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Suplemento 2. Tablas de evidencia

Pregunta PICO 1

Resumen de los resultados:

Eficacia de vacunas en pacientes en tratamiento con DME-c
comparado con PBO para AR

Paciente o poblaciéon: AR.
Intervencién: DME.
Comparacién: PBO.
Desenlace: SC.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) | Efecto relativo e ESueEsls .
Desenlaces (95% IC) participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgocon (Estudios) (GRADE)
con PBO DME-c
SC vacuna influenza en EC que evalda eficacia
AR DME-c vs sin DME-c. | 490 por | 313 por RR 0.64 103 RKKRXO de vacuna influenza
Seguimiento: 1,000 1,000 (0,402 1,05) | (1ECA) MODERADA:® | trivalente tras la
8 semanas. (196 a 514) discontinuacién de MTX

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (IC del 95%).

Grados de evidencia del grupo de trabajo (GRADE)

Certeza alta: Estamos muy seguros de que el efecto verdadero se aproxima al de la estimacién del efecto.
Certeza moderada: tenemos una conflanza moderada en la estimacién del efecto: es probable que el verdadero
efecto esté cerca de la estimacién del efecto, pero existe la posibilidad de que sea sustancialmente diferente.
Certeza baja: nuestra conflanza en la estimacién del efecto es limitada: el efecto real puede ser
sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Certeza muy baja: tenemos muy poca confianza en la estimacion del efecto: es probable que el verdadero
efecto sea sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

49



Revista Argentina de Reumatologia Vol. 33 N° 1 Suplemento Consenso SAR-SADI Enero-marzo de 2022: 49-99 ISSN 0327-4411 (impresa) ISSN 2362-3675 (en linea)

Explicaciones
a. Al incluirse solo un EC no evaluable inconsistencia y sesgo de publicacion.

Abreviaciones:

DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; PBO: placebo; AR: artritis reumatoidea; IC:
intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; ECA: experimento controlado aleatorizado; EC: ensayo clinico;
MTX: metotrexato; SC: seroconversion.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con DME-c
comparado con PBO para AR

Paciente o poblacién: AR.

Intervencién: DME.

Comparacién: PBO.

Desenlaces: SP, variacion de niveles de anticuerpos a la vacuna desde el inicio.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgocon | Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
PBO DME-c
Estudio prospectivo
de cohorte que
SP vacuna influenza evalia efectividad
; de vacuna trivalente
trivalente DME-c vs 961 por 980 por RR 1.02 102 . ®RVOO para influenza en
PBO. 1,000 (1 estudio .

o 1,000 (913 a 1,000) (0,95 a 1,09) observacional) BAJA? pacientes con AR
Seguimiento: g en tratamiento con
4 semanas. MTX >15 mg/sem

vs pacientes DME-c
naive.
Estudio prospectivo
Variacion de
N " o de cohorte que
?e“slglegzda:o geometrico evalia efec?ividad
N La media de vacuna trivalente
medicién basal | AGMTen WD) D 102 . Mele]e) para influenza en
(A GMT) en vacuna anti (-18,22a - (1 estudio ;
\ DME-c vs X MUY BAJA*? | pacientes con AR
influenza 15,02) observacional) .
trivalente DME-c vs PBO PBO era O en tratamiento con
Sequimiento: MTX >15 mg/sem
4 g ' vs pacientes DME
semanas. naive.
Explicaciones

a. Inconsistencia y sesgo de publicacién no evaluable.
b. IC amplios.

Abreviaciones:

DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; PBO: placebo; AR: artritis reumatoidea; MTX:
metotrexato; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; SP: seroproteccién.

Resumen de los resultados:

Eficacia de vacunas en pacientes en tratamiento con anti-TNFo+DME-c
comparado con DME-c para AR
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Paciente o poblacién: AR.

Intervencién: anti-TNFo+DME-c.
Comparacién: DME-c.

Desenlaces: SC, SP, indice de opsonizacién.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N de Certeza de
Desenlaces N 3 relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgocon | (95%1IC) | (Estudios) (GRADE)
con anti-
DME-c | TNFa+DME-c
Se combinaron 4 EC con 6
comparaciones. Dos EC evalian
SC de vacuna anti influenza y
(PPV23) en pacientes tratados
SC de vacuna con ADA+MTX vs MTX 0
g’;f\'/"z"Bﬂgﬁnza y CTZ+MTX vs MTX. El tercero
pacientes con 624 por 599 por RR 0.96 1051 QIR0 de los EC destmac;lg a evaluar
anti-TNFa vs 1.000 1,000 (0,87 2 1,05) | (6 ECA) MODERADA® SC de vacuna anti influenza
’ (543 a 655) ’ ’ trivalente en pacientes con anti-
DME-c. TNFa+MTX vs MTX; y el cuarto
Seguimiento: evalu6 SC de PPV23 en pacientes
4-6 semanas. con GOL +MTX vs MTX solo. No
hubo diferencias en anélisis
de sensibilidad por vacunas o
agentes.
Se combinaron 3 EC evaluandose
4 comparaciones. Uno de ellos
SP de vacuna destinado a evaluar SP de vacuna
anti-influenzay anti influenza trivalente y PPV23
PP\{23 en 598 por en pacientes con ADA+MTX vs
pacientes con 671por | 3 000 RR 0.89 609 R®KRKRO MTX. El seggndo, vacuna anti
anti-TNFa + 1,000 (5'30 2 678) (0,792 1,01) | (4ECA) MODERADAP lnﬂuenz_a trivalente en pacientes
DME-c vs DME-c. con anti TNFo+MTX vs MTX y
Seguimiento: el tercero evalud anti PPV23 en
4-6 semanas. pacientes con [FX+MTX vs MTX.
No hubo diferencias en anélisis
de sensibilidad por vacunas.
indice de ) )
opsonizacion 293 por Un solo EC fue 1nclu1d9 en’est.e
de vacuna anti 255 por 1000 RR 1.15 79 ®®OO desenlace. E] EC evalué el indice
PPV23. 1,000 (1'35 a 631) (0,53a2,48) | (1ECA) BAJAC de opsonizacioén en pacientes
Seguimiento: recibiendo GOL +MTX vs MTX.
6 semanas.
Explicaciones

a. A pesar que la heterogeneidad de las comparaciones es aceptable, se observa imprecisién de datos en
al menos dos articulos.

b. Heterogeneidad entre grupos. Un formato resumen.

c. Un solo estudio evalta este desenlace. Imprecision y sesgo de publicacién no evaluable.

Abreviaciones:
PPV23: antineumocécica polisacarida 23 valente; DME-c: droga modificadora de la enfermedad conven-
cional; Anti-TNFo: antitumor necrosis factor a; PBO: placebo; AR: artritis reumatoidea; ADA: adalimu-
mab; MTX: metotrexato; CTZ: certolizumab; GOL: golimumab; IFX: infliximab; IC: intervalo de confianza;
RR: razén de riesgo; EC: ensayos clinicos; ECA: experimento controlado aleatorio; SC: seroconversién; SP:
seroproteccion.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con
anti-TNFo+DME-c comparado con DME-c para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: anti-TNFo +DME-c.

SAR-SADI. Consenso de recomendaciones de vacunas en adultos con enfermedades reumaticas inflamatorias cronicas autoinmunes/ Suplemento 2. Tablas de evidencia 51




Revista Argentina de Reumatologia Vol. 33 N° 1 Suplemento Consenso SAR-SADI Enero-marzo de 2022: 49-99 ISSN 0327-4411 (impresa) ISSN 2362-3675 (en linea)

Comparacién: DME-c.
Desenlaces: SC, SP, variaciéon de niveles de anticuerpos a la vacuna desde el inicio y evaluacién por mas
de 3 meses.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces 3 relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Hlesgocon | (95 IC) (Estudios) (GRADE)
anti-TNFa
con DME-c +DME-c
Se combinaron 11 estudios
Sc .de vacuna observacionales de 3 vacunas
ant!_HAV, diferentes. Siete, evalian SC a
antiinfluenza y distintos serotipos de vacuna anti
PPV.23 en 329 1568 influenza en pacientes tratados
pacientes con 339 por por RR 0.97 (11 estudios ®®OQO | con agentes anti-TNFo+MTX vs
antl—'l_'NFa. 1,000 Sl (0,85 a 1,10) | observacionales) | BAJA? MTX. Tres estudios a midieron SC
Seguimiento: O 278 de vacuna anti PPV23, PCV7,
46 semanas vs PCV13 y uno evalué SC de vacuna
DMETC‘ anti HAV. No hubo diferencias
HAV:24 en anadlisis de sensibilidad por
semanas. vacunas o agentes.
Se combinaron 8 estudios
SP de vacuna observacionales de 3 vacunas
anti HAV, diferentes. Seis, evaliian SC a
antiinfluenza 'y distintos serotipos de vacuna anti
PVC7 en 388 por 1344 influenza en pagientes tratados
pacientes con 426 por | 300 RR 0.91 (8 estudios ®®OO | con agentes anti-TNFoa+MTX
anti-TNFa. 1,000 ? (0,802 1,03) | observacionales) | BAJA® vs MTX. Un estudio midié SC
Seguimiento: (341 2 439) de vacuna anti PVC7 y uno
4-6 semanas vs evalud SC de vacuna anti HAV.
DME-c. HAV:24 No hubo diferencias en anélisis
semanas. de sensibilidad por vacunas o
agentes.
Variacion de
nivel medio Fue incluido un estudio
geométrico La media | MD -0,6 174 observacional que evalué niveles
respecto a A GMT (1,29 a ) (1 estudio ®®OO | de anticuerpos protectores en
s .z ) b
medicion basal —_— 0,09) observacional) BAJA! pacientes ngo tratamiento con
(A GMT) ’ agentes anti-TNFo+DME-c vs
Seguimiento: DME-c.
6 semanas.
Un solo estudio observacional
Niveles de SP 516 por 174 evalud la persistencia de
por méas de 3 (15701080r 1,000 E)RG%?O 99) (1 estudio ?Aﬁbo O anticuerpos mas alla del periodo
meses. ’ (402 a 664) ) ’ observacional) de evaluacién convencional para
vacuna anti PVC7.
Explicaciones

a. A pesar de que la heterogeneidad de las comparaciones es aceptable, se observa imprecisién de datos
en al menos cuatro articulos.
b. Un solo estudio evalta este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacion.

Abreviaciones:

PCV7: antineumocdcica valente 7; PPV23: antineumocécica polisacarida 23 Valente; DME-c: droga modifi-
cadora de la enfermedad convencional; Anti-TNFo: anti tumor necrosis factor o; AR: artritis reumatoidea;
HAV: hepatitis A virus; MTX: metotrexato; SC: seroconversién; SP: seroproteccion; IC: intervalo de confian-
za; RR: razoén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Eficacia de vacunas en pacientes en tratamiento con anti-TNFo
monoterapia comparado con DME-c para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: anti-TNFo monoterapia.
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Comparacién: DME-c.

Desenlace: SC.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces ) 3 relativo  |participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgocon | (95%IC) | (Estudios) (GRADE)
con anti-TNFa
DME-c | monoterapia
SC de vacunas anti Fue incluido un solo
PPV23y 760 por EC desdgblado enla
anti-influenza en 559 por 1.000 RR 1.36 165 ®X®KRXO evaluacién de SC de dos
pacientes con anti-TNFa 1,000 (5,87 a 978) (1,05a1,75)| (2ECA) MODERADA®>® | vacunas. Analisis de
en monoterapia vs DME-c subgrupo de pacientes
Seguimiento: 6 semanas. en monoterapia con CTZ.

Explicaciones

a. Un solo ensayo evalud este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.
b. Analisis de subgrupo de pacientes en monoterapia.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocdcica polisacarida valente 23; DME-c: droga modificadora de la enfermedad conven-
cional; Anti-TNFa: anti tumor necrosis factor o; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversion; SP: seropro-
teccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; ECA: experimento controlado aleatorio; EC: ensayo
clinico; CTZ: certolizumab.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con anti-TNFo monoterapia
comparado con DME-c para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: anti-TNFo monoterapia.
Comparacién: DME-c.

Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos

monoterapia vs

6 semanas, VHA:24
semanas.

DME-c. Seguimiento:

anticipados* (95% IC) Efecto N de Certeza de
Desenlaces 3 ) relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con anti-TNFa
DME-c | monoterapia
. Se combinaron 8 estudios

SCde vacunas anti observacionales. Cuatro,
PPV23; PCV evaltan SC a distintos serotipos
7,PVC 13, HAVY de vacuna anti influenza en
antiinfluenza en pacientes tratados con agentes
pacientes con 295 por 408 por RR 1.38 1179 ai ®®OQO | anti-TNFo monoterapia vs DME-c.
anti-TNFa en 1,000 oy (1,16 a 1,66) (8 Estudios BAJA® Tres estudios midieron SC de
monoterapia vs (343 2 490) observacionales) vacuna anti PPV23, PCV7 y PCV13)
DME-c y uno evalué SC de vacuna
Seguimiento: anti HAV. No hubo diferencias
6 semanas, HAV:24 en andlisis de sensibilidad por
semanas. vacunas o agentes.
SP de vacunas
anti PPV23; PCV Se muestran resultados
7,PCV 13, HAV y combinados de 5 articulos (3 de
antiinfluenza en 458 por 1067 inﬂuenz?,.l. de HAV y.l‘d.e PCV7).
pacientes con 428 por 1,000 RR 1.07 (5 Estudios ®®OO | En el analisis de sensibilidad se
anti-TNFa en 1,000 (402 a 518) (0,94 a 1,21) observacionales) BAJA® observa diferencia en medida

de efecto siendo el RR para los
3 estudios de anti- influenza RR
1.20 (1.02 a 1.40).

SAR-SADI. Consenso de recomendaciones de vacunas en adultos con enfermedades reumaticas inflamatorias cronicas autoinmunes/ Suplemento 2. Tablas de evidencia 53




Revista Argentina de Reumatologia Vol. 33 N° 1 Suplemento Consenso SAR-SADI Enero-marzo de 2022: 49-99 ISSN 0327-4411 (impresa) ISSN 2362-3675 (en linea)

Explicaciones

a. Poblaciones heterogéneas. Se observa imprecisiéon de datos en al menos cuatro articulos. Algunos estu-
dios en formato resumen.

b. Un solo estudio evalta este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacion.

Abreviaciones:

PCV7: antineumocécica Valente 7; PCV13: antineumocdécica Valente 13; PPV23: antineumocdcica polisaca-
rida Valente 23; DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; Anti-TNFo: anti tumor necro-
sis factor o; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversion; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza;
RR: razoén de riesgo; HAV: hepatitis A virus.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con ETN monoterapia
comparado con DME-c para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: ETN monoterapia.
Comparacién: DME-c.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con DME-c ETN
SC de vacuna anti Se combinaron tres
influenza en pacientes con 289 por 343 por RR 1.19 832 ) R®OO .eStudiOS de anti—'
ETN en monoterapia vs 1.000 1,000 © 91.a 1,55) (3 Estudios BAJA influenza en pacientes
DME-c. Seguimiento: ’ (263 a 447) ’ ’ observacionales) en tratamiento con ETN
6 semanas. monoterapia vs DME-c.
SP de vacuna anti Se combinaron dos
influenza en pacientes con 378 555 por RR 1.47 791 estudios de anti-
ETN en monoterapia vs 1 Oogor 1,000 (1 18'a 1,82) (2 Estudios ]?A%\O O influenza en pacientes
DME-c. Seguimiento: ’ (446 a 687) ’ ’ observacionales) en tratamiento con ETN
6 semanas. monoterapia vs DME-c.
Abreviaciones:

ETN: etanercept; DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SC:
seroconversién; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con ABA + DME-c comparado
con DME-c para AR

Paciente o poblacion:

AR.

Intervencién: ABA +DME-c.

Comparacién: DME-c.

Desenlaces: SC, SP, indice de opsonizacién.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con DME-c | ABA +DME-c
S(]EI de vacur;z;\a/;ti- Fueron incluidos dos EC
Intluenza'y 3en 412 vor 97 en la evaluacién de SC de
z%aeféﬁEcgzs 479 por | 4 008 RR 0.86 (2 Estudios (Y] @) dos vacunas (antiinfluenza
OMEo. 1,000 (240 a 700) (0,50 a 1,46) observacionales) | MODERADA® | y anti PPV23). Anélisis de
o . subgrupo por vacuna no
Seguimiento: difiere.
4-6 semanas.
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Efectos absolutos

anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces ) N relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgo (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con con ABA
DME-c +DME-c
SP de vacuna anti Fue incluido un EC en
. 333 por 21 la evaluacién de SP de
influenza en pacientes con 500 por | 3 008 RR 0.67 (1 Estudio RO vacunas
ABA+DME-c _Vs DME-c. 1,000 (38 2 868) (0,13 23,53) observacional) MODERADA® | 4t influenza en pacientes
Seguimiento: 4-6 semanas. con ABA +DME-c.
indice de opsonizacion de 239 por 76 Un solo EC evalué
vacuna PPV23 en pacientes | 255 por | 37700 RR 0.94 (1 Estudio RO indice de opsonizacién
con ABA +DME-c vs DME-c. 1,000 : (0,38 2 2,27) ; MODERADA? | en vacuna PPV23 en
el (97 a 578) observacional) .
Seguimiento: 4-6 semanas. pacientes con ABA+DME-c.
Explicaciones

a. Un solo estudio evalta este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocdcica polisacarida Valente 23; ABA: abatacept; DME-c: droga modificadora de la en-
fermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversién; SP: seroproteccion; IC: intervalo de
confianza; RR: razén de riesgo; EC: ensayo clinico.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con ABA monoterapia
comparado con DME-c para AR

Paciente o poblacién: AR.

Intervencién: ABA +monoterapia.

Comparacién: DME-c.

Desenlaces: SC, SP, variacién de niveles de anticuerpos a la vacuna desde el inicio.

Efef:tos absolutos - . Certeza
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de de
Desenlaces relativo participantes . . Comentarios
i i (95% IC) (Estudios) | €Videncia
Riesgo Riesgo con (GRADE)
con DME-c ABA
SC de vacuna antiinfluenza Se incluyeron dos estudios
303 por 128 combinados. Uno de ellos para
y anti PCV7 en pacientes >0 por 1 oog RR 0.55 (2 Estudios ®®00 anti-influenza y otro para P
ABA vs DME-c 1,000 c (0,30 a 1,00) X BAJA® : ay otro par
con AB/ . : ’ (165 a550) | ’ observacionales) anti PPV23. Sin diferencia en
Seguimiento: 4-6 semanas. analisis por vacuna.
SP de vacuna antiinfluenza 576 por 92 por RR 0.16 44 RR®00 Un solo estudio evalud SP en
en pamentes.co.n ABA vs 1 008 1,000 © 02.a 1,05) (1 Estudio BAJAS paciente con ABA monoterapia
DME-c. Seguimiento: ’ (12 a 605) ’ ’ observacional) J en anti-influenza.
4-6 semanas.
Variacion de nivel medio Un _sol_q estudi_o evalué
geométrico respecto a La media | MD -0.5 102 variacion de niveles de
medicion basal (A GMT) en A GMT (-1,21 a ) (1 Estudio ® ® O O | anticuerpos a la vacuna
vacuna anti PCV7 en ABA vs y : BAJA® anti-influenza respecto al
i era 0 0,21.) observacional) S .
DME-c Seguimiento: inicio en pacientes con ABA
4 semanas. monoterapia.

Explicaciones
a. Un solo estudio evalta este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocécica polisacédrida Valente 23; PCV7: antineumocdcica Valente 7; ABA: abatacept; DME-
c: droga modificadora de la enfermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversion; SP:
seroproteccion; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.
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Resumen de los resultados:

Eficacia de vacunas en pacientes en tratamiento con TOFA +DME-c comparado con
DME-c para AR

Paciente o poblacion: AR.

Intervencién: TOFA +DME-c.

Comparacién: DME-c.

Desenlaces: SP, variacién de niveles de anticuerpos a la vacuna desde el inicio.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces relativo |participantes| evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgocon | (95%IC) | (Estudios) | (GRADE)
con DME-c | TOFA +DME-c
SP de vacuna anti-HZ a virus vivo Un solo EC evalué
2-4 semanas antes de comenzar 574 por SP de vacuna de HZ
g 434 por RR 1.32 107 RO :
TOFA 5 mg 2 veces al dia +DME<c | 1 000 TaulY (0,90a1,94) | (1ECA)  |MODERADA: | &P Pacientes que
vs DME-c. Seguimiento: 6 ! (386 a 743) ’ ’ prontamente iban a
semanas. comenzar TOFA.
Fue incluido un solo
EC desdoblado en
la evaluacién de
SP de vacuna SP de dos vacunas.
anti influenza y anti PPV23 en 413 por En el anélisis de
600 por RR 0.69 224 q e1s
TOFA 10 mg 2 veces al dia 1 008 1,000 (0,53 2 0,90) | (2 ECA) ﬁ(;@D%R?ADAE sensibilidad la
+DME-c vs DME-c. ! (296 a 545) ’ ’ diferencia de menor
Seguimiento: 6 semanas. SP se encontré para
vacuna anti PPV23
y no para anti-
influenza.
Variacion de )
nivel medio geométrico respecto a Un solo EC evalué
s soneevie a4 e | < | Mposs 107 o |20 | npacientes que
- 0,27.a21,05) | 1ECA a :
antes de comenzar TOFA 5 mg 2 ( ) ( ) MODERADA prontamente iban a
veces al dia + DME-c vs DME-c. comenzar TOFA.
Seguimiento: 4 semanas.

Explicaciones
a. Un solo estudio evalla este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocécica polisacarida Valente 23; TOFA: tofacitinib; HZ: herpes zoster; DME-c: droga modifi-
cadora de la enfermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversion; SP: seroproteccién; IC:
intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; ECA: experimento controlado aleatorizado; EC: ensayo clinico.

Resumen de los resultados:

Eficacia de vacunas en pacientes en tratamiento con TOFA monoterapia comparado
con DME-c para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: TOFA.
Comparacién: DME-c.
Desenlace: SP.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con DME-c TOFA
) Un solo EC desdoblado en
_SP de vacuna ?nt' la evaluacién de SP de dos
influenza y anti PPV23 721 por Py RR 0.88 176 ®K®O0O0 vacunas fue incluido. En
en TOFA 10mg 2 veces al | 4 559 LY (0,72 2 1,08) | (2 ECA) BAJA®® el anlisis de sensibilidad
dia +I_)ME'C vs DME-c. LN no hubo diferencia entre
Seguimiento: 6 semanas. ambas vacunas.

Explicaciones

a. Un solo estudio evaltia este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.
b. EC no disefiado para evaluar esta comparaciéon. Error tipo B.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocoécica polisacarida valente 23; TOFA: tofacitinib; HZ: herpes zoster; DME-c: droga modifi-
cadora de la enfermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversién; SP: seroproteccién; IC:
intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; ECA: experimento controlado aleatorizado; EC: ensayo clinico.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con TCZ monoterapia
comparado con DME-c para AR

Paciente o poblacién: AR.

Intervencién: TCZ.

Comparacién: DME-c.
Desenlaces: SC, SP, indice de opsonizacién, variacién de niveles de anticuerpos a la vacuna desde el inicio.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con DME-c TCZ
) Se combinaron 6
_SC de vacunas anti estudios en pacientes
influenza y anti PCV7 596 por 500 ue reciben vacuna anti-
y PPV23 en TCZ vs 510 por 1 oog RR 1.17 (6 Estudi X000 4 P 4 i pCV
DME-c. 1,000 ) (0,88 a 1,55) studios MUY BajAsb | I uenza (4) o anti PCV
e . (449 a 790) observacionales) 7 y PPV23 (4). En andlisis
Seguimiento medio: de sensibilidad no hay
6 semanas. diferencia entre ellas.
) Combinacién de dos
SP de vacunas anti estudios
i 770 por 208 §
influenza y PPV23 en 597 por | § P RR 1.25 2 Fstudi R®V®O Ambos evaluaron SP a
TCZvsDMEc. | g0 2990 oy |(o7a14y)|GESIOS  |\oDERADA | vacuna anti-influenza,
Seguimiento medio: (e e ) observacionales) No heterogeneidad ni
6 semanas. imprecision.
indice de opsonizacién Un estudio de pacientes
340 por 112 recibiendo TCZ y que
de vacuna PPV23. 161 POT | 1,000 RlR 2'114 1g) | (1 Estudio ®® CO © recibieron vacuna PPV23
Seguimiento: 000 (171 a 676) (1,06 2 4,19) observacional) BAJA fue incluido en esta
6 semanas comparacion.
A Variacioén de nivel
medio geométrico Un estudio de pacientes
respecto a medicion La media 101 recibiendo TCZ y que
basal (A GMT) en A GMT ?/IlD 73’2 339) " (1 Estudio ]?A%\CO o recibieron vacuna PCV7
vacunha PCV7 era 0 ’ g observacional) fue incluido en esta
Seguimiento: comparacion.
6 semanas.
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Explicaciones

a. Alta heterogeneidad.

b. Imprecisién de datos en al menos dos articulos.

c. Un solo estudio evalta este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacion.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocécica polisacarida valente 23; PCV7: antineumocdcica valente 7; TCZ: tocilizumab;
DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversion;
SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con RTX +DME-c comparado
con DME-c para AR

Paciente o poblacién: AR.

Intervencién: RTX +DME-c.

Comparacién: DME-c.

Desenlaces: SC, SP, variacién de niveles de anticuerpos a la vacuna desde el inicio.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N de Certeza de
Desenlaces 3 ) relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo Riesgo (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con con RTX +
DME-c DME-c
Se combinaron 5 estudios en esta
comparacién. No
heterogeneidad ni imprecision.
SC de vacunas anti RTX tiende a generar menor SC
influenza, PCV7 359 por 360 en todas las vacunas. Sin
PPV23y tétanos).( ?%%gor 1,000 ﬁ)R;;'zgo 89) (5 Estudios ?A;G;\P O embargo, en el andlisis de
Seguimiento ! (238 a 536) ) ) observacionales) sensibilidad la menor SC fue
medio: 6 semanas para anti-influenza en pacientes
con RTX+DME-c. Las diferencias
para vacuna anti-neumococo y
tétanos no fueron significativas.
Se combinaron 4 estudios en esta
comparacién. No
heterogeneidad ni imprecisién.
SP de vacunas RTX tiende a generar menor SC
anti influenza 310 por 186 en todas las vacunas. Sin
tétanos. Y i106080r 1,000 ?)Rzgg% 23) 4 Estudic_>s (?A%\ao O embgr_gg, en el andlisis de
Seguimiento ’ (150 a 635) ’ ’ observacionales) sensibilidad la menor SC fue
medio: 6 semanas para un estudio de anti-influenza
en pacientes con RTX+DME-c.
En el global, las diferencias no
fueron significativas.
A Variacién de
nivel rpefilo Se combinaron dos estudios.
geometrico Heterogeneidad y precisiéon
respecto a & MD -1,1 201 comparables, sin embargo, la
medicion media A ) . RR00 omparables, g0,

GMT (-1,45a - (2 Estudios BAJA® d1fgrenc1a de menores niveles de
basal (A GM_T) 0,75) observacionales) anticuerpos fue en los pacientes
vacunas anti e ibieron vacuna anti
influenza y neumococo
PCV7. Seguimiento ’
medio: 6 semanas.

Explicaciones
a. Buenas combinaciones. Nivel de evidencia acorde a estudios observacionales.

Abreviaciones:

PCV7: antineumocécica valente 7; PPV23: antineumocécica polisacéarida valente 23; RTX: rituximab; DME-
c: droga modificadora de la enfermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversion; SP:
seroproteccion; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.
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Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con RTX monoterapia
comparado con DME-c para AR

Paciente o poblacion: AR.

Intervencién: RTX monoterapia.

Comparacién: DME-c.

Desenlaces: SC, SP, variacién de niveles de anticuerpos a la vacuna desde el inicio.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces ) ) relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con RTX

DME-c | monoterapia
SC de vacunas anti Se combinaron dos estudios
) 304 por 160 para vacunas anti-influenza
g\ﬂugnga y PCV7& . ?OOSOgor 1,000 :BRgg‘goo 75) (2 Estudios ]?AQ?’\S) o y PCV7 sin heterogeneidad

eguimiento medio: ’ (207 a 456) ’ ’ observacionales) J y para ambos con menor SC
6 semanas. para RTX.
S'FI de vacuna anti 471 por 447 por RR 0.95 46 Q000 Un solo estudio de vacuna
Intluenza gior | 1 008 1,000 © SO.a 1,82) (1 Estudio MUY BAJA®b-e antiinfluenza fue incluido
Seguimiento medio: ) (235 a 856) ) ’ observacional) J en esta comparacion.
6 semanas.
A Variacion de nivel
medio geométrico L&
respecto a medicion media MD -1,1 114 R®OO0 Un solo estudio de vacuna
basal (A GMT) A GMT (-1,51a - (1 Estudio BAJA® PCV7 fue incluido en esta
vacuna PCV7 aE G 0,69) observacional) J comparacién.
Seguimiento:
6 semanas.
Explicaciones

a. Buenas combinaciones. Nivel de evidencia acorde a estudios observacionales.
b. Bajo n de pacientes.
c. Un solo estudio evalia este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacion.

Abreviaciones:

PCV7: antineumocdcica Valente 7; RTX: rituximab; DME-c: droga modificadora de la enfermedad conven-
cional; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversién; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR:
razoén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con HCQ
comparado con PBO para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: HCQ.
Comparacién: PBO.
Desenlaces: SC, SP.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de )
Desenlaces relativo participantes | evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgocon | (95%IC) (Estudios) (GRADE)
con PBO HCQ
SC de vacuna anti 698 por 180 Un solo estudio evalué esta
influenza. 720 por 14 RR 0.97 : ®KV®OO comparacién con pacientes
Seguimiento 1,000 1,000 (0,802 1,17) (1 Estud19 BAJA? en tratamiento con HCQ que
qu ’ (576 a 842) |\ ’ observacional) o L
medio: 6 semanas. recibian vacuna anti-influenza.
SP de vacuna anti 784 por 180 Un solo estudio evalué esta
influenza. 747 por | 4 OOg RR 1.05 (1 Estudio ®’K®OO comparacién con pacientes en
L ) a 1
Seguimiento 1,000 (665 a 926) (0,89 a 1,24) observacional) BAJA tratamiento con HCQ vs PBO que
medio: 6 semanas. recibian vacuna anti-influenza.

Explicaciones
a. Un solo estudio evalia este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.

Abreviaciones:
HCQ: hidroxicloroquina; PBO: placebo; LES: lupus eritematoso sistémico; SC: seroconversion; SP: seropro-
teccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con BEL
comparado con HCQ para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: BEL.

Comparacién: Hidroxicloroquina.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces X relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Rlesgocon | (g5% iC) (Estudios) (GRADE)
Efectividad_
conHCQ | '\ EgpE
SC de vacuna 635 por 30 Un solo estudio evalué esta
PCV13. 316 por | 4 oog RR 2.01 (1 Estudio ®00O0 comparacién con pacientes en
Seguimiento medio: 1,000 (2’68 2 894) (0,85 a 2,83) observacional) MUY BAJA2? | tratamiento con BEL vs HCQ
6 semanas. que recibian vacuna PCV13.
Explicaciones

a. Un solo estudio evalia este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.
b. Bajo n de pacientes.

Abreviaciones:
PCV13: antineumocécica valente 13; BEL: belimumab; HCQ: hidroxicloroquina; LES: lupus eritematoso
sistémico; SC: seroconversién; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con BEL comparado
con AZA + HCQ para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: BEL.
Comparacién: AZA+HCQ.
Desenlace: SC.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) S Ne de Certeza de
Desenlaces - (95% IC) participantes evidencia Comentarios
Riesgo | piesgo con (Estudios) (GRADE)
con AZA+ BEL
HCQ
SC de vacuna Un solo estudio evalué esta
PCV13 200por | 308  RR318 (BN, (8000 e con BEL
imi dio: | 1,000 g (0,85 a 11,38) X MUY BAJA#b-c ey
Seguimiento medio: ’ (170 a 1,000) | ™ =771 observacional) vs HCQ+AZA que recibian
6 semanas. vacuna PCV13.
Explicaciones

a. Un solo estudio evalta este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.
b. Bajo n de pacientes.
c. Imprecisién, amplios IC.

Abreviaciones:
PCV13: antineumocécica valente 13; BEL: belimumab; AZA: azatioprina; HCQ: hidroxicloroquina; LES: lupus
eritematoso sistémico; SC: seroconversion; SP: seroproteccidn; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con MMF +esteroides
comparado con PBO +esteroides para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: MMF+ esteroides.
Comparacién: PBO+ esteroides.
Desenlace: SC.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces - relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | piesgocon | (95%1C) |  (Estudios) (GRADE)
con otro con MMF

IS
SP de vacuna En el estudio, solo en la
PPV23 625 por 23010801' 210R3(;.29 (317 estudio [elele) evaluacién de algunos
Seguimiento medio: | 1,000 (2’31 2800) |1 ’28) observacional) MUY BAJA*b< | serotipos hubo menor SP con
6 semanas. ’ MMF que sin MMF.

Explicaciones

a. Un solo estudio evaltia este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.
b. Bajo n de pacientes.
c. Formato resumen.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocoécica polisacarida valente 23; MMF: mofetil micofenolato; PBO: placebo; LES: lupus
eritematoso sistémico; SC: seroconversion; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razdén de
riesgo; IS: inmunosupresor.

Resumen de los resultados:

Eficacia de vacunas en pacientes en tratamiento con ETN
comparado con placebo para EsPax

Paciente o poblacién: EsPax.
Intervencién: ETN.
Comparacién: PBO.
Desenlace: SC.
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Efectos absolutos .
anticipados* (95% IC) N2 de Certeza de
Desenlaces ETN participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgo con (Estudios) (GRADE)
con PBO ETN
SC de vacuna
PPV23 en ETN vs
PBO. 351 por Un solo EC evalué SC de
Vacuna a las 41}303Ogor 1,000 E)RS%gll 16) (118 % ca) ﬁ?D%R?AD Ae | VACURa PPV23 en pacientes en
4 semanas de uso. ’ (243 a 503) ’ ’ tratamiento con ETN.
Seguimiento:
4 semanas.
Explicaciones

a. Un solo estudio evalta este desenlace. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.

Abreviaciones:

PPV23: antineumococica polisacédrida valente 23; ETN: etanercept; PBO: placebo; EsPax: espondiloartritis;
SC: seroconversion; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; ECA: experimento controlado aleato-
rizado; EC: ensayo clinico.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con anti-TNFo+ DME-c o
monoterapia comparado con AINEs para EsPax

Paciente o poblacién: EsPax.
Intervencién: anti-TNFo+ DME-cs o anti-TNFo +DME-c.
Comparaciéon: AINEs.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces X relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Rlesgocon |  (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con PBO anti-TNFa
+ DME-c
SC de vacuna
anti-influenza y Dos estudios fueron incluidos
PCV7 en anti- 297 por 220 en esta comparacién. Uno de
TNFa+DME-c vs i%%gor 1,000 ER‘}(;'Z’QO 83) (2 Estudios ?AQ;\EO O ellos con vacuna anti-influenza
AINEs. ’ (207 a 418) ’ ’ observacionales) J y el otro PCV7. No diferencias
Seguimiento: en analisis de sensibilidad.
4-6 semanas.
SP de vacuna
anti-influenza y Dos estudios fueron incluidos
PCV7 en anti- 597 por 221 en esta comparacién. Uno de
TNFa+DME-c vs 170508(” 1,000 ﬁ)RG(l)L.?O 92) (2 Estudios (]?A@;\ao O ellos con vacuna anti-influenza
AINEs. ’ (496 a 713) ’ ’ observacionales) J y el otro PCV7. No diferencias
Seguimiento: en analisis de sensibilidad.
4-6 semanas.
SC de vacuna
anti-influenza y Tres estudios fueron incluidos.
PCV7 en anti- 519 por 369 Dos comparando SC en
TNFa monoterapia i%Gogor 1,000 E)R7g'251 13) (3 Estudios SI%OBI(\) Acb vacunacién anti-influenza y
vs AINEs. ’ (432 2 617) ’ ’ observacionales) J uno en PCV7. No diferencias en
Seguimiento: anadlisis de sensibilidad.
4-6 semanas.
SP de vacuna
anti-influenza 'y Tres estudios fueron incluidos
PCV7 en anti- 686 por 370 en esta comparacién. Uno de
TNFa monoterapia 1709080r 1,000 E)R;;'zso 99) (3 Estudios ﬁ&%g A ellos con vacuna anti-influenza
vs AINEs. ’ (608 a 772) ’ ’ observacionales) J y el otro PCV7. No diferencias
Seguimiento: en andlisis de sensibilidad.
4-6 semanas.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N de Certeza de
Desenlaces . Riesgo con relativo participantes evidencia Comentarios
R'e:?;o anti-TNFa | (95%IC) (Estudios) (GRADE)
con +DME-c
SC de vacuna
anti-influenza en
anti-TNFa +DME-c | 837 por f;'SOSOEOr RR 0.78 (116§studio ®O0O0 Un estudio evalué esta
b c,d 14
\éseglj:\:]fisémo- 1,000 (544 a 779) (0,65 a0,93) observacional) MUY BAJA comparacién.
12 semanas.
SP de vacuna anti-
influenza en anti-
TNFa+DME-c vs 837 por 1807ogor RR 0.94 1162 tudi ®O0O Un estudio evalué esta
1,000 4 (0,81 a1,08) (1 Estudio MUY BAJA®d| comparacién.
gtlaNgE?rﬁientO' ’ (678 a 904) ’ ’ observacional)
4-6 semanas.
Explicaciones

a. Buenas combinaciones. Nivel de evidencia acorde a estudios observacionales.
b. Heterogeneidad, imprecisién en un articulo.
c. Solo un estudio evalta esta comparacién. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacion.
d. Estudio no diseniado para evaluar SP a méas de 6 semanas.

Abreviaciones:

PCV7: antineumocoécica Valente 7; DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; Anti-TNFou
anti tumor necrosis factor o; AINEs: antiinflamatorio no esteroideo; PBO: placebo; EsPax: espondiloartritis;
SC: seroconversién; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con ETN comparado
con DME-cs para EsPax

Paciente o poblacién: EsPax.
Intervencién: ETN.
Comparacién: DME-c.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgocon | (95%IC) (Estudios) (GRADE)
con DME-c ETN
SC de vacuna anti-
influenza en ETN vs 747 por 866 por RR 1.16 90 ) ®RO00 Un solo estudio evalué esta
DME-c. 1,000 1,000 (077a (1 Estudio MUY BAJA*® | comparacién
Seguimiento: ! (575a971) |1,30) observacional) P :
12 semanas.
SP de vacuna anti-
influenza en 787 por Sle e RR1.10 |90 . ®O000 Un solo estudio evalué esta
ETN vs DME-c 1,000 1,000 (073a (1 Estudio MUY BAJA*® | comparacién
Seguimiento: ! (574 a2 968) |1,23) observacional) P :
4-6 semanas.
Explicaciones

a. Solo un estudio evalua esta comparacién. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacion.
b. Bajo n de pacientes.

Abreviaciones:

DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; ETN: etanercept; EsPax: espondiloartritis; SC:
seroconversién; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.
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Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con DME-c

comparado a sin DME-c para ES

Paciente o poblacién: ES.
Intervencién: DME-c.
Comparacién: Sin DME-c.
Desenlace: SC.

Efectos absolutos
anticipados* (95% |C) . N2 de Certeza de
Efecto relativo .. . . .
Desenlaces - - 95% IC participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con ES Efectividad
PBO ES+IS
SC de vacuna PCV13 en 335 por 44 Un solo estudio
DME-c vs no DME-c. ioo%gor 1,000 ?()Rzg.?l 59) (1 Estudio 38(0&8 A evalud esta
Seguimiento: 6 semanas. ’ (140 a 795) ’ ’ observacional) comparacion.

Explicaciones

a. Solo un estudio evaltiia esta comparacién. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.

b. Bajo n de pacientes.

Abreviaciones:

PCV13: antineumocdcica valente 13; DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; ES: es-
clerosis sistémica; PBO: placebo; SC: seroconversion; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo IS:

inmunosupresor.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con IS comparado

con DME-c para ERICA

Paciente o poblacién: ERICA.
Intervencién: IS, anti-TNFo.
Comparacién: DME-c.
Desenlaces: SP, SC.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) . N2 de Certeza de
Efecto relativo . . . X .
Desenlaces - - 95% IC participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgocon | (95%IC) (Estudios) (GRADE)
con Efectividad_

DME-c | ERICA con IS
SP de vacuna
antiinfluenza en IS 400 por 33 Un estudio que incluyd
vs DME-c en EIAU. i%%gor 1,000 E)RSC;gOl 73) (1 Estudio 38{?3? Asb pacientes con EsPax y AR se
Seguimiento: ’ (185 a 865) ’ ’ observacional) J incluy6 en la comparacién.
6 semanas.
SC de vacuna 699 por 20 Multiples patologias a las
PCV13 en anti-TNFa 300 por | 1,000 RR 2.33 (1 Estudio ®0OOO cuales se trata con agentes
monoterapiavs | 4 g (111a (0,37 a 14,61) observacional) | MUY BAJA*® | anti-TNFo fueron incluidas
DME-c. Seguimiento: 1,000) en este estudio.
6 semanas
SC de vacuna Se incluyeron dos estudios
PCV13y (uno de ellos evaltia SC
antiinfluenza en 720 por LS RR 0.85 186 . ®RO0O de vacuna anti-influenza

; 1,000 (382 (3 Estudios -
anti-TNFa+ DME-cvs | 1,000 (0,70 a 1,02) : BAJA® y PCV13) y la otra anti-
S a 734) observacionales) 2 - .

DME-c. Seguimiento: influenza. No diferencias en
6 semanas. analisis de sensibilidad.
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Explicaciones

a. Solo un estudio evaltia esta comparacién. No puede evaluarse imprecisién o sesgo de publicacién.
b. Bajo n de pacientes.

c. Buenas combinaciones. Nivel de evidencia acorde a estudios observacionales.

Abreviaciones:

PCV13: antineumocécica valente 13; DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; Anti-
TNFou: anti tumor necrosis factor o; ERICA: enfermedades reumaticas inflamatorias crénicas autoinmu-
nes; SC: seroconversion; SP: seroproteccion; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; IS: inmunosu-
presor; EsPax: espondiloartritis; AR: artritis reumatoidea.

Pregunta PICO 2

Resumen de los resultados:

Eficacia de vacunas en pacientes en tratamiento con DME-c
comparado con control sano para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: DME-c.
Comparacién: Control sano.
Desenlace: SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces Riesgo . relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo en (95% IC) (Estudios) (GRADE)
c::tr:ol o Gl
sano DME-c
SP vacuna
influenza en AR 90 por ) )
DME-c vs sin 750 por 1.000 RR 0.12 31 RRR00 Un solo qufue incluido en esta
DME-c. 1,000 (1’5 a 600) (0,022 0,80) | (1 ECA) BAJA®? comparacion.
Seguimiento:
30 dias.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Grados de evidencia del Grupo de Trabajo (GRADE)

Certeza alta: estamos muy seguros de que el efecto verdadero se aproxima al de la estimacién del
efecto.

Certeza moderada: tenemos una confianza moderada en la estimacién del efecto: es probable que
el verdadero efecto esté cerca de la estimacién del efecto, pero existe la posibilidad de que sea
sustancialmente diferente.

Certeza baja: nuestra confianza en la estimacién del efecto es limitada: el efecto real puede ser
sustancialmente diferente de la estimacion del efecto.

Certeza muy baja: tenemos muy poca confianza en la estimacién del efecto: es probable que el verdadero
efecto sea sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Explicaciones
a. Poder del estudio no calculado para esta comparacién. Bajo n de pacientes.
b. Bajo n de pacientes, IC amplios.

Abreviaciones:
DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SP: seroproteccion; IC:
intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; ECA: experimento controlado aleatorizado; EC: ensayo clinico.
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Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con DME-c comparado con
control sano para AR

Paciente o poblacion: AR.
Intervencién: DME-c.
Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
. N2 de Certeza de
Efecto relativo . . . . .
Desenlaces Riesgo . (95% IC) participantes evidencia Comentarios
- Riesgo en (Estudios) (GRADE)
control G
DME-c
sano
SC de vacuna
SPPz POV P
PCV13 en 475 por . o
yrL AR 580 por | 4 500 RR 0.82 (6 Estudios ®K®OO comparacién. Respecto a las
pacientes 1,000 (3:9 4 2 574) (0,68 2 0,99) | observacionales) | BAJA®? vacunas, tres estudios realizados
con D'\I/IE'C Vs con vacuna anti-influenza,
control sano. PCV 7, PCV13 y PPV23.
Seguimiento
4-6 semanas.
SP de vacuna
anti-influenza
y PCV7, PCV13 Seis estudios observacionales
y PPV23 en 713 por 489 fueron incluidos en esta
pacientes AR 829 por | § oog RR 0.86 (6 Estudios /KOO comparacién. Respecto a las
con DME-c 1,000 (é30 2 804) (0,76 2 0,97) | observacionales) | BAJA>? vacunas, tres estudios realizados
vs controles con vacuna anti-influenza,
sanos. PCV7,PCV 13y PPV23.
Seguimiento
4-6 semanas.

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. IC amplios.
b. Imprecisién de al menos dos comparaciones.

Abreviaciones:

PCV7: antineumocdcica valente 7; PCV13: antineumocécica Valente 13; PPV23: antineumococica polisaca-
rida valente 23; DME-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SC:
seroconversion; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; IC: intervalo de confianza.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con anti-TNFo +DME-c
comparado con controles sanos para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: anti-TNFo + DME-c.
Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces Riesgo | Riesgoen relativo participantes evidencia Comentarios
con |ARconanti-| (95%IC) (Estudios) (GRADE)
control TNFa

sano +DME-c
SC de vacuna
antiinfluenza y Tres estudios fueron incluidos
PCV13 en pacientes 452 por 156 en esta comparacién. Dos de
AR con antiTNFa + 36050801' 1,000 E)ng'gol 09) (3 Estudios (I?A%P O ellos de vacuna anti-influenza
DME-c vs controles ’ (333a616) | ’ observacionales) J y uno PCV13. No hubo
sanos. Seguimiento diferencia entre vacunas.
4-6 semanas.
SP de vacuna
antiinfluenza y anti Cinco estudios fueron incluidos
HBV en pacientes en esta comparacion, tres
AR con antiTNFa 473 por 430 de ellos para vacuna anti-
méas DME-c vs i7osogor 1,000 E)R‘}g'glo 76) (5 Estudios ?AQ;\‘S O influenza, y dos para HBV. En
controles sanos. ’ (372 a 589) ’ ’ observacionales) J el anélisis de sensibilidad por
Seguimiento vacuna la menor SP fue en
4-6 semanas/ vacuna anti HBV).
6 meses HBV.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Buenas combinaciones. Nivel de evidencia acorde a estudios observacionales.
b. Heterogeneidad en las comparaciones.

c. Formato resumen de un estudio.

Abreviaciones:

PCV13: antineumococica valente 13; DMC-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; AR: artritis
reumatoidea; SC: seroconversién; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; HBV:

hepatitis B virus.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con anti-TNFo monoterapia
comparado con control sano para AR

Paciente o poblacién: AR.

Intervencién: anti-TNFo monoterapia.
Comparacién: Control sano.

Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)

4-6 semanas/ 6 meses HBV.

D Efecto relativo NQ gs Cer‘teza fje .
esenlaces Riesgo Riesgo en (95% IC) participantes evidencia Comentarios
" AR con anti- (Estudios) (GRADE)
control TNFa
sano monoterapia
SC de vacuna PCV13 en 696 por 33 Un estudio
pacientes AR con anti-TNFa 650 por 1,000 RR 1.07 (1 estudio ®00O0 (vacuna PCV13)
+ DM'E—Q vs controles sanos. 1,000 (429 a 1,000) (0,66 a 1,73) observacional) MUY BAJA*? | fue incluido en
Seguimiento: 4-6 semanas. esta comparacion.
. Dos estudios
SP de vacuna anti-influenza 560 5 (uno de vacuna
y HBV en pacientes AB con 667 por 1 Oogor RR 0.84 > Estudi ROOO anti-HBV y anti-
anti-TNFa monoteraple_z vs 1,000 ) (0.54 a 1.32) (b studios . MUY BAJA? | influenza) fueron
controles sanos. Seguimiento: (360 a 880) observacionales) analizados en esta

comparacion.
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El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Un solo estudio incluido en esta comparacion.
b. Imprecisién, bajo nimero de pacientes.

Abreviaciones:
PCV13: antineumococica Valente 13; DMC-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; AR: artritis
reumatoidea; SC: seroconversion; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; HBV:

hepatitis B virus.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con ABA +DME-c comparado
con control sano para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: ABA +DME-c.
Comparacién: Control sano.

Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) )
Efecto relativo LAC e .
Desenlaces Riesgo . (95% IC) participantes evidencia Comentarios
- Riesgo en (Estudios) (GRADE)
control AE ;ﬁé :A
sano
SC de vacuna anti- 39 por Un solo estudio (vacuna
influenza en pacientes 655 por 1 080 RR 0.06 66 Jelele) antiinfluenza) fue
AR con ABA +DME-cvs | 1,000 (d a 635) (0,0020,97) |(1 estudio) MUY BAJA*® | incluido en esta
controles sanos. comparacion.
SP vacuna Un solo estudio
anti-influenza en 90 por -

i 691 por | 3500 RR0.13 66 ®0O0O (vacuna antiinfluenza)
pamentes':SAR con ABA 1,000 (1’4 a 594) (0,022 0,86) | (1 estudio) MUY BAJA*® | fue incluido en esta
+DME-c. Seguimiento: comparacién.

4-6 semanas.

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Imprecisiéon, bajo numero de pacientes. No hubo eventos en una comparacion.

b. Un solo estudio.

Abreviaciones:

ABA: abatacept; DMC-c: droga modificadora de la enfermedad convencional; AR: artritis reumatoidea; SC:
seroconversion; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con TCZ comparado con
control sano para AR

Paciente o poblacién: AR.

Intervencién: TCZ.

Comparacién: Control sano.

Desenlaces: SC, SP.

68 SAR-SADI. Consenso de recomendaciones de vacunas en adultos con enfermedades reumaticas inflamatorias crénicas autoinmunes/ Suplemento 2. Tablas de evidencia




Revista Argentina de Reumatologia Vol. 33 N° 1 Suplemento Consenso SAR-SADI Enero-marzo de 2022: 49-99 ISSN 0327-4411 (impresa) ISSN 2362-3675 (en linea)

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
Efecto relativo s Certeza de
Desenlaces Riesgo (95% IC) participantes evidencia Comentarios
- Riesgo AR (Estudios) (GRADE)
control con TCZ
sano
SC de vacuna
antiinfluenza
en pacientes i i-
I v o 1’20708“ E)R717'111 60) (Sllestudio) (I\X/I)I(J)Y?Sg An i%ﬁiﬂ;‘il)°fﬁ?fr?§ﬁ§ﬁ“en esta
‘;2 :;):troles ’ (504 a 1,000) | ’ J comparacion.
Seguimiento
4-6 semanas.
SP de vacuna
antiinfluenza
en pacientes i i-
wentor | spor (IR maae e |@000 | DRGNS
\;Z ::Qtro es ) (278 a 892) J ’ J comparacién.
Seguimiento
4-6 semanas.

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacioén y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Imprecisién, bajo numero de pacientes. No hubo eventos en una comparacion.
b. Un solo estudio.

Abreviaciones:
TCZ: tocilizumab; AR: artritis reumatoidea; SP: seroproteccién; SC: seroconversion; IC: intervalo de confian-
za; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Eficacia de vacunas en pacientes en tratamiento con RTX comparado con control
sano para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: RTX.
Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
. N2 de Certeza de
Efecto relativo . N X .
Desenlaces Riesgo (95% IC) participantes evidencia Comentarios
con Riesgo AR (Estudios) (GRADE)
control con RTX
sano
SP de vacuna
antiinfluenza en
R;C";TERST v 690 por 2008(‘;‘ RR 0.13 40 ®R®®0 Un solo EC fue incluido en
1,000 ’ 0,02 a 0,87 1 ECA 2 | esta comparacién.
controles sanos. (14 a 600) ( at ) MODERADA paract
Seguimiento
4-6 semanas.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).
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Explicaciones
a. Un solo estudio. Bajo nimero de pacientes.

Abreviaciones:
RTX: rituximab; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversién; SP: seroproteccion; IC: intervalo de confianza;
RR:razdn de riesgo; IC: intervalo de confianza; ECA: experimento controlado aleatorizado; EC: ensayo clinico.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con RTX comparado con
control sano para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: RTX.
Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
. N2 de Certeza de
Desenlaces i s B articipantes evidencia Comentarios
Riesgo (95% IC) S
con Riesgo AR (Estudios) (GRADE)
control con RTX
sano
SC de vacuna Tres estudios que
antiinfluenza en incluyeron pacientes en
acientes 298 por 134 tratamiento con

RR con RTX vs ‘;()020801’ 1,000 ?)R;;.Zfl 38) (3 Estudios ﬁ?D%R?%D A RTX que fueron vacunados
controles sanos. ’ (157 a 555) ’ ’ observacionales) con anti-influenza
Seguimiento fueron incluidos en esta
4-6 semanas. comparacion.
SP de vacuna
ant!mﬂuenza y Cuatro estudios (dos con
anti-HBV en vacuna anti-HBV y dos
pacientes 814 por 383 por RR 0.47 o @ R0 para vacuna antiinfluenza)
AR con RTX vs 1,000 | 000 (0,322 0,70) | (4 Estudios MODERADA® | fueron incluidos. Analisis de
controles sanos. P e e observacionales) sensibilidad: menor SC para
Seguimiento vacuna anti-HBV.
4-6 semanas/
6 meses HBV.

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Los estudios tienen igual precisién, incluyen varios pacientes, sin heterogeneidad.

Abreviaciones:
RTX: rituximab; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversién; SP: seroproteccion; IC: intervalo de confianza;
HBV: hepatitis B virus; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Eficacia de vacunas en pacientes en tratamiento con IS comparado con control
sano para vasculitis

Paciente o poblacién: Vasculitis.
Intervencion: IS.

Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
. N¢ de Certeza de
Efecto relativo .. . N .
Desenlaces Riesgo . (95% IC) participantes evidencia Comentarios
con Riesgo ° (Estudios) (GRADE)
vasculitis
control
con IS
sano
SC de vacuna antiinfluenza
460 por Un solo EC fue
en pacientes vasculitis 755 por p RR 0.61 77 (b e] . . v
| 1000 | 000 (0,3120,93) | (1 ECA) MODERADA: | Lncluido en esta
con |$ vs controles sanos. ) (234 a 702) ) ) comparacién.
Seguimiento: 4-6 semanas.
SP de vacuna anti-
influenza en pacientes 811 por | 622 por RR 0.77 77 Un solo EC fue
vasculitis con IS vs controles | 4 008 1,000 © 4431 02) | (1 ECA) ﬁgD%RaDAE incluido en esta
sanos. Seguimiento: ’ (357 a 828) ’ ’ comparacion.
4-6 semanas.
Explicaciones

a. Solo un EC incluido.

Abreviaciones:

IS: inmunosupresores; SC: seroconversién; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de ries-

go; ECA: experimento controlado aleatorizado; EC: ensayo clinico.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con IS comparado con control
sano para vasculitis

Paciente o poblacién: Vasculitis.

Intervencién: IS.

Comparacién: Control sano.

Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) 0 d d
D I - Efecto relativo .N'. € Cen::ieza de c .
esenlaces Riesgo - (95% IC) participantes evidencia omentarios
. 16590 (Estudios) (GRADE)
vasculitis
control S
sano
SC de vacuna
antiinfluenza Dos estudios que incluyeron
yPCVi3en 550 por 168 pacientes en tratamiento IS
pauerll_tv_es 679 por | 7 008 RR 0.81 (2 Estudios R®RKV0O quienes recibieron
vy CC|‘n 1,000 (434 a 692) (0.6421,02) observacionales) MODERADA* | vacuna anti-influenza
IS vs controles fueron incluidos en esta
sanos. comparacién.
Seguimiento
4-6 semanas.
SI:] de vacuna anti- Tres estudios fueron
influenza, agrupados para esta
thpl)_chBiZn!{eZCW 3 comparacién para tres
S 519 por 208 vacunas diferentes (vacuna

vasculitis ccl)n i?’ologor 1,000 E)RS(;.?O 88) (3 Estudios ]?A@iao o antiinfluenza, anti-HBV y
IS vs controles ’ (417 a 643) ’ ’ observacionales) J PCV13).
sanos. Analisis de sensibilidad:
Seguimiento menor SP para anti-HBV y
4-6 semanas/6 antiinfluenza.
meses HBV.

El riesgo en el grupo de intervenciéon (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).
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Explicaciones
a. Los estudios tienen igual precisién, incluyen varios pacientes, sin heterogeneidad. Uno de ellos, formato
resumen.

Abreviaciones:
PCV13: antineumocdcica valente 13; IS: inmunosupresores SC: seroconversién; SP: seroproteccién HBV: he-
patitis B virus; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con agentes anti-TNFo.
comparado con control sano para EsPax

Paciente o poblacién: EsPax.
Intervencién: anti-TNFa.
Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
. N2 de Certeza de
Efecto relativo L. . . .
Desenlaces Riesgo . (95% IC) participantes evidencia Comentarios
con Riesgo ° (Estudios) (GRADE)
. EsPax con
anti-TNFa
sano
SC de vacuna
Sgg;ggﬁ;ﬂza en Un estudio de pacientes
. 529 por con EA en tratamiento con
EsPax con antl-l ?‘t)oogor 1,000 ?322’231 05) 40 (1 estudio) g@A%?O anti-TNFa vacunados para
TNFa vs controles ’ (319 a 882) ’ ’ J anti-influenza fue incluido
sanos. en esta comparacion.
Seguimiento
4-6 semanas.
Tres estudios. Uno incluyé
pacientes con EsPax en
tratamiento con anti-TNFo
SP de vacuna y se vacunaron para HVB.
anti-influenza en Otro solo EA en tratamiento
pacientes con antijT'NF(x vacunados
EsPax con anti- 919 por 744 por RR 0.81 186 ®000 para gntl-mﬂuenza y
TNFavscontroles | 7 559 | 1,000 (0,7120,93) | (3 Estudios) MUY Baja> | €1 UltimoPSy APs en
sanos. ’ (652 a 855) ’ ’ tratamiento con anti-TNFo
Seguimiento quienes recibieron vacuna
4-6 semanas/6 anti-influenza. Analisis de
meses HBV. sensibilidad: El mayor peso
de la menor SP fue para
pacientes que recibieron
vacuna anti-HVB.

El riesgo en el grupo de intervenciéon (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Un solo estudio fue incluido.
b. Tres estudios de poblaciones heterogéneas. Uno en formato resumen.

Abreviaciones:
SC: seroconversion; SP: seroproteccion; EsPax: espondiloartritis; EA: espondilitis anquilosante; HBV: hepatitis
B virus; PS: psoriasis; APs: artritis psoriasica; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con HCQ comparado con
control sano para LES
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Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: HCQ.
Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) .
Efecto relativo .N_. . Cel:teza f‘e .
Desenlaces Riesgo (95% IC) participantes evidencia Comentarios
con Riesgo LES (Estudios) (GRADE)
control con HCQ
sano
Cinco estudios fueron incluidos
en esta comparacién. Cuatro
d . de ellos analizaron vacuna
i?]u:nvzaac; g%e/qts' anti-influenza en pacientes
en pacientes aon 655 por 468 2800 con LES en tratamiento con
LES vs POT | 17000 RR 0.82 (5 Estudios HCQ. Un9 en vacuna PCV13.
con | 1,000 (5’ 48 a 744) (0,7320,92) observacionales) BAJA? Caracteristicas basales:
gontrp €S sanos. Porcentaje variable de
eguimiento pacientes con uso de
4-6 semanas. esteroides. No diferencias en
analisis de sensibilidad por
vacuna.
asr'?ti(ijr?ﬂ\ijaezuzr;aen Los cuatro estudios incluidos
pacientes 747 por 404 en esta comparacion
LES v 850 por | 1 0o RR 0.88 (4 Estudios ®®OO | evaluaron vacuna anti
con | 1,000 (é38 2 830) (0,802 0,97) observacionales) BAJA? influenza. Porcentaje variable
gontrp €S sanos. de pacientes con uso de
4?:;::2;% esteroides.

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Baja heterogeneidad. Comparaciones similares.

Abreviaciones:
PCV13: antineumocécica Valente 13; HCQ: hidroxicloroquina; LES: lupus eritematoso sistémico; SC: sero-
conversién; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con BEL comparado con
control sano para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: BEL.
Comparacién: Control sano.
Desenlace: SC.

Efectos absolutos .
anticipados* (95% IC)  |Efecto relativo 133 B i
Desenlaces o participantes evidencia Comentarios
; ; G ley (Estudios) (GRADE)
Riesgo Riesgo LES
con PBO con BEL
SC de vacuna
PCV13en Un solo estudio fue
pacientes con 638 por evaluado en esta
LES vs controles ?OOOOgor 1,000 E)R‘}%iol 37) 21 (1 estudio) ﬁ&%ﬁ? A comparacioén. Porcentaje
sanos. ’ (194 a 927) ’ ’ J de pacientes con uso de
Seguimiento esteroides.
4-6 semanas.
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El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Solo un estudio fue incluido. Pocos pacientes.

Abreviaciones:
PCV13; antineumocoécica Valente 13; BEL: belimumab; LES: lupus eritematoso sistémico; PBO: placebo SC:
seroconversion; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con IS comparado con control
sano para ES

Paciente o poblacién: ES.
Intervencién: IS.
Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
. N° de Certeza de
Efecto relativo . . . X .
Desenlaces Riesgo o participantes evidencia Comentarios
g (95% IC) "
con Riesgo con (Estudios) (GRADE)
control IS en ES
sano
SC de vacuna Tres estudios fueron
PC\_/_13' PPV23y 643 por 319 incluidos en esta
antiinfluenza en 624 por | 4 008 RR 1.03 (3 Estudios ®O0O0O0 comparacién. Dos de ellos
paCIentesl conES 1 1000 (S49.a755) |(©88312D) | oo acionales) | MUY BAJA® | para vacuna PCV13y PPV23,
Vs co'ntro €S sanos. y los otros dos para anti-
Seguimiento influenza.
4-6 semanas.
SP de vacuna
anti-influenza en .
pacientes con ES 761 por 837 por RR 1.10 184 ) 000 Un §olo estudio para vacuna
| 1000 1,000 (0,95 2 1,27) (1 estudio MUY BAJA antiinfluenza fue incluido
Vs controles sanos. ’ (723 a 966) ’ ’ observacional) J en esta comparacién.
Seguimiento
4-6 semanas.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Imprecision en al menos un estudio. Heterogeneidad medianamente aceptable.
b. Un solo estudio se incluyé en esta comparacion.

Abreviaciones:
PPV23: antineumocdcica polisacarida 23; PVC13: antineumocécica valente 13; IS: inmunosupresores; ES:
esclerosis sistémica; SC: seroconversion; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con IS comparado con control
sano para enfermedad de Sjogren (SS)
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Paciente o poblacién: SS.
Intervencién: IS.
Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) e Certeza d
. ° de erteza de
Desenlaces Riesqo Efectoorelatwo participantes evidencia Comentarios
g (95% IC) -
— Riesgo con (Estudios) (GRADE)

control ISen SS

sano
sC 'd'e f\{acuna Un solo estudio fue incluido
’a)ggi‘g:]tg:”za en 778 por en esta comparacién.
o SS ve 694 por | 1,000 RR 1.12 72 (1 estudio) ®00O0 . Tratamientos con

1,000 (590 a (0,85 a 1,48) MUY BAJA esteroides, HCQ, AZA, MTX,

controles sanos. 1,000) MMF en dosis y porcentajes
Seguimiento variables
4-6 semanas. .
SP .d.e ;_l/acuna Un solo estudio fue incluido
Szgi-(lal:]tzsenza en 831 por en esta comparacion.
o eS v 122 por | 1,000 RR 1.15 72 (1 estudio) ®000 . Tratamientos con

,000 (650 a (0,90 a 1,48) MUY BAJA esteroides, HCQ, AZA, MTX,
controles sanos. 1,000) MMF en dosis y porcentajes
Seguimiento variables
4-6 semanas. '

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacioén y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio se incluy6 en esta comparacion. Bajo n de pacientes.

Abreviaciones:

IS: inmunosupresores; SS: sindrome de Sjogren; HCQ: hidroxicloroquina; AZA: azatioprina; MTX: metotrexa-
te; MMF: mofetil micofenolato; SC: seroconversion; SP: seroprotecciédn; IC: intervalo de confianza; RR: razén

de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con IS comparado con control

sano en ERICA

Paciente o poblacién: ERICA.
Intervencién: IS.
Comparacién: Control sano.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
. N de Certeza de
Efecto relativo .. . . .
Desenlaces Riesgo (95% IC) participantes evidencia Comentarios
con Riesgo con (Estudios) (GRADE)
control IS en ERICA
sano
SC de vacuna Este estudio observacional
antiinfluenza en incluyé diversas ERICA y
E?{%Ttes con | 769 por (15301080r RR 0.82 1902 Q000 gvghio la SC de vacuna anti-
vs controles J . . influenza.
sanos. 1,000 (585 a 685) (0.76:20,89) | (1 estudio) MUY BAJA Basalmente cerca del 40%
Seguimiento: tenian esteroides y un 50%
4-6 semanas. otros agentes IS.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
. N2 de Certeza de
Desenlaces g Efecto relativo articipantes evidencia Comentarios
Riesgo (95% |c) P P'
con Riesgo con (Estudios) (GRADE)
control | IS en ERICA
sano
Uno de los estudios incluy6
pacientes con AR y EsPax,
SP de vacuna otro con diversas ERICA
antiinfluenza en y el tercero dermato y
pacientes con 818 por ?7()90801’ RR 0.83 2094 ®R000 polilmiositis. Los tres t.
5:;%‘8\_"5 controles | 1 g9 €302 720) | (©772088) |(3 Estudios) MUY BaJa: | oVE SR vacuna &
Seguimiento En todos habia tratamientos
4-6 semanas. variables de esteroides e
IS. No hubo diferencias en
analisis de sensibilidad.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%). Intervalo.

Explicaciones

a. Un solo estudio se incluy6 en esta comparacién. Bajo n de pacientes.

b. Sibien la heterogeneidad estadistica no es significativa, en esta comparacién se incluyeron poblaciones
diferentes.

Abreviaciones:

ERICA: enfermedades reumaticas inflamatorias crénicas autoinmunes; IS: inmunosupresores; AR: artritis
reumatoidea; EsPax: espondiloartritis; SC: seroconversion; SP: seroproteccion; IC: intervalo de confianza; RR:
razon de riesgo.

Pregunta PICO 3

Resumen de los resultados:

Riesgo de infecciones prevenibles en pacientes con tratamiento IS comparado con
pacientes en tratamiento con DME-c

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: DME-c.
Comparacién: Control sano.
Desenlace: Infecciones.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Ne de Certeza de
Efecto relativo . - . .
Desenlaces - (95% IC) participantes | evidencia Comentarios
Riesgo Riesgo con (Estudios) (GRADE)
Infecciones
conno IS IS
Riesgo de HZ en )
pacientes recibiendo 12 18 por Un solo estudio
. por RR 1.48 5040 ®KROO . . .
anti-TNFa vs DME-c (AR) 1,000 : b observacional fue incluido
Seguimiento: 1,000 (11 a 30) (0,91 a2,41) | (1 estudio) BAJA en esta comparacién.
5 afios.
Riesgo de HZ en :
pacientes recibiendo 12 por 17 por RR 1.35 3026 ®RO0O UE solo e-StUdII? incluid
- 1,000 Jeaco (0,75a2,45) |(1estudio) |BaJAwbec | OPServacionaltueinciuido

ETN Vs _DME C (AB) ! (9a30) ’ ’ en esta comparacion.
Seguimiento: 5 afios.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) ETMN N2 de Certeza de
Desenlaces X Riesgo con (95% IC) participantes | evidencia Comentarios
c:rlle:g?s TiteeenEs (Estudios) (GRADE)
IS

Riesgo de HZ en 19 Un solo estudi
pacientes recibiendo 12 por 1 Oggr RR 1.56 3788 ®®00 oll)lszlc’)vc;ceif):all?ue incluido
ADA o IFX vs DME-c (AR) 1,000 (1’2 2 32) (0,93 a2,61) |(1 estudio) BAJA*PC | comparacién
Seguimiento: 5 afios. ’
Riesgo de neumonia 34 por Un solo estudi
en pacientes recibiendo 24por |4 ogo RR 1.45 6010 ®V00 ol?szgvzgirlllaluf)ue incluido
anti-TNFa vs DME-c (AR) 1,000 (2’5 2 47) (1,06 2 1,97) | (1 estudio) BAJA© en esta comparacion
Seguimiento. :
Riesgo de neumonia 38 U 1 tudi
en pacientes recibiendo 24por | 3 oggr RR 1.58 7061 ®®O0O oéisi?vg;i#af?ue incluido
anti TNFa+DME-c vs 1,000 ; (1,2122,06) |(1estudio) |BAJAC i6

’ 29249 ’ ’ t :
DME-c (AR). Seguimiento. (29249) o esta comparacion

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Grados de evidencia del Grupo de Trabajo (GRADE)

Certeza alta: estamos muy seguros de que el efecto verdadero se aproxima al de la estimacién del efecto.
Certeza moderada: tenemos una confianza moderada en la estimacién del efecto: es probable
que el verdadero efecto esté cerca de la estimacién del efecto, pero existe la posibilidad de que sea
sustancialmente diferente.

Certeza baja: nuestra conflanza en la estimacién del efecto es limitada: el efecto real puede ser
sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Certeza muy baja: tenemos muy poca confianza en la estimacién del efecto: es probable que el verdadero
efecto sea sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Explicaciones

a. ROB: Los pacientes en tratamiento biolégico eran muy diferentes a los controles que recibian DME-c
(en edad, duraciéon de enfermedad, seropositividad para FR, capacidad funcional y fallo a drogas previas).
b. Tamafio muestral no calculado para dicha comparacién.

c. Un solo estudio fue incluido en esta comparacién.

Abreviaciones:

IS: inmunosupresor; DME-c: drogas modificadoras de la enfermedad convencionales; HZ: herpes Zoster;
ETN: etanercept; IFX: infliximab; ADA: adalimumab; AR: artritis reumatoidea; SC: seroconversion; SP: sero-
proteccidn; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; FR: factor reumatoideo.

Pregunta PICO 4

Resumen de los resultados:

Riesgo de infecciones en pacientes con tratamiento IS comparando vacunados
contra no vacunados para ERICA

Paciente o poblacién: AR, LES, APs.
Intervencién: Vacunas.

Comparacién: No vacunas.

Desenlaces: Hospitalizaciones, Infecciones.
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Efectos absolutos

anticipados* (95% IC) - - N2 de Certeza de
Desenlaces 3 E e(;tgolrelgtlvo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | piesgo con (95%1C) (Estudios) (GRADE)
con no
vacunados
vacunados
Riesgo de
hospitalizaciones
tota[I)es en pacientes Un solo estudio evalu6
vacunados contra 229 por 10125 hospitalizaciones totales en
227 por 1,000 52070por 1,000 2)R9§.211 11) (1 estudio (?A}G;xg o pacientes vacunados y no
influenza vs no ! (208 a 251) ) ’ observacional) vacunados contra influenza
vacunados en en pacientes con LES.
LES. Seguimiento:
Cohorte a 11 afios.
Riesgo de
hospltallzaclones Dos estudios evaluaron
por neumonta hospitalizaciones por
Sgc%izggtseion ira neumonia en pacientes
_ 22 por 17621 vacunados y no vacunados
influenza vs no 21 por 1,080 RR 1.02 (2 Estudios ®® 93 O contra inﬂu};nza, Uno de
21 por 1,000 1,000 (17 a 27) (0.8221,27) observacionales) BAJA® ellos en pacientes con LES y
vacunadog en LES el otro en pacientes con AR.
Y AR Seguimiento: No diferencias en anélisis
C? hortea 11 de sensibilidad entre ambas.
afos y 4 semanas
postvacunacion.
Cuatro estudios evaluaron
Riesgo de hospitalizaciones por
hospitalizaciones sepsis en pacientes
por sepsis vacunados y no vacunados.
en pacientes Dos estudios incluyeron
vacunados contra pacientes con AR. Uno de
influenza o PPV23 19 por 20106 ellos evalué vacunacién
vs no vacunados iloggr 1,000 E)R;;iol 13) (4 Estudios ﬁl%OBAOJ Ac Vs no vacunacién PPV23
21 por 1,000 en ! (15 a 24) ’ ’ observacionales) y el otro de influenza. El
LES, ARy APs. tercero incluyé pacientes
Seguimiento medio: APs vacunados con PPV23
Cohorte a 11 y el cuarto, LES y vacuna
afios y 4 semanas anti influenza. No hay
postvacunacion. significancia estadistica en
cada andlisis individual.
Riesgo de
Ingrgso aUTlen Dos estudios evaluaron
pacientes riesgo de UTI en pacientes
vacunados contra 22 por 17621 vacunaglos y no vacunados
no vacunados en 21 por RR 0.92 . ®R00 contra influenza. Uno de
24 por 1,000 LES y 1,000 1,000 (0,74 a 1,14) (2 EStUdlc.)S BAJA®P ellos en pacientes con LES y
AR Segl'JimientO' (18228) observacionales) el otro en pacientes con AR.
Cohorte a 11 No diferencias en analisis
afos y 4 semanas de sensibilidad entre ambas.
postvacunacion.
Riesgo de muerte Dos estudios evaluaron
en pacientes riesgo de muerte en
vacunados contra pacientes vacunados y no
no vacunados en 14 por 17621 vacunados contra influenza.
LESy AR. 1508(;” 1,000 E)RGg'ill 21) (2 Estudios ?Aig O Uno de ellos en pacientes
Seguimiento: ! (11a19) ! ! observacionales) con LES y el otro en
Cohorte a 11 pacientes con AR. No
afios y 4 semanas diferencias en anélisis de
postvacunacion. sensibilidad entre ambas.
Siete estudios fueron
Riesgo de neumonia agrupados en esta
en pacientes comparacién. Poblaciones
vacunados contra heterogé(riu?as de AR,
no vacunados en 37 por 2206 pero sin diferencias en
varias ERICA. ?20881' 1,000 E)RGg'igl 31) (7 Estudios 38{%2 Acd analisis de sensibilidad.
Seguimiento: ’ (25 a 55) ’ ’ observacionales) (Seis estudios vacuna
Cohortesa 2,11 PPV23 en AR y uno anti-
afos y 4 semanas influenza en varias ERICA.
post-vacunacion. Numéricamente menos
eventos en vacunados.
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Efectos absolutos anticipados*

0
(95% IC) Efecto relativo L2CE G .
Desenlaces o participantes evidencia Comentarios
Riesgo conno | Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
vacunados vacunados
Riesgo de
neumonia La incidencia
neumococcica en media de MD 0,2. 902 R®OO0 Un solo estudio fue
pamentgs neumonia (-0,98 a - (1 estudio BAJA® incluido en esta
vacunados contra neumocdccica | 1,38) observacional) J comparacién.
no vacunas en AR es 0
Seguimiento:
Cohorte a 2 afios.
Incidencia de
Neqmonia en T — Un solo estudio
pamentgs media de MD 0,9. 902 RROO fue incluido en
vacuna osdcontra neumonias (-14,41 a - (1 estudio BAJA® esta comparacion.
no vacunados en 16,21) observacional) J Vacunacién: PPV23
pacientes con AR totales es 0 en AR
Seguimiento: ’
Cohorte a 2 afios.
!n;:idepcia Un solo estudio fue
'sne;::';’:es incluido en esta
¢ .. . comparacion. El
pacientes con AR | La incidencia MD -1,48 2485 mismo estudio incluye
APs en media de . ®O000 .
y p neumonias (-3,12 a - (2 Estudios MUY BAJA®4 pacientes con AR y APs
\r/]zc\;]ancaunc;sscontra P i 0,16) observacionales) J los cuales se reportaron
Se uimienté)' por sepa.rado. No o
?] : diferencias en analisis
Cohorte 2 4.5 de sensibilidad.
idenci Un solo estudio fue
:::;ci?:rﬁs incluido en esta
N S . comparacion. El
No _Serlas en La 1ngdenc1a MD 0,97 2485 mismo estudio incluye
acientes media de . [~Jele]e) .
P p infecciones no (-0,55 a - (2 Estudios MUY BAJA»d | Pacientes con ARy APs
\r/]zcyancaun?scontra P — 2,49) observacionales) J los cuales se reportaron
Se uimienté)' por sepa.rado. No s
?] = diferencias en analisis
Cohorte a 2 afios de sensibilidad.
Riesgo de
Ip::::lil::tze 1(2;” Un solo estudio
ERICA en 62 por RR 0.17 99 ) Q000 fue incluido en
d 365 por 1,000 | 1,000 (0,06 a 0,55) (1 estudio MUY BAJA=e | 8Sta comparacion.
vacunados contra (22 a 201) ’ ) observacional) J Vacunacién: anti-
anti-influenza vs influenza.
no vacunados.
Seguimiento:
Riesgo de
bronquitis en Un s.olo gstudio
pacientes con 42 por 99 fue incluido en
ERICA en 231 por 1,000 | 1,000 E)RO?}';SO 78) (1 estudio 31%032 Ane | EStR comparacién.
vacunados contra (9 a180) ’ ’ observacional) J Vacunacién: anti-
anti-influenza vs influenza.
no vacunados.
Riesgo de .
infecciones virales Un splo gstudlo
en pacientes con 318 por 99 fue incluido en
ERICA en 885 por 1,000 | 1,000 E)ng'fo 64) (1 estudio 3&031? Ane | ESta comparacién.
vacunados contra (133 a566) |\ ’ observacional) J Vacunacién: anti-

anti-influenza vs
no vacunados.

influenza.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

SAR-SADI. Consenso de recomendaciones de vacunas en adultos con enfermedades reumaticas inflamatorias cronicas autoinmunes/ Suplemento 2. Tablas de evidencia

79



Revista Argentina de Reumatologia Vol. 33 N° 1 Suplemento Consenso SAR-SADI Enero-marzo de 2022: 49-99 ISSN 0327-4411 (impresa) ISSN 2362-3675 (en linea)

Grados de evidencia del Grupo de Trabajo (GRADE)

Certeza alta: Estamos muy seguros de que el verdadero efecto se aproxima al de la estimacién del efecto.
Certeza moderada: Tenemos una conflanza moderada en la estimacién del efecto: es probable
que el verdadero efecto esté cerca de la estimacion del efecto, pero existe la posibilidad de que sea
sustancialmente diferente.

Certeza baja: Nuestra confianza en la estimacién del efecto es limitada: El efecto verdadero puede ser
sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Certeza muy baja: Tenemos muy poca confianza en la estimacién del efecto: Es probable que el efecto
verdadero sea sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Explicaciones

a. Un solo estudio se incluy6 en esta comparacion.

b. Nivel de evidencia acorde a estudios observacionales. Gran n de pacientes.

c. Imprecisién en al menos dos articulos. Heterogeneidad en la poblacién agrupada.
d. ROB: tamafio muestral no calculado para varios desenlaces.

e. Bajo n de pacientes.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocécica polisacarida 23; IS: inmunosupresor; ERICA: enfermedades reumaticas inflamato-
rias crénicas autoinmunes; AR: artritis reumatoidea; LES: lupus eritematoso sistémico; APs: artritis psoria-
sica; UTI: unidad de terapia intensiva; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; MD: diferencia media.

Resumen de los resultados:

Riesgo de infecciones en pacientes con tratamiento IS comparando vacunados
contra no vacunados para ERICA (en menores de 65 anos)

Paciente o poblacién: AR, LES, APs menores de 65 anos.
Intervencién: Vacunas.

Comparacién: No vacunas.

Desenlaces: Hospitalizacion.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
Efecto relativo ek e el
Desenlaces Riesgo con . 95% IC participantes evidencia Comentarios
no Riesgocon | (95%10) (Estudios) (GRADE)
Vacunados
Vacunados ~
R < 65 afos
<65 afios
Riesgo de
hospitalizaciones
totales en Un solo estudio evalud
pacientes 221 por ilooogor RR 0.95 91481 N RKR00 hos.pltahzacmnes;otales en
vacunados contra 1.000 y (0,85 a 1,06) (1 estudio BAJA® pacientes vacunados y no
influenza vs no ’ (188 a 234) ’ ’ observacional) vacunados contra influenza
vacunados en LES. en pacientes con LES.
Seguimiento:
Cohorte a 11 afios.
Riesgo de Dos estudios evaluaron
hospitalizaciones hospitalizaciones por
por neumonia neumonia en pacientes
en pacientes 17 vor 13704 vacunados y no vacunados
vacunados contra 17 por p RR 0.99 . ®K®OO contra influenza. Uno de
influenza vs no 1,000 LY (0,71a1,38) (2 Estudios BAJA®® ellos en pacientes con LES y
vacunados en LES ’ (12a23) ’ ’ observacionales) ¢l otro en pacientes con
y AR Seguimiento: AR. No diferencias en
Cohorte a 11 afios analisis de sensibilidad
y 4 semanas entre ambas.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)

semanas post.

i Efecto relativo Ng e Cel:teza .de .
Desenlaces Riesgo con | piesgo con (95% IC) participantes evidencia Comentarios
® Vacunados (Estudios) (GRADE)
Vacunados -
~ < 65 afos

<65 afios
Riesgo de
hospltall'zaclones Dos estudios evaluaron
por sepsis en hospitalizaciones por sepsis
pacientes en pacientes vacunados
vacunados contra y no vacunados contra
influenza vs no 15 por s RR 0.69 13713 di R’KV®OO influenza. Uno de ellos en
vacunados en 1,000 o000 (0,46 a 1,04) (2 Estu 105 BAJA®? pacientes con LES y el otro
LES, ARy APs (7 a 16) observacionales) on .

A pacientes con
Segglmlento AR. No diferencias en
medio: Cohorte anélisis de sensibilidad
a1l afiosy entre ambas.

4 semanas

postvacunacién.

Riesgo de

Ingreso a UTl en Dos estudios evaluaron
pacientes riesgo de UTI en pacientes
vacunados contra 15 por 13705 vacuna.dos y no vacunados
no vacunados 19 por 1,000 RR 0.78 (2 Estudios RRXROO contra 1nﬂu§3nza. Uno de

en LES y AR. 1,000 (112 21) (0,55 a 1,11) observacionales) BAJA>P ellos en pac1eptes con LESy
Seguimiento: el otro en pacientes con AR.
Cohortea 11 No diferencias en analisis
afios y 4 semana de sensibilidad entre ambas.
posvacunacion.

Riesgo de muerte Dos estudios evaluaron

en pacientes riesgo de muerte en
vacunados contra pacientes vacunados

no vacunados en 8 por RR 0.74 13725 y no vacunados contra
LESy AR. i%ggr 1,000 (0.45a (2 Estudios EA}%&g’ © influenza. Uno de ellos en
Seguimiento: ’ (5a13) 1.22) observacionales) pacientes con LES y el otro
Cohortea 11 en pacientes con AR. No
afios y 4 semanas diferencias en andlisis de
postvacunacion sensibilidad entre ambas.
Riesgo de

hospltallzaclon’es Dos estudios evaluaron

por causa cardiaca hospitalizaciones por causa
en pacientes cardiaca en pacientes
yacunados contra 64 por RR 1.30 13645 R®OO0 vacunados y no vacunados
influenza vs no ‘1}9 por 1,000 (1.09 a (2 Estudios NS contra influenza. Uno de
vacunados en ,000 (53 a76) 1.55) observacionales) BAJA® ellos en pacientes con LES y
LES, AR‘y APs el otro en pacientes con AR.
Segu_lmlento No diferencias en analisis
med|~o: Cohorte a de sensibilidad entre ambas.
11 afios y 4

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio se incluyé en esta comparacion.
b. Nivel de evidencia acorde a estudios observacionales. Gran n de pacientes.

Abreviaciones:

IS: inmunosupresor; ERICA: enfermedades reumaticas inflamatorias croénicas autoinmunes; AR: artritis reu-
matoidea; LES: lupus eritematoso sistémico; APs: artritis psoriasica; UTI: unidad de terapia intensiva; IC:
intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; MD: diferencia media.

Resumen de los resultados:
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Riesgo de infecciones en pacientes con tratamiento IS comparando vacunados
contra no vacunados para ERICA (en mayores de 65 afos)

Paciente o poblacién: AR, LES, APs > de 65 anos.

Intervencién: Vacunas.

Comparacién: No vacunas.
Desenlace: Hospitalizaciones, infecciones.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)

Seguimiento medio:
Cohorte a 11 afios y 4
semanas post.

Efecto relativo Hacs RGO
Desenlaces Riesgo con . (95% IC) participantes evidencia Comentarios
No Riesgo con (Estudios) (GRADE)
Vacunados
Vacunados > 65 afios
> 65 afios
:f:lg: :: ggz?eirt]?leigaciones Un solo estudio evalu6
vacunados contra 304 por 644 hosp1tgllzac1ones totales
o 380 por 1.000 RR 0.80 (1 estudio ®® OO | en pacientes vacunados
Influénza vs no 1,000 4 (0,64 a 0,99) : BAJA®? y no vacunados contra
vacunados en LES. (243 a 376) observacional) influenza en pacientes
Seguimiento: con LES
Cohorte a 11 afios. :
Dos estudios evaluaron
) L hospitalizaciones por
e o i reimoniy n acene
A vacunados y no vacunados
vacunados contra influenza | 4 por 34 por RR0.73 3806 ®®OO | contrainfluenza. Uno de
vs no vacunados en LES 'y 1,000 (2 Estudios :
o 1,000 (0,54 a 1,00) - BAJA*® ellos en pacientes con LES
AR. Seguimiento: (25 a 46) observacionales) y el otro en pacientes con
Cohorte a 11 afios y 4 AR. No diferencias en
semanas. anélisis de sensibilidad
entre ambas.
Dos estudios evaluaron
Riesgo de hospitalizaciones hospitalizaciones por
por sepsis en pacientes sepsis en pacientes
vacunados contra 24 por 3820 vacunados y no vacunados
influenza vs no vacunados 39 por 1 080 RR 0.63 (2 Estudios X®®OO | contra inﬂugnza. Uno de
en LES, ARy APs. 1,000 (1’7 a 35) (0,45 a 0,90) observacionales) BAJA®? ellos en pacientes con
Seguimiento medio: LES y el otro en pacientes
Cohorte a 11 afios y 4 con AR. No diferencias en
semanas post. andlisis de sensibilidad
entre ambas.
Dos estudios evaluaron
Ri del UTI riesgo UTI en pacientes
erlme:g:ie:tegg\:::t?naa dos vacunados y no vacunados
38 por 3803 contra influenza. Uno de
contra no vacunados en 53088 r 1,000 ?)RS?L‘Z\ZO %) (2 Estudios ]?A%?b O ellos en pacientes con LES
I(-Zlé?lgrtAeRé ﬁﬁg:%'gs'e;zo' ’ (29 a 51) ’ ’ observacionales) J y el otro en pacientes con
" AR. No diferencias en
semana postvacunacion analisis de sensibilidad
entre ambas.
Dos estudios evaluaron
Ri d riesgo de muerte en
Rosgn e e
contra no vacunados en 42 por 21 por RR 0.50 3844 ) QRKROO | yno vacunados contra
o ) 1.000 1,000 (0,352 0,72) (2 Estudios BAJA® b influenza. Uno de ellos en
Ei?lgrtAeRé S_I?g:rl]rgs'e;zo' ’ (15 a 30) ’ ’ observacionales) J pacientes con LES y el otro
o, en pacientes con AR. No
semanas postvacunacion. diferencias en anélisis de
sensibilidad entre ambas.
) de hosnitalizaci Dos estudios evaluaron
Riesgo de hospitalizaciones hospitalizaciones por
por causa cardlac: en causa cardiaca en
Pacientes vacunados :
contra influenza vs no 111 por 3692 paclentes vacunados
114 por RR 0.98 . ®® OO | yno vacunados contra
vacunados en LES, ARy 1,000 Py (0,82 2 1,18) (2 EStUdl(.)s BAJA®? influenza. Uno de ellos en
Artritis psoridsica (APs). ’ (93 a 134) ’ ’ observacionales) )

pacientes con LES y el otro
en pacientes con AR. No
diferencias en andlisis de
sensibilidad entre ambas.
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El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio se incluy¢ en esta comparacién.
b. Nivel de evidencia acorde a estudios observacionales. Gran n de pacientes.

Abreviaciones:

IS: inmunosupresores; ERICA: enfermedades reumaticas inflamatorias cronicas autoinmunes; AR: artritis
reumatoidea; LES: lupus eritematoso sistémico; APs: artritis psoriasica; UTI: unidad de terapia intensiva; IC:
intervalo de confianza; RR: razén de riesgo; MD: diferencia media.

Pregunta PICO 5

Resumen de los resultados:

Media de brotes en pacientes vacunados comparado con no vacunados para AR

Paciente o poblacién: AR.

Intervencién: Vacunados.

Comparacién: No vacunados.
Desenlaces: Actividad de la enfermedad.

Efectos absolutos

anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces Riesgo con | _. relativo participgntes evidencia Comentarios
. Riesgo con | (95% IC) (Estudios) (GRADE)
vacunados vacunados
Dif ) La media Un estudio fue incluido en
dl (érenua en recueir;)to | de CAD MD 0,2 R®O0O esta comparaciéon. El mismo

e CAD respecto lz_i'BVasa alos7 (-5.95a - 44 (1 estudio) BAJA® incluy6 pacientes con AR
para vacuna anti : meses 6.35) J que fueron vacunados para
Seguimiento: 7 meses. — vacuna anti-HBV.

Diferencia en recuento La media Un estudio fue incluido en
de CAI MD -0,44 esta comparaciéon. El mismo
de CAl respecto.al basal alos7 (-3,62 a - 44 (1 estudio) ?Agj\ao O incluy6 pacientes con AR
para vacuna anti HBV. meses 2,74) J que fueron vacunados para
Seguimiento: 7 meses. _— vacuna anti HBV.

) : La media Un estudio fue incluido en
Diferencia Ien EV'IA"d de EVA-d mlgn_gljss R®OO esta comparaciéon. El mismo
respecto al basa a los - 44 (1 estudio) s incluyé pacientes con AR
para vacuna anti HBV. 7 meses 81'25 a BAJA que fueron vacunados para
Seguimiento: 7 meses. era 0 ,15) vacuna anti HBV.

Dif ) La media Un estudio fue incluido en
iferencia en | basal de RM MD -20,3 elele esta comparacién. El mismo
RM respecto a '?—ISSV alos7 (-36,69a |- 44 (1 estudio) MUY BAJA=b incluy6 pacientes con AR
para vacuna anti : meses -3,91) J que fueron vacunados para
Seguimiento: 7 meses. — vacuna anti HBV.
Riesgo de brotes de la Un estudio fue incluido en
enfermedad luego de 201 por RR 0.67 esta comparaciéon. El mismo
vacunacion antiinfluenza io&gor 1,000 (0,14a |20 (1 estudio) (BX)A%;O O incluy6 pacientes con AR
en AR. Seguimiento: 30 ’ (422 951) |3,17) que fueron vacunados para
dias. vacuna anti-influenza.
Diferencia en La media Un estudio fue incluido en
DAS 28 respecto al basal | de DAS 28| MD -0,18 RROO esta comparacién. El mismo
luego de vacunacion a los (-0,96 a - 20 (1 estudio) BAJA® incluy6 pacientes con AR
antiinfluenza en AR. 30 dias 0,6) que fueron vacunados para
Seguimiento: 30 dias. era 0 vacuna anti-influenza.

SAR-SADI. Consenso de recomendaciones de vacunas en adultos con enfermedades reumaticas inflamatorias cronicas autoinmunes/ Suplemento 2. Tablas de evidencia 83




Revista Argentina de Reumatologia Vol. 33 N° 1 Suplemento Consenso SAR-SADI Enero-marzo de 2022: 49-99 ISSN 0327-4411 (impresa) ISSN 2362-3675 (en linea)

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Grados de evidencia del Grupo de Trabajo (GRADE)

Certeza alta: Estamos muy seguros de que el verdadero efecto se aproxima al de la estimacién del efecto.
Certeza moderada: Tenemos una confilanza moderada en la estimaciéon del efecto: es probable
que el verdadero efecto esté cerca de la estimacién del efecto, pero existe la posibilidad de que sea
sustancialmente diferente.

Certeza baja: Nuestra confianza en la estimacién del efecto es limitada: El efecto verdadero puede ser
sustancialmente diferente de la estimaciéon del efecto.

Certeza muy baja: Tenemos muy poca confianza en la estimacién del efecto: Es probable que el efecto
verdadero sea sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Explicaciones
a. Un solo estudio se incluy6 en esta comparacién. Bajo n de pacientes.
b. Imprecisién, IC amplios

Abreviaciones:

AR: Artritis Reumatoidea CAD: Conteo de Articulaciones Dolorosas CAIL: Conteo de Articulaciones Inflama-
das EVA-d: Escala Visual Aanaloga del Dolor RM: Rigidez Matinal HBV: Hepatitis B Virus DAS28: Disease Ac-
tivity Score IC: Intervalo de confianza MD: Diferencia media; RR: Razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Riesgo de brote en pacientes vacunados comparado con no vacunados para LES

Paciente o poblacién: LES.

Intervencién: Vacunados.

Comparacién: No vacunados.
Desenlaces: Actividad de la enfermedad.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces Riesgo con | _. relativo |participantes| evidencia Comentarios
e Riesgo con | (95%1C) | (Estudios) | (GRADE)
vacunados

vacunados
Riesgo de brotes de la Dos estudios en pacientes con
enfermedad luego de 134 por |RRO0.65 LES que fueron vacunados contra
vacunacion anti-influenza iOOGOgor 1,000 (0,22 a (722 Estudios) fAig) O influenza fueron incluidos en
en LES Seguimientos: 12y ’ (45a393) |1,91) esta comparacién. Se evalud brote
25 semanas luego de 25 semanas.

La media
Dif . LEDAI ZLdEe];f:I 2 Dos estudios en pacientes con

iferencia en S 1 MD 0,31. R®OO0 LES que fueron vacunados contra

respecto al.l?asal para pEaai (-1,13a - 72 . influenza fueron incluidos en
vacuna antiinfluenza. SEmanas | 4 74.) (2 Estudios) | BAJA® esta comparacién. Se evaludé
Seguimiento: 4-6 semanas. | ’ SLEDAI luego de 25 semanas.

vacuna

era 0

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Nivel de evidencia acorde a estudios observacionales.

Abreviaciones:
LES: lupus eritematoso sistémico; SLEDAL Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index; IC: inter-
valo de confianza; MD: diferencia media; RR: razén de riesgo.
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Resumen de los resultados:

Riesgo de brote en pacientes vacunados comparado con no vacunados para

vasculitis ANCA

Paciente o poblacién: Vasculitis ANCA.
Intervencién: Vacunados.

Comparacién: No vacunados.
Desenlaces: Actividad de la enfermedad.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) | Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces Riesgo con | .. relativo participantes evidencia Comentarios
no Riesgo con | (95%IC) |  (Estudios) (GRADE)
vacunados
vacunados

] Un estudio fue incluido en
Riesgo de brotes de la esta comparacién. El mismo
enfermeq,ad luego de 43 por 20 por RR 0.47 . ®RO0O incluyé pacientes con
vacunacion anti-influenza | ;50 1,000 (0,03a |72 (1 estudio) BAJA® vasculitis ANCA que fueron
en vasculitis ANCA. ’ (1a312) |7,18) vacunados para vacuna
Seguimiento: 30 dias. anti-inﬂuenpza,

) Un estudio fue incluido en
Riesgo de aumento en G RR 0.59 esta comparacién. El mismo
titulo de ANCA més 174 por I20eX¢ 7 72 00 incluyé pacientes con
de 4 veces luego de 1,000 LY (0.17a (1 estudio) BAJA® vasculitis ANCA que fueron
vacunacién anti-influenza. (30a344) | 1,98) vacunados para vacuna
Seguimiento: 30 dias anti-influenza

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio se incluy6 en esta comparacion. Bajo n de pacientes.

Abreviaciones:

IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Pregunta PICO 6

Resumen de los resultados:

Efectividad y seguridad de vacunas adyuvantadas comparado con controles para AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: DME-c+ anti-TNFo que recibieron vacuna adyuvantada.
Comparaciéon: Control sano.

Desenlaces: SC, SP, EA.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
- Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces Riesgo Riesgocon | relativo | participantes | evidencia Comentarios
- vacunaanti- | (95%IC) | (Estudios) (GRADE)
controles Bl
adyuvantada

SC de vacuna anti-influenza Un solo estudio fue incluido
adyuvantada en pacientes 538 por 668 por RR 1.24 |43 ) R®OO | e esta comparacién donde se
con DME-c mds anti-TNFa 1.000 1,000 (0,70a | (1 estudlq BAJAS eva}}la la SC usando vacuna
en AR vs controles sanos. ! (377 a2 1,000) | 2,17) observacional) antiinfluenza adyuvantada en
Seguimiento: 4 semanas. AR vs controles.
SP de vacuna anti-influenza Un solo estudio fue incluido
adyuvantada en pacientes 846 por 863 por RR1.02 |43 ) R®O0O | & e§ta comparacién donde se
con DME-c mas anti-TNFa 1.000 1,000 (0,78a |(1 estudlg BAJA® eva}}la la SC usando vacuna
en AR vs controles sanos. ’ (660 a 1,000) | 1,34) observacional) antiinfluenza adyuvantada en
Seguimiento: 4 semanas AR vs controles.

SAR-SADI. Consenso de recomendaciones de vacunas en adultos con enfermedades reumaticas inflamatorias cronicas autoinmunes/ Suplemento 2. Tablas de evidencia 85




Revista Argentina de Reumatologia Vol. 33 N° 1 Suplemento Consenso SAR-SADI Enero-marzo de 2022: 49-99 ISSN 0327-4411 (impresa) ISSN 2362-3675 (en linea)

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)

X Efecto N de Certeza de
Desenlaces Riesgo Riesgocon | relativo | participantes | evidencia Comentarios
o vacuna anti- | (95%IC) | (Estudios) (GRADE)
controles il
adyuvantada
Un solo estudio fue incluido
. en esta comparacién donde se
Riesgo de EA totales de evalia la SC usando vacuna
vacuna antiInfluenza 264 por RR 2.57 [129 ®OOO | antiinfluenza adyuvantada
adyuvantada en pacientes 103 por 1,000 (1,03a | (1 estudio MUY en AR vs controles. Los EA
con DME-c mas anti-TNFaen | 1,000 (106 a 654) | 6,38) observacional) | BAJA®*? totales en los pacientes fueron
ARvs cpntroles Sanos. mayores que los controles,
Seguimiento: 4 semanas. pero los EA individuales fueron
similares en ambos grupos.

Riesgo de EA (reaccién
en sitio de inyeccion) de Un solo estudio fue incluido
vacuna anti-influenza RR 3.16 |43 en esta comparacién donde se
adyuvantada en pacientes (i ggé ?020(1;)1,000 (0,17 a (1 estudig ?Aﬁg @] eva}}ia la SC usando vacuna
con DME-c mas anti-TNFa ! 57,18) observacional) antiinfluenza adyuvantada en
en AR vs controles sanos. AR vs controles.
Seguimiento: 4 semanas.
\?:Zi%‘; ‘;‘:Eﬁ ;‘:g::ade Un solo estudio fue incluido

’ ¢ 266 por RR1.73 |43 en esta comparacién donde se
adyuvantada en pa9|entes 154 por 1,008 (0,42 a (1 estudio ®® aob o evalia la SCILsando vacuna
con DME-c mas anti-TNFa 1,000 (65 a 1,000) |7,07) observacional) BAJA antiinfluenza adyuvantada en
en AR vs controles sanos. AR vs controles.
Seguimiento: 4 semanas.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencion (y su IC del 95%).

Grados de evidencia del Grupo de Trabajo (GRADE)

Certeza alta: Estamos muy seguros de que el verdadero efecto se aproxima al de la estimacién del
efecto.

Certeza moderada: Tenemos una confianza moderada en la estimacién del efecto: es probable
que el verdadero efecto esté cerca de la estimacién del efecto, pero existe la posibilidad de que sea
sustancialmente diferente.

Certeza baja: Nuestra confianza en la estimacién del efecto es limitada: El efecto verdadero puede ser
sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Certeza muy baja: Tenemos muy poca confianza en la estimacién del efecto: Es probable que el efecto
verdadero sea sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Explicaciones
a. Bajo n de pacientes o eventos.
b. Imprecisién, IC amplios.

Abreviaciones:

AR: artritis reumatoidea; DME-c: drogas modificadoras de la enfermedad convencionales; Anti TNFo:: anti
tumor necrosis factor o; EA: eventos adversos; SC: seroconversion; SP: seroproteccion; IC: intervalo de con-
fianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Actividad de la enfermedad y seguridad de vacunas adyuvantadas comparado con
controles para APs

Paciente o poblacién: APs.

Intervencién: DME-c+ anti-TNFo que recibieron vacuna adyuvantada.
Comparacién: Control sano.

Desenlaces: CAI, DAS, anticuerpos y seguridad.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)

Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces . Riesgo con | relativo | participantes | evidencia Comentarios
Riesgocon | - naanti- | (95%IC)|  (Estudios) (GRADE)
no influenza
vacunados
adyuvantada
Un solo estudio se incluyé
Media de CAD respecto al basal en esta comparacién do¥1de
en pacientes con APs con anti- MD 0,32 50 i
c 328 pacientes con APs en
TNFa que %ueron vagunados q éiglz(:;ao (-1,05 a - (1 estudio ?A%QOb © tratamiento con anti-TNFa
con anti-influenza adyuvantada 1,69) observacional) | B4 fueron vacunados con anti-
vs pacientes no vacunados. influenza adyuvantadas
Seguimiento: 3 meses Otro grupo no recibié la vacuna.

. Un solo estudio se incluyé
Media de CAl respecto al basal en esta comparacién donde
en pamentfes con APs cog anti- L msrarecn MD 0 50 8800 pacientes con APs en
TNFa que ﬂueron va((j:una 0s g T (-0,28 a - (1 estudio BAJAS tratamiento con anti-TNFo.
con anti-influenza adyuvantada 0,28.) observacional) | B4 fueron vacunados con anti-
vs pacientes no vacunados. influenza adyuvantadas
Seguimiento: 3 meses Otro grupo no recibié la vacuna.

. Un solo estudio se incluyé
Media BASDAI respecto al basal en esta comparacién donde
en pamentfes con APs cog anti- La media | MD 0,53. 50 ®®00 pacientes con APs en
TNFa que ﬂueron vaguna 0s d BASDAI (-0,26 a - (1 estudio BAJAR tratamiento con anti-TNFo.
con antinfluenza adyuvantada | oy g 1,32) observacional) | B4 fueron vacunados con anti-
vs pacientes no vacunados. influenza adyuvantadas
Seguimiento: 3 meses Otro grupo no recibié la vacuna.

Un solo estudio se incluyé
Media BASFI respecto al basal en gstat compa[r&cwn donde

: iy . acientes con APs en
%11 Ezmle;r;t;eus e(r:g: \gisuﬁ:g ;Sntl Lamedia | MD 0,88. 50 . RROO fratamiento con anti-TNFa
con ar?ti—inﬂu enza advuvantada BASFI (-02a - (1 estudio BAJA® fueron vacunados con anti-

: y era 0 1,96.) observacional) influenza adyuvantadas. Otro
vs pacientes no vacunados. yuv :
Seguimiento: 3 meses. grupo no recibié la vacuna.

Un solo estudio se incluyé
Media MASES respecto al basal en esta comparacién do¥1de
$_r’1";3aclent?s con APs cog anti- La media | MD -0,16 50 ®®OO | pacientes con APs en

aque ﬂueron vaguna 0s g MASES (-0,61a - (1 estudio BAJASD tratamiento con anti-TNFo.
con anti-influenza adyuvantada era 0 0,29.) observacional) J fueron vacunados con anti-
és pa.c:le‘ntes‘r;o vacunados. influenza adyuvantadas. Otro

eguimiento: 3 meses. grupo no recibié la vacuna.

. Un solo estudio se incluyé
Media HAQ respecto al basal en esta comparacién donde
$r,1\lEaC|ent?s con APs cog anti- Lamedia | MD 0,29. 50 2800 pacientes con APS en

aque ﬂueron va:j:una osd HAQ (-0,01 a - (1 estudio BAJASE tratamiento con anti-TNFo.
con antiinfluenza a yU\(/janta a era 0 0,59.) observacional) J fueron vacunados con anti-
és pa'czlgntes.r;o vacunados. influenza adyuvantadas. Otro

eguimiento: 3 meses. grupo no recibié la vacuna.
. d ) Un solo estudio se incluyé
2::59° e EI_-\Te’\r:Fpaclen;es con en esta comparacién donde
N cor; ant- G,C!Ug ueron 80 Dor 200 por RR 2.50 | 50 ®®OO | pacientes con APs en
v:;cuna osdcon anthinfluenza ] ogo 1,000 (0,53a | (1 estudio BAJA®® tratamiento con anti-TNFo
a yuvazta aSvs p'ac.lente's3no ' (422936) |11,70) |observacional) fueron vacunados con anti-
vacunados. Seguimiento: influenza adyuvantadas. Otro
meses. grupo no recibié la vacuna.
Riesgo de EA (reaccion en sitio Un solo estudio se incluyo
de inyeccidn) en pacientes con en esta comparacién donde
APs con anti-TNFa que fueron 0 RR 7.00 | 50 pacientes con APs en
or 0 por 1,000 : ®R00 : .
vacunados con anti-influenza 1 gOO (0}; 0) ’ (0,38 a |(1estudio BAJAS® tratamiento con anti-TNFa
adyuvantada vs pacientes no ’ 128,87) | observacional) fueron vacunados con anti-

vacunados. Seguimiento: 3
meses.

influenza adyuvantadas. Otro
grupo no recibié la vacuna.
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El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Un solo estudio incluido
b. Bajo n de pacientes o eventos. Resto de evaluacién acorde a estudios observacionales.

Abreviaciones:

APs: artritis psoriasica; CAD: conteo de articulaciones dolorosas; CAI: conteo de articulaciones inflamadas;
DAS: Disease

Activity Score; DME-c: drogas modificadoras de la enfermedad convencionales; Anti TNFo: anti tumor ne-
crosis factor a; EA: eventos adversos; BASDAL Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index; BASFI:
Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index; MASES: Maastricht Ankylosing Spondylitis Enthesitis Score;
HAQ: Health Assessment Questionnaire; IC: intervalo de confianza; MD: diferencia media; RR: razén de
riesgo.

Resumen de los resultados:

Actividad de enfermedad y riesgo de aumento de anticuerpos recibiendo vacuna
adyuvantada y no adyuvantada comparado con PBO para LES

Paciente o poblacién: LES.

Intervencién: Vacuna adyuvantada vs PBO.
Comparacién: PBO.

Desenlaces: SLEDAI-2K y anticuerpos.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
Riesgocon | Efecto N de Certeza de )
Desenlaces . vacuna relativo | participantes | evidencia Comentarios
R'e:%% CoN | _dyuvantada | (95%IC) |  (Estudios) (GRADE)
y no
adyuvantada
Media SLEDAI-2K respecto al
basal en pacientes con LES La media 136 Un solo estudio
MD -0,28 . ) :

que fueron vacunados con SLEDAI- (-1420,84) (1 estudio ?A?AS? @) se incluy6 en esta
anti-influenza adyuvantada. 2K era 0 ’ ’ observacional) comparacion.
Seguimiento: 3 meses.
Riesgo de aumentar produccion
de FR en pacientes con LES 281 por 157 por RR0.56 |178 Un solo estudio
que fueron vacunados con 1 OOg 1,000 (0.31a |(1 estudio ?Aig o se incluy6 en esta
anti-influenza adyuvantada. ’ (87 a 281) 1.00) observacional) comparacion.
Seguimiento: 3 meses.
Riesgo de aumentar produccion
de anti-DNA en pacientes con 340 por RR 1.00 |141 Un solo estudio

340 po . . p
LES que fueron vacunados con 1 OOI(:)) r 1,000 (0.62a |(1 estudio ?Aig o se incluy6 en esta
anti-influenza adyuvantada. ’ (211a551) [1.62) observacional) comparacion.
Seguimiento: 3 meses.
Riesgo de aumentar produccion
de anti-La en pacientes con LES 161 por RR 1.14 |185 Un solo estudio

141 por . . p
que fueron vacunados con anti- 1 OOg 1,000 (0,58 a |(1estudio ?Aig O se incluy6 en esta
influenza adyuvantada ’ (82 a 319) 2,26) observacional) comparacion.
Seguimiento: 3 meses.
Riesgo de aumentar produccién UnA solo estudio
de anti-RNP en pacientes con 261 por 258 por RR0.99 |185 R®OO se incluy6 en esta
LES que fueron vacunados con 1 OOg 1,000 (0,61a |(1estudio BAJA®® comparacion. 60% de
anti-influenza adyuvantada ’ (159 a 420) | 1,61) observacional) los pacientes usaban
Seguimiento: 3 meses. esteroides y/o IS.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC)
Riesgo con Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces . vacuna relativo | participantes | evidencia Comentarios
Riesgocon | 4 vantada | (95%IC) |  (Estudios) (GRADE)
PBO yno
adyuvantada

Riesgo de aumentar produccion Un solo estudio
de anti-Jo1 en pacientes con 22 por 43 por RR 1.94 |183 ®O00O0 se incluy6 en esta
LES que fueron vacunados con 1,000 1,000 (0,36 a (1 estudio MUY comparacién. 60% de
anti-influenza adyuvantada. ’ (8 a229) 10,31) observacional) | BAJA®b.¢ los pac;ientes usaban
Seguimiento: 3 meses. esteroides y/o IS.
e e Un ol st

- ) 796 por RR 1.08 |187 se incluy6 en esta
pamentgs con LES g}Jeﬂfueron 1307015)“ 1,000 (0,92a |(1estudio I?A@;\S)b © comparacién. 60% de
vacunados con anti-influenza ’ (678 2928) |1,26) observacional) J los pacientes usaban
adyuvantada. Seguimiento: 3 esteroides y/o IS
meses. '
produceion de ant Ro en Un solo estudio

X ) 484 por RR 1.35 (183 se incluy6 en esta
pauentgs conLES _q_u?]fueron 2509Ogor 1,000 (0,95a |(1estudio }?A%S’ O comparacién. 60% de
vacunados con antr-influenza ’ (3412 685) |1,91) observacional) J los pacientes usaban
adyuvantada. Seguimiento: 3 esteroides y/o IS
meses. '
Riezgo de alément?r Un solo estudio
produccion de anél-Sm fen 141 por 107 por RR0.76 |185 QKR00 | incluyé en esta
pauentjs con LE queﬂ ueron 1 oog 1,000 (0,35a | (1 estudio BAJA®® comparacién. 60% de
vacunados con antr-influenza ’ (49 a 233) 1,65) observacional) J los pacientes usaban
adyuvantada. Seguimiento: 3 esteroides y/0 IS
meses. '
Riesgo de aumentar produccion Un. solo e§tudio
de anti-Scl-70 en pacientes con 0 por 0 por 1,000 RR2.90 |183 ' ®OO0O | seincluyé en esta
LES que fueron vacunados con 1.000 (020 ? (0,12a |(1 estudio MUY comparacién. 60% de
anti-influenza adyuvantada. ’ 70,37) observacional) | BAJA®b.¢ los pagientes usaban
Seguimiento: 3 meses. esteroides y/o IS.

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio incluido.

b. Bajo n de pacientes o eventos. Se analizaron juntos los pacientes que recibieron vacuna adyuvantada y
no adyuvantada.

c. Imprecisién. Amplios IC.

Abreviaciones:
LES: lupus eritematoso sistémico; PBO: placebo; SLEDAI-2K: Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity
Index 2K; IS: inmunosupresores; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo MD: diferencia media.

Resumen de los resultados:

Actividad de enfermedad y riesgo de aumento de anticuerpos recibiendo vacuna
adyuvantada comparado con PBO para ERICA

Paciente o poblacién: ERICA.

Intervencién: Vacuna adyuvantada vs PBO.

Comparacién: PBO.

Desenlaces: Medidas de actividad de enfermedad para APs, AR y vasculitis y anticuerpos.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces . Riesgocon | relativo | participantes | evidencia Comentarios
Riesgocon |~ hacon | (95%IC) |  (Estudios) (GRADE)
PBO
adyuvante
Media de DAS-
28 PCR respecto al basal .
en pacientes con AR La media
que fueron vacunados DAS28 MD -0,02 (11525tudio ®®OO | Unsolo estudio se incluyd en
con anti-influenza PCR (-0,36 a 0,32) observacional) BAJA? esta comparacién.
adyuvantada vs era 0
pacientes no vacunados.
Seguimiento: 4 semanas.
Media de RADAI respecto
al basal en pacientes
con AR que fueron :
vacunados con anti- Lamedia |\, 0,37 146 : ®®OO | Unsolo estudio se incluyd en
infl d d Bl (-0,36 a2 1,1.) (1 estudio BAJA®? esta comparacién
influenza adyuvantada — ) )1 observacional) J p -
Vs pacientes no
vacunados.
Seguimiento: 4 semanas.
Media de BASDAI
respecto al basal en
pacientes con
EsPax que fueron Lamedia | \\b) oy 48 R®00 | U : . .
. n solo estudio se incluy6 en
vacunados con anti- BASDAI , - (1 estudio .
0,31a2,77 . BAJA&?P esta comparacion.
influenza adyuvantada era 0 ( ) observacional) J p
Vs pacientes no
vacunados.
Seguimiento: 4 semanas.
Media de DAS-28 PCR
respecto al basal en )
pacientes con APs La media
que fueron vacunados DAS28 MD 0,32 (216€Studi0 ®RXO0O Un solo estudio se incluyé en
con anti-influenza PCR (-0,24 a 0,88) observacional) BAJA®?® esta comparacién.
adyuvantada vs era 0
pacientes no vacunados.
Seguimiento: 4 semanas
Media de HAQ respecto al
basal en pacientes con )
é-\:nqauri if:JneﬂrSvazaacunados IL_;\rgedla MD 0 . :(312 estudio ®®OO | Unsolo estudio se incluyé en
) o a,b 54
adyuvantada vs era 0 (-0,39 a 0,39) observacional) BAJA esta comparacion.
pacientes no vacunados.
Seguimiento: 4 semanas.
Media de BVAS respecto
al basal en pacientes
con vasculitis ANCA :
que fueron vacunados Lamedia | i, o 18 ; ®®OO | Unsolo estudio se incluyé en
j-infl BVAS (-1,08 2 1,08) | - (1 estudio BAJA® esta comparacién
con anti-influenza era 0 ’ ? observacional) J p ’
adyuvantada vs
pacientes no vacunados.
Seguimiento: 4 semanas.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacioén y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio incluido.

b. Bajo n de pacientes o eventos. Se analizaron juntos los pacientes que recibieron vacuna adyuvantada y
no adyuvantada.
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Abreviaciones:

ERICA: enfermedades reumaticas inflamatorias crénicas autoinmunes; PBO: placebo; EsPax: espondiloar-
tritis axial; APs: artritis psoriasica; AR: artritis reumatoidea; BASDAI: Bath Ankylosing Spondylitis Disease
Activity Index; DAS: Disease Activity Score; PCR: proteina C reactiva; HAQ: Health Assessment Questionnai-
re; BVAS: Birmingham Vasculitis Activity Score; RADAIL Rheumatoid Arthritis Disease Activity Index; ANCA:
anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos; IC: intervalo de confianza; MD: diferencia media.

Resumen de los resultados:

Efectividad al tratamiento de enfermedad de base pre y postvacuna adyuvantada
comparado con PBO para ERICA

Paciente o poblacién: ERICA.
Intervencién: Vacuna adyuvantada.
Comparacién: PBO.

Desenlace: Efectividad.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces Riesgo pre Riesgo post relativo |participantes evidencia Comentarios
vacuna vacuna (95% IC) | (Estudios) (GRADE)
adyuvantada | adyuvantada

Diferencia media de respuesta
prey post vacuna en pacientes | 1o mhedia MD -174 Un solo estudio
con AR con anti-TNFa que PBO -6752.01 ) 136 ®000 incluve ¢
fueron vacunados con anti- oon ( Gl (1 estudio) |MUY BAJA®bc | 5CMCUYO Bhesta
. era 0 6404,01) comparacion.
influenza adyuvantada.
Seguimiento: 4 semanas.
Diferencia media de
respuesta pre y post vacuna . MD -72,6 Un solo estudio
en pacientes con AR con RTX | La media (-7352 a1a |- 441 ®000 se incluy6 en esta
que fueron vacunados con PBO era 0 7207,2’1) estudio) MUY BAJA*P© comparacién.
anti-influenza adyuvantada.
Seguimiento: 4 semanas.
Diferencia media de
respuesta pre y post vacuna L5 medtE ]
en pacientes con AR con s MD -131,2 92 (1 Q000 Un_solo e§tud1o
esteroides < 10 mg/dia que <10 mg/dia (-6290,79a |- estudio) MUY BAJA®b.< se 1ncluyo' en esta
fueron vacunados con anti- era 0 6028,39) comparacion.
influenza adyuvantada.
Seguimiento: 4 semanas.
Diferencia media de MD 365.3
respuesta pre y post vacuna L mneeka TG ’ )
en pacientes con AR con corticoides | (39038,38 42 [ Melele) Un.solo es tudio
esteroides > 10 mg/dia que >10 mg/dia | menor a ) (1 estudio) |MUY BAJA=bc se incluy6 en esta
fueron vacunados con anti- comparacion.
b era 0 38307,78
influenza adyuvantada més alto.)
Seguimiento: 4 semanas. ’

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio incluido.

b. Bajo n de pacientes o eventos. Se analizaron juntos los pacientes que recibieron vacuna adyuvantada y
no adyuvantada.

c. Imprecisién. Amplios IC.

Abreviaciones:
ERICA: enfermedades reumaticas inflamatorias crénicas autoinmunes; PBO: placebo; AR: artritis reumatoidea;
RTX: rituximab; Anti TNFa: anti tumor necrosis factor o; CI: intervalo de confianza; MD: diferencia media.
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Pregunta PICO 7

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con CTC (sin otro IS) comparado
con controles sanos para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: CTC.
Comparacién: Controles sanos.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces Riesgo Riesgo con | relativo | participantes evidencia Comentarios
con CTCsoloen | (95%IC) |  (Estudios) (GRADE)
control
LES
sano
:: Iilggl::r;a;légl;i(-:inﬂuenza 704 por RR 0.88 |32 Un solo estudio fue
- ! 800 por | 1,000 ’ . ®K®OO h .
(dosis equivalentes a (0,59a |(1estudio incluido en esta
: . 1,000 (472 a ; BAJA®bc .
prednisona < a 5 mg/dia) 1,000) 1,31) observacional) comparacion.
Seguimiento: 24 semanas ’
ol vaguna eg\ti(-:inguepza e RR 0.88 |32 Un solo estudio fue
en LES con CTC (dosls 800 por | 1,000 : . ®K®00 Un so
equivalentes a 1.000 479 (0,59a |[(1estudio abc incluido en esta
- . , (472 a - BAJA o
prednisona < a 5 mg/dia) 1,000) 1,31) observacional) comparacién.
Seguimiento: 24 semanas ’
SC vacuna anti-influenza
22u|_i5aslgr?tr;§ Z%S:c(i) :ilssona 800 por 230508“ ?)RS(‘)L'? (214 2studio ®B®O Un solo estudio fue incluido
’ i) ac sz

> 220 mg/dia). 1,000 (432a672) |0,84) observacional) MODERADA®¢ | en esta comparacién.
Seguimiento: 21 dias.
SP vacuna anti-influenza
en LES con CTC (dosis 631 por RR0.75 | 246 Un solo estudio fue
equivalentes a prednisona ?%%gor 1,000 (0,62a |(1estudio ﬁ(?D%R?AD oc| incluido en esta
> a 20 mg/dia). ’ (522 a757) |0,90) observacional) comparacion.
Seguimiento: 21 dias.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Grados de evidencia del Grupo de Trabajo (GRADE)

Certeza alta: Estamos muy seguros de que el verdadero efecto se aproxima al de la estimacién del efecto.
Certeza moderada: Tenemos una confilanza moderada en la estimacion del efecto: es probable
que el verdadero efecto esté cerca de la estimacién del efecto, pero existe la posibilidad de que sea
sustancialmente diferente.

Certeza baja: Nuestra confianza en la estimacién del efecto es limitada: El efecto verdadero puede ser
sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Certeza muy baja: Tenemos muy poca confilanza en la estimacién del efecto: Es probable que el efecto
verdadero sea sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Explicaciones

a. Un solo estudio evalua este desenlace.
b. Bajo nimero de pacientes.

c. Gradiente dosis respuesta (aumenta).

Abreviaciones:
IS: Inmunosupresor; CTC: corticoesteroides; LES: lupus eritematoso sistémico; SC: seroconversién; SP: sero-
proteccién IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.
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Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con CTC mads IS comparado
con controles sanos para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: CTC + IS.

Comparacién: Controles sanos.

Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos

anticipados* (95% IC) Efecto N de Certeza de
Desenlaces . Riesgo con | relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgocon | ~rolisan | (95%1C) | (Estudios) (GRADE)
control sano
LES
SC vacuna anti-influenza 36
en LES con CTC (dosis 760 por RR 0.95 . Un solo estudio fue
equivalentes a ?03)0801’ 1,000 (0,67 a S)lb::?\l/g::ci)onal) ?A%\gg) incluido en esta
prednisona < a 5 mg/dia). ’ (536 a 1,000) | 1,35) comparacién.
Seguimiento: 24 semanas.
SP vacuna anti-influenza 760 por ]
en LES con CTC (dosis 800 por 1.000 RR0.95 |36 ) R®OO0 Un sqlo estudio fue
equivalentes a prednisona < 1.000 (§36 a (067a |(1 eStudl(? BAJA® b incluido en esta
a 5 mg/dia). Seguimiento: ’ 1,000) 1,35) observacional) comparacién.
24 semanas. ’
Cuatro estudios
fueron incluidos
en esta
comparacién. Dos
de ellos evaluaron
SC vacuna anti-influenza yacunacién anti-
y anti-HPV en LES con CTC influenza y los otros
dosis equivalentes a 746 por >60 por RR0.75 | 417 . R®KRKRO vacuna anti-HPV
( dnisona 510 maydi 1,000 1,000 (065a (4 Estudios MODERADAC | en pacientes LES
prednisona 5-10 mg/ ia). ’ (485 a 642) |0,86) observacionales) pa -
Seguimiento promedio: recibiendo dosis
21 dias. de prednisona
equivalentes a
5-10 mg/dia. No
hubo diferencias
en analisis de
sensibilidad.
SP vacuna anti-influenza .

B Dos estudios para
en LES con CTC (dosis 921 por 727 por RR0.79 217 : RV®RO vacuna antiinfluenza
equivalentes a prednisona 1.000 1,000 (0,70a | (2 Estudios MODERADA® | evaluaron esta
5-10 mg/dia). Seguimiento: ’ (645 a 820) | 0,89) observacionales) comparacién
21 dias. ’

SC vacuna anti-influenza en

LES con esteroides 578 por RR0.78 |74 Un solo estudio fue
741 por . N .

(dosis equivalentes a 1 008 1,000 (0,56a | (1 estudio ]?A(ig? incluido en esta

prednisona 10-15 mg/dia) ’ (415 a800) | 1,08) observacional) comparacion.

Seguimiento: 21 dias

SP vacuna anti-influenza

en LES con CTC (dosis 699 por RR0.82 |74 Un solo estudio fue
852 por . ®K®OO . -

equivalentes a prednisona 1 008 1,000 (0,65a | (1 estudio BAJA® b incluido en esta

10-15 mg/dia) Seguimiento: ’ (554 2 894) |1,05) observacional) comparacién.

21 dias

SC vacuna anti-influenza .

h Un estudio para
en LES con CTC (dosis 800 por >12 por RRO64 |246 ®RV®®O vacuna antiinfluenza
equivalentes a 1.000 1,000 (051a |(1 eStudIQ MODERADA®¢ | evalué esta
prednisona > a 20 mg/dia) ’ (408 a 648) | 0,81) observacional) comparacién
Seguimiento: 21 dias ’

SP vacuna anti-influenza :

B Un estudio para
en LES con CTC (dosis 841 por 606 por RR0.72 | 246 : RO vacuna antiinfluenza
equivalentes a 1.000 1,000 (0,59 a (1 estudlg MODERADA®¢ | evalué esta
prednisona > a 20 mg/dia) ’ (496 a 732) |0,87) observacional) comparacién
Seguimiento: 21 dias ’
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El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio evaltia este desenlace.
b. Bajo numero de pacientes.

c. Gradiente dosis respuesta (aumenta).

Abreviaciones:
IS: Inmunosupresor; CTC: corticoesteroides; LES: lupus eritematoso sistémico; SC: seroconversion; SP: sero-
proteccién; Anti HPV: anti virus de papiloma humano; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Eventos adversos a la vacuna en pacientes recibiendo CTC comparado con
controles para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: CTC.
Comparacién: Controles.
Desenlaces: EA a la vacuna.

Efectos absolutos .
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces X 3 relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo Riesgo con (95% IC) (Estudios) (GRADE)
con PBO SAE
Reacciones locales a la :

86 por RR 0.49 Un solo estudio fue
vacuna anti-influenza en 176 por | 4 080 (031a 725 . ®®O00 incluido en esta
LES con CTC. 1,000 (5,5 a 134) 0 ,76) (1 estudio) BAJA® comparacion.
Seguimiento: 21 dias. ’

Reacciones sistémicas a i

185 por RR 0.67 Un solo estudio fue
la vacuna anti-influenza 276 por P 725 ®’®OO . . udio fu
en LES con CTC 1,000 | 1000 (048a | srudio)  |BaJA® incluido en esta

: ’ 133 a2 252 0,91 comparacion.
Seguimiento: 21 dias. ( ) ) P !

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Un solo estudio evalua este desenlace.

Abreviaciones:
EA: eventos adversos; SAE: eventos adversos serios; CTC: corticoesteroides; PBO: placebo; LES: lupus erite-
matoso sistémico; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con CTC solo comparado con
PBO para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: CTC.
Comparacién: PBO.
Desenlaces: SC, SP.
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Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces . Riesgo con relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | 1o ciioen | (95%IC) |  (Estudios) (GRADE)
con PBO LES
SC vacuna anti-influenza
en LES con CTC (dosis 540 por RR 0.75 Un estudio para vacuna
equivalentes a 720 por 1,000 (0,58 a 151 . ®® 9 O anti-influenza evalué esta
prednisona > a 20 mg/dia). 1,000 (418 2 691) | 0,96) (1 estudio) BAJA comparacion.
Seguimiento: 21 dias.
SP vacuna anti-influenza
en LES con CTC (dosis 635 por RR 0.85 Un estudio para vacuna
747 151 A P
equivalentes a prednisona | 4 oogor 1,000 (0,68 a (1 estudio) ?A%P o anti-influenza evalué esta
>a 20 mg/dia). ’ (508 a 784) | 1,05) comparacion.
Seguimiento: 21 dias.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Un solo estudio evalua este desenlace.

Abreviaciones:
CTC: corticoesteroides; LES: lupus eritematoso sistémico; PBO: placebo; SC: seroconversion; SP: seroprotec-
cién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con CTC solo comparado con
CTC + HCQ para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: CTC.
Comparacién: CTC +HCQ.
Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos

anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces Riesgo Riesgo con relativo participantes evidencia Comentarios
con Efectividad_ | (95%IC) (Estudios) (GRADE)

CTC+HCQ | LES CTC solo

SC vacuna anti-influenza

en LES con CTC (dosis 543 por RR 0.76 90 R®00 Un estudio para vacuna

714 por

equivalentes a prednisona 1,000 (0,51a . . anti-influenza evalué esta

> a 20 mg/dia). 1,000 (364 a2 800) |1,12) (1 estudio) BAJA comparacién.

Seguimiento: 21 dias.

SP vacuna anti-influenza

en LES con CTC (dosis 629 por RR 0.88 Un estudio para vacuna
714 90 A P

equivalentes a prednisona | 4 Oogor 1,000 (061a (1 estudio) ?A%\P o anti-influenza evalu6 esta

> a 20 mg/dia). ’ (436 2914) |1,28) comparacion.

Seguimiento: 21 dias.

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacioén y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Un solo estudio evallia este desenlace.

Abreviaciones:
HCQ: hidroxicloroquina; CTC: corticoesteroides; LES: lupus eritematoso sistémico; SC: seroconversién; SP:
seroproteccion; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.
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Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con CTC solo comparado con
CTC +otro IS para LES

Paciente o poblacién: LES.
Intervencién: CTC.
Comparacién: CTC +1S.
Desenlaces: SC, SP, IS.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces Riesgo Riesgo con relativo participantes | evidencia Comentarios
con CTC+ | CTC solo en (95% IC) (Estudios) (GRADE)
otro IS LES
infl Un estudio para vacuna
SCvacuna anp—m uenzaen LES 539 por RR 1.05 anti-influenza evalué esta
con CTC (dosis equivalentes >13 por 1,000 (0,78 a 152 ®®00 comparacién. Dentro de
a prednisona > a 20 mg/da). 1,000 (4002 729) |1,42) (1 estudio) BAJA los IS los pacientes tenfan
Seguimiento: 21 dias. AZA MTX 0 MME
SP vacuna anti-influenza en LES Un estudio para vacuna
con CTC (dosis equivalentes 605 por 629 por RR 1.04 152 R®OO antl—mﬂugr}za evalub esta
i q ’ 1.000 1,000 0,81 a (1 estudio) BAJA® comparacién. Dentro de
aPrednisona > a 20 mg/dla). ’ (490 a2 811) |1,34) J los IS los pacientes tenian
Seguimiento: 21 dias. AZA. MTX 0 MME.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones
a. Un solo estudio evalua este desenlace.

Abreviaciones:
CTC: corticoesteroides; IS: inmunosupresor; LES: lupus eritematoso sistémico; SC: seroconversién; SP: sero-
proteccién; AZA: azatioprina; MTX: metotrexate; MMF: micofenolato mofetil; IC: intervalo de confianza; RR:
razoén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Eficacia/Efectividad de vacunas en pacientes en tratamiento con CTC mas otro IS
comparado con IS sin CTC para artritis AR

Paciente o poblacién: AR.
Intervencién: CTC.
Comparacién: CTC +IS.
Desenlaces: SC, SP, IS.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) | Efecto N de Certeza de
Desenlaces Riesgo | Riesgo con | relativo | participantes evidencia Comentarios
con IS CTC mas | (95%IC) (Estudios) (GRADE)
solo otro IS
EFIQAgIA Sc vacungs 138 Un solo EC que evalub la eficacia
o AR o o1 (Hodts s39por | 026Por | RR1.16 |(2 . |e@®o | delavacunaanti-influenzay
) . 1.000 1,000 (0,88 a comparaciones MODERADA? PPV23 en pacientes que recibian
equwalentt’es a pred‘nlgona ’ (475 a 825) | 1,53) de 1 Estudio anti-TNFo fue incluido en esta
5-10 mg/dia). Seguimiento aleatorizado) comparacién.
promedio: 4 semanas.
EFECTIVIDAD SC vacuna Un estudio para vacuna anti-
anti-influenza en AR con 409 por 397 por RR0.97 |92 R®OO0 influenza evalud esta comparacion.
CTC (dosis equivalentes a 1 008 1,000 (0,54a | (1 estudio BAJA® Los IS eran anti-TNFo o DME-c
prednisona 5-10 mg/dia). ’ (221 2 601) | 1,47) observacional) obteniendo si}rnilares tasas de SC
Seguimiento: 6 semanas. entre ellos mas CTC.
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El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacién y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio evalua este desenlace.

Abreviaciones:

PPV23: antineumococica polisacarida Valente 23; AR: artritis reumatoidea; CTC: corticoesteroides; IS: inmu-
nosupresores; SC: seroconversién; SP: seroproteccién; Anti TNFo: anti tumor necrosis factor o; DME-c: droga
modificadora de la enfermedad convencional; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.

Pregunta PICO 9

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes que la reciben previo al inicio de tratamiento
con DME-c comparado con vacuna post tratamiento con DME-c en AR

Paciente o poblacién: AR.

Intervencién: vacuna pre DME-c.

Comparacién: vacuna post DME-c.

Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos

anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces N N relativo participantes evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgopost- | (95%IC) | (Estudios) (GRADE)
pre MTX MTX
Un solo estudio fue
SC de vacuna PPV23 pre incluido en esta
DME-c vs post DME- 600 por ZSOOOSOI’ E)R;’,is 20 (1 estudio) ®000 fr?é?lf a:errz'aocrionaltcsi(;ntes ue
de 60 afios 1,000 ) : MUY BAJA®b< uy % q
eén mayores - : ’ (4382918) |1,53) recibian MTX y otros que
Seguimiento: 6 semanas. no. Analisis de subgrupo
por edad.
SC de vacuna PPV23 pre Un solo estudio fue
DME-c vs post DME-c en 750 por 600 por RR 0.80 . ®O000 incluido en esta
- 1,000 (0,37 a 20 (1 estudio) ! 1
menores de 50 afios. 1,000 MUY BAJA*Pc | comparacién. Andlisis de
L (277 a 855) | 1,14)

Seguimiento: 6 semanas. subgrupo por edad.
SP de vacuna PPV23 pre 750 por RR 1.25 Un solo estudio fue
DME-c vs post DME-c en 600 por | 1,000 © 81.a 20 (1 estudio) ®O00O incluido en esta
mayores de 60 afios. 1,000 (486 a 1 '9 4) MUY BAJA=bc | comparacién. Analisis de
Seguimiento: 6 semanas. 1,000) ’ subgrupo por edad.
SP de vacuna PPV23 pre 800 por RR 1.60 Un solo estudio fue
DME-c vs post DME-c en 500 por | 1,000 © 98.a 20 (1 estudio) ®O0O0 incluido en esta
mayores de 60 afios. 1,000 (490 a 5 ,61) MUY BAJA=b< | comparacién. Analisis de
Seguimiento: 6 semanas. 1,000) ’ subgrupo por edad.
SC total de vacuna PPV23 675 por RR 1.00 Un solo estudio fue
pre DME-c vs post DME-c. ?70508“ 1,000 (0,66 a 40 (1 estudio) ?A%L\go incluido en esta
Seguimiento: 6 semanas. ’ (446 a 844) | 1,25) comparacién.
SP total de vacuna PPV23 776 por RR 1.41 Un solo estudio fue
pre DME-c vs post DME-c. iSé)ogor 1,000 (1,02 a 40 (1 estudio) ?Aﬁgo incluido en esta
Seguimiento: 6 semanas. ’ (561 a1,000) | 1,95) comparacién.

El riesgo en el grupo de intervencién (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).
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Grados de evidencia del Grupo de Trabajo (GRADE)

Certeza alta: Estamos muy seguros de que el verdadero efecto se aproxima al de la estimacién del efecto.
Certeza moderada: Tenemos una conflanza moderada en la estimacion del efecto: es probable
que el verdadero efecto esté cerca de la estimacién del efecto, pero existe la posibilidad de que sea
sustancialmente diferente.

Certeza baja: nuestra confianza en la estimacion del efecto es limitada: el efecto real puede ser
sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Certeza muy baja: tenemos muy poca confianza en la estimacién del efecto: es probable que el verdadero

efecto sea sustancialmente diferente de la estimacién del efecto.

Explicaciones

a. Un solo estudio evalua este desenlace.

b. Bajo n de pacientes.

c. N no calculado para comparacién.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocoécica polisacarida Valente 23; MTX: metotrexato; AR: artritis reumatoidea; DME-c: droga
modificadora de la enfermedad convencional; SC: seroconversién; SP: seroproteccién; IC: intervalo de con-

fianza; RR: razén de riesgo.

Resumen de los resultados:

Efectividad de vacunas en pacientes que la reciben previo al inicio de tratamiento

con BEL comparado con vacuna post tratamiento con en LES

Paciente o poblacion: LES.

Intervencién: vacuna pre BEL.

Comparacién: vacuna post BEL.

Desenlaces: SC, SP.

Efectos absolutos
anticipados* (95% IC) Efecto N2 de Certeza de
Desenlaces N N relativo  |participantes| evidencia Comentarios
Riesgo | Riesgo post (95% IC) (Estudios) (GRADE)
pre BEL BEL
Un EC de pacientes con LES
SC de vacuna PPV23 966 por quienes recibian vacuna PPV23
pre BEL vs post BEL. 976 por | 3 000 RR 0.99 74 ®KRXOO 4 semanas antes de BEL o bien
Seguimiento: 1,000 (6,63 2 995) (0,68 a 1,02) | (1 estudio) | BAJA® 24 semanas antes del inicio del
4 semanas. tratamiento fue incluido en esta
comparacion.
Un EC de pacientes con LES
SP de vacuna PPV23 1000 por quienes recibian vacuna PPV23
pre BEL vs post BEL. 707 por | 1,000 RR 1.54 148 X000 4 semanas antes de BEL o bien
Seguimiento: 1,000 (509 a (0,72 a 3,31) | (1 estudio) |BAJA® 24 semanas antes del inicio del
4 semanas. 1,000) tratamiento fue incluido en esta
comparacion.
. Un EC de pacientes con LES
SP >12/23 serotipos 820 quienes r}:cibian vacuna PPV23 4
de vacuna PPV23 780 por 1 oogor RR 1.05 74 X®R®OO semanas antes de BEL o bien 24
pre B_EL_VS post BEL. 1,000 4 (0,75 a1,20) | (1 estudio) |BAJA? semanas antes del inicio del
Seguimiento: (FE a1 tratamiento fue incluido en esta
4 semanas. comparacion.
SP >16/23 serotipos Un EC de pacientes con LES
de 755 por quienes recibian vacuna PPY23
vacuna PPV23 pre 634 por 1.000 RR 1.19 74 ®R00 4 semanas antes de BEL o bien
BEL vs post BEL. 1,000 (5’33 2 894) (0,84 a 1,41) | (1 estudio) | BAJA®= 24 semanas antes del inicio del
Seguimiento: 4 tratamiento fue incluido en esta
semanas. comparacion.
SC segtin tratamiento Un EC de pacientes con LES
basal de vacuna 778 por quienes recibian vacuna PPV23
PPV23 pre BEL 770 por | 1000 RR 1.01 183 ®KXO0O0 4 semanas antes de BEL o bien
vs post BEL. 1,000 (7'39 a793) (0,96 a 1,03) | (1 estudio) |BAJA? 24 semanas antes del inicio del
Seguimiento: 4 tratamiento fue incluido en esta
semanas. comparacion.
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Efectos absolutos

anticipados* (95% IC) Efecto Ne de Certeza de
Desenlaces X X relativo  |participantes| evidencia Comentarios
R'e;!g_ R'GSgELpost (95%1C) | (Estudios) | (GRADE)
pre
SC segun tratamiento Un EC de pacientes con LES
basal (usando IS) 708 por quienes recibian vacuna PPV23
de vacuna PPV23 722 por 1.000 RR 0.98 35 X®R®OO 4 semanas antes de BEL o bien
pre BEL vs post 1,000 (3:5 42 910) (0,49 a 1,26) | (1 estudio) | BAJA=P 24 semanas antes del inicio del
BEL. Seguimiento: 4 tratamiento fue incluido en esta
semanas. comparacion.
SC segun tratamiento Un EC de pacientes con LES
basal (antimalaricos) 855 por quienes recibian vacuna PPV23 4
de vacuna PPV23 pre | 757 por | 47000 RR1.13 64 . ®KKO0O semanas antes de BEL o bien 24
BEL vs post BEL. 1,000 (éOS 2 954) (0,80 a 1,26) | (1 estudio) |BAJA= semanas antes del inicio del
Seguimiento: 4 tratamiento fue incluido en esta
semanas. comparacion.
Sc segun tratamiento Un EC de pacientes con LES
bagal (S',nA 1000 por quienes recibian vacuna PPV23
antimaldricos) de 1,000 1,000 RR 1 10 R®KROO 4 semanas antes de BEL o bien
vacuna PPV23 por (1,000 a (1a1l) (1 estudio) |BAJA=P 24 semanas antes del inicio del
pre BE L‘VS post BEL. 1,000 1,000) tratamiento fue incluido en esta
Seguimiento: 4 comparacién.
semanas.
SC segun tratamiento Un EC de pacientes con LES
bfisal (PDN<7.5 mg/ 773 por quienes recibian vacuna PPV 23
dia) de vacuna PPV23 | 773 por | 4°5n0 RR 1.00 44 . ®RXOO 4 semanas antes de BEL o bien
pre BEL vs post 1,000 (448 2 935) (0,58 a 1,21) | (1 estudio) |BAJA=P 24 semanas antes del inicio del
BEL. Seguimiento: 4 tratamiento fue incluido en esta
semanas. comparacion.
SC segun tratamiento Un EC de pacientes con LES
basal (PDN>7.5 mg/ 908 por quienes recibian vacuna PPV 23
dia) de vacuna PPV 789 por | 300 RR 1.15 30 . ®KKO0O 4 semanas antes de BEL o bien
23 pre BEL vs post 1,000 ( 497 2 987) (0,63 a 1,25) | (1 estudio) |BAJA*P 24 semanas antes del inicio del
BEL. Seguimiento: 4 tratamiento fue incluido en esta
semanas. comparacion.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su IC del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de
comparacion y en el efecto relativo de la intervencién (y su IC del 95%).

Explicaciones

a. Un solo estudio evalua este desenlace.

b. Bajo n de pacientes.

Abreviaciones:

PPV23: antineumocécica polisacarida Valente 23; BEL: belimumab; LES: lupus eritematoso sistémico; EC:
ensayo clinico; SC: seroconversion; SP: seroproteccién; IC: intervalo de confianza; RR: razén de riesgo.
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