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El Instituto Nacional de Salud es un Organismo Publico Ejecutor del Ministerio de Salud del Pert dedicado a la investigacion
de los problemas prioritarios de salud y de desarrollo tecnolégico. El Instituto Nacional de Salud tiene como mandato el
proponer politicas y normas, promover, desarrollar y difundir la investigacion cientifica-tecnolégica y brindar servicios de
salud en los campos de salud publica, control de enfermedades transmisibles y no transmisibles, alimentacion y nutricion,
produccion de bioldgicos, control de calidad de alimentos, productos farmacéuticos y afines, salud ocupacional, proteccion
del medio ambientey salud intercultural, para contribuir a mejorar la calidad de vida de la poblacion. A través de su Unidad
de Andlisis y Generacion de Evidencias en Salud Publica (UNAGESP) participa en el proceso de elaboracién de documentos
técnicos, basados en la mejor evidencia disponible, que sirvan como sustento para la aplicacion de intervenciones en Salud
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MENSAJES CLAVE

Este documento técnico se realiza a solicitud del Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas.

La polineuropatia inflamatoria desmielinizante crénica (CIPD) es una neuropatia periférica
autoinmune que produce trastorno motor sensorial simétrico con debilidad proximal y distal, y
arreflexia. La prevalencia mundial se estima en 1,2 a 7,7 por 100,000 personas. En Perd, no existen
datos estadisticos a nivel nacional. EI manejo farmacoldgico incluye el uso de inmunoglobulina
intravenosa (1V1g), subcutanea (SCIg), corticoides o recambio plasmatico terapéutico.

IVIg es una solucion estéril de anticuerpos polivalentes concentrados extraido del plasma humano.
Se recomienda como induccion 2 g/kg, administrados en 2-5 dias consecutivos, seguido de
infusiones de mantenimiento en dosis de 1-2 g/kg cada 3-4 semanas. Los efectos adversos (EA)
mas frecuentes incluyen dolor de cabeza, escalofrios, fiebre, nauseas, hipotension leve o
hipertension, y artralgias leves. 1VIg cuenta con aprobacion de la Food and Drug Administration
(FDA) para CIPD desde el afio 2008. En Peru, 1VIg cuenta con tres registros sanitarios vigentes y
cuatro registros con vigencia prorrogada provisional.

El objetivo de la ETS rapida fue describir la evidencia cientifica disponible sobre el uso de 1VIg
para el tratamiento de CIPD.

La pregunta PICO formulada fue la siguiente, P: pacientes con CIPD; I: 1VIg; C: corticoides o
SClg; O: mejoria de la discapacidad, eventos adversos totales y eventos adversos serios.

Se identifico dos revisiones sistematicas (RS), tres evaluaciones de tecnologia sanitaria (ETS) y
una guia de préctica clinica (GPC).

IVIg no mostro diferencias significativas en la mejoria clinica de la discapacidad o de la fuerza
muscular, en comparacion con prednisolona, metilprednisolona, prednisona o SClg.

IVIg mostré una probabilidad de producir algan EA, similar a prednisolona, metilprednisolona y
prednisona; y aumento la probabilidad de sufrir un EA moderado y/o sistémico en comparacién
con SClg.

Dos ETS no recomiendan la incorporacion de IVIg para el tratamiento de CIPD por motivos de
costo y/o falta de evidencia concluyente. Una ETS aprueba su uso sélo en pacientes con respuesta
inadecuada o eventos adversos a corticoides e inmunosupresores.

Las GPC de EFNS/PNS recomienda IVIg o corticoides como terapia de induccion en pacientes con
CIPD sensorial y motor, e 1VIg en CIDP motor puro.

Una revision sistematica incluida fue considerada como nivel de confianza alto, mientras la restante
como nivel de confianza bajo. La calidad de la evidencia fue moderada a alta para las
comparaciones entre 1\VIg y corticoides, y baja para las comparaciones entre IVIgy SClg. Las GPC

incluida obtuvo un puntaje de 62,2% en la valoracion global de calidad.
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RESUMEN EJECUTIVO

INTRODUCCION

e Este documento técnico se realiza a solicitud del Instituto Nacional de Ciencias Neurologicas; la
cual motivé la realizacion de la pregunta PICO por parte de médicos y especialistas de la siguiente
manera, P: pacientes con CIPD; I: inmunoglobulina intravenosa (IVIg); C: corticoides o
inmunoglobulina subcutanea (SCIg); O: mejoria de la discapacidad y eventos adversos.

a. Cuadro clinico

La polineuropatia inflamatoria desmielinizante crénica (CIPD) es una neuropatia periférica adquirida
autoinmune que afecta a la vaina de mielina de los nervios periféricos, produciendo un trastorno motor
sensorial simétrico con debilidad proximal y distal, y arreflexia. Su prevalencia se estima en 1,2 a 7,7
por cada 100,000 personas a nivel mundial, con ligero predominio en personas de sexo masculino. En
Per0, no existen datos estadisticos a nivel nacional de esta enfermedad. Las opciones de tratamiento

farmacolégico incluyen el uso de inmunoglobulinas, corticoides o recambio plasmatico terapéutico.

b. Tecnologia sanitaria

La IVIg es una solucién estéril de anticuerpos polivalentes concentrados extraido del plasma humano
de donantes saludables. Su mecanismo de accion en la modulacion inmune estaria relacionado con
alteraciones en la funcion de los receptores en los leucocitos y las células endoteliales, la activacion del
complemento y la produccion de citocinas. La dosis es 2 g/kg, administrada en 2-5 dias consecutivos,
seguida por dosis de mantenimiento de 1-2 g/kg cada 3-4 semanas. Los EA mas frecuentes incluyen
dolor de cabeza, escalofrios y fiebre, nauseas, hipotension leve o hipertension, y artralgias leves. 1VIg
cuenta con aprobacion de la Food and Drug Administration (FDA) para CIPD desde el 2008. En Perd,

cuenta con tres registros sanitarios vigentes y cuatro registros con vigencia prorrogada provisional.

OBJETIVO

Describir la evidencia cientifica sobre la eficacia y seguridad de 1VIg para el tratamiento de CIPD.

METODOLOGIA

Se realiz6 una busqueda sistematica en Medline (Pubmed), The Cochrane Library y LILACS utilizando
la estrategia de busqueda descrita en el Anexo 01. Esta se complement6 con la busqueda de evidencia
en paginas institucionales de agencias gubernamentales y buscadores genéricos. Se priorizé la

identificacion y seleccion de ensayos clinicos aleatorizados controlados (ECA), revisiones sistematicas
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(RS) con o sin meta-analisis (MA) de ECA, guias de practica clinica (GPC), evaluaciones de tecnologia

sanitaria (ETS) y evaluaciones econdmicas (EE) de América Latina. La calidad de la evidencia se valord

usando: AMSTAR 2 para la valoracién de la calidad de RS, la herramienta de la colaboracion Cochrane

para ensayos clinicos y AGREE Il para valorar el rigor metodoldgico de las GPC.

RESULTADOS

Se identifico dos RS, tres ETS y una GPC que respondieron a la pregunta PICO de interés.

IVIg vs. Prednisolona:

No se observaron diferencias en la mejoria de la discapacidad usando la escala INCAT (raz6n
de riesgos [RR]: 0,91; IC 95%: 0,5 a 1,68), en la mejoria de 1 punto 0 mas en la escala Rankin
(RR: 0,96; IC 95%: 0,42 a 2,2), ni en la mejoria del puntaje promedio de la escala MRC sum
score (diferencia de medias [DM]: 0,50; IC 95%: -1,35 a 2,35). No se observaron diferencias en
la probabilidad de sufrir al menos un evento adverso (EA) (RR: 1,47; IC 95%: 0,86 a 2,53) o
algin EA serio (RR: 0,45; IC 95%: 0,04 a 4,69).

IVIg vs. Metilprednisolona

No se observaron diferencias en la mejoria de la discapacidad usando la escala INCAT (RR:
1,58; 1C 95%: 0,33 a 7,59), en la mejoria de 1 punto o mas usando la escala Rankin (RR: 0,70;
IC 95%: 0,22 a 2,27), ni en el cambio en el puntaje promedio de la escala MRC sum score (DM:
0,37; 1C 95%: -2 a 2,74). No se observaron diferencias en la probabilidad de sufrir al menos un
EA (RR: 0,66; IC 95%: 0,39 a 1,13) o algin EA serio (RR: 4,40; IC 95%: 0,22 a 86,78).

IVIg vs. Prednisona:

No se observaron diferencias en relacién a la mejoria de 1 punto o0 mas en la escala de
discapacidad INCAT (RR: 1,65; IC 95%: 0,94 a 2,9). No se observaron diferencias en la
probabilidad de sufrir algin EA serio (RR: 0,45; IC 95%: 0,04 a 4,69).

IVIg vs. SClg

No se observaron diferencias en la mejoria de la fuerza muscular evaluada mediante el cambio
en el puntaje promedio de la escala MRC sum score (DM: 0,84; IC 95%: -0,01 a 1,69). IVig
incrementé el riesgo de sufrir algin EA moderado y/o sistémico en comparacion con SClg (RR:
3,57; 1C 95%: 1,31 a 9,09).
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Evaluaciones de tecnologia sanitaria:

La ETS de IECS no emite una recomendacion definitiva sobre la incorporacion de 1VIg para el
tratamiento de CIPD. La ETS del IETSI aprueba su uso sélo en pacientes con respuesta
inadecuada o eventos adversos a corticoides e inmunosupresores. La ETS de CADTH concluye
que la mejoria clinica asociada al uso de 1VIg es similar a corticoides y que el costo es mas alto

de lo que podria considerarse como un uso rentable de los recursos de atencion médica.

Recomendaciones en GPC:

La GPC de EFNS/PNS recomienda IVIg o corticoides como terapia de induccién en CIPD

sensorial y motor. En CIDP motor puro se recomienda 1VIg.

Evaluacion de la calidad metodoldgica:

Una RS fue considerada como nivel de confianza alto, mientras que la restante fue considerada
como nivel de confianza bajo. La calidad de la evidencia fue moderada a alta para las
comparaciones entre 1VIg y corticoides, y baja para las comparaciones entre 1VIg y SClg. La
GPC de EFNS/PNS obtuvo un puntaje en la valoracion global de calidad de 62,6%.

CONCLUSIONES

IVIg no mostro diferencias significativas en la mejoria clinica de la discapacidad o de la fuerza
muscular, en comparacion con prednisolona, metilprednisolona, prednisona o SClg.

IVIg mostré una probabilidad de presentar eventos adversos totales o serios similar a
prednisolona, metilprednisolona y prednisona; y aumenté la probabilidad de sufrir un evento
adverso moderado y/o sistémico en comparacién con SClg.

Dos ETS no recomiendan la incorporacion de 1VIg para el tratamiento de CIPD por motivos de
costo y/o falta de evidencia concluyente. Una ETS aprueba su uso s6lo en pacientes con
respuesta inadecuada o eventos adversos a corticoides e inmunosupresores.

Las GPC de EFNS/PNS recomienda 1V1g o corticoides como terapia de induccion en pacientes
con CIPD sensorial y motor, e IVIg en CIDP motor puro.

Una RS fue considerada como nivel de confianza alto, y la restante como nivel de confianza
bajo. La calidad de la evidencia fue moderada a alta para las comparaciones entre 1VIg y
corticoides, y baja para las comparaciones entre IVIg y SClg. Las GPC obtuvo 62,2% en la

valoracion global de calidad.

PALABRAS CLAVES: inmunoglobulinas intravenosas, polirradiculoneuropatia crénica inflamatoria

desmielinizante, evaluacion de la tecnologia biomédica.
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l. INTRODUCCION

Este documento técnico se realiza a solicitud del Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas. La Unidad
de Analisis y Generacion de Evidencias en Salud Publica (UNAGESP) del Instituto Nacional de Salud,
en el marco de sus competencias, analizé el pedido y tras la coordinacion con los responsables asignados
de las instituciones solicitantes se establecieron y consensuaron los alcances de la evaluacién, tales como

la poblacién de estudio, intervencién, comparadores y desenlaces.

a. Cuadro clinico

La polineuropatia inflamatoria desmielinizante crénica (CIPD) es una neuropatia periférica adquirida
de naturaleza autoinmune que afecta a la vaina de mielina de los nervios periféricos, produciendo un
trastorno motor sensorial simétrico con debilidad proximal y distal, y arreflexia con diminucién de la

conduccion, dispersion temporal y/o bloqueo de la conduccion (1,2).

A pesar que la CIPD es la neuropatia desmielinizante autoinmune periférica mas comun, adn sigue
siendo una enfermedad rara (2). Su prevalencia se estima en 1,2 a 7,7 por cada 100,000 personas a nivel
mundial, con un ligero predominio en personas de sexo masculino (3). En Peru, no existen datos

estadisticos a nivel nacional de esta enfermedad.

Clinicamente, la CIPD puede ser clasificada en casos tipicos y atipicos. La forma de presentacion tipica
se caracteriza por debilidad proximal y distal, y ocurre en aproximadamente el 50% de los pacientes.
Los subtipos atipicos incluyen una distribucion predominantemente distal, asimétrica, sensorial puro y
motor puro (2). Los sintomas de la CIPD se parecen a los del sindrome de Guillain-Barré. Sin embargo,
la progresion por méas de 2 meses diferencia la CIPD del sindrome de Guillain-Barré, que es monofasico
y autolimitado. La polineuropatia desmielinizante inflamatoria crénica se desarrolla en 3 al 10% de los

pacientes con sindrome de Guillain-Barré (4).

Se recomienda considerar el diagndstico de CIPD en cualquier paciente con polirradiculopatia
progresiva simétrica o asimétrica que sea recurrente y remitente, o que progrese durante mas de 2 meses.
Los signos y sintomas cominmente informados de CIPD incluyen parestesia y entumecimiento que

empeoran gradualmente, debilidad muscular en brazos y piernas, ataxia sensorial y fatiga (2).
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Se han propuesto varios criterios para el diagnostico de CIPD sin que exista un consenso absoluto sobre
los criterios mas apropiados. Los criterios del EFNS/PNS son (tiles y proporcionan pautas para el
diagnéstico, incluyendo una combinacion de criterios clinicos (incluidos criterios para presentaciones
atipicas de PDIC), electrodiagndsticos y de apoyo (incluidas caracteristicas de liquido cefalorraquideo
y resonancia magnética, hallazgos electrofisioldgicos sensoriales, hallazgos de biopsia de nervios y

mejoria clinica objetiva con terapia inmunomoduladora) (4).

Las opciones de tratamiento farmacolégico inicial para CIPD incluyen el uso de inmunoglobulinas,
corticoides o recambio plasmatico terapéutico. La seleccién de la terapia inicial debe considerar la
gravedad de la enfermedad, comorbilidades, acceso venoso, posibles eventos adversos, disponibilidad
y costo. Ademas, puede incluirse entrenamiento de fuerza, terapia fisica y ocupacional, y dispositivos
de asistencia para mejorar la marcha. El objetivo de la terapia se dirige a mejorar la fuerza muscular y

prevenir la discapacidad permanente (2).

b.  Tecnologia sanitaria

La inmunoglobulina humana intravenosa (IVIg) es una solucién estéril de anticuerpos polivalentes
concentrados (aproximadamente 95% IgG) extraido del plasma humano de donantes saludables. El
mecanismo de accion de la 1VIg en la modulacién inmune no esta claro, pero estaria relacionado con
alteraciones en la funcidon de los receptores en los leucocitos y las células endoteliales, la activacién del

complemento y la produccién de citocinas (5).

Existen varias marcas de IVIg, cada una de las cuales se considera un producto distinto con una
composicion Unica y diferentes excipientes. Los productos difieren con respecto al proceso de
produccion, inactivacion viral, purificacion, contenido de IgA, contenido de sodio y estabilizadores
aplicados, y estan asociados con diferentes riesgos de efectos adversos, dependiendo principalmente del

contenido de IgA, la osmolaridad y los estabilizadores utilizados (6).

La dosis total utilizada en enfermedades autoinmunes o inflamatorias es de 2 g/kg, administrada en 2-5
dias consecutivos. La dosis inicial es seguida por infusiones de mantenimiento en dosis de 1-2 g/kg cada
3-4 semanas. Las dosis generalmente se ajustan segun la respuesta clinica. La infusién intravenosa en
dosis de 2 g/kg da como resultado un aumento de 4 veces en los niveles de IgG en suero. Después de
48-72 horas, los niveles séricos de 1gG disminuyen en un 50% como resultado de la distribucion en el

liquido extracelular. La IgG se cataboliza y tiene una vida media de un maximo de 21-30 dias (6).
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Los eventos adversos estan relacionados con la antigenicidad, rastros de IgA, presencia de agregados,
anticuerpos patogenos y moléculas que no se eliminan durante el fraccionamiento y estabilizantes
empleados. El perfil de efectos secundarios varia de una marca a otra. Los efectos adversos mas
frecuentes incluyen dolor de cabeza, escalofrios y fiebre, nduseas, hipotension leve o hipertension, y
artralgias leves. Los efectos secundarios graves incluyen meningitis aséptica, shock anafilactico,
trombosis, accidente cerebrovascular y deterioro de la funcion renal. La incidencia de eventos adversos
graves en estudios post-comercializacién ocurre en menos del 4% de pacientes. En ensayos aleatorios,
los eventos secundarios graves ocurren en un 6% de pacientes, siendo comparable a los participantes

tratados con prednisolona (7%), recambio plasmatico terapéutico (12%) o placebo (7%) (6).

IVIg cuenta con aprobacion de la Food and Drug Administration (FDA) para el tratamiento de la CIPD
desde el afio 2008, bajo la denominacion comercial de Gamunex® (7).

En Per(, IVIg cuenta con tres registros sanitarios vigentes y cuatro registros sanitarios con vigencia

prorrogada provisional, en concentraciones de 5% y 10% (8).

Segun informacion del Observatorio de Productos Farmacéuticos de la Direccion General de
Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID) (9), el costo mensual de tratamiento con IVIg en un
paciente adulto de 70 kg asciende a S/. 33 600,00, sin considerar gastos de hospitalizacién, insumos ni

farmacos coadyuvantes (Tabla 1).

Tabla 1. Costos del medicamento por ciclo de tratamiento mensual*.

Nombre del medicamento Dosis Dosis total N.o de .COfStO Costo total
viales | unitario (S/.) (/)
Paciente adulto de 70 kilogramos
Inmunoglobulina humana normal 5 %
(59/100 ml) 2 grikg 140 gr 28 1 200,00 33 600,00

* Los precios corresponden al mas bajo en el sector privado. No se encontraron precios en el sector publico.

Fuente: Observatorio de Productos Farmacéuticos de la Direccién General de Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID)

Il. OBJETIVO

Describir la evidencia cientifica disponible sobre la eficacia y seguridad de 1VIg para el
tratamiento de CIPD.
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METODO

Formulacion de pregunta PICO

¢Cudl es el nivel de eficacia y seguridad del uso de IVIg para el tratamiento de CIPD? (Tabla 2).

Tabla 2. Pregunta PICO.

P | Pacientes con diagndstico de polineuropatia inflamatoria desmielinizante crénica (CIPD)

I | Inmunoglobulina humana intravenosa

Corticoides
c Inmunoglobulina humana subcutanea
Eficacia:
o e Mejoria de la discapacidad, evaluada mediante escalas validadas

Seguridad:

e Eventos adversos

Estrategia de busqueda

Para la identificacién de evidencia cientifica sobre la eficacia y seguridad de duloxetina para el
tratamiento del dolor en personas que padecen fibromialgia, se construyé una estrategia de
busqueda en las bases de datos: Medline (Pubmed), The Cochrane Library y LILACS. La fecha
de busqueda fue el 03 de febrero de 2020. Asimismo, se verifico las listas de referencias de los

estudios identificados con la finalidad de incluir cualquier referencia adicional relevante.

Para la identificacion de guias de préctica clinica (GPC) y evaluaciones de tecnologia sanitaria
(ETS) se desarroll6 una busqueda directa en repositorios digitales de agencias elaboradoras de
estos documentos. Las estrategias de busqueda detalladas para los diferentes tipos de documentos

pueden ser consultadas en los Anexos 01, 02 y 03.

Seleccidn de evidencia y extraccién de datos

La seleccidn de estudios en las diferentes bases de datos fue desarrollada por un solo revisor, y
considerd una fase inicial de lectura de titulos y resiimenes, seguida de una fase de lectura a texto

completo de las referencias potencialmente relevantes identificadas. La seleccion de estudios fue
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limitada a ensayos clinicos aleatorizados controlados y revisiones sistematicas de ensayos clinicos
aleatorizados controlados, con o sin meta-analisis, publicados en idioma espafiol o inglés, sin
restriccion por fecha de publicacion.

Evaluacion de calidad

La valoracion de la calidad de las fuentes de informacion incluidas en el presente documento

técnico fue realizada por un solo revisor, empleando las siguientes herramientas metodolégicas:

Revisiones sistematicas: se utilizé la herramienta AMSTAR 2 (10). Esta herramienta consta de
dieciséis items distintos, de los cuales siete items son considerados criticos y nueve items no
criticos. En base a ello, la confianza en una revision sistematica puede ser considerada alta
(ninguna debilidad critica y hasta una no critica), media (ninguna debilidad critica y mas de una
debilidad no critica), baja (hasta una debilidad critica, con o sin debilidades no criticas) o

criticamente baja (mas de una debilidad critica, con o sin debilidades no criticas).

Ensayos clinicos aleatorizados: se valord el riesgo de sesgo de los estudios utilizando la
herramienta propuesta por la colaboracion Cochrane (11), la cual incluye la evaluacién de los
siguientes dominios: generacion de secuencia aleatoria, ocultamiento de la asignacion,
cegamiento de participantes y personal, cegamiento de la evaluacion de resultados, datos

incompletos de resultados, reporte selectivo de desenlaces y otras fuentes de sesgo.
Guias de practica clinica: se evalud6 la calidad metodolégica utilizando el instrumento AGREE
11 (12), compuesto por 23 items organizados en seis dominios: alcance y objetivo; participacién

de los implicados; rigor en la elaboracion; claridad de la presentacion; aplicabilidad; e

independencia editorial.

RESULTADOS

Seleccion de estudios

Se identificaron dos revisiones sistematicas (13,14), una guia de practica clinica (15) y tres evaluaciones

de tecnologia sanitaria (16-18) que respondieron a la pregunta PICO de interés. No se identificaron

evaluaciones econdmicas realizadas en Per( u otros paises de América Latina (Figura 1).
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Figura 1. Flujograma de seleccion de articulos.

- . . e N
779 estudios identificados en: 04 referencias identificadas en

repositorios de evaluaciones de

Medline (Ovid) (n=568), RO "
The Cochrane Library (n:211) tecnologla sanltz::rlliz:]i)(/:gwas de practlca

LILACS (n=0) \_ )

217 estudios duplicados excluidos

566 estudios después de remover
duplicados para evaluacion segun titulo
V resumen

‘( 554 estudios excluidos tras tamizaje por
'L titulo y resumen

v

12 textos completos valorados para
control de calidad

:{ 06 textos excluidos (ver Anexo 04)

06 estudios incluidos en el reporte:
Revisiones sistematicas: 02
Guias de préactica clinica: 01
Evaluaciones de tecnologia sanitaria: 03

Una revisién sistematica (13) fue publicada en el afio 2017 y tuvo como objetivo evaluar, a través de
una sinopsis de revisiones sistematicas, el efecto de diferentes tratamientos para CIPD. Considerando
las comparaciones de interés para el presente reporte de ETS, fueron incluidos tres ensayos clinicos
aleatorizados que compararon IVIg versus prednisolona, metilprednisolona y corticoides. La revision
sistematica restante (14) fue publicada en el afio 2017 y compar6 las presentacion intravenosa y
subcutanea de inmunoglobulina respecto a su eficacia y seguridad como tratamiento de CIPD,

incluyendo 8 estudios con 138 pacientes adultos.

La Guia de Préactica Clinica seleccionadas fueron desarrolladas por la European Federation of
Neurological Societies y la Peripheral Nerve Society (EFNS/PNS) en el afio 2010 (15).

Inmunoglobulina humana para el tratamiento de la polineuropatia inflamatoria
desmielinizante cronica
Serie Evaluacién de Tecnologia Sanitaria - Rdapida N° 02-2020

Pagina 16 de 37



Las evaluaciones de tecnologia sanitaria incluidas fueron desarrolladas por el Instituto de Efectividad
Clinica y Sanitaria (IECS) en el afio 2018 (16), por el Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud
e Investigacion (IETSI) en el afio 2017 (17) y por la Canadian Agency for Drugs and Technologies in
Health (CADTH) en el afio 2009 (18).

b. Principales resultados

La evidencia respecto a la eficacia y seguridad de IVIg y corticoides procede de una revision
sistematica (13) que incluyd resultados de tres ensayos clinicos: el estudio Inflammatory
Neuropathy Cause and Treatment (INCAT), que compar6 IVIg versus prednisolona; el estudio
Immunoglobulin  Methylprednisolone for CIDP (IMC), que comparé IVIg versus
metilprednisolona; y el estudio de Camdessanche que compard IVIg versus prednisona. La
evidencia respecto a la eficacia y seguridad de inmunoglobulina intravenosa y subcutanea procede

de una revision sistematica (14) que incluy6 resultados agrupados de cuatro ensayos clinicos.

Resultados relacionados con la eficacia

Mejoria de la discapacidad

IVIg vs. Prednisolona

No se observaron diferencias significativas en relacion a la mejoria de la discapacidad usando la
escala INCAT (razdn de riesgos [RR]: 0,91; IC 95%: 0,5 a 1,68). No se observaron diferencias
significativas en la mejoria de 1 punto o0 mas en la escala Rankin (RR: 0,96; IC 95%: 0,42 a 2,2).
No se observaron diferencias significativas en la mejoria de la fuerza muscular evaluada mediante
el cambio en el puntaje promedio de la escala MRC sum score (diferencia de medias [DM]: 0,50;
IC 95%: -1,35 a 2,35) (13).

IVIg vs. Metilprednisolona

No se observaron diferencias significativas en relacion a la mejoria de la discapacidad usando la
escala INCAT (RR: 1,58; IC 95%: 0,33 a 7,59). No se observaron diferencias significativas en la
mejoria de 1 punto o mas usando la escala Rankin (RR: 0,70; IC 95%: 0,22 a 2,27). No se
observaron diferencias significativas en la mejoria de la fuerza muscular evaluada mediante el
cambio en el puntaje promedio de la escala MRC sum score (DM: 0,37; IC 95%: -2 a 2,74) (13).
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IVIg vs. Prednisona

No se observaron diferencias significativas en relacion a la mejoria de 1 punto o mas en la escala
de discapacidad INCAT (RR: 1,65; IC 95%: 0,94 a 2,9) (13).

IVIg vs. SClg
No se observaron diferencias significativas en la mejoria de la fuerza muscular evaluada mediante
el cambio en el puntaje promedio de la escala MRC sum score (DM: 0,84; IC 95%: -0,01 a 1,69)

(14).

Resultados relacionados con la sequridad

Eventos adversos

IVIg vs. Prednisolona

No se observaron diferencias significativas en relacién a la probabilidad de sufrir al menos un
evento adverso (RR: 1,47; IC 95%: 0,86 a 2,53) (13).

IVIg vs. Metilprednisolona

No se observaron diferencias significativas en relacién a la probabilidad de sufrir al menos un
evento adverso (RR: 0,66; IC 95%: 0,39 a 1,13) (13).

Eventos adversos serios

IVIg vs. Prednisolona

No se observaron diferencias significativas en relacién a la probabilidad de sufrir algin evento
adverso serio (RR: 0,45; IC 95%: 0,04 a 4,69) (13).

IVIg vs. Metilprednisolona
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No se observaron diferencias significativas en relacion a la probabilidad de sufrir algun evento
adverso serio (RR: 4,40; IC 95%: 0,22 a 86,78) (13).

IVIg vs. Prednisona

No se observaron diferencias significativas en relacion a la probabilidad de sufrir algiin evento
adverso serio (RR: 6,63; IC 95%: 0,37 a 199,59) (13).

IVIg vs. SClg

IVIg incrementd significativamente el riesgo de sufrir algin evento adverso moderado y/o
sistémico en comparacion con SClg (RR: 3,57; I1C 95%: 1,31 a 9,09) (14).

Evaluaciones de tecnologia sanitaria

La ETS de IECS (16) concluye que la informacion disponible no permite hacer una
recomendacion definitiva sobre la incorporacion de 1VIg para el tratamiento de CIPD. La ETS
del IETSI (17) aprueba el uso de IVIg en pacientes con CIPD, pero solo en aguellos con respuesta
inadecuada o eventos adversos a corticoides e inmunosupresores. La ETS de CADTH (18)
concluye que la mejoria clinica asociada al uso de 1VVIg es similar a otros comparadores activos
como corticoides y que el costo por AVAC (afios de vida ajustados por calidad de vida), en
comparacion con corticoides, es mas alto de lo que podria considerarse como un uso rentable de

los recursos de atencion médica.

Recomendaciones de uso en quias de practica clinica

La GPC de EFNS/PNS (15) recomienda I1VIg o corticoides como terapia de induccion en
pacientes con CIPD sensorial y motor, debiendo basar la eleccién segun la presencia de cualquier
contraindicacion relativa a cualquiera de estos tratamientos. En CIDP motor puro se recomienda
IVIg. En terapia de mantenimiento, se recomienda continuar con el tratamiento de induccién que
haya mostrado ser efectivo hasta alcanzar el maximo beneficio y luego reducir la dosis hasta
encontrar la dosis de mantenimiento efectiva mas baja. Si la respuesta es inadecuada o las dosis
de mantenimiento provocan efectos adversos, se recomienda probar otras alternativas de
tratamiento de primera linea antes de considerar tratamiento farmacolégico combinado o agregar

un medicamento inmunosupresor o inmunomodulador.
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VI.

Evaluaciones econémicas

No se identificaron evaluaciones econémicas desarrolladas en Peru u otros paises de América

Latina.

Evaluacion de calidad

Una revision sistematica fue considerada como nivel de confianza alto, mientras que la restante
fue considerada como nivel de confianza bajo (Anexo 07a). La calidad de la evidencia utilizando
el sistema GRADE fue moderada a alta para las comparaciones entre IV1g y corticoides, y baja
para las comparaciones entre IVIg y SClg. La GPC de EFNS/PNS tuvo un puntaje en la valoracion
global de calidad de 62,6% y 62,5% en el dominio de rigor de elaboracion. (Anexo 07b).

CONCLUSIONES

IVIg no mostro diferencias significativas en la mejoria clinica de la discapacidad o de la fuerza
muscular, en comparacion con prednisolona, metilprednisolona, prednisona o SCIg.

IVIg mostré una probabilidad de presentar eventos adversos totales o serios similar a
prednisolona, metilprednisolona y prednisona; y aumenté la probabilidad de sufrir un evento
adverso moderado y/o sistémico en comparacién con SClg.

Las GPC de EFNS/PNS recomienda I1VIg o corticoides como terapia de induccion en pacientes
con CIPD sensorial y motor, e 1VIg en CIDP motor puro.

Una RS incluida fue considerada como nivel de confianza alto, mientras la restante fue
considerada como nivel de confianza bajo. La calidad de la evidencia fue moderada a alta para
las comparaciones entre IVIg y corticoides, y baja para las comparaciones entre 1VIg y SClg.

Las GPC incluida tuvo un puntaje superior de 62,2% en la valoracion global de calidad.

CONTRIBUCION DE EVALUADORES Y COLABORADORES

AA formuld las estrategias de blsqueda para las diferentes fuentes de informacién, desarrollé la
sintesis y valoracion critica de los hallazgos y redacté la version preliminar del documento. EG
superviso las diferentes etapas de elaboracion y reviso la versién preliminar del documento. PC
revisé la versién preliminar del documento. Todos los autores y revisores aprobaron la versién

final del documento.
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ANEXO 01

DESCRIPCION DE LA ESTRATEGIA DE BUSQUEDA SISTEMATICA

Tabla 1. Estrategia de busqueda en Medline (Ovid)

N° Términos de busqueda Resultado
1 exp Polyradiculoneuropathy, Chronic Inflammatory Demyelinating/ 1448
2 ((Polyneuropath* or Polyradiculopath*) and Inflammatory and Chronic¥*).ti,ab. 1966
3 (CIDP or CIPD).ti,ab. 1682
4 lor2or3 2900
5 immunoglobulin*.ti,ab. 150994
6 immune globulin.ti,ab. 3209
7 exp Immunoglobulins, Intravenous/ 12950
8 IVIG.ti,ab. 6961
9 Sor6or7or8 158513
10 |4and9 966
11 (spa or spanish or eng or english).lg. 26269677
12 | 10and 11 828
13 (Case Reports or Letter or Comment' or Editorial or Video-Audio Media).pt. or (case or 4156779
report or letter or comment or editorial).ti.
14 | 12not 13 568
Fecha de busqueda: 03 de febrero de 2020
Tabla 2. Estrategia de busqueda en The Cochrane Library
N° Términos de busqueda Resultado
#1 MeSH descriptor: [Polyradiculoneuropathy, Chronic Inflammatory Demyelinating] 62
explode all trees
#2 ((Polyneuropath* or Polyradiculopath*) and Inflammatory and Chronic*):ti,ab,kw 183
#3 (CIDP or CIPD):ti,ab,kw 235
#4 | #lor#2 or #3 294
#5 (immunoglobulin®):ti,ab,kw 14085
#6 (immune globulin):ti,ab,kw 848
#7 MeSH descriptor: [Immunoglobulins, Intravenous] explode all trees 829
#8 (IVIG):ti,ab,kw 1333
#9 | #5 or #6 or #7 or #8 14649
#10 | #4 and #9 211
Fecha de busqueda: 03 de febrero de 2020
Tabla 3. Estrategia de busqueda en LILACS
N° Términos de busqueda Resultado
1 ((Polyneuropath* or Polyradiculopath*) and Inflammatory and Chronic*) [Palabras del 0

resumen]

Fecha de busqueda: 03 de febrero de 2020
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ANEXO 02

ESTRATEGIA Y RESULTADOS DE BUSQUEDA DE GUIAS DE PRACTICA CLIiNICA

Repositorio Término de basqueda Resultado | Incluido Motivo de exclusién

World Health Organization Polyr}europathy or 0 0

Polyradiculoneuropathy
The National Institute for Health and Pol F;gzzsr(;gzs:zya% i 0 0
Care Excellence (NICE), Reino Unido yra neuropatiy

Nice Guidelines
Scottish Intercollegiate Guidelines Polyneuropathy or 0 0
Network (SIGN), Escocia Polyradiculoneuropathy
. Polyneuropathy or

Canadian Agency for Drugs and .
Technologies in Health (CADTH) Polyradiculoneuropathy 0 0
Canada ! Filter by product line,

methods and guideline
Biblioteca de Guias de Préactica Clinica
del Sistema Nacional de Salud, Espafia Polineuropatia 0 0
(Guiasalud.es)
Catélogo maestro de Guias de practica
clinica del Centro Nacional de Polineuronatia 1 1
Excelencia Tecnoldgica en Salud P
(CENETEC), México
Biblioteca del Ministerio de Salud - . .
Guias Clinicas UAGE, Chile Polineuropatia 0 0
Ministerio de Salud Pudblica, Ecuador Polineuropatia 0 0
Muinisterio de Salud y Proteccion . .
Social, Colombia Polineuropatia 0 0
Instituto de Evaluacion de Tecnologias . .
en Salud e Investigacion (IETSI), Peru Polineuropatia 0 0
Ministerio de Salud, Pert Polineuropatia 0 0
European Federation of Neurological Polyneuropathy or 1 1
Societies Polyradiculoneuropathy
American Academy of Neurology Polyneuropathy or 1 0 GPC retirada

Polyradiculoneuropathy
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http://www.who.int/publications/guidelines/atoz/en/
https://www.nice.org.uk/guidance/published?type=apg,csg,cg,mpg,ph,sg,sc
https://www.nice.org.uk/guidance/published?type=apg,csg,cg,mpg,ph,sg,sc
http://www.sign.ac.uk/our-guidelines.html
http://www.sign.ac.uk/our-guidelines.html
https://www.cadth.ca/
https://www.cadth.ca/
https://www.cadth.ca/
http://portal.guiasalud.es/web/guest/catalogo-gpc
http://portal.guiasalud.es/web/guest/catalogo-gpc
http://portal.guiasalud.es/web/guest/catalogo-gpc
https://cenetec-difusion.com/gpc-sns/?cat=56
https://cenetec-difusion.com/gpc-sns/?cat=56
https://cenetec-difusion.com/gpc-sns/?cat=56
https://cenetec-difusion.com/gpc-sns/?cat=56
https://diprece.minsal.cl/le-informamos/auge/acceso-guias-clinicas/guias-clinicas-auge/
https://diprece.minsal.cl/le-informamos/auge/acceso-guias-clinicas/guias-clinicas-auge/
https://www.salud.gob.ec/guias-de-practica-clinica/
http://gpc.minsalud.gov.co/gpc/SitePages/buscador_gpc.aspx
http://gpc.minsalud.gov.co/gpc/SitePages/buscador_gpc.aspx
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/guias_pract_clini.html
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/guias_pract_clini.html
http://www.minsa.gob.pe/serumsbvs/SupportFiles/guias.htm
https://www.pnsociety.com/i4a/pages/index.cfm?pageid=3309
https://www.pnsociety.com/i4a/pages/index.cfm?pageid=3309
https://www.aan.com/policy-and-guidelines/guidelines/

ANEXO 03
ESTRATEGIA Y RESULTADOS DE BUSQUEDA DE EVALUACIONES DE TECNOLOGIA

SANITARIA
Repositorio Término de Resultado | Incluido Motivo de exclusién

P basqueda
Red Espafiola de Agencias de
Evaluacion de Tecnologias Sanitarias y -
Prestaciones del Sistema Nacional de Inmunoglobulina 0 0
Salud, Espafia
Observatorio de Medicamentos de Alto Inmunoalobulina 0 0
Impacto Financiero (OMAIF/DIME) g
Instituto de Evaluacion Tecnoldgica en -
Salud (IETS), Colombia Inmunoglobulina 0 0
Canadian Agency for Drugs and Filltr;rnt]);nporilc?:gtl:inne
'ég(r:]r;réglogles in Health (CADTH), Health Technology 7 1 Diferente patologia (6)

Assessment
Instituto de Efectividad Clinica -
Sanitaria (IECS), Argentina Inmunoglobulina 1 1
Instituto de Evaluacion de Tecnologias . . .
en Salud e Investigacion (IETSI), Perd Inmunoglobulina 3 1 Diferente patologia (2)
Direccion General de Medicamentos, Inmunoalobulina 0 0
Insumos y Drogas (DIGEMID), Per( 9
Immunoglobulin
National Institute for Health and Care Filter: Technology - .
Excellence (NICE), Reino Unido appraisal guidance, 15 0 Diferente patologia (15)
published

National Institute for Health Research Immunoglobulin 7 0 Diferente tipo de publicacion (7)

(NHS), Reino Unido

Inmunoglobulina humana para el tratamiento de la polineuropatia inflamatoria
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http://www.redets.mscbs.gob.es/productos/buscarProductos.do?metodo=buscaTipos&tipoId=1
http://www.redets.mscbs.gob.es/productos/buscarProductos.do?metodo=buscaTipos&tipoId=1
http://www.redets.mscbs.gob.es/productos/buscarProductos.do?metodo=buscaTipos&tipoId=1
http://www.redets.mscbs.gob.es/productos/buscarProductos.do?metodo=buscaTipos&tipoId=1
http://www.omaif.org/informes-de-las-evaluaciones-de-tecnologia-en-salud-regionales
http://www.omaif.org/informes-de-las-evaluaciones-de-tecnologia-en-salud-regionales
http://www.iets.org.co/Busqueda/FrmResumen.aspx?valor=Efectividad%20y%20seguridad
http://www.iets.org.co/Busqueda/FrmResumen.aspx?valor=Efectividad%20y%20seguridad
https://www.cadth.ca/
https://www.cadth.ca/
https://www.cadth.ca/
https://www.iecs.org.ar/home-ets/
https://www.iecs.org.ar/home-ets/
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/eval_prod_farm_otros_dictamenes.html
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/eval_prod_farm_otros_dictamenes.html
http://repositorio.digemid.minsa.gob.pe/browse?type=title
http://repositorio.digemid.minsa.gob.pe/browse?type=title
https://www.nice.org.uk/
https://www.nice.org.uk/
https://www.nihr.ac.uk/
https://www.nihr.ac.uk/

ANEXO 04

MOTIVOS DE EXCLUSION DURANTE LA FASE DE LECTURA A TEXTO COMPLETO

No

Articulo excluido

Motivo

Hartung et al. (19)

Inmunoglobulina subcutanea vs. placebo

van Schaik et al. (2019) (20)

Inmunoglobulina subcutanea vs. placebo

van Schaik et al. (2018) (21)

Inmunoglobulina subcutanea vs. placebo

Markvardsen et al. (22)

Inmunoglobulina subcutanea vs. placebo

Nobile-Orazio et al. (2015) (23)

Incluido en la RS de Oaklander

Nobile-Orazio et al. (2012) (24)

Incluido en la RS de Oaklander

Inmunoglobulina humana para el tratamiento de la polineuropatia inflamatoria
desmielinizante cronica
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ANEXO 05. CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS INCLUIDOS

Anexo 5a. Caracteristicas de las revisiones sistematicas incluidas

~ . - N° de Tipo de .
Agtot;ﬁ/: :Cr;gr?e Fusenrtieos dc(l)e (;2?5;;32';: y Tipos de estudio incluidos estudios analisis Inteevré\illir;(zjlges Desenlaces evaluados Financiamiento
incluidos desarrollado
Cochrane Database of Revisiones sistematicas de e Corticoides Desenlaces primarios
Systematic Reviews, ensayos controlados e Recambio e Cambio en la discapacidad
Database of Abstracts of aleatorizados de cualquier plasmatico ¢ Eventos adversos GBS Support
Oaklander et al Reviews of Effects, tratamiento, para cualquier _ o terapéutico Grc_)up @J,K _
(2017) (13) ' MEDLINE, Embase, forma de CIPD 23 estudios Descriptivo e Inmunoglobulina (0(gan|zaC|on sin
CINAHL Plus intravenosa fines de lucro)
e Otros tratamientos
Periodo de busqueda: inmunomoduladores
hasta 31 octubre 2016
PubMed, EMBASE y Estudios en pacientes ¢ Inmunoglobulina e Cambio en el puntaje promedio de la
Scopus diagnosticados con CIPD, intravenosa escala MRC-SS
Periodo de busqueda: escritos en idioma inglés, : ¢ Inmunoglobulina ¢ Eventos adversos moderados y/o
Racosta et al 1990 a Febrero, 2016 espafiol o francés que 8 estudios g subcutanea sistémicos
' ' (138 Meta-andlisis No reportado

(2017) (14)

reporten claramente
resultados sobre la fuerza
muscular con la escala
MRC-SS

participantes)
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ANEXO 06. RESUMEN DE LOS PRINCIPALES HALLAZGOS

Pregunta: Inmunoglobulina intravenosa (I\VVlg) comparado con prednisolona para polineuropatia inflamatoria desmielinizante cronica
Bilbiografia: Oaklander AL, Lunn MP, Hughes RA, van Schaik IN, Frost C, Chalk CH. Treatments for chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy (CIDP): an
overview of systematic reviews. Cochrane Database Syst Rev. 2017;1(100909747):CD010369.

Certainty assessment Ne de pacientes Efecto
LT Dlzzno RIEEDAE Inconsistencia S T Imprecision OB VI Prednisolona REIED ARSI LS i
estudios estudio Sesgo indirecta P consideraciones g (95% CI) (95% CI)
Mejoria de la discapacidad (evaluado con : escala INCAT)
1 ensayos | no es serio no es serio no es serio serio @ ninguno 9/16 (56.3%) | 8/13 (61.5%) RR 0.91 55 menos por 1 11@) CRITICO
aleatorios (0.50a1.68) 1000 MODERADO
(de 308 menos
a 418 mas)
Mejoria de la discapacidad (evaluado con : mejoria de 1 punto o més en la escala Rankin)
1 ensayos | no es serio Nno es serio no es serio serio ® ninguno 7117 (41.2%) | 6/14 (42.9%) RR 0.96 17 menos por 1 11@) CRITICO
aleatorios (0.42a2.20) 1000 MODERADO
(de 249 menos
a 514 mas)
Mejoria de la fuerza muscular (evaluado con : cambio en el puntaje promedio de la escala MRC sum score)
1 ensayos | no es serio no es serio no es serio | no es serio ninguno 23 23 - MD 0.5 méas DPPD CRITICO
aleatorios alto. ALTA
(1.35 menor a
2.35 més alto.)
Probabilidad de sufrir al menos un evento adverso
1 ensayos | no es serio no es serio no es serio serio @ ninguno 18/30 11/27 RR 1.47 191 mas por o111 @) IMPORTANTE
aleatorios (60.0%) (40.7%) (0.86a2.53) 1000 MODERADO
(de 57 menos a
623 mas )
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Certainty assessment

Ne de pacientes

Efecto

pal DIZZnO R0 ale Inconsistencia CioeiEE Imprecision OB VI Prednisolona eI RSO SR ST EER
estudios estudio Sesgo indirecta P consideraciones g (95% CI) (95% CI)
Probabilidad de sufrir algiin evento adverso serio
1 ensayos | no es serio no es serio no es serio serio @ ninguno 1/30 (3.3%) | 2/27 (7.4%) RR 0.45 41 menos por Sl 1e1@) CRITICO
aleatorios (0.04 2 4.69) 1000 MODERADO
(de 71 menos a
273 mas )

CI: Intervalo de confianza; RR: Razon de riesgo; MD: Diferencia media

Explicaciones

a. IC amplios, muestras pequefias en ambos grupos

Inmunoglobulina humana para el tratamiento de la polineuropatia inflamatoria desmielinizante crénica
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Pregunta: Inmunoglobulina intravenosa (I\VV1g) comparado con metilprednisolona para polineuropatia inflamatoria desmielinizante cronica

Bilbiografia: Oaklander AL, Lunn MP, Hughes RA, van Schaik IN, Frost C, Chalk CH. Treatments for chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy (CIDP): an
overview of systematic reviews. Cochrane Database Syst Rev. 2017;1(100909747):CD010369.

Certainty assessment Ne de pacientes Efecto
Ne de D'Zino Riesgo Inconsistencia Evidencia Imbrecision Otras VI metil- Relativo Absoluto Certainty Importancia
estudios estudio de sesgo indirecta P consideraciones g prednisolona | (95% CI) (95% CI)
Mejoria de la discapacidad (evaluado con : escala INCAT)
1 ensayos no es no es serio no es serio @ ninguno 5/24 (20.8%) | 3/21 (14.3%) RR 1.58 | 83 mas por 1000 Slo®) CRITICO
aleatorios |  serio serio (0.33a (de 96 menosa | MODERADO
7.59) 941 mas )
Mejoria de la discapacidad (evaluado con : mejoria de 1 punto o mas en la escala Rankin)
1 ensayos no es no es serio no es serio ® ninguno 4/24 (16.7%) | 5/21 (23.8%) RR 0.70 71 menos por [1e11@) CRITICO
aleatorios | serio serio (0.22a 1000 MODERADO
2.27) (de 186 menos a
302 mas )
Mejoria de la fuerza muscular (evaluado con : cambio en el puntaje promedio de la escala MRC sum score)
1 ensayos no es no es serio no es no es serio ninguno 24 19 - MD 0.37 més ODDD CRITICO
aleatorios | serio serio alto. ALTA
(2 menora 2.74
mas alto.)
Probabilidad de sufrir al menos un evento adverso
1 ensayos no es no es serio no es serio ? ninguno 11/25 (44.0%) | 14/21 (66.7%) RR 0.66 227 menos por @) IMPORTANTE
aleatorios | serio serio (0.39a 1000 MODERADO
1.13) (de 407 menos a
87 més)
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Certainty assessment

Ne de pacientes

Efecto

Ne de D'ZZnO Riesgo Inconsistencia Evidencia Imorecisién Otras VI metil- Relativo Absoluto Certainty Importancia
estudios estudio de sesgo indirecta P consideraciones g prednisolona | (95% CI) (95% CI)
Probabilidad de sufrir algiin evento adverso serio
1 ensayos no es no es serio no es serio @ ninguno 2/24 (8.3%) 0/21 (0.0%) RR 4.40 0 menos por 1 12]@) CRITICO
aleatorios | serio serio (0.22a 1000 MODERADO
86.78) (de 0 menos a0
menos )

ClI: Intervalo de confianza ; RR: Razdn de riesgo; MD: Diferencia media
Explicaciones
a. IC amplios, muestras pequefias en ambos grupos

Inmunoglobulina humana para el tratamiento de la polineuropatia inflamatoria desmielinizante crénica
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Pregunta: Inmunoglobulina intravenosa (I\VV1g) comparado con prednisona para polineuropatia inflamatoria desmielinizante cronica

Bilbiografia: Oaklander AL, Lunn MP, Hughes RA, van Schaik IN, Frost C, Chalk CH. Treatments for chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy (CIDP): an
overview of systematic reviews. Cochrane Database Syst Rev. 2017;1(100909747):CD010369.

Certainty assessment Ne de pacientes Efecto
Ne de D'Z“Zno Riesgo de Inconsistencia Evidencia Imorecisién Otras VI Prednisona Relativo Absoluto Certainty | Importancia
estudios estudio sesgo indirecta P consideraciones g (95% CI) (95% CI)
Mejoria de la discapacidad (evaluado con : escala INCAT)
1 ensayos serio @ no es serio no es serio serio ® ninguno 14/18 (77.8%) | 8/17 (47.1%) RR 1.65 306 mas por 1 @D CRITICO
aleatorios (0.94 22.90) 1000 BAJA
(de 28 menos a
894 mas )
Probabilidad de sufrir algiin evento adverso serio
1 ensayos serio @ no es serio no es serio serio ® ninguno 3/18 (16.7%) | 0/17 (0.0%) RR 6.63 0 menos por 1 @D CRITICO
aleatorios (0.37a 1000 BAJA
199.59) (de 0 menos a0
menos )

ClI: Intervalo de confianza ; RR: Razdn de riesgo

Explicaciones

a. No se contd con la version de texto completo del estudio. Los autores de la RS recibieron informacion directamente de los investigadores
b. IC amplios, muestras pequefias en ambos grupos
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Pregunta: Inmunoglobulina intravenosa (IVIg) comparado con inmunoglobulina subcutanea (SCIg) para polineuropatia inflamatoria desmielinizante crénica

Bilbiografia: Racosta JM, Sposato LA, Kimpinski K. Subcutaneous versus intravenous immunoglobulin for chronic autoimmune neuropathies: A meta-analysis. Muscle Nerve.
2017;55(6):802-9.

Certainty assessment Ne de pacientes Efecto
Nede |Disefiode | Riesgode || .. . | Evidencia | ... Otras VI @ Relativo Absoluto Certainty Importancia
estudios | estudio sesgo indirecta P consideraciones g g (95% CI) (95% CI)
Mejoria de la fuerza muscular (evaluado con : cambio en el puntaje promedio de la escala MRC sum score)
4 ensayos | no es serio Nno es serio No €s Serio | Nno es serio ninguno 88 88 - MD 0.84 més ODDD CRITICO
aleatorios alto. ALTA
(0.01 menor a
1.69 mas alto.)
Probabilidad de sufrir un evento adverso moderado y/o sistémico
1 ensayos | no es serio No €s Serio serio @ serio P ninguno 32/88 6/88 RR 3.57 175 mas por 1000 Y 1QD) IMPORTANTE
aleatorios (36.4%) (6.8%) | (1.31a29.09) | (de 21 mas a 552 BAJA
mas )

CI: Intervalo de confianza ; MD: Diferencia media; RR: Raz6n de riesgo
Explicaciones
a. Se incluyen resultados de un estudio que enrol6 pacientes con CIPD y con neuropatia motora multifocal
b. IC amplios, muestras pequefias en ambos grupos
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ANEXO 07
RESULTADOS DE LAS HERRAMIENTAS UTILIZADAS PARA VALORACION DE LA
CALIDAD DE LA EVIDENCIA

ANEXO 7a. Evaluacion de las revisiones sistematicas identificadas, mediante AMSTAR 2 (10)

Oaklander, Racosta,
Descripcion del item 2017 2017
(13) (14)

¢Las preguntas de investigacion y los criterios de inclusion para la revision

incluyen los componentes PICO? Si Si

¢El'informe de la revision contiene una declaracién explicita que los
métodos de revision se establecieron antes de su realizacion y justifica el Si No
informe cualquier desviacion significativa del protocolo?

¢Los autores de la revision describen la seleccion de disefios de estudio para

- P L Si No
su inclusion en la revision?
¢Los autores de la revisién utilizaron una estrategia exhaustiva de Si Si
busqueda de literatura?
¢Los autores de la revision realizaron la seleccion de estudios por duplicado? Si Si
¢Los autores de la revision realizaron la extraccion de datos por duplicado? Si Si
¢Los autores de la revisién proporcionaron una lista de estudios excluidos Si Si
y justificaron las exclusiones?
¢Los autores de la revision describieron detalladamente los estudios Si Si
incluidos?
¢Los autores de la revision utilizaron una técnica satisfactoria para
evaluar el riesgo de sesgo en los estudios individuales que se incluyeron en Si Si
la revision?
¢Los autores de la revisién informaron sobre las fuentes de financiamiento Si No
para los estudios incluidos en la revisién?
Si se realizd un metandlisis ¢ utilizaron los autores de la revision los . .

¢ No aplica Si

métodos apropiados para la combinacion estadistica de los resultados?

Si se realizo el metanalisis, cevaluaron los autores el impacto potencial del
riesgo de sesgo de los estudios individuales sobre los resultados del No aplica Si
metanalisis u otra sintesis de evidencia?

¢Los autores de la revisién dieron cuenta del riesgo de sesgo en los

S - Lo - Si Si
estudios individuales al interpretar / discutir los resultados de la revisién?
¢Los autores de la revision proporcionaron una explicacion satisfactoria y una
discusidn sobre cualquier heterogeneidad observada en los resultados de la Si Si
revision?
Si realizaron una sintesis cuantitativa, ¢ realizaron los autores de la
revision una investigacion adecuada del sesgo de publicacién (sesgo de No aplica Si
estudio pequefio) y discutieron su posible impacto en los resultados de la
revision?
¢Los autores de la revision informaron sobre posibles fuentes de conflicto de Si No
interés, incluido el financiamiento que recibieron para realizar la revision?
Debilidades criticas 0 1
Debilidades no criticas 0 3
Nivel de confianza Alta Baja
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ANEXO 7b. Evaluacién de las GPC identificadas, mediante AGREE 2 (12)

EFNS/PNS,
Dominio Items 2010
(15)
El(los) objetivo(s) general(es) de la guia esta(n) especificamente 5
descrito(s).
Dominio 1. El(los) aspecto(s) de salud cubierto(s) por la guia esta(n) 5
Alcance y especificamente descrito(s).
Obijetivo La poblacion (pacientes, publico, etc.) a la cual se pretende aplicar la 4
guia esta especificamente descrita
Puntaje promedio del dominio (%) 66,7
El grupo que desarrolla la guia incluye individuos de todos los 5
grupos profesionales relevantes
Dominio 2. Se han tenido en cuenta los puntos de vista y preferencias de la 3
Participacion de | poblacion diana (pacientes, publico, etc.)
los implicados | | s usuarios diana de la guia estan claramente definidos 4
Puntaje promedio del dominio (%) 57,1
Se han utilizado métodos sistematicos para la busqueda de la 5
evidencia
Los criterios para seleccionar la evidencia se describen con claridad 5
Las fortalezas y limitaciones del conjunto de la evidencia estan 5
claramente descritas
Los métodos utilizados para formular las recomendaciones estan 4
Dominio 3. claramente descritos
Rigorenla  |Al formular las recomendaciones han sido considerados los 5
elaboracion beneficios en salud, los efectos secundarios y los riesgos
Hay una relacién explicita entre cada una de las recomendaciones y 5
las evidencias en las que se basan
La guia ha sido revisada por expertos externos antes de su 3
publicacién
Se incluye un procedimiento para actualizar la guia 3
Puntaje promedio del dominio (%) 62,5
Las recomendaciones son especificas y no son ambiguas 5
Dominio 4. Las distintas opciones para el manejo de la enfermedad o condicién 5
Claridad de la [ de salud se presentan claramente
presentacion | Las recomendaciones clave son facilmente identificables 5
Puntaje promedio del dominio (%) 71,4
La guia describe factores facilitadores y barreras para su aplicacion 3
La guia proporciona consejo y/o herramientas sobre como las 5
o recomendaciones pueden ser llevadas a la practica
Dominio 5. Se han considerado las posibles implicaciones de la aplicacion de las 4
Aplicabilidad | recomendaciones sobre los recursos
La guia ofrece criterios para monitorizacion y/o auditoria 3
Puntaje promedio del dominio (%) 53,6
Los puntos de vista de la entidad financiadora no han influido en el 4
Dominio 6. contenido de la guia
Independencia Se han registrado y abordado los conflictos de intereses de los 5
editorial miembros del grupo elaborador de la guia
Puntaje promedio del dominio (%) 64,3
Valoracion global de la GPC 5
Promedio global (%) 62,6
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