como escalas de puntuacio-
nes clinicas, tasa de hospitalizacion,
tiempo en el hospital o intervenciones
adicionales aplicadas; y (4) asignacion
aleatoria de los pacientes a los grupos
de tratamiento. No hubo restriccion de
lenguaje.

Obtencién de informacion
de los estudios

Una vez identificados los estudios, un
investigador independiente enmascard
cualquier dato que facilitara la identifi-
cacién del mismo (nombre de los auto-
res, instituciones, localizacion...).

Se obtuvo informacion de los estudios
de acuerdo con un modelo estructura-
do, registrandose el tipo de paciente
(ambulatorio u hospitalizado), el tipo de
intervencion y control, el nombre del
medicamento, la via de administracién y
la dosis. Ademés se recogi6 la puntua-
cion clinica del crup al inicio del trata-
miento y en los tiempos posteriores en
que se hubiera medido, el tiempo de es-
tancia en el hospital en horas, la mejoria
del paciente (codificada como si 0 no) y
el uso de intervenciones adicionales
(adrenalina, corticoides adicionales, aire
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himedo, intubacion o antibiotico).
También se recogieron datos de evolu-
ciéon como reingreso hospitalario, ne-
cesidad de ingreso en UVI o traqueoto-
mia.

Evaluacion de la calidad
de los estudios

Se utilizo la escala validada de Jadad
que otorga un valor de 0 a 5 puntos se-
gun la aleatorizacion (0-2), doble ciego
(0-2) y pérdidas/abandonos (0-1). El
ocultamiento de la asignacién se evalué
como adecuada, inadecuada o incierta.
La esponsorizacion de los estudios se
codificé como: por la industria farma-
céutica, otras fuentes o no mencionado.
La calidad se evalu¢ independiente-
mente por dos investigadores, compa-
rando ambos mediante correlacion in-
traclases.

Resultados
Caracteristicas y calidad
de los estudios incluidos
Se identificaron estudios potencial-

mente relevantes, de los que 24 cum-
plieron todos los criterios de inclusién
predefinidos.

La dexametasona se estudio en 17, la
budesonida en 9 y la metilprednisolona
en 3. Algunos estudios evaluaron mas
de un farmaco. Diecinueve estudios uti-
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lizaron placebo y cinco compararon dos
tratamientos activos entre si.

La edad media de los nifios oscilé entre
13 meses y 45 meses, siendo la edad mi-
nima de 4 meses y maxima de 12 afios.
14 estudios se realizaron sobre pacientes
ingresados. El tamafio de los estudios fue
pequefio, con una media de 40 partici-
pantes (rango intercuartil 36 a 60).

La calidad de los estudios fue mejor
que la observada en otras patologias.
La puntuacion obtenida en la escala de
Jadad fue de 3 (rango intercuartil 2,75 a
4) 0 60% (55 a 80%). El ocultamiento
de la asignacién fue adecuado en el
46 %, inadecuado en un estudio y no se
pudo establcer en el 50%. Tres estudios
estaban esponsorizados por la industria
farmacéutica, tres por otras fuentes y el
resto no lo mencionaba.

Puntuacion del crup

La escala de Westley (basada en una
escala ordinal de 17 puntos), fue la mas
frecuentemente utilizada (13 estudios).
Cinco estudios utilizaron otros sistemas
de puntuacion, ninguno validado y seis
estudios no utilizaron puntuaciones cli-
nicas.

La mejora en la escala de Westley a las
6 horas fue de 2,8 (IC 95% 2,2 a 3,5)
para dexametasona o budesonida frente
al resultado con placebo de 1.0 (IC95%
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0.3 a 1.7). La diferencia en la mejoria a
las 6 horas, por tanto, fue de 1,6 (1,1 a
2,2). El tamafio del efecto se estimé en
1(0,6a1,5)alas6horasy1(0,4a1,6)
a las 12 horas. Estos cambios no fueron
significativos a las 24 horas, si bien po-
cos estudios evaluaban resultados a este
tiempo, pudiendo justificarse el resulta-
do a las 24 horas por la pérdida de po-
der estadistico subsiguiente.

A las 6 horas el nimero necesario de
tratar ( NNT) fue de 7 (4 a 50); a las 12
horas fue de 5 (1 a 11) y a las 24 horas
de 8 (5a 33).

En conjunto el NNT de 5 a 7 ( a dife-
rentes momentos de evaluacién) debe-
ria ser suficiente para defender el uso
de GCC sobre placebo, y mas si se tiene
en cuenta que no todos los estudios
contribuyeron al célculo del tamafio del
efecto al informar sus resultados sélo
como mejoria 0 no mejoria.

Intervenciones adicionales

No hubo diferencias en el uso de anti-
biéticos entre los tratados con GCC y
placebo. Por el contrario si se redujo sig-
nificativamente el uso de adrenalina en
el grupo de GCC (NNT=8 con dexame-
tasona y NNT=10 de budesonida). El
uso de los GCC no redujo significativa-
mente la necesidad de intubacién (11
estudios, 1.150 pacientes). Tampoco se

observé la necesidad de uso suplemen-
tario de corticoides entre ambos grupos.

Hospitalizacion

La estancia en el hospital disminuyd
significativamente en pacientes tratados
(5 estudios, 596 pacientes) en una me-
dia de -11 horas (-18 a 4). Para ingresa-
dos fue de -16 horas (-31a 1).

No se observaron disminuciones en la
tasa de hospitalizaciones.

Sesgo de publicacion

Se identificé un marcado sesgo de
publicacion y también es posible que no
fuesen publicados estudios pequefios
que no demostraran la eficacia de los
GCC. La existencia de este sesgo sugie-
re que este metaandlisis sobreestimaria
la efectividad del tratamiento con GCC.

Discusion

Este metaandlisis muestra que el trata-
miento con glucocorticoides es efectivo
en la mejora de los sintomas del crup en
nifios, y dicha eficacia ya se evidencia a
las 6 horas y se mantiene al menos 12
horas después del tratamiento. Se pro-
duce una mejoria en las puntuaciones de
la severidad del crup, una menor estan-
cia hospitalaria y una necesidad menor
de utilizar adrenalina. Aunque la dismi-
nucién de ingresos no fue significativa,
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ésto puede depender de los diferentes
criterios utilizados en cada hospital.

El grado de beneficio del uso de GCC
se resume en que es necesario tratar de
5 a 7 (NNT) pacientes para que un pa-
ciente experimente una mejoria signifi-
cativa de sus sintomas. Teniendo en
cuenta el probable sesgo de publica-
cion, el NNT podria ser mayor, por lo
que quedaria en manos del clinico la
decisién de cdmo tratar a sus pacientes.
Considerando la seguridad y bajo coste
de la dexametasona, probablemente
tenga sentido utilizar los GCC. Ademas,
en los casos en que ha sido evaluada la
postura de dar GCC en el crup, hay evi-
dencias de disminucion de tasas de hos-
pitalizacion, menos ingresos en cuida-
dos intensivos y menor duracién de las
estancias.

El trabajo ha confirmado la validez de
la escala de severidad de Westley, y de-
beria ser la de aplicacion en el desarrollo
de cualquier otro ensayo que se pueda
desarrollar.

El metaanalisis no pudo definir reco-
mendaciones acerca de qué GCC, via o
dosis es mejor. En ausencia de otras evi-
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dencias la indicacion, por seguridad y efi-
cacia, serfa de una dosis oral de dexame-
tasona, probablemente 0,6 mg/Kg . Si el
nifio vomita se elegiria budesonida ne-
bulizada o dexametasona intramuscular.
Futuros ensayos deberan establecer qué
dosis de dexametasona es mas eficaz.

Mensajes clave
La mayoria de los ensayos que eva-

luan el tratamiento del crup son de
una alta calidad metodoldgica y por
tanto tienen un bajo riesgo de sesgo.
Parece existir, no obstante un sesgo
de publicacion, arrojando cierta in-
certidumbre en los resultados de
este metaandlisis

Los glucocorticoides producen una
mejoria clinica en los nifios ya a las
seis horas de su utilizacion.

Tanto la budesonida nebulizada co-
mo la dexametasona oral o intra-
muscular, resultan efectivos para
tratar el crup.

El uso de glucocorticoides se asocia
a un menor uso de cointervenciones
y un menor tiempo de estancia en el
hospital.
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