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[Resumen de los resultados]
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RESUMEN

Antecedentes

La enfermedad de la motoneurona (EMN), también conocida como esclerosis lateral amiotréfica (ELA), se manifiesta con diversos sintomas
pero la base de evidencia para la efectividad del tratamiento sintomatico es limitada.

Objetivos
Resumir la evidencia de las revisiones sistematicas Cochrane de todos los tratamientos sintomaticos para la EMN.
Métodos

Se buscaron revisiones sistematicas sobre tratamientos sintomaticos para la EMN en la Base de Datos Cochrane de Revisiones Sistemdticas
(CDSR) el 15 de noviembre de 2016. Se evalud la calidad metodoldgica de las revisiones incluidas con la herramienta Assessment of
Multiple Systematic Reviews (AMSTAR) y el enfoque GRADE. Se siguieron los procedimientos estandar Cochrane de seleccion de estudios
(revisiones) y de extraccion de datos. Se informaron los resultados narrativamente y en tablas.

Resultados principales

Se incluyeron nueve revisiones sistematicas Cochrane de las intervenciones para el tratamiento de los sintomas en los pacientes con
EMN. Tres eran revisiones vacias sin ensayos controlados aleatorizados (ECA) incluidos; sin embargo, los tres informaron la evidencia no
derivadas de ECA y los seis restantes incluyeron en su mayoria uno o dos estudios. Se consider6 que todas las revisiones incluidas eran
de alta calidad metodoldgica.

Tratamiento farmacoldgico para el dolor

No existe evidencia de ECA en una revisidn sistematica Cochrane que explorara la eficacia del tratamiento farmacolégico del dolor en la
EMN.

Tratamiento de los calambres

Hay evidencia (13 ECA, N =4012) de que para el tratamiento de los calambres en la EMN, en comparacién con un placebo:
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-la memantinay el tetrahidrocannabinol (THC) probablemente no sean efectivos (evidencia de calidad moderada);

- la vitamina E puede tener poco o ningun efecto (evidencia de baja calidad); y

- los efectos de la L-treonina, la gabapentina, el xaliprodeno, el riluzol y el baclofeno son inciertos ya que la evidencia son de muy baja
calidad o el ensayo especificé el resultado pero no informé los datos numéricos.

La revision informé los efectos adversos del riluzol, pero no esta claro si otras intervenciones causaron efectos adversos.
Tratamiento de la espasticidad

Es incierto si un programa de ejercicios de resistencia mejord la espasticidad o la calidad de vida, medidas tres meses después del
programa, ya que la calidad de la evidencia es muy baja (1 ECA, comparacion "actividades habituales", N = 25). La revision no evalud otros
enfoques, como la administracion de baclofeno, ya que no habia ningtin ECA disponible.

Asistencia respiratoria mecanica para el apoyo de la funcion respiratoria

La asistencia respiratoria no invasiva (ARNI) probablemente mejore la supervivencia mediana y la calidad de vida en los pacientes con
insuficiencia respiratoria y funcién bulbar normal o con deterioro moderado en comparacion con la atencién estandar, y mejora la calidad
devida pero no la supervivencia de los pacientes con funcidn bulbar deficiente (un ECA, N =41, evidencia de calidad moderada; un segundo
ECAno aportd datos). La revisién no evalué otros enfoques como la asistencia respiratoria asistida por traqueostomia ("invasiva") ni evalué
el momento adecuado para iniciar la ARNI.

Tratamiento de la sialorrea

Una Unica sesidn de inyecciones de toxina botulinica tipo Ba las glandulas parétidas y submandibulares probablemente mejore lasialorrea
y la calidad de vida hasta cuatro semanas en comparacion con las inyecciones de placebo, pero no a las 8 ni 12 semanas después de las
inyecciones (evidencia de calidad moderada de un ECA controlado con placebo, N = 20). Los autores de la revisiéon no encontraron ningdn
ensayo de otros enfoques.

Alimentacion con sonda enteral para el apoyo de la nutricion

No existen evidencia de ECA en una revision sistematica Cochrane que avalen los efectos beneficiosos o perjudiciales de la alimentacién
con sonda enteral para el apoyo de la nutricién en la EMN.

Estimulacion magnética transcraneal repetitiva

No puede precisarse si la estimulacién magnética transcraneal repetitiva (EMTr) mejora la discapacidad o la limitacion de la actividad en
la EMN en comparacién con la EMTr simulada (tres ECA, evidencia de muy baja calidad, N = 50).

Ejercicio terapéutico

Existe evidencia de que el ejercicio puede mejorar la discapacidad en la EMN tres meses después del programa de ejercicios, pero no la
calidad de vida, en comparacién con "las actividades habituales" o "la atencidn habitual" incluido el estiramiento (dos ECA, evidencia de
baja calidad, n = 43).

Atencion multidisciplinaria

No existe evidencia de ECA en una revision sistematica Cochrane que demuestren los efectos beneficiosos y perjudiciales de la atencidn
multidisciplinaria en la EMN.

Ninguna de las revisiones, ademas de la revision del tratamiento para los calambres, informé los eventos adversos. Sin embargo, los
ensayos fueron demasiado pequefios para un informe confiable de los eventos adversos.

Conclusiones de los autores

Este resumen ha destacado la ausencia de evidencia sélida en las revisiones sistematicas Cochrane sobre las intervenciones para controlar
los sintomas de la EMN. Es importante reconocer que los ensayos clinicos no logran demostrar la eficacia de una intervencion por razones
diferentes de una verdadera falta de eficacia, por ejemplo debido al poder estadistico insuficiente, la eleccion equivocada de la dosis, las
medidas de resultado no sensibles o la elegibilidad inapropiada de los pacientes. Los ensayos fueron en su mayoria demasiado pequefios
para evaluar de una manera confiable los efectos adversos de los tratamientos. La naturaleza de la EMN dificulta investigar la practica
clinicamente aceptada o recomendada, de forma independiente del nivel de la evidencia que apoyan la practica. Por ejemplo, no seria
ético disefiar un ensayo controlado con placebo para el tratamiento del dolor en la EMN o no habilitar la atencién multidisciplinaria cuando
esta disponible. Por lo tanto, es poco probable que alguna vez haya ECA controlados con placebo de disefio clasico en estas areas.
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Se necesita mas investigacion con disefios de estudio apropiados, metodologia consistente y de duracién suficiente para abordar las
necesidades cambiantes (de los pacientes con EMN y los cuidadores) asociadas con la evolucion y la mortalidad de la EMN. Existe una
brecha significativa en los estudios que evallan la efectividad de las intervenciones para los sintomas relacionados con la EMN, como
la labilidad emocional pseudobulbar y los trastornos cognitivos y conductuales. Los estudios futuros deben usar medidas de resultado
apropiadas que sean fiables, tengan validez interna y externa y sean sensibles al cambio de lo que se estd midiendo (como la calidad de
vida).

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Tratamiento de los sintomas de la enfermedad de la motoneurona

Pregunta de la revisién

{Cuales son los efectos de los tratamientos para el control de los sintomas de la enfermedad de la motoneurona (EMN)?
Antecedentes

La enfermedad de la motoneurona (EMN), también conocida como esclerosis lateral amiotréfica (ELA), es una enfermedad incurable poco
frecuente que compromete los nervios que permiten el movimiento. La EMN empeora con el transcurso del tiempo y afecta los musculos
de los miembros, el habla, la deglucién y la respiracion. Los pacientes con EMN presentan sintomas diversos, incluidas varias limitaciones
de la capacidad fisica, dolor, espasticidad, calambres, problemas para deglutir y dificultad para respirar. Es importante reconocer que
los ensayos clinicos pueden no indicar que un tratamiento es efectivo por varias razones que no estan relacionadas con los efectos del
tratamiento en si, por ejemplo cuando el nimero de participantes en un ensayo es muy bajo o los investigadores eligen una dosis no
efectiva de un fdrmaco.

Caracteristicas de la revision

Se buscaron revisiones sistematicas Cochrane de tratamientos orientados a controlar los sintomas de la EMN. Se encontraron nueve
revisiones que se ajustaron a los objetivos de este estudio. Estos ensayos controlados aleatorizados (ECA) examinaron los tratamientos
para el dolor, los calambres, la espasticidad y la sialorrea, y evaluaron los efectos de la asistencia respiratoria mecénica (asistencia
respiratoria no invasiva), la alimentacién con sonda enteral, la estimulacién magnética transcraneal repetitiva (EMTr), el ejercicio
terapéutico y la atencién multidisciplinaria. Los ensayos compararon el tratamiento con un tratamiento inactivo (farmaco placebo o
tratamiento simulado) o la atencidn habitual.

Resultados clave y calidad de la evidencia

En la actualidad existen muchos tratamientos en uso clinico para el dolor, pero no hay informacién sélida sobre la efectividad en los
pacientes con EMN.

Hay evidencia de que la memantinay el tetrahidrocannabinol quizas no sean efectivos para los calambres en la ELA; y la vitamina E puede
no ser efectiva. Es demasiado escasa la informacion de ECA sobre los efectos de otros tratamientos estudiados, incluida la L-treonina, la
gabapentina, el xaliprodeno, el riluzol y el baclofeno. La revisién no informé eventos adversos distintos de los del riluzol.

No puede precisarse si el ejercicio mejora la rigidez muscular (espasticidad). El ejercicio puede mejorar la discapacidad y puede no mejorar
la calidad de vida. No se han estudiado en ECA otras intervenciones para la espasticidad.

La asistencia respiratoria mecanica no invasiva probablemente mejore la supervivenciay la calidad de vida en la ELA; puede que no mejore
la supervivencia de los pacientes con funcién bulbar deficiente. La revisién no evalué cudndo comenzar la ARNI.

Una Unica sesion de inyecciones de toxina botulinica en las glandulas salivales quizas mejore la produccidn de saliva excesiva, el babeo y
la calidad de vida a corto plazo (durante semanas pero no meses).

En la actualidad, no se dispone de evidencia de los ensayos controlados para indicar si existe un beneficio con la alimentacidn con sonda
parael apoyo de la nutricion,y tampoco hay evidencia paraindicar si la atencién multidisciplinaria es Gtil o perjudicial. No puede precisarse
sila EMTr es beneficiosa para mejorar la discapacidad o la limitacidn de la actividad en la EMN. No obstante, la ausencia de evidencia sobre
la atencién multidisciplinaria u otros tratamientos no debe interpretarse como falta de efectividad.

Sélo la revision de calambres informé que hubo eventos adversos. En su mayoria, los ensayos fueron demasiado pequefios para evaluar
de una manera confiable los eventos adversos o descartar los eventos poco comunes.

Se requiere mas investigacion para determinar qué tratamientos ayudan a controlar los sintomas para los pacientes que conviven con la
EMN, con el uso de tipos de estudios y medidas de resultado adecuados.

Este resumen estd actualizado hasta noviembre de 2016.
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