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RESUMEN

Antecedentes

El tratamiento con interferdn (IFN) recombinante beta 1a o beta 1b esta aprobado a nivel mundial para la esclerosis multiple remitente
recidivante (EMRR). Una pregunta importante, sin respuesta aln, es si este tratamiento puede revertir o retrasar en forma segura la fase
progresiva de la enfermedad.

Objetivos

El objetivo principal fue comprobar si el tratamiento con IFN para la esclerosis multiple progresiva secundaria (EMPS) es mas efectivo que
el placebo para la reduccién del nimero de pacientes con progresion de la discapacidad.

Métodos de biisqueda

Se hicieron bisquedas en el Registro de Ensayos del Grupo Cochrane de Esclerosis Multiple (Cochrane Multiple Sclerosis Group), (1995
hasta 15 febrero 2011), en las listas de referencia de articulos relevantes y en actas de congresos. Se utilizaron los organismos reguladores
como fuentes adicionales de informacion.

Criterios de seleccion

Se incluyeron todos los ensayos aleatorios controlados con placebo (ECA), con cegamiento doble o simple, que evaluaran la eficacia de
los IFN versus placebo en pacientes con EMPS.

Obtencion y analisis de los datos

Dos autores de la revision evaluaron de forma independiente todos los informes recuperados a partir de la busqueda. Extrajeron de
forma independiente los datos clinicos, de seguridad y de IRM, mediante un formulario predefinido de extraccidn de datos, y resolvieron
los desacuerdos mediante debate con un tercer revisor. Se evalud el riesgo de sesgo para examinar la calidad de los estudios. El efecto
del tratamiento se midié mediante el cociente de riesgos (CR) con intervalos de confianza (IC) del 95% para los resultados binarios y la
diferencia de medias estandarizada con IC del 95% para los resultados continuos.
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Resultados principales

Cinco ECA cumplieron con los criterios de inclusion y 3122 pacientes tratados (1829 IFN y 1293 placebo) contribuyeron al analisis. La
poblacién incluida fue heterogénea en cuanto a las caracteristicas clinicas iniciales de la enfermedad, en particular el porcentaje de
pacientes afectados por la progresién secundaria con recurrencia superpuesta que varié del 72% al 44%. Después de tres afios de
tratamiento el IFN beta 1ay el 1b no redujeron el riesgo de progresidn sostenida a los seis meses (CR, IC del 95%: 0,98; [0,82 a 1,16]). Se
encontrd una disminucion significativa del riesgo de progresion sostenida a los tres meses (CR, IC del 95%: 0,88 [0,80; 0,97]) y del riesgo de
desarrollar nuevas recurrencias a los tres afios (CR0,91; [0,84 a 0,97]). El riesgo de desarrollar nuevas lesiones cerebrales activas disminuy6
con el transcurso del tiempo, aunque estos datos se obtuvieron a partir de estudios individuales sobre imaginologia de resonancia
magnética (IRM) realizados en subgrupos de pacientes; a pesar de no tener efecto sobre la progresion, los datos radioldgicos apoyaron un
efecto sobre los pardmetros de la IRM. El perfil de seguridad refleja lo informado habitualmente en pacientes con EM tratados con IFN.

Conclusiones de los autores

Se incluyeron en la revision ECA bien disefiados, que evaluaban un elevado nimero de pacientes. El IFN beta recombinante no previene el
desarrollo de discapacidad fisica permanente en pacientes con EMPS. No fue posible verificar el efecto sobre la funcidn cognitiva debido
a la falta de datos comparables. Este tratamiento reduce significativamente el riesgo de recurrencia y de discapacidad a corto plazo
relacionada con la recurrencia.

En general, estos resultados indican que el efecto antiinflamatorio de los IFN no puede retrasar la progresion cuando esta establecida. Es
probable que en el futuro no se realicen ECA nuevos sobre los IFN versus placebo para la EMPS debido a que actualmente la investigacion
se centra en farmacos innovadores. Se considera que esta revision aporta pruebas concluyentes sobre la eficacia clinica de los IFN versus
placebo para la EMPS.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Interferdn beta para la esclerosis miultiple progresiva secundaria

El interferdn beta, un tratamiento antiinflamatorio para los pacientes con esclerosis multiple remitente recidivante (EMRR), también se
utiliza en pacientes con el tipo progresivo secundario.

Aunque aun es incierto cémo funcionan los interferones (IFN) beta 1a o beta 1b en los pacientes con EM, estos tratamientos estan bien
establecidos para la EMRR. Actualmente los tratamientos con IFN también representan el tratamiento de primera linea para la esclerosis
multiple progresiva secundaria (EMPS), debido a que otros farmacos como la mitoxantrona presentan un perfil riesgo/beneficio menos
favorable. Una pregunta importante, alin sin respuesta, es si los IFN son realmente efectivos para la EMPS y en qué medida.

El objetivo principal de esta revisién fue comprobar si en pacientes con EMPS los IFN son mas efectivos que el placebo para reducir el
numero de pacientes con progresion de la discapacidad en el transcurso de los dos a tres afios de seguimiento.

Entre la bibliografia relevante sélo cinco estudios cumplieron los criterios de inclusidn en la revision e incluyeron 3122 participantes (1829
tratados con IFN y 1293 con placebo).

En general, estos resultados indican que los IFN no pueden retrasar la progresion una vez establecida, lo que hace que los INF no sean
utiles en la fase progresiva secundaria de la enfermedad.

Los eventos adversos bien conocidos relacionados con el tratamiento con IFN como las reacciones en el sitio de inyeccién, el sindrome
tipo influenza y la leucopenia, también ocurrieron con frecuencia en los pacientes con EMPS, aunque los eventos adversos graves y
potencialmente mortales no aumentaron en el grupo de pacientes tratados.

Debido a que esta revision consideré estudios bien disefiados con un gran niimero de pacientes, los revisores consideran que sus resultados
aportan pruebas concluyentes sobre la eficacia clinica del IFN beta versus placebo en pacientes con EMPS. Esimprescindible que se realicen
investigaciones centradas en farmacos innovadores.
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