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I. RESUMEN EJECUTI VO  

 

 La neur opatí a mot or a mul tif ocal  ( NMM) es una enf er medad cr óni ca poco frecuent e, 

con una pr eval enci a de apr oxi madament e 0.6 a 2 casos por cada 100, 000 

i ndi vi duos. Se car act eri za por un debilit ami ent o pr ogr esi vo de l os múscul os de l as 

extremi dades, con sensibili dad pr eservada y bl oqueo de l a conducci ón nervi osa. 

Aunque l a NMM no af ecta l a esper anza de vi da de l as personas que l a padecen, 

puede pr oduci r una di scapaci dad si gnifi cati va, con pér di da de l a f unción en l as 

manos o l os pi es.  

 

 En EsSal ud, l os paci entes con NMM no di sponen de trat ami ent os especí fi cos par a 

di cha condi ci ón. Debi do a ell o, l os médi cos especiali st as han soli cit ado l a eval uaci ón 

de uso de i nmunogl obulina i ntravenosa (I gI V), argument ando que est e trat ami ent o 

reduci rí a l a si nt omat ol ogía de l a enf er medad y mej or arí a l a cali dad de vi da de l os 

paci ent es.  

 

 Así, el present e di ct amen t uvo como obj eti vo eval uar l a mej or evi denci a di sponi bl e 

sobr e l a efi caci a y seguri dad del uso de I gI V en compar aci ón con el placebo en 

paci ent es adul t os con diagnósti co de NMM.  Los desenl aces de i nt er és f uer on el  no 

det eri oro de l a acti vi dad funci onal  de l os nervi os peri f éri cos en el ectromi ogr afí a (o 

est udi os de conducci ón nervi osa) y l a f uerza muscul ar, l a di scapaci dad, la cali dad 

de vi da y l os event os adversos.  

 
 Tr as una búsqueda si st emáti ca de lit erat ur a se i dentifi car on dos guí as de pr ácti ca 

cl í ni ca ( GPC), una el aborada por l a Ameri can Academy of Neur ol ogy ( AAN) ( Pat wa 

et al. 2012) y otra por l a  Eur opean Feder ati on of Neur ol ogi cal Soci eti es/ Peri pher al  

Ner ve Soci et y ( EFNS/ PNS), y una revi si ón si stemáti ca ( RS) de ensayos clí ni cos 

al eat ori zados ( ECA) el abor ada por l a Cochr ane Coll abor ati on ( Van Schai k et al. 

2005). 

 

 Ambas GPC r ecomi endan el uso de I gI V en paci ent es con NMM.  Si n embargo, est as 

di fi eren con respect o a la f uerza de l a recomendaci ón. La GPC de l a AAN r eali za 

una recomendaci ón débil (ni vel B) del uso de la I gI V, i ndi cando una efecti vi dad 

pr obabl e, mi entras que la GPC de l a EFNS/ PNS reali za una recomendaci ón f uert e 

(ni vel A) de l a I gI V, catal ogándol a como un trat ami ent o ef ecti vo. Ambas guí as 

basar on sus recomendaci ones en l os ECA i ncl ui dos en l a RS de Cochrane Van 

Schai k et al. 2005.  

 

 La RS de Cochr ane i ncl uyó un met a- análi si s de cuatro ECA, dobl e ci ego y 

control ados por pl acebo con un t ot al de 46 paci ent es con NMM ( Léger et al. 2001; 
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Federi co et al. 2000; J. Azul ay et al. 1994; Van Den Ber g et al. 1995). Todos l os 

est udi os t uvi er on un di seño cr uzado o una vari ación de est e ti po de di seño. En ese 

senti do, cada paci ent e proporci onó resul t ados para l os dos trat ami ent os del est udi o 

(I gI V y pl acebo), con excepci ón del  est udi o de Léger et al ., que, si bi en per mi ti ó el 

cr uce de l os paci ent es no respondedor es, reportó resul t ados al fi nali zar el  pri mer 

trat ami ent o. En gener al, l os parti ci pant es reci bier on I gI V a una dosi s de 2 g/ kg 

dur ant e 5 dí as consecuti vos una vez al mes. Además, l a dur aci ón de l os 

trat ami ent os asi gnados fue cort a (uno a tres meses) y l os desenl aces f uer on 

eval uados un mes después de l a últi ma i nf usi ón. No se report ó l a present aci ón de 

I gI V (5 % o 10 %) utili zada en cada est udi o.  

 

 Los resul t ados de l a RS mostrar on que l a I gI V, en compar aci ón con el placebo, se 

asoci ó con una mayor proporci ón de paci ent es con una mej or a i mport ant e en l a 

f uerza muscul ar (tres ECA, 78 % [ 21/ 27] con I gI V, 4 % [ 1/ 27] con pl acebo; RR 11. 00, 

I C del 95 % 2. 86 a 42.25, no se report a el valor de p), si endo est a asoci aci ón 

est adí sti cament e si gnifi cati va. El análi si s de otros desenl aces como l a propor ci ón 

de paci ent es con una mej or a i mport ant e en l a discapaci dad, el cambi o en l a f uerza 

muscul ar y l a proporci ón de paci ent es con resol uci ón de bl oque de conducci ón no 

al canzar on l a si gnifi cancia est adí sti ca.  

 

 Por otro l ado, en l a RS se report ó una mayor t asa de event os adversos con I gI V que 

con pl acebo (71 % con IgI V, 5 % con pl acebo; RR 10. 33, I C del 95 % 2. 15 a 49. 77). 

No obst ant e, no se reportó l a ocurrenci a de eventos adversos seri os con IgI V. Los 

event os adversos más frecuent es f uer on cef al ea, er upci ón cut ánea, escal ofrí os y 

fi ebr e; t odos cl asifi cados como l eves y transit ori os. Por últi mo, no se report ar on 

resul t ados de cali dad de vi da.  

 

 Una de l as li mi t aci ones de l a RS de Cochr ane f ue el hecho de mezcl ar i nfor maci ón 

de paci ent es pr evi amente trat ados y respondedor es a I gI V con i nf ormaci ón de 

paci ent es nunca ant es trat ados con I gI V. Est o, debi do a que l a sel ecci ón de 

paci ent es respondedor es a I gI V podrí a af ect ar el ef ect o del trat ami ent o. Por ell o, se 

deci di ó revi sar i ndi vi dual ment e l os resul t ados del  úni co ECA con dat os disponi bl es 

par a l a pobl aci ón de paci ent es nunca ant es trat ados con I gI V (16 paci ent es) 

( Federi co et al. 2000). Sus hall azgos además de sugeri r l a efi caci a de l a IgI V como 

trat ami ent o de pri mer a lí nea par a l a NMM en tér mi nos de di scapaci dad, f uerza 

muscul ar y bl oqueo de conducci ón, con resul t ados est adí sti cament e signi fi cati vos 

respect o al pl acebo, sugi ri eron una mayor respuest a en est e gr upo de paci ent es en 

compar aci ón con l os pr evi ament e trat ados y respondedor es, l o que guar da r el aci ón 

con l a opi ni ón de expert os de l a EFNS/ PNS, qui enes señal an que, dur ant e el  

trat ami ent o a l argo pl azo, l a ef ecti vi dad de l a I gI V di smi nuye.  
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 Por otro l ado, dado que par a l a mayorí a de paci ent es con NMM,  el ef ect o de l a I gI V 

sol o dur a unas pocas semanas ( mej or a transit oria), el trat ami ent o con I gIV r equi er e 

que l os paci ent es reci ban i nf usi ones peri ódi cas. De acuer do con l as 

recomendaci ones expuest as en l a guí a de l a EFNS/ PNS, si un trat ami ento i ni ci al 

con I gI V es efi caz, se debe consi der ar un trat ami ent o repeti do de I gI V en paci ent es 

sel ecci onados. Los regímenes de mant eni mi ento tí pi cos son de 1 g/ kg cada 2–4 

semanas o 2 g/ kg cada 1–2 meses. Además, l a guí a de l a EFNS/ PNS r ecomi enda 

que l a frecuenci a de l a ter api a de mant eni mi ent o y el trat ami ent o a l argo pl azo con 

IgI V se guí e por l a respuest a (en t ér mi nos de di scapaci dad o f uerza muscul ar). Si n 

embar go, es i mport ante recal car que est as recomendaci ones est án basadas 

pri nci pal ment e en l a opini ón de expert os, dada la li mi t ada i nf or maci ón disponi bl e 

sobr e l a ef ecti vi dad de l a I gI V a l argo pl azo en paci ent es con NMM.  

 

 En rel aci ón con l a present aci ón de l a I gI V (5% o 10%), exi st e evi denci a ci entífi ca 

que sugi er e que t ant o l a I gI V al 5% como l a I gI V al  10% ti enen el mi s mo ef ect o en 

t ér mi nos de f uerza muscul ar, di scapaci dad f unci onal  y t asa de event os adver sos en 

paci ent es con NMM.  En ese senti do, consi der amos que ambas pr esent aci ones se 

pueden usar i ndi sti nt ament e en el trat ami ent o de l a NMM,  ya que ambas ti enen el  

mi s mo pri nci pi o acti vo.  

 
 En resumen, l a evi denci a de una RS con cuatro ECA, dobl e ci ego, y control ados por 

pl acebo, sugi er e que l a IgI V es un trat ami ent o eficaz y segur o en l os paci ent es con 

NMM.  Específi cament e, est a revi si ón mostró que l os paci ent es trat ados con I gI V 

t uvi eron una mej or a estadí sti cament e si gnifi cativa en l a f uerza muscul ar. Por otro 

l ado, en vi st a de que l a RS i ncl uyó t ant o paci ent es nunca ant es trat ados como 

paci ent es pr evi ament e trat ados y respondedor es a I gI V, se revi só l a evi denci a del  

úni co ECA r eali zado en paci ent es nunca ant es trat ados, ya que el análi sis conj unt o 

podrí a i nfl uenci ar l os resul t ados. Est e est udi o mostró resul t ados est adí st i cament e 

si gnifi cati vos a f avor de IgI V par a t odos l os desenl aces ant es menci onados, l o que 

podrí a sugeri r una mayor respuest a con I gI V en est e gr upo de paci ent es. Si n 

embar go, consi der ando que l os ef ect os observados f uer on consi st ent es par a t odos 

l os ECA eval uados en la revi si ón y t eni endo en cuent a l a opi ni ón de l os expert os 

i nt ernaci onal es, consi deramos que l a pobl aci ón de paci ent es pr evi ament e trat ados 

y respondedor es a I gI V,  al i gual  que l os paci entes nunca ant es trat ados, podrí an 

benefi ci arse del  uso de IgI V. Con respect o a l os event os adversos reportados, en 

gener al, est os f uer on l eves y transit ori os. Los resul t ados ant es descrit os son l a base 

de l as recomendaci ones de l as GPC i dentifi cadas en l a present e eval uaci ón, en 

donde se i ndi ca el uso de l a I gI V par a el  trat ami ent o de l a NMM.   
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 Además, es i mport ant e resal t ar que l a NMM es una condi ci ón rar a cuya úni ca opci ón 

de trat ami ent o con i ndi caci ón aut ori zada es l a I gIV. En EsSal ud, no se di sponen de 

trat ami ent os específi cos par a trat ar l a NMM (vací o t erapéuti co). En ese senti do, 

val or amos que l os pacient es con NMM podrí an benefi ci arse del  uso de I gI V, 

consi der ando además que est a es l a úni ca opci ón de trat ami ent o con i ndi caci ón de 

uso par a l a NMM y que la i nstit uci ón cuent a con una ampli a experi enci a de uso de 

IgI V en otros trast or nos inmuni t ari os.  

 

 Por l o expuest o, el Instit ut o de Eval uaci ones de Tecnol ogí as en Sal ud e 

I nvesti gaci ón – I ETSI apr ueba el uso de l a i nmunogl obuli na i ntravenosa par a el  

trat ami ent o de paci ent es con neur opatí a mot or a mul tif ocal , según l o est abl eci do en 

el  Anexo N° 1. La vi gencia del  present e di ct amen pr eli mi nar es de un año a partir de 

l a f echa de publi caci ón. La conti nuaci ón de dicha apr obaci ón est á suj et a a l a 

eval uaci ón de l os resul t ados obt eni dos y l a nueva evi denci a que pueda surgir en el  

ti empo.  
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II. I NTRODUCCI ÓN 

 

A.  ANTECEDENTES 

 

El  pr esent e di ct amen expone l a eval uaci ón de l a efi caci a y seguri dad de i nmunogl obul i na 

i ntravenosa en comparaci ón con el pl acebo en paci ent es adul t os con di agnósti co de 

neur opatí a mot or a mul tifocal . Así, el médi co neur ól ogo José Al ex Cabr ej o Br avo del  

Ser vi ci o de Neur ol ogí a del  Hospi t al Base “ Al manzor Agui naga Asenj o” de la Red Asi st enci al 

Lambayeque, si gui endo l a Directi va N° 003-I ETSI - ESSALUD- 2016, envía al I nstit ut o de 

Eval uaci ón de Tecnol ogías en Sal ud e I nvesti gaci ón - I ETSI l a soli cit ud de uso f uer a del  

petit ori o del product o f ar macéuti co i nmunogl obuli na i ntravenosa según l a si gui ent e 

pr egunt a PI CO i ni ci al: 

 

Tabl a 1. Pr egunt a PI CO i ni ci al propuest a por el Co mi t é Far macot er apéut i co del  Hospi t al  

Base “ Al manzor Agui naga Asenj o” 

P Paci ent es mayor es de 18 años con di agnósti co de neur opatí a mot or a mul tif ocal    

I I nmunogl obuli na en trat ami ent o endovenoso 

C Pl acebo o t erapi a de soport e 

O 
Mej or a de cali dad de vi da, reduce i ncapaci dad (ret or no a l a vi da l abor al ), mej or a 

de f uerza muscul ar 

 

Con el obj eti vo de hacer pr eci si ones respect o a l os component es de l a pr egunt a PI CO, se 

ll evar on a cabo reuni ones t écni cas con médi cos especi ali st as y repr esentant es del  equi po 

eval uador del I ETSI. Las reuni ones sost eni das ayudar on a opti mi zar l a f or mul aci ón de l a 

pr egunt a, est abl eci éndose como pr egunt a PI CO fi nal l a si gui ent e:  

 

Tabl a 2. Pr egunt a PI CO vali dada con especi ali st a 

P Paci ent e adul t o con di agnósti co de neur opatí a mot or a mul tif ocal   

I I nmunogl obuli na G humana nor mal  i ntravenosa  

C Mej or t erapi a de soport e o pl acebo 

O 

Efi caci a: no det eri oro de l a acti vi dad f unci onal  de l os nervi os perif éri cos en l a 

el ectromi ogr afí a† y f uerza muscul ar 

Di scapaci dad  

Cal i dad de vi da 

Event os adversos 

† O est udi os de conducci ón nervi osa 
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B.  ASPECTOS GENERALES  

 

La neur opatí a mot or a multifocal  ( NMM) es una enfer medad cr óni ca poco frecuent e, con una 

pr eval enci a de apr oxi madament e 0. 6 a 2 casos por cada 100, 000 i ndi vi duos. La rel aci ón 

hombr e: muj er es de 3: 1 y l a edad medi a de i ni cio es de 40 años, con un rango de 20 a 70 

años (Lange and Robi nson- Papp 2019; Harschni tz et al. 2014).  

 

La NMM se car act eri za por un debilit ami ento pr ogr esi vo de l os múscul os de l as 

extremi dades, con sensibili dad pr eservada y bl oqueo de l a conducci ón nervi osa1  (Lange 

and Robi nson- Papp 2019; Ji nka and Chaudhr y 2014). La debili dad muscul ar gener al ment e 

comi enza como una mononeur opatí a f ocal  que car act erí sti cament e af ecta l a regi ón di st al 

de l as extremi dades superi ores. Los sí nt omas i nici al es más comunes son l a caí da de l a 

muñeca y l a debili dad de l a mano. Otras car acterí sti cas clí ni cas i ncl uyen l os cal ambr es 

muscul ar es, l as f asci cul aci ones y el aument o de la debili dad en condi ci ones de frí o. Si  bi en 

l a NMM no af ect a l a esper anza de vi da de l as personas que l a padecen, puede pr oduci r 

una di scapaci dad si gnifi cati va, con pér di da de l a funci ón en l as manos o l os pi es, que af ect a 

l a capaci dad de poder trabaj ar y reali zar l as t areas coti di anas (Lange and Robi nson- Papp 

2019; Harschni t z et al. 2014). 

 

La NMM se consi der a un trast or no i nmuni t ari o debi do a l as si gui ent es parti cul ari dades: i ) l a 

pr esenci a de anti cuer pos anti - GM1 en un 30 % a 80 % de l os paci ent es, y, ii) una i nfiltraci ón 

li nf ocíti ca peri vascul ar observada en l a bi opsi a de nervi o en al gunos reportes. Si n embar go, 

aún se desconoce qué papel  que desempeñan l os anti cuer pos anti - GM1 en l a pat ogénesi s 

de l a enf er medad (Lange and Robi nson- Papp 2019). 

 

El  di agnósti co de l a NMM se reali za sobr e l a base de una pr esent aci ón cl í ni ca compati bl e 

con debili dad pr ogr esi va, gener al ment e asi métri ca, si n anomal í as sensorial es, si gnos de 

neur ona mot or a superi or o af ect aci ón bul bar. Además, debe i ncl ui r est udi os de conducci ón 

nervi osa que demuestren una caí da en el pot enci al de acci ón compati bl e con una 

des mi eli ni zaci ón f ocal  así como un bl oqueo de l a conducci ón en nervi os mot or es y nervi os 

sensori al es nor mal es (Lange and Robi nson- Papp 2019). En l as t abl as 3, 4 y 5 se muestran 

l os crit eri os de di agnósti co clí ni co, el ectrofi si ol ógi co y de soport e propuest os por el 

consorci o EFNS/ PNS (Eur opean Feder ati on of Neur ol ogi cal Soci eti es/Peri pher al  Ner ve 

Soci et y). En base a est os recursos, el consorci o EFNS/ PNS ha pr opuesto tres cat egorí as 

en el di agnósti co de l a NMM:  defi niti vo, probabl e y posi bl e (t abl a 6) ( EFNS/ PNS 2010).  

 

 

                     
1  El bl oqueo de conducci ón se defi ne como l a i mposi bili dad de un i mpul so nervi oso par a propagarse a través de un 
segment o axonal  estruct ural mente i nt act o.  
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Tabl a 3. Criteri os de diagnósti co clí ni co de l a NMM 

Criteri os clí ni cos mayor es Ambos deben est ar pr esent es.  

1.  Debili dad de l as extremi dades que pr ogr esa l ent ament e o en f or ma escal onada, de f or ma 

f ocal  y asi métri ca, que af ect a cuando menos l a di stri buci ón de 2 nervi os mot or es por más 

de 30 dí as.a  

2.  Ausenci a de alt eraci ones obj eti vas de l a sensi bili dad, except uando anor mali dades l eves 

en l a percepci ón de vi braciones en l as extremi dades inf eri or es.  

Criteri os que apoyan el diagnósti co  

3.  Pr edo mi ni o en mi embr os superi or es.  

4.  Refl ej os ost eot endi nosos dis mi nui dos o ausent es en l os siti os af ect ados.  

5.  Ausenci a de alt eraci ón de los nervi os craneal es.  

6.  Cal ambr es y f asci cul aci ones en l os siti os af ect ados.  

7.  Respuest a en t ér mi nos de di scapaci dad o fuerza muscul ar al trata mi ent o 

i nmuno modul ador. 

Criteri os que excl uyen el di agnósti co  

8.  Si gnos de mot oneur ona superi or.  

9.  Si gnos de af ect aci ón bul bar.  

10.  Mar cada af ecci ón sensi ti va.b  

11.  Di s mi nuci ón de l a f uerza en f or ma dif usa y si métri ca en l as pri mer as semanas de ini ci ado 

el  padeci mi ent o.  
a Si l os si gnos y sí nt omas est án present es sol o en l a di stri buci ón de un nervi o, puede ll evarse a cabo el di agnósti co de 
NMM posi bl e.  
b Alt er aci ones sensi ti vas más marcadas que una l eve di smi nuci ón en l a sensi bili dad vi br at ori a en l a por ci ón di st al de l as 
extremi dades i nf eri ores 
Fuent e: Guí a de NMM de l a EFNS/ PNS ( EFNS/ PNS 2010). 

 

Tabl a 4. Criteri os de di agnósti co el ectrofi si ol ógi co de bl oqueo de conducci ón en l a 

NMM 

1.  Bl oqueo de l a conducci ón nervi osa defi niti vo  

 Reducci ón del  área del  pi co negati vo del  PAMC pr oximal  contra el di st al de al menos un 

50 %, i ndependi ent ement e de l a l ongi t ud del  segment o nervi oso ( medi ano, cubi t al  o 

per oneal ).  

2.  Bl oqueo de l a conducci ón nervi osa pr obabl e 

 Reducci ón del  área del  pi co negati vo del  PAMC de al menos un 30 % en un seg ment o 

l argo (por ej empl o, de l a muñeca al  codo o del  codo a l a axil a) de un nervi o de un mi e mbr o 

superi or, con un aument o de ≤30 % en l a dur aci ón del pi co negati vo del  PAMC proxi mal  

en rel aci ón al di st al.  

O bi en:  

 Reducci ón del  área del  pi co negati vo del  PAMC pr oximal  contra el di st al de al menos un 

50 %, con un i ncr ement o de >30 % en l a dur aci ón del  pico negati vo del  PAMC pr oxi mal  en 

rel aci ón al di st al.  

3.  Est udi os de conducci ón nervi osa sensi ti va nor mal es en l os segment os de l a extre mi dad 

superi or que cursan con bloqueo de l a conducci ón nervi osa.  

PAMC: pot enci al de acci ón muscul ar compuest o  
Fuent e: Guí a de NMM de l a EFNS/ PNS ( EFNS/ PNS 2010). 
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Tabl a 5. Criteri os de diagnósti co de soport e en NMM 

1.  El evaci ón de anti cuer pos anti GM1 del  ti po I gM.  

2.  I ncr ement o en l as pr ot eí nas del  lí qui do cef al orraquí deo ( < 1 g/ L).  

3.  I magen por resonanci a magnéti ca con hi peri nt ensi dad del  pl exo br aqui al en T2.  

4.  Mej orí a obj eti va después del  trat ami ent o con i nmunogl obuli na 

Fuent e: Guí a de NMM de l a EFNS/ PNS ( EFNS/ PNS 2010). 

 

Tabl a 6. Cat egorí as de di agnósti co de l a NMM 

NMM defi niti va 

 Cri t eri os clí ni cos 1, 2, y 8-11 ( Tabl a 3) Y crit eri os el ectrofi si ol ógi cos 1 y 3 en un nervi o 

( Tabl a 4).  

NMM pr obabl e 

 Cri t eri os clí ni cos 1, 2, y 8-11 Y crit eri os el ectrofi si ol ógicos 2 y 3 en dos nervi os.  

 Cri t eri os clí ni cos 1, 2, y 8-11 Y crit eri os el ectrofi si ol ógi cos 2 y 3 en un nervi o Y al  menos 

dos crit eri os de soport e ( Tabl a 5).  

NMM posi bl e 

 Cri t eri os clí ni cos 1, 2, y 8-11 Y est udi os de conducción nervi osa sensi ti va nor mal es Y 

crit eri o de soport e 4.  

 Cri t eri o clí ni co 1 en un sol o nervi o, crit eri o clí ni co 2 y 8-11 Y crit eri os el ectrofi si ol ógi cos 1 

o 2 y 3 en un nervi o.  

Fuent e: Guí a de NMM de l a EFNS/ PNS ( EFNS/ PNS 2010). 

 

El  di agnósti co dif erenci al  de l a NMM es ampli o e incl uye pri nci pal ment e a la poli neur opatí a 

des mi eli ni zant e i nfl amat ori a cróni ca, el sí ndr ome de Lewi s- Sumner, y enf er medades de 

mot oneur ona como l a escl er osi s l at eral ami otrófi ca ( ELA) cl ási ca, l a atrofi a muscul ar 

pr ogr esi va y l a atrofi a muscul ar espi nal  (Lange and Robi nson- Papp 2019).  

 

La NMM gener al ment e se trat a medi ant e l a admi ni straci ón de I gI V, con una t asa de 

respuest a de hast a el 80 %. Cabe resal t ar que l a I gI V es el úni co medi cament o que ti ene 

i ndi caci ón de uso par a est a condi ci ón clí ni ca. Se ha report ado el uso de otros agent es 

i nmunomodul ador es e inmunosupr esor es, como mi cof enol at o mof etil o, ci cl of osf ami da, 

ci cl ospori na, azati opri na,  i nt erf erón bet a- 1a y rit uxi mab, aunque con resul t ados li mi t ados. 

Si  bi en l a MMN es una neur opatí a i nmunomedi ada, l os est er oi des y l a pl as maf ér esi s no se 

consi der an trat ami ent os útil es y, en ocasi ones, pueden empeor ar l os sí ntomas ( Lange and 

Robi nson- Papp 2019; Jinka and Chaudhry 2014).  

 

En EsSal ud, l os paci entes con NMM no di sponen de trat ami ent os específi cos. Debi do a 

ell o, l os médi cos especiali st as han soli cit ado l a eval uaci ón de uso de I gIV, ar gument ando 

que est e trat ami ent o reduci rí a l a si nt omat ol ogí a de l a enf er medad y mej orarí a l a cali dad de 

vi da de l os paci ent es. En ese senti do, l a presente eval uaci ón de t ecnol ogí a sani t ari a t uvo 
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como obj eti vo eval uar la mej or evi denci a di sponi bl e sobr e l a efi caci a y seguri dad de 

i nmunogl obuli na i ntravenosa en compar aci ón con el pl acebo en paci ent es adul t os con 

di agnósti co de neur opatía mot or a mul tif ocal . 

 

 

 

C.  TECNOLOGÍ A SANI TARI A DE I NTERÉS: I NMUNOGLOBULI NA 

I NTRAVENOSA 

 

La i nmunogl obuli na humana nor mal  conti ene pri nci pal ment e i nmunogl obul i na G (I gG) con 

un ampli o espectro de anti cuer pos frent e a agent es i nf ecci osos. Est a conti ene l os 

anti cuer pos I gG pr esentes en l a pobl aci ón nor mal . Gener al ment e se pr epar a a partir de 

mezcl as de pl as ma de no menos de 1. 000 donaci ones. Ti ene una di stri buci ón de subcl ases 

de i nmunogl obuli na G casi  proporci onal  a l a del  pl as ma humano nati vo. El uso de dosi s 

adecuadas de est e medi cament o puede rest abl ecer l os ni vel es de i nmunogl obuli na G 

anor mal ment e baj os a val ores nor mal es. No se conoce con cert eza el mecani s mo de acci ón 

en aquell as i ndi caci ones dif erent es al trat ami ent o restit uti vo, per o i ncl uye ef ect os 

i nmunomodul ador es ( European Medi ci nes Agency 2019). 

 

La i nmunogl obuli na i ntravenosa (I gI V) es el úni co trat ami ent o apr obado por l a U. S. Food 

and Dr ug Admi ni strati on (FDA) y l a Eur opean Medi ci nes Agency ( EMA) par a trat ar l a 

neur opatí a mot or a mul tif ocal  ( U. S. Food and Dr ug Admi ni strati on 2019; Eur opean 

Medi ci nes Agency 2019) . La dosi s i ni ci al recomendada en l a eti quet a apr obada por l a EMA 

par a est a condi ci ón clí nica es de 2 g/ kg admi ni strados dur ant e 2- 5 dí as consecuti vos. La 

dosi s de mant eni mi ent o es de 1 g/ kg cada 2 a 4 semanas o 2 g/ kg cada 4 a 8 semanas. El  

ef ect o del trat ami ent o debe eval uarse cada ci clo. En caso de no observarse un ef ect o 

t erapéuti co después de 6 meses, debe suspenderse el  trat ami ent o. Por el  contrari o, si el  

trat ami ent o es efi caz, el trat ami ent o a l argo pl azo queda a di scr eci ón del  médi co en f unci ón 

de l a respuest a del paci ent e y l a respuest a a la t erapi a de mant eni mi ent o. Es posi bl e 

adapt ar l a posol ogí a y l os i nt erval os de acuer do con el curso i ndi vi dual  de l a enf er medad. 

La bi odi sponi bili dad de la i nmunogl obuli na humana nor mal  después de la admi ni straci ón 

i ntravenosa es i nmedi ata y compl et a. Se esti ma que su ti empo de vi da medi a después de 

l a admi ni straci ón es de 32. 5 dí as ( Eur opean Medi ci nes Agency 2019). 

 

Ent re l as reacci ones adversas muy frecuent es (≥1/ 10 paci ent es) con el  uso de I gI V se 

descri ben l a cef al ea, l a hi pert ensi ón, l as náuseas,  l a erupci ón, l as reacci ones l ocal es en el 

l ugar de admi ni straci ón (por ej empl o, dol or/i nfl amaci ón/ prurit o), pi rexi a y f ati ga. Además, 

entre l as reacci ones adversas frecuent es (≥1/100 a <1/ 10) con I gI V se descri ben l a 

t aqui car di a, l a rubef acci ón, el dol or orof arí ngeo, el dol or de espal da,  l os espas mos 

muscul ar es, l a pér di da de f uerza muscul ar, los escal ofrí os y el dolor t or áci co. Muy 
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rarament e se han report ado reacci ones tromboembóli cas como i nf arto de mi ocar di o, 

acci dent e cer ebr ovascul ar, emboli a pul monar y trombosi s venosa pr ofunda ( Eur opean 

Medi ci nes Agency 2019) .  

 

En rel aci ón a l as advert enci as y pr ecauci ones del  uso de I gI V, se descri ben casos rar os de 

i nsufi ci enci a renal  aguda. Al respect o se menci ona que l a mayorí a de casos se asoci an con 

fact or es de ri esgos t ales como i nsufi ci enci a renal  previ a, di abet es mel lit us, t er api a 

concomi t ant e con f ár macos nefrot óxi cos, edad superi or a 65 años, entre otros. Tambi én se 

menci ona que est os casos se observan con mayor frecuenci a con l as present aci ones de 

IgI V que conti enen sacarosa. Como pr ecauci ón, se i ndi ca que, en paci entes con ri esgo de 

i nsufi ci enci a renal  aguda, l os pr oduct os de I gI V sean admi ni strados a l a vel oci dad mí ni ma 

de perf usi ón. Tambi én se recomi enda el moni tor eo peri ódi co de l a f unci ón renal  y l a 

i nt errupci ón del  trat ami ent o en casos de det eri oro de l a f unci ón r enal  ( European Medi ci nes 

Agency 2019). 

 

El  uso de l a I gI V no se encuentra apr obado par a l a i ndi caci ón de NMM dentro del Petit ori o 

Far macol ógi co de EsSal ud ni el Petit ori o Naci onal  Úni co de Medi cament os Esenci al es 

( PNUME) par a el Sector Sal ud 2018, apr obado con Resol uci ón Mi nist eri al No 1361-

2018/ MI NSA ( MI NSA 2018). De acuer do con l a i nfor maci ón pr oporci onada por l a DI GEMI D, 

en el mer cado per uano,  l as pr esent aci ones de IgI V con i ndi caci ón de uso par a l a NMM 

ti enen el si gui ent e regi stro sani t ari o: 

 

Tabl a 7. Regi stro sani t ari o de I gI V al 5% y 10% (DI GEMI D - MI NSA 2019) 

Regi stro 

Sanitari o 
No mbr e 

For ma 

far macéuti ca  
Ti t ul ar 

Fecha de 

venci mi ent o 

BE00880 
I. V. Gl obuli n® 

SN 50mg/ ml  

Sol uci ón i nyect abl e 

par a i nf usi ón 

LABORATORI OS 

AC FARMA S. A.  
24/ 8/ 2017* 

BE00929 
Ki ovi g 100 

mg/ mL 

Sol uci ón par a 

perf usi ón  

SHI RE PERU 

S. A. C.  
1/ 10/ 2018*  

* Vi genci a pr orrogada hast a el pronunci ami ent o de l a Aut ori dad Sani t ari a 

 

Dado que no se encontró i nf or maci ón sobr e el  preci o de Ki ovi g® a nivel  i nstit uci onal  

(si st ema de i nf or maci ón SAP de EsSal ud) o naci onal  (observat ori o de pr eci os de 

DI GEMI D), se consul t aron l as li st as de pr eci os de medi cament os de otros paí ses de l a 

Regi ón. Según l a Li st a de Pr eci os de Medi cament os de Br asil 

(htt p:// port al. anvi sa. gov.br/li st as- de- pr ecos), el preci o de vent a máxi mo para el Gobi er no de 

Br asil2  par a l a I gI V al 10% ( Ki ovi g®) en l a present aci ón 5g/ 50mL es de R$1174. 85 real es 

                     
2  El preci o de vent a máxi mo par a el Gobi er no de Br asil ( PMVG) es el resul tado de l a apli caci ón del Coefi ci ent e de aj ust e de preci o ( CAP) 

en el Pr eci o de f ábri ca ( PF), PMVG = PF * (1- CAP). El  CAP, regul ado por la Resol uci ón no. 3, del  2 de marzo de 2011, es un descuent o 

http://portal.anvisa.gov.br/listas-de-precos
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br asil eños (pr eci os act uali zados con f echa 01 de Juli o de 2019), que es equi val ent e a 

S/. 1015. 40 sol es per uanos (t asa de cambi o a soles per uanos = 0. 864, f echa 09 de Juli o de 

2019, htt ps:// www. xe. com/ currencyconvert er/). Así, consi der ando el pr eci o de vent a 

máxi mo par a el Gobi er no de Br asil y l as dosi s recomendadas en l a eti quet a apr obada por 

l a EMA, se esti ma que par a un paci ent e pr omedi o de 70kg, se requeri rí a un t ot al de 28 

vi al es como dosi s i ni ci al  (2 g/ kg) y 168 vi al es como dosi s de mant eni mi ent o dur ant e 12 

meses (2 g/ kg cada 2 meses), l o que hace un t otal  de 196 vi al es, con un cost o t ot al anual  

de S/. 199, 018. 40 por paci ent e.  

 

Por otro l ado, al consi der ar l a present aci ón de I gI V al 5 % y l os dat os pr ocedent es del  

Si st ema SAP de EsSal ud, se esti mó un cost o t otal anual  de S/ 118, 580.00 a 126, 420. 00 

por paci ent e. En l a t abl a 8 se muestran l os cost os del trat ami ent o anual  con l as 

pr esent aci ones de I gI V al 5 y al 10 %.  

 

Tabl a 8. Cost o de trat ami ent o anual  con I gI V par a l a NMM 

 I gI V al 5 %  I gI V al 10 % 

Posol ogí a  

Dosi s i ni ci al: 2 g/ kg dur ant e 2-

5 dí as. Dosi s de 

mant eni mi ent o: 2 g/ kg cada 2 

meses.  

Dosi s i ni ci al: 2 g/ kg dur ant e 2-

5 dí as. Dosi s de 

mant eni mi ent o: 2 g/ kg cada 2 

meses.  

Dosi s por ampoll a 5 g / 100 mL 5 g / 50 mL 

Vi al es necesari os 

por paci ent e* 
196 196 

Pr eci o Unitari o S/. 605. 00 - 645. 00a S/. 1015. 40b  

Cost o anual por 

paci ent e  
S/. 118, 580. 00 – 126, 420. 00 S/. 198, 940. 00 

Fuent e: a Si st ema SAP de EsSal ud. Fecha de acceso:  04 de Juli o de 2019 ( Si st ema SAP - EsSal ud 

2019). bLi st a de Pr eci os de Medi cament os de Br asil (htt p:// port al. anvi sa. gov. br/li st as- de- pr ecos). 

Fecha de acceso: 09 de Jul i o de 2019. * Consi der ando un paci ent e de 70kg.  

 

  

                     
obli gat ori o mí ni mo que se apli ca cada vez que se reali zan l as vent as de los medi cament os enumer ados en el Co muni cado No. 15, con 

f echa 31 de agost o de 2017 - Versi ón consoli dada o par a cumpl i r con una or den j udi ci al. Según el Comuni cado de Pr ensa No. 15, con 

f echa 21 de septi embr e de 2018, el CAP es de 20. 16 % ( htt p:// port al. anvi sa. gov. br/li st as-de- pr ecos). 

https://www.xe.com/currencyconverter/
http://portal.anvisa.gov.br/listas-de-precos
http://portal.anvisa.gov.br/listas-de-precos
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III. METODOLOGÍ A 

 

A.  ESTRATEGI A DE BÚSQUEDA 

 

Se reali zó una búsqueda si st emáti ca de lit erat ura con el obj eti vo de i dentifi car evi denci a 

sobr e l a efi caci a y seguri dad de i nmunogl obulina i ntravenosa en compar aci ón con el  

pl acebo en paci ent es adul t os con di agnósti co de neur opatí a mot or a mul tifocal . Se utili zar on 

l as bases de dat os The Cochr ane Li br ary, PubMed, LI LACS y el metabuscador TRI P 

Dat abase, pri ori zándose evi denci a pr oveni ent e de (revi si ones si st emáti cas o met a- anál i si s 

de) ensayos clí ni cos control ados al eat ori zados.  

 

Asi mi s mo, se reali zó una búsqueda dentro de bases de dat os pert eneci entes a gr upos que 

reali zan eval uaci ón de tecnol ogí as sani t ari as y guí as de pr ácti ca clí ni ca, i ncl uyendo el  

Scotti sh Medi ci nes Consorti um ( SMC), el Nati onal I nstit ut e f or Heal t h and Car e Excel l ence 

( NI CE), l a Canadi an Agency f or Dr ugs and Technol ogi es i n Heal t h ( CADTH), l a Haut e 

Aut orit é de Sant é (HAS), el  I nstit ut f ür Qualit ät und Wi rt schaftli chkei t i m 

Gesundhei t swesen (I QWi G), y l a Base Regi onal  de I nf or mes de Eval uaci ón de Tecnol ogí as 

en Sal ud de l as Améri cas ( BRI SA). Se hi zo una búsqueda adi ci onal  en la pági na web de 

cli ni caltri al s. gov, par a poder i dentifi car ensayos clí ni cos en curso o que no hayan si do 

publi cados par a, de est e modo, di smi nui r el ri esgo de sesgo de publi caci ón.  

  

La búsqueda si st emáti ca se basó en una met odol ogí a escal onada, l a cual  consi sti ó en l a 

búsqueda i ni ci al de est udi os secundari os (ti po revi si ones si st emáti cas de ensayos clí ni cos) 

que respondan a l a pr egunt a PI CO, segui do de l a búsqueda de est udi os pri mari os (ti po 

ensayos clí ni cos al eat orizados).  

 

 

B.  TÉRMI NOS DE BÚSQUEDA 

 

Par a que l a búsqueda de i nf or maci ón pueda ser empl eada par a responder a l a pr egunt a 

PI CO se utili zar on estrategi as de búsqueda que i ncl uyer on t ér mi nos rel aci onados a l a 

pobl aci ón de i nt erés, l a i nt ervenci ón, y ti pos de publi caci ones de i nt erés. Se empl ear on 

tér mi nos MeSH3 , t ér mi nos control ados y t ér mi nos gener al es de l enguaj e li bre j unt o con 

oper ador es bool eanos acor des a cada una de l as bases de dat os el egi das par a l a 

búsqueda. Con l a estrategi a de búsqueda di señada par a PubMed, se gener ar on al ert as 

di ari as ví a correo el ectróni co con el obj eti vo de i dentifi car est udi os publi cados l uego del  07 

de j uni o de 2019.  

                     
3  Tér mi no MeSH ( acr óni mo de Medi cal  Subj ect Headi ngs): es el nombr e de un ampl i o vocabul ari o t ermi nol ógi co control ado 
par a publi caci ones de artí cul os y li bros de ci enci a.  

http://www.clinicaltrials.gov/
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La estrat egi a de búsqueda en PubMed j unt o con l os result ados obt eni dos se encuentr a en 

l a t abl a 1 del Mat eri al Supl ement ari o.  

 

 

C.  CRI TERI OS DE ELEGI BI LI DAD 

 

La búsqueda bi bli ogr áfica se li mi t ó a guí as de prácti ca clí ni ca ( GPC),  eval uaci ones de 

tecnol ogí as sani t ari as ( ETS), revi si ones si st emáticas ( RS) de ensayos clí ni cos control ados 

al eat ori zados ( ECA) y/ o ECA que hayan eval uado l a pregunt a PI CO de i nter és del pr esent e 

di ct amen. La búsqueda se li mi t ó a est udi os en i ngl és y español .  

 

La sel ecci ón de l os estudi os f ue ll evada a cabo por dos eval uador es en dos f ases. La 

pri mer a f ase consi sti ó en l a revi si ón de l os tít ul os o l os resúmenes, que per mi ti ó 

pr esel ecci onar l os est udios a i ncl ui r y/ o l os que requerí an más i nf or maci ón par a deci di r. En 

l a segunda f ase se apli có de nuevo l os crit eri os de el egi bili dad empl eando el t ext o compl et o 

de l os est udi os que f ueron pr e-sel ecci onados ( Figur a 1).  

 

Con respect o a l as GPC, se pri ori zar on l as guí as publi cadas en l os últimos 10 años que 

utili zar on una met odol ogí a basada en l a búsqueda de l a evi denci a y el consenso de 

expert os, además de un si st ema de gr adaci ón de l as recomendaci ones brindadas.  
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I V.  RESULTADOS 

 

Fi gura 1. Fl uj ogra ma de sel ecci ón de bi bliogr afí a encontrada 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

GPC=guí a de pr ácti ca clí ni ca, ETS=eval uaci ón de t ecnol ogí a sanit ari a, RS=r evi si ón si st emáti ca, ECA=ensayo 

cl í ni co control ado al eat ori zado 

  

Nú mer o de regi stros i dentificados en l a búsqueda de 

bases ci entífi cas (n = 45) 

Artí cul os eval uados a t ext o 
compl et o par a det er mi nar 

el egi bili dad 

(n =4) 

Regi stros excl ui dos por tít ul os y 

resúmenes (n =41) 

Sel ecci ón fi nal   
(n=3) 

 

 2 GPC ( Pat wa et al. 2012;  
EFNS/ PNS 2010)  

 1 RS ( Van Schai k et al. 

2005)  

Docu ment os a t ext o compl et o 
excl ui dos (n=6) 

 

 2 GPC con más de 10 años 
de anti güedad   

 1 ETS que eval úa un 
pr oduct o f ar macéuti co no 
di sponi bl e comer ci al ment e 
en el Per ú   

 1 RS con búsqueda de 
lit erat ur a más anti gua que l a 
RS sel ecci onada 

 2 ECAs que no responde a l a 

pr egunt a PI CO  

Ot r as f uent es (n=5)  
 

 4 GPC 

 1 ETS  
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A.  SI NOPSI S DE LA EVI DENCI A 

 

Se reali zó una búsqueda de l a lit erat ur a con respect o a l a efi caci a y seguri dad de 

i nmunogl obuli na i ntravenosa en compar aci ón con el pl acebo en paci ent es adul t os con 

di agnósti co de neur opat ía mot or a mul tif ocal . A conti nuaci ón, se descri be l a evi denci a 

di sponi bl e según el orden j erár qui co del  ni vel de evi denci a o pi rámi de de Haynes 6S4 , 

si gui endo l o i ndi cado en l os crit eri os de el egi bili dad.    

 

Guí as de prácti ca clí nica ( GPC):  

 

Publ i caci ones i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a  

 Pat wa H. S., Chaudhry V., Kat zber g H., Rae- Gr ant A. D., So Y. T. (2012). Evi dence-

based gui deli ne: I ntravenous i mmunogl obuli n i n t he treat ment of neur omuscul ar 

di sor ders. ( Pat wa et al. 2012)  

 

 Joi nt Task Force of t he EFNS and t he PNS (2010). Eur opean Feder ati on of 

Neur ol ogi cal Soci eti es/Peri pher al Nerve Soci ety Gui deli ne on management of 

mul tif ocal  mot or neur opat hy. Report of a Joint Task Force of t he Eur opean 

Feder ati on of Neur ol ogi cal  Soci eti es and t he Peri pher al Nerve Soci ety – first 

revi si on. ( EFNS/ PNS 2010)  

 

Publ i caci ones NO i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a  

Las si gui ent es GPC f ueron excl ui das por sobr epasar el lí mi t e de anti güedad de 10 años:  

 

 NHS Scotl and (2009). Cli ni cal gui deli nes f or i mmunogl obuli n Use. Second edi ti on.  

( NHS Scotl and 2009)  

 

 Feasby T., Banwell B., Benst ead T., Bril V., Br ouwers M., Fr eedman M., et al . (2007). 

Gui deli nes on t he use of i ntravenous i mmune gl obuli n f or neur ol ogi c condi ti ons 

( Feasby et al. 2007)  

 

 

 

 

 

                     
4  El model o de Haynes 6S conti ene 6 ni vel es de i nf or maci ón: 1) Si st emas, 2) Sumari os como guí as de prácti ca clí ni ca, 3) 
Si nopsi s de sí nt esi s como eval uaci ones de t ecnol ogí as sani t ari as, 4) Sí nt esi s como revi si ones si st emáti cas y met aanáli si s, 
5) Si nopsi s de est udi os, y 6) Est udi os i ndi vi dual es ( St udi es por sus si gl as en i ngl és). 
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Eval uaci ones de Tecnol ogí a Sanitari a ( ETS): 

 

Publ i caci ones NO i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a  

La si gui ent e ETS f ue excl ui da por eval uar una marca de i nmunogl obuli na nor mal  humana 

que no est á di sponi bl e comer ci al ment e en el país:  

 

 Haut e Aut orit é de Sant é (2007). Tegeli ne 50mg/ ml , powder and sol vent for sol uti on 

f or i nf usi on.( Haut e Aut orit é de Sant é 2007)  

 

Revi si ones si stemáti cas ( RS): 

 

Publ i caci ones i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a  

 Van Schai k I. N., Van Den Ber g L. H., De Haan R., Ver meul en M. (2005) I ntravenous 

i mmunogl obuli n f or mul tifocal  mot or neur opat hy. (Van Schai k et al. 2005)  

 

La RS de Van Schai k et al. es una RS de l a Cochr ane Li brary cuya búsqueda de 

literat ur a f ue act uali zada con f echa mar zo 2007. Est a revi si ón i ncl uye el anál i si s de 

l os si gui ent es cuatro ECA:  

 

o Azul ay JP, Bli n O, Pouget J, Boucr aut J, Bill é- Turc F, Carl es G, et al. (1994). 

I ntravenous i mmunogl obuli n treat ment i n patient s wi t h mot or neur on 

syndr omes associ at ed wi t h anti - GM1 anti bodi es: a doubl e- bli nd, pl acebo-

controll ed st udy. (J. Azul ay et al. 1994). 

 

o Van den Ber g LH, Kerkhoff H, Oey PL, Fr anssen H,  Moll ee I, Ver meul en M,  

et al. (1995). Tr eat ment of mul tif ocal  mot or neur opat hy wi t h hi gh dose 

i ntravenous i mmunogl obuli ns: a doubl e bli nd, pl acebo controll ed st udy.  ( Van 

Den Ber g et al. 1995) 

 

o Federi co P, Zochodne DW,  Hahn AF, Br own WF,  Feasby TE. (2000) 

Mul tif ocal  mot or neur opathy i mpr oved by I VI g. ( Federi co et al. 2000)  

 

o Léger J- M, Chassande B, Musset L, Mei ni nger V, Bouche P, Baumann N.  

(2001) I ntravenous immunogl obuli n t her apy i n mul tif ocal  mot or 

neur opat hy.(Léger et al. 2001)  
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Publi caci ones NO i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a  

Est a RS f ue excl ui da por t ener una f echa de búsqueda de lit erat ur a más antigua (j uni o 2003) 

a l a de l a RS de Van Schai k et al. ( marzo 2007). Además, l os estudi os pri mari os 

i dentifi cados en l a revi sión t ambi én se encuentran i ncl ui dos en l a RS de Van Schai k et al. 

 

 Fer gusson D., Hutt on B. , Shar ma M., Ti nmout h A., Wi l son K., Camer on W.  et al. 

(2005). Use of i ntravenous i mmunogl obuli n f or treat ment of neur ol ogi c condi ti ons: a 

syst emi c revi ew. ( Fer gusson et al. 2005)  

 

Ensayos clí ni cos al eatori zados 

 

Publ i caci ones NO i ncl ui das en l a eval uaci ón de l a evi denci a  

Los si gui ent es ECA f ueron excl ui dos por no responder a l a pr egunt a PI CO est abl eci da en 

el  di ct amen:  

 Léger J., Alf a Ci ssé O., Coci t o D., Gr oui n J., Katifi H., Nobil e- Or azi o E., et al. (2019) 

I qYmune® i s an eff ecti ve mai nt enance treat ment for mul tif ocal mot or neur opat hy: A 

randomi sed, doubl e- bli nd, mul ti-cent er cross- over non-i nf eri ority st udy vs Ki ovi g® - 

The LI ME St udy.(Léger et al. 2019). Específi cament e est e est udi o f ue excl ui do por 

no eval uar l a compar ación de i nt erés del presente di ct amen.    

 

 Hahn A. F., Beydoun S. R., Lawson V., Oh M., Empson V. G., Lei bl H., et al . (2013). 

A controll ed tri al of i ntravenous i mmunogl obuli n i n mul tif ocal  mot or 

neur opat hy.( Hahn et al. 2013). Específi cament e est e est udi o f ue excl ui do por i ncl ui r 

paci ent es pr evi ament e trat ados y est abl es con I gIV.  

 

Ensayos clí ni cos en cur so o no publi cados regi strados en cli ni caltri al s. gov: No se 

encontró ensayo clí ni co en curso o no publi cados rel aci onados con l a pregunt a PI CO de 

est e di ct amen.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



DI CTAMEN PRELI MI NAR DE EVALUACI ÓN DE TECNOL OGÍ A SANI TARI A N. ° 039- SDEPFYOTS- DETS-I ETSI- 2019 

EFI CACI A Y SEGURI DAD DE I NMUNOGLOBULI NA I NTRAVENOSA EN PACI ENTES ADULTOS CON DI AGNÓSTI CO DE NEUROPATÍ A MOTORA 

MULTI FOCAL 

 

22 
 

B.  DESCRI PCI ÓN Y EVALUACI ÓN DE LA EVI DENCI A 

 

i. GUI AS CLÍ NI CAS 

 

Pat wa et al., 2012. Evidence- based gui deli ne: I ntravenous i mmunogl obuli n i n t he 

treat ment of neur omuscul ar di sor ders. ( Pat wa et al. 2012) 

 

Est a GPC el abor ada por l a Ameri can Academy of  Neur ol ogy t uvo como obj eti vo eval uar l a 

evi denci a sobr e l a efi caci a de l a I gI V par a tratar l as enf er medades neur omuscul ar es, 

i ncl uyendo l a NMM. Para di cho fi n se ll evó a cabo un búsqueda si st emáti ca de est udi os 

publi cados entre 1966 y 2009 en l as bases de datos MEDLI NE, Web of Science y EMBASE. 

Los artí cul os sel ecci onados f uer on gr adados según l a cl asifi caci ón de l os ni vel es de 

evi denci a del Ameri can Academy of Neur ol ogy (cl ase I, II, III y I V, si endo l a cl ase I el  más 

al t o ni vel de evi denci a), y l as recomendaci ones se basar on en est os ni veles de evi denci a 

( A, B, C, U, si endo l a reco mendaci ón A l a de mayor f uerza).   

 

En cuant o a l a evi denci a sobr e l a efi caci a de l a I gIV par a l a NMM,  se reportan l os resul t ados 

de 3 est udi os de cl ase II5  (Léger et al. 2001; Federi co et al. 2000; J. Azulay et al. 1994). 

Est os tres ECA dobl e ci ego y control ados por pl acebo f uer on i ncl ui dos en l a RS de 

Cochr ane ( Van Schai k et al. 2005) que f or ma parte de l a evi denci a eval uada en el pr esent e 

di ct amen.  

 

En el ECA de Léger et al. (Léger et al. 2001), 19 paci ent es f uer on asi gnados al azar par a 

reci bi r I gI V (n=10) o pl acebo (n=9) a una dosi s de 0. 5 g/ kg/ dí a dur ant e 5 días consecuti vos, 

una vez al mes dur ant e 3 meses. En el est udi o, l os paci ent es que no respondí an en un 

br azo del  trat ami ent o podí an cambi ar al tratami ent o alt ernati vo durant e 3 meses 

adi ci onal es. El desenl ace pri mari o f ue l a mej orí a en l a punt uaci ón t otal de l a escal a 

muscul ar del Medi cal Research Council ( MRC; punt uaci ón t ot al de 28 múscul os) en el  mes 

4 (ant es del  cruce de tratami ent o). Como r esul t ado se descri be que 7 de l os 9 paci ent es 

que reci bi eron I gI V respondi er on6  al trat ami ento en compar aci ón con 2 de l os 9 que 

reci bi eron pl acebo (p=0.03; análi si s por pr ot ocolo). Tambi én se menci ona que l a mayorí a 

de l os EA f uer on l eves y se pr esent ar on en el grupo de I gI V.  

                     
5  Un ensayo clí ni co al eat ori zado o un est udi o de cohort e par eado de l a i nt ervenci ón de i nt erés en una pobl aci ón 
repr esent ati va con una eval uaci ón de resul t ados enmascar ada u obj eti va que ti ene li mi t aci ones en al guno de l os si gui ent es 
crit eri os: asi gnaci ón ocul t a, desenl ace pri mari o cl arament e defi ni do,  crit eri os de i ncl usi ón y excl usi ón cl ar ament e defi ni dos, 
baj a t asa de abandonos (no más del  20 %) y cruce de trat ami ent os.  Las car act erí sti cas basal es de rel evanci a se pr esent an 
y son sust anci al ment e si mil ares entre l os gr upos de trat ami ento o exi st e un aj ust e est adí sti co apr opi ado par a l as 
di f erenci as.  
6  Los paci ent es se consi der ar on co mo respondedor es si t ení an al menos 1 punt o MRC más en dos múscul os af ect ados 
más 1 punt o menos en dos acti vi dades de l a vi da di ari a (eval uado con una escal a de aut oeval uaci ón par a ci nco acti vi dades 
mot or as) en compar aci ón con l a lí nea de base.  
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 En cuant o al ECA de Federi co et al. (Federi co et al . 2000) se descri be que t uvo un di seño 

cr uzado y que recl ut ó 16 paci ent es par a reci bi r I gI V o pl acebo a una dosi s de 0. 4 g/ kg/ dí a 

dur ant e 5 dí as consecutivos. El  ensayo consi sti ó en dos peri odos de 28 días separ ados por 

un peri odo de “l avado”7  vari abl e. El desenl ace primari o f ue el cambi o en l a punt uaci ón t ot al 

de l a escal a de di scapaci dad neur ol ógi ca modifi cada ( NDS por sus si gl as en i ngl és; 

punt uaci ón t ot al de 26 múscul os) a l os 28 días de trat ami ent o. Como r esul t ados se 

menci ona que l as punt uaci ones NDS mej or ar on 6.7 ± 3. 3 en l os paci ent es trat ados con I gI V 

y empeor ar on 2. 1 ± 3. 0 en l os paci ent es trat ados con pl acebo (p=0. 038). Además, 11 de 16 

paci ent es report ar on mej orí a en l a f uerza muscul ar (califi cada subj etivament e por l os 

paci ent es) con I gI V, mi entras que ni nguno report ó mej orí a con pl acebo. Tambi én se report a 

que 13 de 16 paci ent es tuvi er on EA l eves.  

 

Sobr e el ECA de Azul ay et al. (J. Azul ay et al. 1994) se menci ona que f ue un est udi o 

pequeño con di seño cr uzado, en donde 5 paci ent es f uer on trat ados con IgI V o pl acebo a 

una dosi s de 0. 4 g/ kg/ día dur ant e 5 dí as consecuti vos. El  desenl ace primari o f ue l a f uerza 

muscul ar cuantit ati va en 2 múscul os a l os 28 dí as de trat ami ent o. Como r esul t ado se 

menci ona que, en compar aci ón con el pl acebo, la I gI V i nduj o un aument o si gnifi cati vo en l a 

f uerza muscul ar (p=0. 05).  

 

De est a maner a, l a guí a concl uye que l os resul t ados de est os 3 est udi os son consi st ent es 

y que l a evi denci a sugi ere que l a I gI V ti ene una efecti vi dad pr obabl e en el trat ami ent o de l a 

NMM.   

 

Sobr e l a base de l a evi denci a descrit a previ ament e, l os aut or es de l a guía emi ti er on una 

recomendaci ón de ni vel B8  par a el uso de l a I gI V en paci ent es di agnosti cados con NMM. Al 

mi s mo ti empo, enf ati zaron que no exi st en dat os di sponi bl es par a abor dar l a dosi s ópti ma, 

el  i nt erval o y l a dur aci ón del  trat ami ent o.  

 

En rel aci ón con l a i nf or maci ón de rel evanci a par a l a pregunt a PI CO del  di ctamen, est a guí a 

de l a AAN hace una recomendaci ón débil (ni vel B) sobr e el uso de l a I gI V par a el trat ami ent o 

de l a NMM,  basándose en 3 ECA de baj a cali dad. Por otro l ado, no emi t e recomendaci ones 

sobr e un esquema de tratami ent o con I gI V par a l a pobl aci ón de i nt erés.  

 

Dentro de l as f ort al ezas de est a guí a est á el uso de un mét odo si st emáti co par a l a búsqueda 

de l a evi denci a, l a descri pci ón cl ara par a sel eccionar l a evi denci a, l a descri pci ón cl ar a de 

                     
7  El peri odo de “l avado” consi st e en el  ti empo desde l a últi ma dosi s del  trat ami ent o asi gnado i ni ci al ment e hast a el cruce 
haci a el otro br azo de trat ami ent o. Ti ene como fi nali dad eli mi nar l a i nfl uenci a del  trat ami ent o pr evi o.  
8  Pr obabl ement e ef ecti vo, i nefi caz o dañi no (o pr obabl ement e útil/ predi cti vo o no útil/ predi cti vo) para la condi ci ón dada en 
l a pobl aci ón especi fi cada. La califi caci ón de Ni vel  B requi er e al menos un est udi o de Cl ase I o dos est udi os de Cl ase II 
consi st ent es.  
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l as f ort al ezas y li mi t aci ones del  conj unt o de l a evi denci a, l a descri pci ón cl ara de l os mét odos 

utili zados par a f or mul ar l as recomendaci ones, la consi der aci ón de l os benefi ci os y l os 

ri esgos en l a f or mul aci ón de l as recomendaci ones, y l a rel aci ón expl í cit a entre cada una de 

l as recomendaci ones y l as evi denci as en l as que se basan. Entre sus li mi t aci ones se 

encuentra l a f alt a de una revi si ón ext er na pr evi a a l a publi caci ón y de un pr ocedi mi ent o par a 

act uali zar l a guí a.    

  

 

EFNS/ PNS 2010. Eur opean Federati on of Neur ol ogi cal Soci eti es/Peri pheral Nerve 

Soci et y Gui deli ne on manage ment of multifocal mot or neur opat hy. Report of a Joi nt 

Task Force of t he Eur opean Federati on of Neur ol ogi cal Soci eti es and t he Peri pheral 

Ner ve Soci et y – first revi si on. ( EFNS/ PNS 2010)  

 

El  obj eti vo de est e document o f ue act uali zar l a guí a de l a Eur opean Feder ati on of 

Neur ol ogi cal  Soci eti es/ Peri pher al  Ner ve Soci et y ( EFNS/ PNS) en cuant o a l a defi ni ci ón, el  

di agnósti co y el trat ami ent o de l a NMM con base en l a evi denci a di sponi bl e y, cuando no 

se di sponí a de evi denci a adecuada, se emi tí an l as decl ar aci ones basándose en un 

consenso. Los aut or es llevar on a cabo una búsqueda de lit erat ur a en l as bases de dat os 

MEDLI NE y Cochr ane Li br ary desde agost o 2004 a j uli o 2009. La evi denci a y l as 

recomendaci ones se cl asi fi car on de acuer do con el esquema acor dado par a l as guí as de 

l a EFNS ( Br ai ni na et al. 2004)9 . Cuando sol o estaba di sponi bl e l a evi denci a de cl ase I V, 

per o se al canzaba un consenso, el Gr upo de trabaj o reali zaba recomendaci ones como 

Punt os de Buenas Pr ácticas.  

                     
9  Cl ase I: Un ensayo clí ni co pr ospecti vo, al eat ori zado, control ado,  con poder adecuado, con eval uaci ón de result ados 
en mascar ados en una pobl aci ón repr esent ati va o una revi si ón si st emáti ca con poder adecuado de ensayos clí ni cos 
control ados al eat ori os prospectivos con eval uaci ón de resul t ados enmascar ados en pobl aci ones repr esent ati vas. Se 
requi er en l os si gui ent es:  
(a) ocul t ami ent o de l a al eat ori zación 
(b) l os desenl aces pri mari os est án cl arament e defi ni dos 
(c) l os crit eri os de excl usi ón/i ncl usi ón est án cl arament e defi ni dos 
(d) cont abili zaci ón adecuada de abandonos y cruces con númer os sufi ci ent ement e baj os par a t ener un sesgo mí ni mo 
(e) l as car act erí sti cas de ref er enci a rel evant es se pr esent an y son sust anci al ment e equi val ent es entre l os gr upos de 
trat ami ent o o exi st e un aj ust e estadí sti co apr opi ado par a l as dif erenci as 
Cl ase II: est udi o pr ospecti vo de cohort es de gr upos empar ej ados en una pobl aci ón repr esent ati va con una eval uaci ón de 
resul t ados enmascar ada que cumpl e con l os requi sit os ant eri ores o un ensayo control ado al eat orizado en una pobl aci ón 
repr esent ati va que car ece de un crit eri o a – e 
Cl ase III: t odos l os demás ensayos control ados (i ncl ui dos l os cont rol es de hi st ori a nat ur al bi en defini dos o l os paci ent es 
que act úan como control es pr opi os) en una pobl aci ón repr esent ativa, donde l a eval uaci ón de resul tados es i ndependi ent e 
del  trat ami ent o del  paci ent e.  
Cl ase I V: evi denci a de est udi os no control ados, seri es de casos, i nf or mes de casos u opi ni ones de expert os.  
Califi caci ón de recomendaci ones: i ) l a califi caci ón de ni vel A (est abl eci da como ef ecti va, i nef ectiva o dañi na) requi er e 
al  menos un est udi o convi ncent e de cl ase I o al  menos dos est udi os consi st ent es y convi ncent es de clase II; ii) l a califi caci ón 
de ni vel B (pr obabl ement e ef ectiva, i nefi caz o perj udi ci al ) requi er e al menos un est udi o convi ncent e de cl ase II o evi denci a 
abr umador a de cl ase III; y iii) l a califi caci ón del  ni vel C (posi bl ement e ef ecti va, i nefi caz o perj udi cial ) requi er e al  menos 
dos est udi os convi ncent es de cl ase III. 



DI CTAMEN PRELI MI NAR DE EVALUACI ÓN DE TECNOL OGÍ A SANI TARI A N. ° 039- SDEPFYOTS- DETS-I ETSI- 2019 

EFI CACI A Y SEGURI DAD DE I NMUNOGLOBULI NA I NTRAVENOSA EN PACI ENTES ADULTOS CON DI AGNÓSTI CO DE NEUROPATÍ A MOTORA 

MULTI FOCAL 

 

25 
 

En l a secci ón de trat ami ent o de l a NMM se menci ona que l as opci ones ter apéuti cas par a 

l os paci ent es que padecen est a condi ci ón son li mi t adas. Se menci ona además que l a 

evi denci a de cuatro est udi os al eat ori zados, control ados y dobl e ci ego sugi er e que l a I gI V 

es una opci ón efi caz para est a condi ci ón (Léger et al. 2001; Federi co et al. 2000; J. Azul ay 

et al. 1994; Van Den Berg et al. 1995). Est os cuatro ECA i ncl uyer on un t ot al  de 46 paci ent es 

con NMM y se anali zaron conj unt ament e en l a revi si ón si st emáti ca de Cochr ane ( Van 

Schai k et al. 2005) evaluada al det all e en l a secci ón de RS del  present e di ct amen. En l a 

guí a se descri be que l os resul t ados de l a revi sión mostrar on que l a I gIV f ue superi or al  

pl acebo al i nduci r una mej or a en l a f uerza muscul ar. Según l os aut or es, est os resul t ados 

se traduci rí an en un benefi ci o clí ni co ( mej or a de l a di scapaci dad), ya que l a debili dad 

muscul ar es el úni co f actor det er mi nant e de l a di scapaci dad en paci ent es con NMM.   

 

Con respect o a l a i nf or maci ón pr ocedent e de estudi os no al eat ori zados, se menci ona que 

en una seri e de casos se encontró que apr oxi madament e el 20% de l os paci ent es 

al canzar on una remi si ón pr ol ongada ( >12 meses) después de ser trat ados úni cament e con 

IgI V. En est e est udi o, apr oxi madament e el 70% de l os paci ent es requi ri ó repeti r l as 

i nf usi ones de I gI V y l a mitad de ell os requi ri ó tratami ent o i nmunosupr esor adi ci onal  (Léger 

et al. 2008). Tambi én se menci ona que l a t erapi a de mant eni mi ent o con I gIV debe adapt arse 

a l a necesi dad i ndi vi dual  de l os paci ent es ( Baumann, Hess, and St urzenegger 2009). Se 

i ndi ca además que dur ant e el trat ami ent o a l argo pl azo con I gI V, l a ef ecti vi dad di smi nuye a 

medi da que di smi nuye l a f uerza muscul ar, i ncl uso cuando se aument a l a dosi s (J.- P. Azul ay 

et al. 1997; Van den Berg 1998; Ter enghi  et al. 2004; Vuci c et al. 2004; Van Assel donk et 

al . 2006). Fi nal ment e l os aut or es refi eren que se necesit an más est udi os a lar go pl azo par a 

det er mi nar si se puede preveni r l a progr esi ón de la enf er medad con una dosi s alt a de I gI V 

( Vuci c et al. 2004). 

  

Teni endo en cuent a l a i nf or maci ón menci onada pr evi ament e, l os autores de l a guí a 

reali zar on l as si gui ent es Recomendaci ones o Puntos de Buena Pr ácti ca para el trat ami ent o 

de l a NMM:  

 

1.  La I gI V (2 g/ kg admi ni strada en 2 a 5 dí as) debe ser el trat ami ent o de primer a lí nea 

(ni vel A, est abl eci do como ef ecti vo) cuando l a di scapaci dad es l o sufi cient ement e 

gr ave como par a j ustifi car el trat ami ent o.  

2.  No se recomi endan l os corti cost er oi des.  

3.  Si  un trat ami ent o i ni ci al  con I gI V es efi caz, se debe consi der ar un trat ami ent o 

repeti do de I gI V en pacient es sel ecci onados (nivel  C, posi bl ement e ef ecti vo). La 

frecuenci a de l a t erapi a de mant eni mi ent o con I gI V debe gui arse por l a respuest a. 

Los regí menes de trat ami ent o tí pi cos son 1 g/ kg cada 2–4 semanas o 2 g/ kg cada 

1–2 meses.  
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4.  Si  l a I gI V no es l o sufici ent ement e efi caz, se puede consi der ar un trat ami ent o 

i nmunosupr esor. Si n embar go, ni ngún agent e ha demostrado ser benef i ci oso en 

ensayos clí ni cos y l os datos de l as seri es de casos son contradi ct ori os.  

5.  La t oxi ci dad hace que l a ci cl of osf ami da sea una opci ón menos deseabl e. 

 

Con respect o a l a i nf or maci ón de rel evanci a par a responder a nuestra pregunt a PI CO, l a 

guí a de l a EFNS/ PNS r eali za una recomendaci ón f uert e (ni vel A) sobr e el uso de I gI V como 

trat ami ent o de pri mer a línea en paci ent es con NMM cuya enf er medad es l o sufi ci ent ement e 

sever a como par a j ustifi car su uso. No se dan detall es sobr e l a pobl aci ón ideal  a reci bi r el 

trat ami ent o, per o se menci ona que l a el ecci ón estarí a basada de acuer do a un mayor gr ado 

de di scapaci dad.   

 

Dentro de l as vent aj as met odol ógi cas de est a guí a se encuentran el uso de un mét odo 

si st emáti co par a l a búsqueda de l a evi denci a, l a descri pci ón cl ara para sel ecci onar l a 

evi denci a, l a descri pci ón cl ara de l as f ort al ezas y li mi t aci ones del  conj unt o de l a evi denci a, 

l a descri pci ón cl ara de l os mét odos utili zados par a f or mul ar l as recomendaci ones, l a 

consi der aci ón de l os benefi ci os y l os ri esgos en la f or mul aci ón de l as recomendaci ones, y 

l a rel aci ón explí cit a entre cada una de l as recomendaci ones y l as evi dencias en l as que se 

basan. Entre sus li mi t aci ones se encuentra l a fal t a de una revi si ón exter na pr evi a a l a 

publi caci ón y de un pr ocedi mi ent o par a act uali zar l a guí a.    

 

 

ii. REVI SI ONES SI STEMÁTI CAS 

 

Van Schai k et al., 2005.  “I ntravenous immunogl obuli n f or mul tif ocal mot or 

neur opat hy ( Revi ew) ” (Van Schai k et al. 2005)  

 

Est a revi si ón si st emáti ca f ue ll evada a cabo por la Cochr ane Coll abor ati on. El obj eti vo f ue 

revi sar si st emáti cament e l a evi denci a de ECA en rel aci ón a l a efi caci a y seguri dad de l a 

I gI V en l a NMM.  Par a ello se reali zó una búsqueda de lit erat ur a en el regi stro de ensayos 

del  Gr upo Cochr ane de Enf er medad Neur omuscul ar y en l as bases de dat os MEDLI NE, 

EMBASE e I SI. La búsqueda f ue act uali zada con f echa mar zo 2007. Se i ncl uyer on ECA 

que eval uar on el uso de I gI V versus pl acebo en paci ent es con di agnósti co de NMM 

defi niti vo o pr obabl e. La búsqueda de lit erat ur a, análi si s de l a cali dad y extracci ón de dat os 

f uer on ll evados a cabo por dos aut or es.  

 

La eval uaci ón de l a cali dad met odol ógi ca consi deró el ocul t ami ent o de l a asi gnaci ón, el  uso 

de un mét odo segur o de asi gnaci ón al azar, el cegami ent o del paci ent e, el  cegami ent o del  

observador, l a defi ni ci ón cl ara de l os crit eri os de i ncl usi ón, l a medi da en la que el est udi o 

t uvo en cuent a cual qui er desbal ance en l as car acterí sti cas basal es, y l a defi ni ci ón cl ar a de 
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l as medi das de desenl ace. Los í ndi ces de cali dad se califi car on como A: adecuado, B: 

i nci ert o, C: i nadecuado, y D: no se reali zó.  

  

El  desenl ace pri mari o de l a revi si ón f ue l a pr oporci ón de parti ci pant es con una mej or a 

i mport ant e (defi ni da según l os crit eri os de cada est udi o) en l a di scapaci dad, eval uada entre 

dos y cuatro semanas después del  últi mo trat ami ent o y compar ada con la lí nea de base. 

Los desenl aces secundari os f uer on l os si gui ent es: 

 

1.  La pr oporci ón de paci ent es con una mej or a import ant e en l a f uerza muscul ar, 

eval uado entre dos y cuatro semanas después del  últi mo trat ami ent o y compar ado 

con l a lí nea de base.  

2.  El  cambi o medi o en l a f uerza muscul ar expr esado como el t amaño del  ef ect o 

(dif erenci a medi a est andari zada - DME) 1 0 , eval uado entre dos y cuatro semanas 

después del  últi mo trat ami ent o y compar ado con l a lí nea de base.  

3.  La pr oporci ón de paci entes en qui enes al menos un bl oqueo de l a conducci ón se 

resol vi ó después de l a ter api a, eval uado entre dos y cuatro semanas después del  

úl ti mo trat ami ent o y compar ado con l a lí nea de base.  

4.  La frecuenci a de l os event os adversos atri bui dos al trat ami ent o dur ant e el peri odo 

compl et o del est udi o. 

 

Resultados 

En l a revi si ón se i dentifi car on cuatro ECA que i ncluyer on un t ot al de 46 paci ent es (Léger et 

al . 2001; Federi co et al. 2000; J. Azul ay et al. 1994; Van Den Ber g et al. 1995). Todos l os 

ECA compar ar on el trat ami ent o con I gI V con pl acebo y t uvi eron un di seño cr uzado. En ese 

senti do, cada paci ent e proporci onó resul t ados para l os dos trat ami ent os del est udi o (I gI V y 

pl acebo), con excepci ón del est udi o de Léger et al, que si bi en per mi ti ó el cruce de l os 

paci ent es no respondedor es, report ó result ados al  fi nali zar el pri mer trat ami ent o.  

 

De acuer do con l as met odol ogí as de est udi o, l os parti ci pant es reci bi eron I gI V a una dosi s 

de 2 g/ kg ( Federi co et al. 2000; J. Azul ay et al. 1994; Van Den Ber g et al. 1995) o 2. 5 g/ kg 

(Léger et al. 2001) dur ante ci nco dí as consecuti vos. El peri odo de “l avado” consi sti ó en el  

ti empo desde l a últi ma dosi s del  trat ami ent o asi gnado i ni ci al ment e (quint o dí a) hast a el  

cr uce haci a el otro br azo de trat ami ent o (ti empo vari abl e y si n trat ami ento al guno). En el  

est udi o de Azul ay et al., el  cruce se reali zó ocho semanas después del  pri mer trat ami ent o 

(J. Azul ay et al. 1994). En el est udi o de Federi co et al., el cruce se reali zó en el dí a 28 si  l os 

paci ent es per manecí an si n cambi os o si present aban un det eri oro; de l o contrari o, no 

                     
1 0  La DME es una medi da del  t amaño del  ef ect o que expr esa l a dif erenci a medi a entre dos grupos en uni dades de 
desvi aci ón est ándar, cuyo rango oscil a desde -3. 0 hast a 3. 0. De acuer do con l a met odol ogí a vali dada de Cohen ( Cohen 
1988), su i nt er pr et aci ón es l a si gui ent e: i ) DME ≥ 0. 8 = t amaño del ef ect o gr ande, ii) 0. 5 ≤ DME < 0. 8 = t amaño del  ef ect o 
moder ado, iii) 0. 2 ≤ DME < 0. 5 = t amaño del  ef ect o pequeño.  
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i ngr esaban en el segundo br azo de trat ami ent o hast a que sus medi das regr esar an a l os 

ni vel es basal es ( Federi co et al. 2000). Léger et al. trat ar on a l os paci ent es cada mes dur ant e 

tres meses (Léger et al . 2001). Después de est e peri odo, t odos l os paci ent es que 

respondi er on per maneci er on en el mi s mo trat ami ent o dur ant e tres meses adi ci onal es, y l os 

que no respondi er on se cr uzar on al segundo br azo par a ser trat ados durant e tres meses 

adi ci onal es. Van den Berg et al. trat ar on l os paci ent es con I gI V o pl acebo en or den al eat ori o, 

por un máxi mo de cuat ro veces ( Van Den Berg et al. 1995). El i nt erval o entre cada 

trat ami ent o gener al mente se det er mi nó por el ti empo que t ardó el paci ente en vol ver a l os 

ni vel es basal es, con un mí ni mo de un mes. Las medi das de l os desenl aces utili zadas en l a 

revi si ón se eval uar on un mes después de l a últi ma i nf usi ón de I gI V en tres est udi os (Léger 

et al. 2001; Federi co et al. 2000; J. Azul ay et al. 1994) y en punt os de ti empo vari abl es que 

oscil aron entre dos y sei s semanas en un est udio ( Van Den Ber g et al. 1995). Respect o a 

l os í ndi ces de cali dad, tres de l os cuatro est udi os f uer on califi cados como A (adecuado) 

(Léger et al. 2001; Feder i co et al. 2000; Van Den Ber g et al. 1995) y uno como B (i nci ert o) 

(J. Azul ay et al. 1994). 

 

Pr oporci ón de paci ent es con una mej ora i mportant e en l a di scapaci dad 

Par a medi r est e desenl ace se utili zó l a i nf or maci ón de tres ECA con 25 paci ent es (18 dat os 

par a I gI V y 18 par a pl acebo) (Léger et al. 2001; J. Azul ay et al. 1994; Van Den Ber g et al. 

1995). Los resul t ados mostrar on una mej or a en la di scapaci dad en si et e de l os 18 (39 %) 

trat ami ent os con I gI V y en dos de l os 18 (11 %) trat ami ent os con pl acebo. El  ri esgo rel ati vo 

( RR) f ue de 3. 00 (I C del  95 %: 0. 89 a 10. 12; no se report a el val or de p), si n embar go, est a 

medi da de asoci aci ón no f ue est adí sti cament e si gni fi cati va. 

 

Par a el análi si s de est e desenl ace, se report ó el uso de dif erent es escal as de di scapaci dad: 

l a escal a de Norri s modi fi cada (J. Azul ay et al. 1994), l a escal a de Ranki n modi fi cada ( Van 

Den Ber g et al. 1995) y una escal a de aut oeval uaci ón que punt úa ci nco act i vi dades mot or as 

de l a vi da di ari a (Léger et al. 2001). Al respect o, se i nf or mó que ni nguno de l os paci ent es 

mej or ó en l a escal a de Norri s modi fi cada; tres de sei s mej or ar on con I gIV y ni nguno con 

pl acebo usando l a escala de Ranki n modi fi cada; y cuatro de si et e mej or aron con I gI V y dos 

de si et e con pl acebo utilizando l a escal a de aut oeval uaci ón.  

 

Pr oporci ón de paci ent es con una mej ora i mportant e en l a f uerza muscul ar 

Par a medi r est e desenl ace se utili zó l a i nf or maci ón de tres ECA con 27 paci ent es (27 dat os 

par a I gI V y 27 par a pl acebo) ( Federi co et al. 2000; J. Azul ay et al. 1994; Van Den Ber g et 

al . 1995). Azul ay et al. obt uvi er on una punt uación al sumar l a f uerza eval uada en dos 

múscul os af ect ados selecci onados al i ni ci o del  est udi o. La mej or a se defi ni ó como un 

aument o en l a punt uaci ón muscul ar de más del  50 % en compar aci ón con l a lí nea basal . 

Van den Ber g et al. evaluar on 11 múscul os dif erent es utili zando un di namó met r o de mano. 
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La mej or a se defi ni ó como un aument o del  50 % o más en al menos dos múscul os, si n una 

di s mi nuci ón de al menos el  25 % en más de un múscul o dif erent e. Federi co et al. soli cit ar on 

a sus paci ent es que califi car an subj eti vament e su f uerza al fi nal de un perí odo de 

trat ami ent o en compar aci ón con el i ni ci o.  

 

En gener al, se i nf or mó una mej or a si gnifi cati va de l a f uerza muscul ar en 21 de l os 27 (78%) 

trat ami ent os con I gI V y en uno de l os 27 (4 %) tratami ent os con pl acebo. El  RR f ue de 11. 00 

(I C del 95 %: 2. 86 a 42. 25; no se report a el  val or de p), l o que i ndi ca que el  uso de I gI V se 

asoci ó con una mayor frecuenci a de mej or a en l a f uerza muscul ar. Est a medi da de 

asoci aci ón f ue est adí sti cament e si gnifi cati va.  

 

Ca mbi o medi o en l a f uerza muscul ar  

Par a medi r est e desenl ace se utili zó l a i nf or maci ón de tres ECA con 38 paci ent es (29 dat os 

par a I gI V y 29 par a pl acebo) (Léger et al. 2001; Federi co et al. 2000; J. Azul ay et al. 1994). 

Azul ay et al. obt uvi eron una punt uaci ón t ot al  al sumar l a f uerza de dos múscul os af ect ados 

y sel ecci onados al i ni cio del  est udi o, expr esada en uni dad de f uerza.  Federi co et al. 

val or ar on l a f uerza de presi ón manual  (en ambas manos) con un di namómetro de mano, 

expr esada en kg. Léger et al. obt uvi er on una puntuaci ón t ot al par a 28 múscul os utili zando 

l a escal a del  MRC, expresada en punt os (punt uaci ón máxi ma de 140).  

  

El  t amaño del  ef ect o ( DME) ponder ado par a t odos l os est udi os f ue de 1.121 1  (I C del 95%: -

0. 71 a 2. 95; no se report a el val or de p), si n embar go, l a medi da del  ef ect o no f ue 

est adí sti cament e si gnifi cati va.  

 

Pr oporci ón de paci ent es con resol uci ón de bloqueo de conducci ón  

La resol uci ón del bl oqueo de conducci ón se evaluó en 35 paci ent es en l os cuatro ensayos 

cl í ni cos (28 dat os par a IgI V y 28 par a pl acebo) (Léger et al. 2001; Federico et al. 2000; J. 

Azul ay et al. 1994; Van Den Ber g et al. 1995). La resol uci ón de al menos un bl oqueo de 

conducci ón ocurri ó sei s veces después del  uso de I gI V y nunca después del  uso del  

pl acebo. El RR f ue de 7.00 (I C del  95 %: 0. 95 a 51. 70; no se report a el val or de p), si n 

embar go, est a medi da no f ue est adí sti cament e signi fi cati va.  

 

  

                     
1 1  De acuer do con l a met odol ogí a vali dada de Cohen ( Cohen 1988), un val or de DME mayor o i gual  a 0. 8 i ndi ca un ef ect o grande.  



DI CTAMEN PRELI MI NAR DE EVALUACI ÓN DE TECNOL OGÍ A SANI TARI A N. ° 039- SDEPFYOTS- DETS-I ETSI- 2019 

EFI CACI A Y SEGURI DAD DE I NMUNOGLOBULI NA I NTRAVENOSA EN PACI ENTES ADULTOS CON DI AGNÓSTI CO DE NEUROPATÍ A MOTORA 

MULTI FOCAL 

 

30 
 

Fr ecuenci a de event os adversos atri bui dos al trat ami ent o 

Se r eport aron event os adversos l eves y transit ori os en el 71 % de l os paci ent es trat ados 

con I gI V y en el 5 % de l os paci ent es trat ados con pl acebo (21 paci ent es, 21 dat os par a 

I gI V y 21 par a pl acebo) (Léger et al. 2001; Federi co et al. 2000; J. Azul ay et al . 1994). Azul ay 

et al. report aron er upci ón cut ánea y fi ebr e transi t ori a en dos de ci nco paci ent es trat ados 

con I gI V. Federi co et al. report ar on event os adversos en 13 de 16 paci entes trat ados con 

IgI V: sol o cef al ea (5), cef al ea y erupci ón (3), sol o er upci ón (2), cef al ea y mal est ar (1), 

anor exi a, escal ofrí os y fi ebr e (1), hi pert ensi ón transi t ori a (1). Léger et al. t ambi én i nf or mar on 

event os adversos con I gIV ( e. g., cef al ea, escal ofríos, vi si ón borrosa) per o no se i ncl uyer on 

en el análi si s por que no se atri buyer on a paci entes i ndi vi dual es. De est e modo se i nf or mó 

un RR de 10. 33 (I C del  95 %: 2. 15 a 49. 77; no se report a el val or de p), l o que i ndi ca un 

mayor ri esgo de desarrol l o de event os adversos con I gI V en compar aci ón con el pl acebo.  

 

Con est os resul t ados l os aut or es concl uyer on que l a evi denci a muestra que l a I gI V ti ene un 

ef ect o benefi ci oso en l a f uerza muscul ar de l os paci ent es que padecen NMM.  Asi mi s mo, 

i ndi car on que l a I gI V conll eva a una mej or a en l a di scapaci dad en compar aci ón con el  

pl acebo, per o que esta dif erenci a no demostró ser est adí sti cament e si gnifi cati va. 

Adi ci onal ment e, l os aut ores mani f est ar on l a necesi dad de reali zar más ECA que eval úen 

l os ef ect os de l a I gI V en l a mej or a de l a di scapacidad de l os paci ent es con NMM.  

 

Teni endo en cuent a l a herrami ent a AMSTAR para eval uar l a cali dad de met odol ógi ca de 

l as revi si ones si st emáti cas ( Shea et al. 2017), se observó que est a revisi ón, en gener al, 

cumpli ó con l os crit eri os requeri dos par a ser consi der ado como de alt a calidad, i ncl uyendo 

l a consi der aci ón de una pr egunt a de i nvesti gaci ón con una cl ara defi ni ci ón de l os 

component es PI CO, l a expli caci ón de l a sel ección del  di seño del  est udio a i ncl ui r en l a 

revi si ón, l a sel ecci ón de los est udi os y extracci ón de l os dat os en dupli cado, y l a j ustifi caci ón 

de l a excl usi ón de l os estudi os. Además, est a revi si ón t uvo l a vent aj a de proporci onar una 

descri pci ón det all ada de l os est udi os i ncl ui dos, usar una t écni ca adecuada par a eval uar el 

ri esgo de sesgo en l os est udi os i ndi vi dual es, report ar l as f uent es de fi nanci aci ón de l a 

revi si ón y usar mét odos est adí sti cos adecuados para combi nar l os resul t ados. Por otro l ado, 

l a revi si ón t uvo l a li mi t ación de no ref eri r el uso de literat ur a gri s, t ener un prot ocol o car ent e 

de i nf or maci ón met odol ógi ca y no descri bi r el manej o de l os posi bl es conf li ct os de i nt er és 

de l os aut or es de l a revi si ón (si bi en l a revi si ón t uvo fi nanci ami ent o públi co, uno de l os 

aut or es decl ar ó haber coor di nado uno de l os ECA i ncl ui dos en l a revi si ón).  

 

Análi si s críti co 

Una de l as mayor es limi t aci ones de est a revisi ón si st emáti ca es l a combi naci ón de 

resul t ados de ECA con di f erent es di seños, t al como se descri be en l a sección de resul t ados 

de l a revi si ón. Si bi en l os aut or es de l a revi si ón descri ben que t odos l os est udi os t uvi er on 
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un di seño cruzado, en reali dad dos de ell os t uvi eron una vari aci ón de est e ti po de di seño: 

un est udi o t uvo un di seño de ECA convenci onal  que sol o per mi ti ó el cruce de l os paci ent es 

no respondedor es, y otro t uvo un di seño al eat orizado par a un sol o paci ent e, que per mi ti ó 

que l os mi s mos reci bi eran l os dos trat ami ent os del  est udi o de maner a al eat ori zada en uno 

o más ci cl os. Además, es i mport ant e señal ar que al gunos est udi os, como el  est udi o de Van 

den Ber g y el de Léger et al., per mi ti eron el  i ngr eso de paci ent es pr e-trat ados y 

respondedor es a I gI V. Adi ci onal ment e, l os estudi os utili zar on dif erentes medi das de 

resul t ados, por ej empl o, se utili zar on dif erent es escal as par a medi r f uerza o di scapaci dad 

y dif erent es defi ni ci ones de mej orí a o det eri oro en l os desenl aces eval uados. Est a 

het er ogenei dad en l a met odol ogí a de l os est udios i ncl ui dos en el met a-análi si s podrí a 

repercutir sobr e l a vali dez de l os resul t ados report ados, aun cuando se haya report ado 

homogenei dad est adí sti ca en l os resul t ados.  

 

Además, l os resul t ados podrí an no ser extrapol abl es a l a pobl aci ón de paci ent es nunca 

ant es trat ados. Est o, debi do a que l a i ncl usi ón de paci ent es pr evi ament e trat ados y 

respondedor es a I gI V en el análi si s podrí a i nfl uenci ar el ef ect o del trat ami ent o con I gI V. En 

ese senti do, el I ETSI consi der ó conveni ent e revi sar al det all e l os result ados del  úni co ECA 

con i nf or maci ón di sponi bl e que eval uó l os ef ect os de l a I gI V en compar aci ón con el pl acebo 

en el grupo de paci ent es nunca ant es trat ados, que es el est udi o de Federi co et al . (Federi co 

et al. 2000).  

 

Federi co et al., 2000. “Mul tif ocal mot or neur opat hy i mpr oved by I VI g” ( Federi co et al. 

2000). Est e est udi o t uvo como obj eti vo det er mi nar l os ef ect os de l a I gI V (0. 4 g/ kg/ dí a por 

ci nco dí as consecuti vos, Bayer I nc. Tor ont o, Ont ari o, Canadá) en compar aci ón con el  

pl acebo (dextrosa 5% o sol uci ón sali na 0. 9%) en l a f unci ón neur ol ógi ca y en desenl aces 

el ectrofi si ol ógi cos en paci ent es con NMM con bl oqueo de conducci ón. Ni ngún paci ent e 

habí a reci bi do i nmunoterapi a pr evi ament e. El di seño del est udi o f ue control ado, 

al eat ori zado, dobl e ci ego y cruzado, medi ant e el cual  cada paci ent e reci bi ó l os dos 

trat ami ent os del  est udio. El  est udi o f ue fi nanci ado por el Fondo de Investi gaci ón y 

Desarroll o de l a Cr uz Roj a Canadi ense - Bayer y l a Asoci aci ón de Di strofi a Muscul ar de 

Canadá. El  desenl ace pri nci pal  del  est udi o f ue el  cambi o en el punt aj e de l a escal a de 

di scapaci dad neur ol ógi ca ( NDS1 2 , por sus si gl as en i ngl és) a l os 28 dí as. Los desenl aces 

secundari os f uer on l a mej or a de l a capaci dad f unci onal  califi cada subj etivament e por l os 

paci ent es, l a f uerza de pr esi ón manual  medi da con un di namó met r o, y el  cambi o en el  

bl oqueo de conducci ón de l os nervi os af ect ados.  

 

                     
1 2  La escal a NDS modi fi cada de Dyck et al. ( Dyck et al. 1982) comprende una punt uaci ón t ot al de l a fuerza de 26 grupos 
de múscul os (0=nor mal , 1=l evement e débil, 2=moder adament e débil, 3=sever ament e débil, 4= par áli si s), l a sensaci ón en 
l as cuatro extremi dades, l os reflej os t endi nosos (0=nor mal es, 1= reduci dos, 2= ausent es) y el te mbl or (0= ausent es, 
1=pr esent es). Un mayor punt aj e indi ca un mayor gr ado de di scapaci dad.  
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Los paci ent es f uer on eval uados a l os 28 dí as después de cada trat ami ento ensayado, con 

un peri odo de “l avado” vari abl e entre un trat ami ento y otro. Como se menci onó pr evi ament e, 

en est e est udi o l os pacient es que respondí an al  pri mer trat ami ent o (reducci ón del  punt aj e 

NDS ≥ 10, mej orí a de l a fuerza de pr esi ón manual  ≥ 10 kg, y eval uaci ón f unci onal  subj eti va) 

en el dí a 28 no i ngr esaban en el segundo br azo de trat ami ent o hast a que sus medi das 

regr esar an a l os ni vel es basal es; por el contrari o, si  l os paci ent es per manecí an si n cambi os 

o si  present aban un deteri oro (aument o del  puntaj e NDS ≥ 10, reducci ón de l a f uerza de 

pr esi ón manual  ≥ 10 kg y eval uaci ón f unci onal  subj eti va) en el dí a 28,  se cruzaban al  

segundo trat ami ent o. No se report a el ti empo pr omedi o del peri odo de “l avado”. El análi si s 

est adí sti co i ncl uyó l a compar aci ón entre el cambi o en el perí odo de trat ami ent o con I gI V y 

el  cambi o en el perí odo de trat ami ent o con pl acebo utili zando l a pr ueba t de St udent de una 

col a par a muestras rel aci onadas. Todos l os resul t ados se report ar on como medi a ± error 

est ándar.  

 

En t ot al se enr ol ar on 16 paci ent es (peri odo 1992 – 1998). Todos l os paci ent es compl et ar on 

ambos br azos de trat ami ent o, si n embar go, no todos t uvi er on i nf or maci ón compl et a par a 

l os desenl aces eval uados: 14 paci ent es t uvi eron inf or maci ón compl et a para el punt aj e NDS, 

15 par a l a f uerza de pr esi ón manual , y 10 par a l as medi das el ectrofi si ol ógi cas. De acuer do 

a l o descrit o en el artí culo, l a razón f ue el análi sis i ncompl et o por part e de l os neur ól ogos 

exami nador es. La edad de l os paci ent es oscil ó entre 26 y 68 años ( medi a 39. 9 ± 2. 8 años), 

y sol o un paci ent e f ue muj er. La dur aci ón de l os sí nt omas ant es de entrar al est udi o oscil ó 

entre 0. 5 y 15 años ( medi a 5. 3 ± 1. 2 años). Todos los paci ent es mostraron bl oqueo parci al 1 3  

de l a conducci ón mot or a en al menos un nervi o mot or. Once paci ent es t uvier on bl oqueo de 

l a conducci ón en más de un nervi o (rango de 1 a 5 nervi os). De l os 16 paci ent es, 5 f uer on 

asi gnados al azar par a reci bi r pri mer o pl acebo y 11 par a reci bi r pri mer o I gIV. Ambos gr upos 

fuer on clí ni cament e si milar es al i ngr eso y no hubo dif erenci as si gnifi cati vas en el punt aj e 

de l a escal a NDS y l a f uerza de pr esi ón manual .  

 

Ca mbi o en el punt aj e de la escal a de di scapaci dad neur ol ógi ca NDS. El puntaj e de l a escal a 

NDS empeor ó en 2. 1 ± 3.0 punt os con el uso de pl acebo, mi entras que mej or ó en 6. 7 ± 3. 3 

punt os con el uso de I gIV ( p=0. 038, I C del  95 % 0. 59 a 18. 31). 

 

Mej or a de l a capaci dad f unci onal  califi cada subj eti vament e por l os paci ent es. Los 

resul t ados mostrar on que 11 de 16 paci ent es t uvi er on una mej or a subj et i va a l os 28 dí as 

después del  trat ami ent o con I gI V, mi entras que ningún paci ent e mostró una mej or a después 

de reci bi r el pl acebo. La respuest a a l a I gI V se califi có como dr amáti ca o muy buena en 

                     
1 3  Defi ni da como una reducci ón > 30 % en l a ampl it ud del  PAMC y en el  área del  pi co negati vo del PAMC en l a esti mul aci ón 
pr oxi mal  en compar aci ón con l a esti mul aci ón di st al, en ausenci a de una di spersi ón t empor al  anormal  (defi ni da como un 
cambi o > 15 % en l a dur aci ón del  pi co negati vo). 
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nueve de l os 11 paci entes respondedor es. Un paci ent e not ó una mej orí a moder ada y uno 

report ó una mej orí a l eve.  

 

Fuer za de pr esi ón manual . La f uerza de pr esión manual  en el brazo af ect ado más 

sever ament e empeor ó en 1. 0 ± 0. 8 kg con pl acebo, mi entras que mej or ó en 6. 4 ± 1. 9 kg 

con l a I gI V (p=0. 0021, I C del 95%: 3. 34 a 10. 53).  

 

Ca mbi o en el bl oqueo de conducci ón de l os nervi os af ect ados. El bl oqueo de conducci ón 

se eval uó en 24 nervi os en el brazo de I gI V y en 21 nervi os en el brazo de pl acebo. El  

bl oqueo de conducci ón (reducci ón de l a amplit ud del  PAMC pr oxi mal  contra el di st al ) en l os 

nervi os af ect ados aument ó en 13. 46 ± 6. 52 % con el pl acebo, mi entras que di s mi nuyó en 

12. 68 ± 5. 62 % con l a I gI V (dif erenci a 21. 55 ± 11.39 %, p=0. 037), l o que indi ca un mayor 

benefi ci o con I gI V. La resol uci ón de al menos un bl oqueo de conducci ón ocurri ó en ci nco 

paci ent es después del  uso de I gI V y en ni nguno después del  pl acebo.  

 

Event os adversos. Como se descri bi ó pr evi ament e, en est e est udi o se report ar on event os 

adversos en 13 de l os 16 paci ent es trat ados con IgI V: sol o cef al ea (5), cef al ea y er upci ón 

(3), sol o er upci ón (2), cefal ea y mal est ar (1), anorexi a, escal ofrí os y fi ebr e (1), hi pert ensi ón 

transit ori a (1). El uso de pl acebo pr oduj o un event o adverso en un paci ent e que experi ment ó 

dol or de cabeza, fi ebr e y escal ofrí os.  

 

Co mo se observa, l os resul t ados del est udi o de Federi co et al. son consi st ent es con l os 

resul t ados de l a revi si ón si st emáti ca de Cochr ane, en cuant o a una mej or a en l a f uerza 

muscul ar de l os paci entes con NMM trat ados con I gI V. Además, muestran resul t ados 

est adí sti cament e si gnifi cati vos a f avor del  uso de IgI V par a otros desenl aces clí ni cament e 

rel evant es par a est a condi ci ón clí ni ca, como mej or a en l a di scapaci dad y el bl oqueo de 

conducci ón.  

 

Si  bi en el pequeño t amaño de muestra (16 paci ent es) y l a pér di da de la i nf or maci ón (el 

bl oqueo de conducci ón se eval uó en 10 paci entes) pudi er on haber i ntroduci do error es 

al eat ori os o si st emáti cos en l os resul t ados, estos f uer on consi st ent es con l os ef ect os 

report ados en otros ECA reali zados en paci ent es con NMM,  l o que aumenta l a credi bili dad 

de sus hall azgos. Además, est e est udi o ti ene l a vent aj a de t ener un di seño dobl e ci ego, l o 

que reduce el ri esgo de sesgos i ntroduci dos por l os parti ci pant es o i nvesti gador es, más aún 

en vi st a de un pot enci al confli ct o de i nt er és con la compañí a que pr oduj o l a I gI V eval uada 

en el ensayo ( Bayer I nc.). Si n embar go, no se descart a un posi bl e desenmascar ami ent o 

del  trat ami ent o asi gnado debi do a l os event os adversos asoci ados con el  uso de l a I gI V. 

Adi ci onal ment e, debe señal arse que l os aut or es del  est udi o reali zar on un report e expl í cit o 

de l os mét odos par a gener ar l a secuenci a al eat ori a y l a ocul t aci ón de l a asi gnaci ón, l o que 

reduce el ri esgo de sesgos de sel ecci ón (dif erenci as si st emáti cas en l as car act erí sti cas 
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basal es entre l os br azos del est udi o) asoci ados a l a asi gnaci ón al azar. Est e adecuado 

pr oceso de al eat ori zaci ón se vi o refl ej ado en el bal ance de l as car act erísti cas basal es de 

l os paci ent es en ambos gr upos.  

 

Por otro l ado, es conveni ent e anot ar que una de las pri nci pal es li mi t aci ones del  est udi o f ue 

l a eval uaci ón del desenl ace pri nci pal con una escal a de di scapaci dad neur ol ógi ca 

modi fi cada de un est udi o reali zado en paci ent es con poli neur opatí a des mi eli ni zant e 

i nfl amat ori a cróni ca, l o que si gnifi ca que est a herrami ent a no habí a si do vali dada par a su 

uso en paci ent es con NMM.  En ese senti do, exi st e i ncerti dumbr e sobr e si l os cambi os 

observados con est a escal a real ment e refl ej an un benefi ci o en l a capaci dad f unci onal  de 

l os paci ent es que padecen est a condi ci ón clí nica. No obst ant e, l a consi st enci a de l os 

resul t ados de l a escal a NDS con l a mej or a observada en l a f uerza de presi ón manual , el  

bl oqueo de conducci ón de l os nervi os af ect ados y l a capaci dad f unci onal  califi cada por l os 

paci ent es, aument a l a confi anza en l os result ados de est a escal a. 

 

En cuant o al di seño cr uzado, el est udi o de Feder i co et al. t uvo l a vent aj a de est abl ecer el 

cr uce al segundo br azo en el dí a 28 (ti empo aproxi mado de vi da medi a de l a I gI V) o hast a 

el  moment o en el que l as medi das de l os paci entes regr esar an a l os ni veles basal es, est o 

con el fi n de evit ar el efect o resi dual  o l a persist enci a del  ef ect o del  trat ami ent o pr evi o 

utili zado. Otra f ort al eza de est e ti po de di seño, consi der ando l a rareza de l a enf er medad 

est udi ada, es que cada suj et o del  est udi o act úa como su pr opi o control , l o que no sol o 

per mi t e reduci r el t amaño de muestra si no que t ambi én reduce l a vari abilidad del  ef ect o (ya 

que l a vari abili dad dentro de cada i ndi vi duo es menor que l a i nt eri ndi vi dual ). Por otro l ado, 

est e di seño ti ene l a desvent aj a de poder pr oducir un ef ect o pl acebo en los parti ci pant es, 

consecuenci a del posi ble desenmascar ami ent o del  trat ami ent o asoci ado con l os event os 

adversos, l o que podrí a induci r un report e y desempeño que f avor ezca esta i nt ervenci ón.  

 

De est e modo, l a evi denci a de ECA control ados por pl acebo sugi er e que l a I gI V t endrí a un 

ef ect o positi vo en l a f uerza muscul ar en paci ent es con NMM.  Específi cament e, l a evi denci a 

di sponi bl e par a paci ent es que no han si do pr evi ament e trat ados f avor ece el  uso de l a I gI V 

sobr e desenl aces consi der ados clí ni cament e rel evant es de acuer do con lo est abl eci do en 

l a pregunt a PI CO del  pr esent e di ct amen, esto es, di scapaci dad neur ol ógi ca, f uerza 

muscul ar y bl oqueo de l a conducci ón. Si bi en los est udi os di sponi bl es han utili zado un 

tamaño pequeño de muestra, es de not ar que l a NMM es una enf er medad rar a, razón por 

l a cual  exi st en li mi t aci ones en cuant o a l a vali daci ón de escal as de di scapaci dad específi cas 

par a est a condi ci ón clí nica y en rel aci ón a l a potenci a est adí sti ca par a detect ar dif er enci as 

en l os ensayos con menor númer o de paci ent es. Asi mi s mo, l os dat os i ndi can que l os 

ef ect os de l a I gI V no son dur ader os, observándose una dur aci ón máxi ma de respuest a de 

120 dí as en el est udi o de Federi co et al. Por otro l ado, no f ue posi ble i dentifi car qué 

pr esent aci ón de I gI V (5 % o 10 %) se habí a usado en cada ensayo.  Fi nal ment e, l a 
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i nf or maci ón revi sada permi ti ó evi denci ar que l a IgI V est uvo asoci ada con una mayor t asa 

de event os adversos en compar aci ón con el pl acebo; si n embar go, es de not ar que t odos 

l os event os f uer on l eves y t ol erabl es, no habi éndose report ado event os adversos seri os con 

IgI V.      
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V.  DI SCUSI ÓN 

 

El  pr esent e document o técni co recoge l a mej or evi denci a di sponi bl e hast a oct ubr e de 2019, 

con rel aci ón a l a efi caci a y seguri dad de i nmunogl obuli na i ntravenosa (I gI V) en compar aci ón 

con el pl acebo en pacient es adul t os con di agnósti co de neur opatí a mot or a mul tif ocal  

( NMM). Los desenl aces de i nt er és f uer on l a eficaci a, en t ér mi nos de no det eri oro de l a 

acti vi dad f unci onal  de l os nervi os perif éri cos en l a el ectromi ogr afí a (o est udi os de 

conducci ón nervi osa) y l a f uerza muscul ar, l a di scapaci dad, l a cali dad de vi da, y l os event os 

adversos. Tr as una búsqueda si st emáti ca de lit erat ur a se i dentifi car on dos guí as de pr ácti ca 

cl í ni ca ( GPC), una el aborada por l a Ameri can Academy of Neur ol ogy ( AAN)  ( Pat wa et al. 

2012) y otra por l a  Eur opean Feder ati on of Neur ologi cal Soci eti es/ Peri pheral  Ner ve Soci et y 

( EFNS/ PNS), y una revisi ón si st emáti ca ( RS) de ensayos clí ni cos al eatori zados ( ECA) 

el abor ada por l a Cochr ane Coll abor ati on ( Van Schai k et al. 2005), que respondí an a l a 

pr egunt a PI CO est abl ecida. No se i dentifi car on ECA publi cados después de l a últi ma f echa 

de búsqueda de lit erat ura de l a RS de Cochr ane.  

 

Ambas GPC r ecomi endan el uso de I gI V en paci ent es con NMM sobr e l a base de evi denci a 

de ECA con li mi t aci ones,  pri nci pal ment e debi do al  t amaño pequeño de muestra. La guí a de 

l a AAN sust ent ó su recomendaci ón en 3 ECA ( Léger et al. 2001; Federi co et al. 2000; J. 

Azul ay et al. 1994), mi entras que l a guí a de l a EFNS/ PNS basó su recomendaci ón en l a RS 

de Cochr ane ( Van Schai k et al. 2005) que i ncl uyó el análi si s de l os tres ECA pr evi ament e 

menci onados más un ECA adi ci onal  ( Van Den Ber g et al. 1995). Si bien ambas guí as 

revi sar on bási cament e la mi s ma evi denci a, est as difiri eron en cuant o a l a f uerza de sus 

recomendaci ones. La GPC de l a AAN hi zo una recomendaci ón débil (ni vel  B) del uso de l a 

I gI V, i ndi cando una ef ectivi dad pr obabl e, mi entras que l a GPC de l a EFNS/ PNS r eali zó una 

recomendaci ón f uert e (nivel  A) de l a I gI V, cat al ogándol a como un trat ami ent o ef ecti vo.   

 

La RS de Cochr ane i ncl uyó un met a- análi si s de cuatro ECA, dobl e ci ego y control ados por 

pl acebo con un t ot al de 46 paci ent es con NMM (Léger et al. 2001; Federico et al. 2000; J. 

Azul ay et al. 1994; Van Den Ber g et al. 1995). Todos l os est udi os t uvi er on un di seño cr uzado 

o una vari aci ón de este ti po de di seño. En ese senti do, cada paci ent e pr opor ci onó 

resul t ados par a l os dos trat ami ent os del  est udi o (IgI V y pl acebo), con excepci ón del  est udi o 

de Léger et al, que si bien per mi ti ó el cruce de los paci ent es no respondedor es, report ó 

resul t ados al fi nali zar el pri mer trat ami ent o. En gener al, l os parti ci pant es reci bi eron I gI V a 

una dosi s de 2 g/ kg durant e 5 dí as consecuti vos una vez al mes. Además, l a dur aci ón de 

l os trat ami ent os asi gnados f ue cort a (uno a tres meses) y l os desenl aces f uer on eval uados 

un mes después de l a últi ma i nf usi ón. No se report ó l a present aci ón de IgI V utili zada en 

cada est udi o (5 % o 10 %). Los resul t ados mostrar on que l a I gI V, en compar aci ón con 

pl acebo, se asoci ó con una mayor pr oporci ón de paci ent es con una mej ora i mport ant e en 

l a f uerza muscul ar (3 ECA, 78 % [ 21/ 27] con I gI V,  4 % [ 1/ 27] con pl acebo; RR 11. 00, I C del  
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95 % 2. 86 a 42. 25), si endo est a asoci aci ón est adí sti cament e si gnifi cati va. Otros desenl aces 

como l a pr oporci ón de paci ent es con una mej or a i mport ant e en l a di scapaci dad ( 39 % con 

IgI V, 11% con pl acebo; RR 3. 00, I C del 95 % 0. 89 a 10. 12), el cambi o en l a f uerza muscul ar 

( DME 1. 121 4 , I C del  95 % -0. 71 a 2. 95) y l a proporci ón de paci ent es con resol uci ón de 

bl oqueo de conducci ón (21 % con I gI V, 0 % con placebo; RR 7. 00, I C del  95 % 0. 95 a 51. 70) 

no al canzar on l a si gnificanci a est adí sti ca, l o que pudo deberse al pequeño t amaño de 

muestra (baj a pot enci a est adí sti ca). Tambi én se report ó una mayor t asa de event os 

adversos con I gI V (71 % con I gI V, 5 % con pl acebo; RR 10. 33, I C del 95 % 2. 15 a 49. 77). 

No obst ant e, t odos f uer on cl asifi cados como l eves y transit ori os. Los eventos adver sos más 

frecuent es f uer on cef alea, erupci ón cut ánea, escal ofrí os y fi ebr e. No se report ó l a 

ocurrenci a de event os adversos seri os con I gI V.  No se eval uó l a cali dad de vi da de l os 

paci ent es.  

 

Los resul t ados de l a RS de Cochr ane sugi eren que l a I gI V ti ene un ef ect o positi vo sobr e l a 

f uerza muscul ar de l os paci ent es con NMM,  con hall azgos est adí sti cament e si gnifi cati vos 

que muestran un t amaño gr ande del  ef ect o a pesar de l a pequeña muest ra. Si bi en, no se 

al canzó l a si gnifi canci a est adí sti ca, t ambi én se observar on ef ect os gr andes a f avor de l a 

I gI V en l a di scapaci dad mot or a y l a resol uci ón del  bl oqueo de conducci ón. En ese senti do, 

l os resul t ados de l a RS de Cochr ane son consi st ent es con l as recomendaci ones de uso de 

l a I gI V par a el trat ami ento de l a NMM r eali zadas por l as GPC r evi sadas.  

 

Dado que l a RS de Cochrane t uvo l a li mi t aci ón de met a- anali zar l a i nf or maci ón de paci ent es 

pr evi ament e trat ados y respondedor es a I gI V con l a de paci ent es nunca ant es trat ados, en 

nuestra eval uaci ón se opt ó por revi sar det all adament e l a i nf or maci ón del úni co ECA con 

dat os di sponi bl es par a el  grupo de paci ent es nunca ant es trat ados con I gIV ( Federi co et al. 

2000). Est o, debi do a que l a i ncl usi ón de paci ent es respondedor es a I gI V en el análi si s 

podrí a i nfl uenci ar el ef ect o del trat ami ent o. Los hall azgos del  est udi o de Federi co et al., 

reali zado en 16 paci ent es, f uer on concor dant es con l os report ados en l a RS de Cochr ane. 

En cuant o a l a eval uaci ón de l a di scapaci dad, eval uada con l a escal a NDS, se report ó un 

empeor ami ent o con el placebo, equi val ent e a 2. 1 ± 3. 0 punt os en l a escala, y una mej or a 

con l a I gI V, equi val ent e a 6. 7 ± 3. 3 punt os (p=0.038, I C del  95 % 0. 59 a 18. 31). En cuant o 

a l a f uerza de pr esi ón, eval uada con un di namó metr o de mano,  se report ó un 

empeor ami ent o con el pl acebo, equi val ent e a 1. 0 ± 0. 8 kg, y una mej ora con l a I gI V, 

equi val ent e a 6. 4 ± 1. 9 kg (p=0. 0021, I C del  95 %: 3. 34 a 10. 53). En rel ación con el  bl oqueo 

de conducci ón, se reportó un empeor ami ent o con el pl acebo, equi val ent e a un aument o de 

13. 46 ± 6. 52 % en l a reducci ón de l a amplit ud del  PAMC pr oxi mal  contra el di st al, y una 

mej or a con l a I gI V, equi val ent e a una di smi nución de 12. 68 ± 5. 62 % ( diferenci a 21. 55 ± 

11. 39 %, p=0. 037). Estos resul t ados además de sugeri r l a efi caci a de l a I gI V como 

                     
1 4  De acuer do con l a met odol ogí a vali dada de Cohen ( Cohen 1988), un val or de DME mayor o i gual a 0. 8 i ndi ca un ef ect o 
gr ande.  
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trat ami ent o de pri mer a línea par a l a NMM en t érmi nos de di scapaci dad, fuerza muscul ar y 

bl oqueo de conducci ón,  desenl aces consi der ados clí ni cament e rel evantes par a l a NMM,  

i ndi carí an una mayor respuest a en l os paci ent es nunca ant es trat ados,  l o que guar da 

rel aci ón con l as anot aci ones de l a guí a de l a EFNS/ PNS, en donde se señal a que, dur ant e 

el  trat ami ent o a l argo pl azo, l a ef ecti vi dad de l a I gI V di smi nuye.  

 

Con respect o a l a i nf ormaci ón de est udi os no control ados, en l a di scusi ón de l a RS de 

Cochr ane se señal a que exi stirí an apr oxi madament e 94 report es de casos o seri es de 

casos y 70 revi si ones narrati vas. Al respect o, se menci ona que se i dentificó una mej orí a en 

el  det eri oro de l a f uerza muscul ar en 303 de 373 paci ent es trat ados con I gI V (81. 2 %), y en 

l a di scapaci dad en 91 de 123 paci ent es trat ados con I gI V (74 %) ( Van Schai k et al. 2005). 

Con ell o, l os aut or es de l a revi si ón concl uyer on que l os resul t ados de efi caci a de l os 

est udi os no control ados er an consi st ent es con l os result ados de l os ECA i ncl ui dos en su 

met a- análi si s. Si n embargo, est o no f ue el caso par a l os dat os de seguri dad, ya que se 

i nf or mó una menor t asa de event os adversos con I gI V ( menor de 4 % en 2554 paci ent es), 

en compar aci ón con l os resul t ados de l a RS de Cochr ane (71 %), basado en un est udi o de 

f ar macovi gil anci a post erior a l a comer ci ali zaci ón (Marti n 2000). 

 

En cuant o a l a dosi s ópt i ma y l os i nt erval os de trat ami ent o de l a I gI V, exi st e i nf or maci ón 

muy li mi t ada en l a lit eratura. En l a RS de Cochrane se menci ona que, en l a mayorí a de 

paci ent es con NMM,  el efect o de l a I gI V sol o dur a unas pocas semanas ( mej or a transit ori a), 

requi ri éndose, por l o gener al, i nf usi ones peri ódi cas de I gI V (trat ami ent o de mant eni mi ent o). 

Tambi én se descri be que l os regí menes de mant eni mi ent o varí an desde 0. 4 g/ kg una vez 

a l a semana hast a 1- 2 g/kg admi ni strados dur ante 2- 5 dí as cada mes o son gui ados por l a 

respuest a. Además se señal a que si el trat ami ent o i ni ci al con l a I gI V es efi caz, por l o 

gener al, l a t erapi a de mant eni mi ent o si gue si endo ef ecti va dur ant e al gunos meses o i ncl uso 

años. Tambi én se menci ona que l a ef ecti vi dad ti ende a di smi nui r dur ante el trat ami ent o 

pr ol ogando, l o que conlleva a un i ncr ement o de l as dosi s y/ o una mayor frecuenci a de 

admi ni straci ón. Entre l as causas pr obabl es de esta pér di da de respuest a en el trat ami ent o 

a l argo pl azo, se menci ona una posi bl e degener aci ón axonal  en curso refl ej ada en l a 

reducci ón pr ogr esi va de l a amplit ud del  PAMC y la di smi nuci ón de l a f uerza muscul ar. Así 

pues, dada l a vari abili dad de l as dosi s y de l os i nterval os de trat ami ent o con I gI V utili zados 

en l a lit erat ur a, aconsej amos que l os especi ali st as di rij an su pr ácti ca clí nica basándose en 

l as recomendaci ones de GPC el abor adas por soci edades especi ali zadas en el manej o de 

enf er medades neur ol ógi cas, como l a guí a de l a EFNS/ PNS.  

  

Por otro l ado, consi der ando que en l a prácti ca clí ni ca una gr an pr oporci ón de paci ent es con 

NMM son dependi ent es de I gI V y requi er en trat ami ent os regul ar es de I gIV par a mant ener 

una acti vi dad f unci onal  ópti ma y li mi t ar el det eri oro debi do al daño y l a pérdi da axonal , se 

vi o conveni ent e revi sar l a i nf or maci ón del  úni co ECA i dentifi cado en l a búsqueda 
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si st emáti ca de lit erat ur a que eval uó l a efi caci a y seguri dad de I gI V en compar aci ón con el  

pl acebo en paci ent es con NMM ( n=44) en régi men est abl e de I gI V ≥ 3 meses a un dosi s de 

0. 4- 2 g/ kg cada 2- 5 semanas ( Hahn et al. 2013). Est e f ue un est udi o de f ase III, dobl e ci ego, 

con di seño cruzado, en donde l os paci ent es f uer on asi gnados a reci bi r al eat ori ament e I gI V 

o pl acebo dur ant e un peri odo de 12 semanas. La medi ana de dur aci ón del trat ami ent o 

pr evi o con I gI V f ue de 6 meses. Los result ados mostrar on que el tratami ent o con I gI V 

aument ó l a f uerza de pr esi ón máxi ma de l a mano más af ect ada en un pr omedi o de 3. 75 % 

en compar aci ón con una di smi nuci ón si gnifi cati va en un pr omedi o de 31.38 % dur ant e el  

pl acebo (p=0. 005). Al respect o, l os aut or es mani f est ar on que l a poca mej orí a con I gI V er a 

esper abl e ya que en el estudi o l as dosi s de I gI V se habí an tit ul ado par a mant ener un "est ado 

est abl e" de l a f unci ón. Al mi s mo ti empo, mani f est aron que el benefi ci o adi cional  con I gI V se 

vi o refl ej ado en el mant eni mi ent o de l a f unci ón mot or a con I gI V y el det erior o de l a mi s ma 

con el pl acebo. Lo ant es menci onado i ndi ca que, par a el caso de l os paci ent es en régi men 

est abl e de I gI V, el no deteri oro de l a f unci ón mot ora es i ndi cati vo de un benefi ci o con I gI V.  

 

Con respect o a l a efi cacia y seguri dad compar ati va entre l as pr esent aci ones de I gI V (5 % y 

10 %), se encontró un ensayo clí ni co no control ado que eval uó l a efi caci a, seguri dad y 

t ol erabili dad de l a I gI V al  10% en compar aci ón con l a I gI V al 5 % en 20 paci ent es adul t os 

con NMM ( Cat s et al. 2008). Los resul t ados de este est udi o mostrar on que ambos pr oduct os 

t uvi eron una efi caci a y seguri dad compar abl es en t ér mi nos de f uerza muscul ar, eval uada 

medi ant e l a escal a MRC; di scapaci dad f unci onal , eval uada medi ant e una escal a de 

Aut oeval uaci ón y l a escala de di scapaci dad neur ológi ca de Guy; y t asa de event os adver sos 

(40 % con I gI V al 5 % y 35 % con I gI V al 10 %). Por otro l ado, l os aut or es del  est udi o 

dest acar on que una de las vent aj as del uso de l a present aci ón al 10% f ue l a reducci ón de 

l os ti empos de i nf usi ón, report ándose un ti empo medi o de i nf usi ón de 2. 5 hor as con l a I gI V 

al  10% y 4. 5 hor as con l a I gI V al 5%. Con base en est a i nf or maci ón, consi der amos que 

ambas pr esent aci ones de I gI V son apr opi adas par a el trat ami ent o de l a NMM,  ya que 

ambas ti enen el mi s mo pri nci pi o acti vo.  

 

En resumen, l a evi denci a de una RS con cuatro ECA, dobl e ci ego, y control ados por 

pl acebo, sugi er e que l a IgI V es un trat ami ent o eficaz y segur o en l os pacient es con NMM.  

Específi cament e, est a revi si ón mostró que l os paci ent es trat ados con IgI V t uvi er on una 

mej or a est adí sti cament e si gnifi cati va en l a f uerza muscul ar. Por otro l ado,  en vi st a de que 

l a RS i ncl uyó t ant o paci ent es nunca ant es trat ados como paci ent es pr evi ament e trat ados y 

respondedor es a I gI V, se revi só l a evi denci a del  úni co ECA r eali zado en paci ent es nunca 

ant es trat ados, ya que el análi si s conj unt o podría i nfl uenci ar l os resul t ados. Est e est udi o 

mostró resul t ados est adísti cament e si gnifi cati vos a f avor de I gI V par a t odos l os desenl aces 

ant es menci onados, l o que podrí a sugeri r una mayor respuest a con I gI V en est e gr upo de 

paci ent es. Si n embar go, consi der ando que l os ef ect os observados f uer on consi st ent es par a 

t odos l os ECA eval uados en l a revi si ón y t eni endo en cuent a l a opi ni ón de l os expert os 
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i nt ernaci onal es, consi deramos que l a pobl aci ón de paci ent es pr evi ament e trat ados y 

respondedor es a I gI V, al i gual  que l os paci ent es nunca ant es trat ados, podrí an benefi ci arse 

del  uso de I gI V. Con respect o a l os event os adversos report ados, en general, est os f uer on 

l eves y transit ori os. Los resul t ados ant es descrit os son l a base de l as recomendaci ones de 

l as GPC i dentifi cadas en l a pr esent e eval uaci ón, en donde se i ndi ca el uso de l a I gI V par a 

el  trat ami ent o de l a NMM.  

 

Si  bi en l a evi denci a pr esent ó li mi t aci ones, como un pequeño t amaño de muestr a y un 

posi bl e desenmascar ami ent o del  trat ami ent o asi gnado asoci ado con l os event os adver sos 

de l a I gI V, l a consi st encia entre l os hall azgos dentro de cada est udi o y entre l os est udi os, 

aument ó l a confi anza en l os resul t ados i nf or mados. Por otro l ado, es import ant e resal t ar 

que l a NMM es una condi ci ón rar a cuya úni ca opci ón de trat ami ento con i ndi caci ón 

aut ori zada es l a I gI V. En EsSal ud, no se di sponen de trat ami ent os especí fi cos par a trat ar 

l a NMM (vací o t erapéutico). En ese senti do, consi der amos conveni ent e que l os paci ent es 

con NMM se puedan benefi ci ar de l a apr obaci ón del uso de l a I gI V, consider ando además 

que est a es l a úni ca opci ón de trat ami ent o con i ndi caci ón de uso par a la NMM y que l a 

i nstit uci ón cuent a con una ampli a experi enci a de uso de I gI V en otros trast or nos 

i nmuni t ari os.  
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VI.  CONCLUSI ONES 

 

 El  pr esent e di ct amen t uvo como obj eti vo eval uar la mej or evi denci a di sponi bl e hast a 

oct ubr e de 2019, con relaci ón a l a efi caci a y seguri dad de I gI V en comparaci ón con 

el  pl acebo en paci ent es adul t os con di agnósti co de NMM. Los desenl aces de i nt er és 

f uer on l a efi caci a en t ér mi nos de no det eri oro de l a acti vi dad f unci onal  de l os nervi os 

perif éri cos en el ectromi ogr afí a (o est udi os de conducci ón nervi osa) y l a f uerza 

muscul ar, l a di scapaci dad, l a cali dad de vi da y l os event os adversos.  

 

 En resumen, l a evi denci a de una RS con cuatro ECA, dobl e ci ego, y control ados por 

pl acebo, sugi er e que l a IgI V es un trat ami ent o eficaz y segur o en l os paci ent es con 

NMM.  Específi cament e, est a revi si ón mostró que l os paci ent es trat ados con I gI V 

t uvi eron una mej or a estadí sti cament e si gnifi cativa en l a f uerza muscul ar. Por otro 

l ado, en vi st a de que l a RS i ncl uyó t ant o paci ent es nunca ant es trat ados como 

paci ent es pr evi ament e trat ados y respondedor es a I gI V, se revi só l a evi denci a del  

úni co ECA r eali zado en paci ent es nunca ant es trat ados, ya que el análi sis conj unt o 

podrí a i nfl uenci ar l os resul t ados. Est e est udi o mostró resul t ados est adí st i cament e 

si gnifi cati vos a f avor de IgI V par a t odos l os desenl aces ant es menci onados, l o que 

podrí a sugeri r una mayor respuest a con I gI V en est e gr upo de paci ent es. Si n 

embar go, consi der ando que l os ef ect os observados f uer on consi st ent es par a t odos 

l os ECA eval uados en la revi si ón y t eni endo en cuent a l a opi ni ón de l os expert os 

i nt ernaci onal es, consi deramos que l a pobl aci ón de paci ent es pr evi ament e trat ados 

y respondedor es a I gI V,  al i gual  que l os paci entes nunca ant es trat ados, podrí an 

benefi ci arse del  uso de IgI V. Con respect o a l os event os adversos reportados, en 

gener al, est os f uer on l eves y transit ori os. Los resul t ados ant es descrit os son l a base 

de l as recomendaci ones de l as GPC i dentifi cadas en l a present e eval uaci ón, en 

donde se i ndi ca el uso de l a I gI V par a el trat ami ent o de l a NMM.   

 

 Si  bi en l a evi denci a pr esent ó li mi t aci ones, como un pequeño t amaño de muestr a y 

un posi bl e desenmascarami ent o del trat ami ent o asi gnado asoci ado con los event os 

adversos de l a I gI V, l a consi st enci a entre l os hall azgos dentro de cada est udi o y 

entre l os est udi os, aument ó l a confi anza en l os resul t ados i nf or mados.  

 

 Además, es i mport ant e resal t ar que l a NMM es una condi ci ón rar a cuya úni ca opci ón 

de trat ami ent o con i ndi caci ón aut ori zada es l a I gIV. En EsSal ud, no se di sponen de 

trat ami ent os específi cos par a trat ar l a NMM (vací o t erapéuti co). En ese senti do, 

val or amos que l os pacient es con NMM podrí an benefi ci arse del  uso de I gI V, 

consi der ando además que est a es l a úni ca opci ón de trat ami ent o con i ndi caci ón de 

uso par a l a NMM y que la i nstit uci ón cuent a con una ampli a experi enci a de uso de 

IgI V en otros trast or nos inmuni t ari os.  
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 Por l o expuest o, el Instit ut o de Eval uaci ones de Tecnol ogí as en Sal ud e 

I nvesti gaci ón – I ETSI apr ueba el uso de l a i nmunogl obuli na i ntravenosa par a el  

trat ami ent o de paci ent es con neur opatí a mot or a mul tif ocal , según l o est abl eci do en 

el  Anexo N° 1. La vi gencia del  present e di ct amen pr eli mi nar es de un año a partir de 

l a f echa de publi caci ón. La conti nuaci ón de dicha apr obaci ón est á suj et a a l a 

eval uaci ón de l os resul t ados obt eni dos y de nueva evi denci a que pueda sur gi r en el  

ti empo.  
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VII. RECOMENDACI ONES 

 

Se recomi enda a l os médi cos trat ant es ll evar un regi stro si st emáti co de l os resul t ados 

cl í ni cos obt eni dos del trat ami ent o con i nmunogl obuli na i ntravenosa y report ar est os 

resul t ados al Comi t é Farmacot er apéuti co correspondi ent e y al I ETSI, según l o especi fi cado 

en l a Di recti va N° 003-I ETSI- ESSALUD- 2016.  

 

Se recomi enda que el  uso de l a I gI V no se li mi te al  grupo de paci ent es si n trat ami ent o 

pr evi o, si no que t ambi én i ncl uya al grupo de pacient es pr evi ament e trat ados con I gI V.  

 

Se recomi enda i mpl ement ar f ar macovi gil anci a i ntensi va1 5  en l os paci ent es trat ados con 

i nmunogl obuli na i ntravenosa.  

 

Desenl aces clí ni cos a report ar por paci ent e (según Anexo N°1) 

 

1.  Resul t ados de est udi os de conducci ón nervi osa.  

2.  Sust ent o clí ni co del cumpli mi ent o de l os crit eri os de di agnósti co clí ni co de l a NMM.  

3.  Resul t ados de det ecci ón de anti cuer pos anti GM1 del ti po I gM ( opci onal ). 

4.  Resul t ados de det er mi naci ón de pr ot eí nas del  lí qui do cef al orraquí deo (< 1 g/ L) 

(opci onal ). 

5.  Resul t ados de i magen por resonanci a magnética con hi peri nt ensi dad del  pl exo 

br aqui al en T2 (opci onal ). 

6.  Resul t ados de di agnósti co dif erenci al que i ncl uya l a enf er medad de mot oneur ona o 

escl er osi s l at eral ami otrófi ca. 

7.  Report e de eval uaci ón de f uerza muscul ar con escal a MRC (ver Anexo Nº 2). 

 

  

                     
1 5  Consi st e en obt ener i nf or maci ón de sospechas de reacci ones adversas a product os f ar macéuti cos de maner a 
si st emáti ca, gener al ment e con respect o a un pr oduct o f ar macéuti co (o gr upos de pr oduct os f armacéuti cos), o a una 
det er mi na da enf er medad dur ante un ti empo específi co ( Fuent e: htt p:// www. di gemi d. mi nsa. gob. pe). 

http://www.digemid.minsa.gob.pe/
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I X.  ANEXOS 

 
ANEXO N° 1 – Condi ci ones de uso 

 

El  paci ent e a ser consi der ado par a reci bi r i nmunogl obuli na i ntravenosa debe cumpl i r con 

l os si gui ent es crit eri os clíni cos, l os cual es deben ser acr edi t ados por el médi co trat ant e* al 

mo ment o de soli cit ar la apr obaci ón del medi cament o al Comi t é Farmacot er apéuti co 

correspondi ent e en cada paci ent e específi co, o en el Anexo N° 07 de l a Di r ecti va N° 003-

I ETSI- ESSALUD- 2016:  

 

Di agnósti co/ condi ci ón de 

sal ud 

Paci ent es adul t os con di agnósti co de neur opatí a 

mot or a mul tif ocal   

Gr upo Et ari o 18 años o más 

Condi ci ón clí ni ca del paci ent e 

para ser apt o de reci bir el 

medi ca ment o 

1.  Paci ent e con di agnósti co defi niti vo o pr obabl e de 

neur opatí a mot or a mul tifocal , según l os crit eri os 

recomendados por l a EFNS/ PNS (ver Tabl as 3, 

4, 5 y 6 de l a secci ón de Aspect os Gener al es) 

( EFNS/ PNS 2010). 

Pr esent ar l a si gui ent e 

i nf or maci ón ADI CI ONAL 

debi da ment e documentada 

en el expedi ent e del paci ent e 

de l a soli cit ud del 

medi ca ment o 

1.  Resul t ados de est udi os de conducci ón nervi osa.  

2.  Sust ent o clí ni co del  cumpli mi ent o de l os crit eri os 

de di agnósti co clí ni co de l a NMM.  

3.  Resul t ados de det ecci ón de anti cuer pos anti GM1 

del  ti po I gM ( opci onal ). 

4.  Resul t ados de det er mi naci ón de pr ot eí nas del  

líqui do cef al orraquí deo (< 1 g/ L) (opci onal ). 

5.  Resul t ados de i magen por resonanci a magnéti ca 

con hi peri nt ensi dad del  pl exo br aqui al  en T2 

(opci onal ). 

6.  Resul t ados de di agnósti co dif erenci al que i ncl uya 

l a enf er medad de mot oneur ona o escl er osi s 

l at eral  ami otrófi ca. 

7.  Report e de eval uaci ón de f uerza muscul ar con 

escal a MRC (ver Anexo Nº 2). 
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Pr esent ar l a si gui ent e 

i nf or maci ón debi da ment e 

document ada al segui mi ent o 

con el Anexo N° 07 de la 

Di recti va N° 003-I ETSI -

ESALUD- 2016 

I nf or me a ser envi ado cada 6 meses dur ant e l os dos 

pri mer os años y post eri or ment e cada 12 meses 

( Anexo Nº 07), adj unt ando l a si gui ent e i nf or maci ón 

cl í ni ca: 

1.  Resul t ados de est udios de conducci ón 

nervi osa.  

2.  Resul t ados de l a exami naci ón clí ni ca.  

3.  Resul t ados de det ección de anti cuer pos 

anti GM1 del  ti po I gM ( opci onal ). 

4.  Resul t ados de det er mi naci ón de pr ot eí nas del  

líqui do cef al orraquí deo (< 1 g/ L) (opci onal ). 

5.  Resul t ados de i magen por resonanci a 

magnéti ca con hi peri ntensi dad del  pl exo 

br aqui al  en T2 (opci onal ). 

6.  Report e de event os adversos.  

7.  Report e de eval uaci ón de f uerza muscul ar con 

escal a MRC (ver Anexo Nº 2). 

Criteri os para l a suspensi ón 

del medi cament o 

1.  En caso de det eri oro clíni co y/ o neur ofi si ol ógi co 

a pesar de uso de I gI V dur ant e 6 meses.  

 
* El médi co soli cit ant e debe pert enecer a l a especi ali dad de neur ol ogí a.  
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ANEXO N° 2 – Escal a de f uerza muscul ar del MRC*  

 

Punt uaci ón Funci ón mot ora 

0 Si n contracci ón muscul ar 

1 Esbozo de contracci ón muscul ar 

2 Movi mi ent o acti vo eli mi nando gr avedad 

3 Movi mi ent o acti vo contra gravedad 

4 Movi mi ent o acti vo contra gravedad y al go de resist enci a 

5 Fuer za nor mal  

 

* Se eval úa l a f uerza de ci nco múscul os o gr upos muscul ar es en cada brazo (aquel l os 

i nvol ucr ados en l a abducci ón del  hombr o, fl exi ón del  codo, ext ensi ón del codo, fl exi ón de l a 

muñeca y ext ensi ón de l a muñeca) y de ci nco múscul os o gr upos muscul ar es en cada 

pi er na (aquell os i nvol ucrados en l a fl exi ón de l a cader a, fl exi ón de l a rodilla, l a ext ensi ón de 

l a rodill a, l a fl exi ón dorsal del t obill o y l a fl exi ón plant ar del t obill o). Punt uaci ón máxi ma 100 

punt os ( Van Den Ber g- Vos et al. 2002; Medi cal Research Council 1976). 
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X.  MATERI AL SUPLEMENTARI O 

 

Tabl a 1. Estrat egi a de Búsqueda par a ensayos cl í ni cos en PUBMED 

Búsqueda Estrat egi a 
Ítems 

encontrados 

#5 

Sear ch #3 AND (randomi zed controll ed tri al[ Publ i cati on 

Type] OR r andom*[ Ti tl e/Abstract] NOT syst ematic[ sb]) AND 

("2007/ 03/ 01"[ PDAT] : "3000/ 12/ 31"[ PDAT]) 

34 

#4 Sear ch #3 AND (syst emati c[ sb] OR Met a- Anal ysis[ pt yp]) 11 

#3 Sear ch #1 AND #2  479 

#2 

Sear ch (((i ntravenous[ Ti tl e/ Abstract] OR "I V"[ Titl e/ Abstract]) 

AND i mmunogl obuli n*[ Titl e/ Abstract]) OR 

"I VI g"[ Titl e/ Abstract] OR "I mmunogl obuli ns"[ MeSH Ter ms] 

OR "I mmunogl obuli ns, I ntravenous"[ MeSH Ter ms]) 

862748 

#1 Sear ch (" mul tif ocal  mot or neur opat hy"[ Titl e/ Abstract]) 741 

Fecha de Búsqueda: 07 de j uni o de 2019 


