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12. Anexo 1: Caracteristicas basales de los estudios incluidos

Caracteristicas Férmacos Nede  Sexo(% Duracién | Mortalidad aplastamientos decadera | hasta
s

Dosis Eventos  Abandonos
acumulada Eventos adversos adversos  por eventos
sintomaticas /  vertebrales corticoides totales adversos.
(ne patologia .
durante  (n® pacientes) (ne
pacientes) _iatrogénica
estudio pacientes) _pacientes)

Calidad d
Autor,afio  Disefio Intervencién Comparador Uso de corticoide : Edad (afios) previas S
de la poblacion adyuvantes sujetos  mujeres) vi

. estudio total vertebrale:
(% pacientes)

e o
(ne pacientes) n? paclentes)

(n? pacientes)

BIFOSFONATO vs PLACEBO / NO INTERVENCION
3451 ()
Clodronato Calcio 1 gal dia + i 5565 (C)
Abitbol ECA doble N Prednisona 27,5 67 Mediana: 30 18% (1) 0/33(1) N
2007 ciego e 900mgVl | Placebo  VitaminaDBOOUL "y 330y 3a() % Rangorissi | 23m() | 2MeSeS NR 0/34(C) NR NR NR NR - Median mg NR NR R
cada 3 meses / diavo 1year
prednisone
Etidronato Calcio 500 mg al ::‘;:r‘:‘;"::;; Wu::‘"ad - :1911 ; ‘(2) EA estimados con
Pacientes 400 mg al dia dia durante 76 N Media: 61 45% (1) 5/57() o relacion al
Adachi 1997 ECA et VO durante 14 Placebo dias (solo grupo siguientes 90 dias 67(1); 74 (C) 61% Rango: 19-87 49% (C) 12 meses NR 10/65 () NR d}e| n2de NR NR Median mg. . Sl NR NR NR
" . +225mgde pacientes, solo 1year
dias (4 ciclos) intervencién) VO diferencias
ne de fracturas prednisone
neavo Z"az:‘er'::i;‘: Pamidronato ;’72275:2) Dos pacientes
Boutsen - 90 mg en bolo Sin Calcio 800 mgal  Prednisolona 10- 27 Media: 60 0/14(1) desarrollaron
oy emorad enermeta SRR o amn ez | ooe | M mmee oo S0 Mo e e MM
cada 3meses I en cada grupo
inflamatoria prednisone
R— E;:::::::Z::: Pamidronato Prednisolona 2 10 ::36; (‘3 e incluyé un tercer grupo
Boutsen %mgenbolo S Caldo800mgal me/dia durante al Criterio de 0/90) 0/90) No se observaron de 9 pacientes con
2001 el enfern‘e‘dad +30mgIV  intervencion dia vO menos 90 dias de  9(1); 9 (C) 3 exclusién flZmeees (3 0/9(c) b3 0/9(c) b3 (3 =g EA b3 (3 AR pamidronato 90 mg en
o reumstica s 90 dias Lyear 13t
®  cada3meses préximos 2 afios dosis nica
inflamatoria prednisone
Prednisona 27,5 Se incluy6 un tercer grupo.
ECA doble Pacientes Risedronato 5 Calcio 500 mgal ~ mg/dia durante 153 Media: 60 36% (1) 0/76(1) 3/53(1) 3/76(1) 1/76(1) 17/75(1) 3/75(1)
Cohen 1999 iogo  ambulatorios | mgaldiavo | "eeb® dia VO siguientes 12 76(;77(0) °%" so1a ki 2T 0@ e/s2(0) R wne  une W R R w/w0@ 460 " de75 pacientes con
entes fisedronato 2.5 mg aldia
e =
Cortet 1999 A tologiz e Placeb dias + Vitamina D tes 90 di 66% NR 12 i 17440) NR et NR NR Medi: (D NR NR NR
rtet i patclogia 8% T Placebo dias + Vitamina D siguientes 90dias o, o ) meses(gruposin 7200y Jeo) edianmg 20
reumatica ’ 1000 UI (Vit D +22,5mgde especificar) 1year
dias (4 ciclos)
opcional) prednisone
Mujeres post-  Etidronato 5 y 55(1) 47
Geusens | ECAdoble menopausicasc 400mgaldla | Calo SO0 mgal Prednisoiona 529 ooy Mediarse w |2 1/180)  0/180) o/180) /1800 /8O L (@Mean - w | 0/10
1998 cego | onpatologia VO durante14 1200 12 duram mg/dia durante 2 g 19 () $D:8 meSeS | g/19(0)  1/19(C) 1/19(0) 4/19(C)  2/19(0) mg/day 1/19(0)
) duran! semanasVO 90 dias previos
reumitica  dias (8 ciclos) prednisone
s B ot CO) B o 0 o . om wmi L wen wew -
. it '
dego IS 0 Ul a0 o diasprevies. 241690 SD:11 52% () 2/48(C) 3/48(0)  0/48(C) 50/69(0)  12/69(0)
Pacientes con
patologia Etidronato Calcio 97 mgaldia  Uso previo de
ECAdoble  reumatica, 400 mgal dia +Vitamina D 400  prednisolona 5-20 1/26() 2/26() 17/26 () s/26(0)  3/26()
Pitt1998 | icgo | respiratoriao VO durante1d 20 Ul/diaVo  mg/diao20mga 26();23(C)  °NF sD:13 0 24meses 0310 1/23(0) NR NR NR NR NR 19/23(Q) 8/23(Q) 1/23(C) NR
deltejido  dias (8 iclos) durante 76 dias  dias alternos
conectivo
Pacientes con Uso previo de
: Calcio 1 gal dia + 1% Se incluyé un tercer grupo
Reidoo0g FCAdeble - patologia - Risedronato S o i ing pggou PEASONIZTS oy 0 gy IO meses W G0 NR G/ NR NR NR DM M B de 96 pacientes con
cego  reuméticao  mgal dia VO 2 mg/dia durante al 37% () 8/96(C) 8/9(C) 92/94(C)  37/94(C) 11/94(C) .
/ diavo D (© risedronato 2,5 mg al dia
respiratoria menos 180 dias
Calcio 1 gal dia + -
Pacientes con = Alendronato Uso previo de
Saadati . " Sin Vitamina D 50000 . 0/36(1) 0/36(1) 0/36(1) 0/36(1)
2008 ECA pavloga  10mBaldR | vencion Ul/ dos vecesa la BUCOSOMIOE 30 5 ) g6 gy 0% Media:37 MR | Rsmesss | MR 0/36(C) 0/36(C)  1/36()  1/36(0) " R R R R R
autoinmune vo
semana VO
No cuantificable
por grupo de.
Pacientes con Prednisona 27,5 tratamiento. Sin
atologlas que  Alendronato Calio 08183l s duranteal 316 diferencias  Nocuantiicable  N° 3300 mg of Se incluyé un tercer grupo
sang1o0s ECASEODIE P e placebo 83+ Vitamina D : A 1%0) 0 = o W cvmntficable " el BL/1T()  30/1570) 6/1570) o g un ercer &nup
a8 ciego  [equerensiias 10mealidia lacebo ysos00utaldia  MeNOS oS B sD: 15 17% () semanas significativas  porgrupode oo g de prednisone 5 157(c)  34/157(C) 8/157(C) e 161 pacientes con
dosis de vo Siguientes 12 (© entre tratamiento in each arm alendronato 5 mgal dia
vo tratamiento
cortcoides meses alendronato y
placebo: RR 06
(01-44)
pacientes con ) 258 0) Se incluyé un tercer grupo
patorogies que | Alendronato Calcio carbonato  Uso previo o o 800 de 64 pacientes con
Sambrook ¢y abierto requieren atas 10mgaldia  S" 80 me/calitriol - esperado de o 69% Media: 60 2% () o4 eses cuantificant 07 40 NR NR NR NR  Meanmg0- Nocuantficable  NR NR N [ Vtamina D 30000 Ula la
2003 dosis de v intervencién  0,5-0,75 mgaldia prednisona25 64 (1); 67 (C) SD:13 21% (C) e 6/67(C) 1 year semana + calcio
mg/dia N carbonato 600 mg al dia
corticoides prednisone
Pacientes con
Prednisona 27,5
patologias que ~ Alendronato Calcio 1 gal dia + S
ECA doble me/dia durante d 271400 1/1140) 1140 s/ua®) 1/180) 8/114()  21/114() 10/114()
stoch 2009 "G00 requierenaltas  70mgala  Placebo  VitaminaDdooul "ECB SIS 1ia (59 sew NR 2meses g 0y B (G WPE WD NR NR Y el e NR
dosis de semana VO /diavo ©)
meses
corticoides
Pacientes con Terapia
Alendronato Calcio 720 mg al corticoidea 44
ECAdoble  patologia ‘ " Media:so 0% () 1200 o/20 0/220) 0/20)  o/220) 9/20)  1/20)
Tee 2012 ciego inmune 10mgal dia Placebo dia Hﬁlamvma D durante ?\ menos 22 (1); 22 45% D: 16 0% (C) 12 meses 0/22(0) 0/22(0) 0/22(0) 0/22(C) 0/22(0) NR NR 13/22(Q 172210 NR NR
vo 800UI/diaVO  los siguientes 6 ©
dermatoldgica e




BIFOSFONATOS vs DERIVADO VITAMINA D | | | | | | | | | | | |
|
Prednisona 27,5 557735:8;
Pacientes con Alendronato  Alfacalcidol mg/diadurante 200
. ECA doble ) : ° Media: 61 2/980)  3/70() 0/79() 2/79(00  0/7() Meanmg  68/98(1) s/98()
™
De Nijs2006 0 patologia  10mgaldia 1 mcgal dia almenoslos  99(1);101  62% oY NR Bmeses 00 s/ 3/84(0) 38O 1/88(0 prednisone  67/100() M o0 W
reumética vo vo siguientes 6 (€ een
within the
meses
study
|COMPARACION DE BIFOSFONATOS.
Padientes con Prednisona27,5 sin
patologias que  Zoledronato  Risedronato Calcio 1gal dia + ! 4 33 ) '
ECA doble ; mg/dia durante > Media: 55 a/a6()  5/416() 322/416()  76/416(1) 9/416() diferencias
Reid 2009 dego requieren vag%n dosis  5mgal dia Vllamme‘ADO ol menos el 416 (1); 417 68% SD: 14 NR 12 meses 3/417(0) 3/417(0) NR NR NR NR 279/417(C) 77/417(C) 6/417(C)  enescala
altasdosisde | Gnica IV VO 1200U1/diavO ° e}
siguiente afio EQ-5D
corticoides
Pacientes con
Prednisona 7,5
patologias que Zoledronato Risedronato Calcio 1 gal dia + ! > s )
{ |
sa'::;:“ Ecz:f'e requieren  Smgendosis Smgaldia Vitamina D400- '"j/‘:r':::?:l‘e BIOKBE 0% M:;'YM% NR 12 meses 13//11::'% 12//1111;:3’ NR NR NR NR NR NR ://1133:1(2) NR
% altasdosisde  dnicalV VO 1200U1/diaVO " © :
siguiente afo
corticoides
ITERIPARATIDA vs BIFOSFONATOS
VAONES | e iparatida | Risedronato Calcio 1galdia+ _©reonsona S No
 ambulatorios ; ! mg/diadurante > 92 Media: 56 ‘ 2/450) 0/45() o/as()  0/45(0) B/as()  13/45(0)  0/45()
Gliier 2013 ECA abierto 1oM% omegaldia 35mgala  VitaminaD80O- o ° % ! cuantificabl | 18 meses NR NR NR
>25afosy o comanaV0 120001 7diayo 04 previosal 45(1);47(Q) SD: 14 . 1/47(C) 0/47(C) 5/47(0)  1/47(C) 35/47(C)  22/47(Q) 3/47(Q)
baja DMO estudio
Pacientes con . 3444(1)
__ Prednisona’ aa% (1)
osteoporosis Teriparatida Alendronato Calcio1galdia+ ' < 28 ) 3315(0)
: { | 4
saag2009 CCAUOBle |y idapor 20megaldia 10mgaldia Vitamina D800 ;fsf"adum,mz‘ 24208 8% M::Hi @ 4;%‘“ 36 meses 1?/2:((:)) Sﬁgtc') 2//11;::2’ 11://1111:((2’ NR Median mg 11:://22114:3 ;://1111:((2, 13;//;11:((2’ NR
8 corticoides sc vo I/ diavo e preosal e : racturas no 15years
: estudio vertebrales) .
establecida prednisone
Se excluye Adachi 2001 por ser un estudio de extension de Saag 1995.
Se excluye Burshell 2010, Devogelaer 2010, Langdahl 2009 Losada 2009 por ser analisis post-hoc de Saag 2007 sin informacin adicional en las variables de interés.
Se excluye Chavassieux 2000 por ser un andlisis post-hoc de Saag 1998 s informacién adicional en las variables de interés.
Se excluye Ding 2009 por no ser posible acreditar la aleatorizacion del estudio
Se excluye Saag 2007 por ser un andlisis intermedio (a 18 meses) del estudio completo a 36 meses de Saag 2009
Se excluye Saag 2016 por ser un andlisis post-hoc de Saag 2009 sin informacién adicional en las variables de interés
No se acepta RS Dong 2023 por incluir como estudios a Langdahl 2009y Losada 2009, ambos anlisis post-hoc de Saag 2007, el cual es a su vez un anélisis intermedio de Saag 2009
No se acepta RS Liu 2022 por incluir como estudios a Burshell 2010, Devogelaer 2010, Langdahl 2009y Losada 2009, todos ellos andlisis post-hoc de Saag 2007, el cual es a su vez un andlisis intermedio de Saag 2009
DENOSUMAB vs BIFOSFONATOS
Pacientes con
cononmit Alendronato Terapiacon Mediana: 66
: Denosumab ~ 35mgala N corticoides 290 14,3% (1)
inducida por Calcitriol 025 7" El Rango 171600 1/160) 4/16() 2/160)  1/16()
1 2018 ECA abiertc 60 da 6 vo d | 43% 21,4% (C) 12 NR NR NR NR NR
sert DI conticaidesy ©MERI6 semanaVO gy HPEVOSA g6 intercuartlico. 2% (€) | 12meses 0/16(0  0/16(0) 0/16()  0/16() 0/16(0)
mesesSC  durante 1 estudio (o
enfermedad " ¢ 142,576
afio previstos)
glomerular
Pacientes con Denosumab Calcitriol 0,25 Prednisona 22,5 200 11:21(3
: Bifosfonatos ,' oreEES n Media:55  9,5% (C) 0/21() 0/21() o/21)  o/2() /2100 o/2()  o/21()
Mok 2015 ECA abierto enfermedad 60 mgcada 6 o meg/Calcium  mg/daenel (0 100% i (fracturas 12Meses NR 0/21(0) 0/21(0) 0/21(0  0/21(0) Meanmgl o000y 0/21(Q) 0/21() NR
reumitica  mesesSC 1000mgal diaVO ~siguiente afio 3 year
fragilidad)
prednisone
Pacientes con 1730()
Denosumab  Alendronato ~ Colecalciferol  Prednisona 22,5 1750(C)
diversas " 139 Media: 50 14% (1) 0/69(1) 0/69(1) 0/69(1) 0/69(1) 21/69(1) 0/69(1)
Mok 2021  ECA abiertc 60 da6 70 I 1000 Ul + Cal d | 96% 12 NR M 1 NR NR
° 1M onfermedades ©0 M8 %2 mea @ +caldum - me/diaenel - gq )50 (¢) o127 | %0 meses 0/70(c) 0/70(0 | 0/  0/7() emmEL 25/70(0) 0/70(0)
K mesesSC  semanaVO 1000mgal diaVO ~siguiente afio year
médicas
prednisone
Prednisona 7,5
. mg/dia durante > 465% (1)
Pacientes con
Calcio>1gal dia 90 di di 795 . 46,9% (C)
2 : { 7
saagao1g ECAODIe ”(d*'“f‘:f’a 60mgcada6 Smgaldia +VitaminaD> previoal estudio 398(1;397  70% M::fau“ (fracturas 24 meses f/:s;"’(g; 11://33::((8; NR 1151//;:78(‘2’ NR NR :;’//;95(‘3 NR 11://;9:(‘2’ NR
CIeB0 OMEOPOTOUR  reses sC vo 800UI/diaVO (sindatos (© . osteoporosi
o Tscore <-2,0
subgrupo de s)
interés)
Pacientes con Denosumab Prednisolona2 Mediana: 67
Tamechika enfermedad Bifosfonatos 2,5mg/dia>1 39 Rango am() 2/190) o/19()  0/19()
ECA abiert 60 da 6 Vit D3 72% 12 NR NR NR NR NR NR NR
2023 PO reumatica ) TE A famin afio previoal  19(1); 20(c) intercuartiico  50% (C) meses 1/20() 0/20(0)  0/20()
sistémica estudio :57-73
NIRIOS - ZOLEDRONATO vs PLACEBO
Pacientes con
Zoledronato Al menos una
enfermedad | o e/kgIV Placebo IV al Vitamina D 2600 dosis de terapi
ward 2oz | ECAGoble momatignay e 138 cortusidenvoe 3¢ - 00K() | 0/180 0/18() 0/18() 271800 0/18() " 15/18()  5/18()  0/18() "
ciego  BMDZscore -5 me) v ° € 100 18();16(0) 100% (C) 0/16(c)  0/16(c) 0/16(0) | 1/16(0  0/16(c) 12/16(0  1/16(0  0/16(0)
alinicioya  6meses al diavo. Vien el afio
en columna<-
los 6meses anterior
05
VITAMINA Dvs PLACEBO
Pacientes con Metilprednisolo 24 meses
Sambrook | ECAdoble trasplante  Calcitriol 0,5 Calcio60mgal  nalVy 3 Media: 46 (al afio, 50% 1/22(0)
{ R ’ R R R
2000 ciego pulmonarode megaldia | | 200 dia prednisolonaVo 22(1;21(C)  2°°  Rango: 22:65 N calcitriol a NR 4/21(c) N N NR NR N NR NR NR
corazén durante 6 meses placebo)
Enfermedades
0245 Calitriol 0,5- Uso esperado de
Sambrook | ECAdoble | reumaticas, | ) Doble ' io1galdia  corticoides>2 78% Media: 51 NR 12 meses NR 1730 NR /340 NR NR NR NR NR NR
1993 ciego  inmunolsgicas placebo ° 34(1;,29(0) 2/29() 1/29(0)
placebo nasal afios
o respiratorias
Multivitaminico  Prednisona (o vertebrales + vertebrales +
Dykman  ECAdoble P29eMES O caiciriol 0,05 convitaminaD equivalente) >5 23 no vertebrales novertebrales
f dad " Placebe 83% Media: 49 NR 18 NR NR NR NR NR NR NR NR
1984 dego OIS me 200 souiscaido | mgaldia>6  13(1);10(C) ede meses 3/13() 3/13()
reumicas somgalda | meses 4/20(0 a/10(0)
VITAMINA D+ CALCIO vs PLACEBO
Pacientes con Vitamina D
Buckley | ECA doble S00UI+ Doble Usocrénicode | 66 7/310)
rtriti N NR Media: 53 NR 24 NR NR NR NR NR NR NR NR NR
199 ciego e  Caldolgal  placebo © corticoides  31(1); 35 (C) e meses 4/35(0)
reumatoide .

HORMONA PARATIROIDEA vs CONTROL
4estudios identificados en revisién Cochrane sin informacién especifica




CALCITONINA vs PLACEBO

Ringe 1987

Sambrook
1993

Luengo
1994

Kotaniemi
199

Healey 199

ECAabierto

ECA doble
ciego

ECA abierto

ECA abierto

ECA doble
ciego

Pacientes con
EPOC
dependiente
de corticoides

Enfermedades.
reumaticas,
inmunologicas
orespiratorias

Pacientes con
asma,
dependientes
de corticoides
Pacientes con
artritis
reumatoide
Pacientes con
arteritis
temporal

Calcitonina
de salmén
100UI SC
cada 2 dias

Calcitonina

intranasal

Calcitonina
intranasal

sin
tratamiento

Placebo
intranasal

sin

200Ul cada 2 tratamiento

dias
Calditonina
intranasal
100 Ul al dia
Calcitonina
de salmén
100UISC
cada 2 dias

sin
tratamiento

Placebo SC

No

Calcio1g +
calcitriol 0,51
megal dia

Calcio 1gal dia

Calcio 500mg

Vitamina D 2400
Ui+ Caldo 1,5¢
al diavO

Prednisona basal
22,6 mg/dia (1); .
7.2mg/dia () 19(1); 19(C)
Uso esperado de
corticoides >2
afios 29(1);29(C)

Prednisona 10 a4
mgaldia  22(1);22(C)

Prednisolona >

7,5mgal diay ;
mée de 3meses 3210310

a8

NR 250);23(0)

81%

79%

86%

NR

75%

Media: 50

Media: 52

Media: 59

Media: 49

Media: 72

18% (1)
18% (C)

6meses

12 meses

28meses

12 meses

24 meses

NR

NR

NR

NR

NR

0/19(1)
3/19(c)

2/29(1)
1/34(C)

2/22(1)
2/22(¢)

0/32(1)
1/31(c)

2/25(1)
3/23(C)

NR

NR

NR

NR

1/19()
5/19(C)

0/29(1)
1/34(C)

1/22()
1/22(¢)

1/32()
0/31(C)

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR



