Ministerio de Salud
Instituto Nacional
de Ciencias

Neuroldgicas N° 27/ -2018-DG-INCN

RESOLUCION DIRECTORAL
Lima, 29 de Selicmivede 2018

VISTO:

El expediente N° 18-008757, sobre aprobacion Guia de Préctica Clinica para el Diagnostico y
Tratamiento del Paciente con Sindrome de Guillain Barré en su Version Corta y en su Version
Extensa, conteniendo el Informe N°® 126-2018-DIDAENC/INCN de la Jefa del Departamento de
Investigacion, Docencia y Atencién Especializada en Neurologia de la Conducta, el Informe N°
018-2018-DEIDAENC/INCN de la Directora Ejecutiva de la Direccién Ejecutiva de Investigacion,
Docencia y Atencion Especializada en Neurocirugia Clinica, el Informe N° 045-2018-LMLV que
contiene el Proveido N° 033-2018-UO/OEPE/INCN de la Unidad de Organizacion de la Oficina
Ejecutiva de Planeamiento Estratégico, la Nota Informativa N° 100-2018-OEPE/INCN de Ia
Directora Ejecutiva de la Oficina Ejecutiva de Planeamiento Estratégico y el Informe N° 277-2018-
OAJ/INCN del Jefe de la Oficina de Asesoria Juridica del Instituto Nacional de Ciencias
Neuroldgicas, Y,

/| CONSIDERANDO:

Que, los numerales | y Il del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842, Ley General de Salud, sefialan
que la salud es condicion indispensable del desarrollo humano y medio fundamental para alcanzar
el bienestar individual y colectivo, por lo que la proteccion de la salud es de interés publico, siendo
responsabilidad del Estado regularla, vigilarla y promoverla;

Que, mediante Resolucion Ministerial N° 302-2015/MINSA aprueba la Norma Técnica de Salud N°
117-MINSA/DGSP-V.01 “Norma Técnica de Salud para la Elaboracién y Uso de Guias de Practica
Clinica del Ministerio de Salud”, que en el numeral V.- Disposiciones Generales 5.1 define a las
Guias de la Practica Clinica como un conjunto de recomendaciones desarrolladas de forma
sistematica para ayudar a profesionales y a pacientes a tomar decisiones sobre la atencion
sanitaria mas apropiada y a seleccionar las opciones diagnosticas o terapeuticas mas adecuadas a
la hora de abordar un problema de salud o una condicion clinica especifica;

Que, el numeral 6.7.2. de la Norma Técnica de Salud en referencia, dispone que: Los
Establecimientos de Salud categoria II-1 al lll-2 podran elaborar las Guias de Practica Clinica de
acuerdo al perfil epidemiologico de su demanda, siempre y cuando no se cuente con las Guias de
ractica Clinica del nivel nacional o regional, siguiendo lo establecido en la presente NTS en lo que
orresponda. Se aprueba con Resolucion Directoral del Establecimiento de Salud,

Que, mediante Resolucion Ministerial N° 414-2015/MINSA aprueba el Documento Técnice:
“Metodologia para la elaboracion de Guias de Practica Clinica’, con la finalidad de contribuir a la
mejora de la calidad de la atencidn en salud, con énfasis en la eficiencia, efectividad y seguridad; a
través de la formulacion de Guias de Préactica Clinicas que respondan a las prioridades nacionales,
regionales y/o local; y con el objetivo de estandarizar la metodologia para la generacion de GPC en
los establecimientos de salud publicos del Sector Salud a través de un marco y herramientas




metodoldgicos necesarios, que permitan la elaboracién de una GPC de calidad, basada en la mejor
evidencia disponible;

Que, por Resolucion Directoral N° 151-2018-INCN-DG de fecha 18 de junio de 2018 reforma el
Equipo que evaluara las Guias de Practica Clinica del Instituto Nacienal de Ciencias Neurologicas;

Que, de los antecedentes se aprecia igualmente, que la Guia de Practica Clinica para el
Diagnostico y Tratamiento del Paciente con Sindrome de Guillain Barré en Version Corta y en
Version Extensa, tiene como objetivos: Contribuir a la identificacion temprana de pacientes con
sospecha clinica de SGB; establecer el diagnostico de SGB con apoyo de la evaluacién clinica y
examenes auxiliares; identificar tempranamente el area de manejo mas apropiado del paciente con
sospecha clinica de SGB; identificar tempranamente los criterios para uso de monitoreo continuo,
ventilacion mecanica y manejo en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI); iniciar tratamiento
especifico de forma oportuna y brindar el tratamiento de soporte en paciente con SGB;

Que, la Guia de Practica Clinica bajo analisis, ha sido objeto de opiniéon favorable por parte de la
Directora Ejecutiva de la Oficina Ejecutiva de Planeamiento Estratégico, quién mediante Nota
Informativa N° 100-2017-OEPE/INCN de fecha 18 de julio de 2018, eleva la Guia de Practica
JIClinica para el Diagnostico y Tratamiento del Paciente con Sindrome de Guillain Barré en Versién
>/ Corta y en Versién Extensa del Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicas, informando que
cumple con los criterios de estructuracion de acuerdo a la Resolucion Ministerial N° 302-
2015/MINSA, reproducido el sustento del Proveido N° 033-2018-UO/OEPE/INCN qgue contiene el
Informe N° 045-2018-LMLV, ajustandose asi a los conceptos, procedimientos y condiciones
contenidas en la totalidad de las disposiciones legales que la norman y que se encuentran
resefiadas en los numerales precedentes, por lo que corresponde expedir la Resolucion Directoral
respectiva;

Que, estando a lo informado y con la opinion favorable del Jefe de la Oficina de Asesoria Juridica;

Con las visaciones de la Directora Adjunta, de la Directora Ejecutiva de la Oficina Ejecutiva de
Planeamiento Estratégico, de la Directora Ejecutiva de Investigacion, Docencia y Atencion
Especializada en Neurologia Clinica y del Jefe de la Oficina de Asesoria Juridica del Instituto
Nacional de Ciencias Neurolégicas;
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De conformidad con lo dispuesto por el Texto Unico Ordenado de la Ley N° 27444 ‘Ley del
Procedimiento Administrativo General’, aprobado por el Decreto Supremo N° 006-2017-JUS, la Ley
N°® 26842, Ley General de Salud, Resolucion Ministerial N® 302-2006/MINSA, aprueba la Norma
Técnica de Salud N® 117-MINSA/DGSP-V.01 “Norma Técnica de Salud para la Elaboracién y Uso
G. VARGAS de Guias de Practica Clinica del Ministerio de Salud”, Resolucion Ministerial N° 414-2015/MINSA,
aprueba el Documento Técnico "Metodologia para la elaboracion de Guias de Practica Clinica” y el
"Reglamento de Organizacion y Funciones del Instituto Nacional de Ciencias Neurologicas”,
aprobado por Resolucién Ministerial N° 787-2006/MINSA.

SE RESUELVE:

Articulo 1°.- APROBAR |a Guia de Practica Clinica para el Diagnostico y Tratamiento del

LI Paciente con Sindrome de Guillain Barré, Guia en su Version Corta del Departamento de

kuQ’ vestigacién, Docencia y Atencion Especializada en Neurologia de la Conducta del Instituto

\z\§cional de Ciencias Neuroldgicas, que en treinta y ocho (38) folios, forma parte de la presente
Bsolucion.

. “Articulo 2°.- APROBAR la Guia de Practica Clinica para el Diagnostico y Tratamiento del Paciente
con Sindrome de Guillain Barré, Guia en su Version Extensa del Departamento de Investigacion,
Docencia y Atencion Especializada en Neurologia de la Conducta del Instituto Nacional de
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Lima, 25 de Selembre de 2018

fliCiencias Neuroldgicas, que en ciento doce (112) folios, forma parte integrante de la presente
S/ resolucion.

L TAGLEL Articulo 3°.- ENCARGAR al Departamento de Investigacion, Docencia y Atencion Especializada
en Neurologia de la Conducta del Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicas como responsable
de la difusion, monitoreo, implementacion, aplicacion y supervision de las presentes Guias en el
ambito de su competencia.

Articulo 4°.- ENCARGAR a la Oficina de Comunicaciones la difusion y publicacién de la presente
Resolucién Directoral, en el portal de la pagina web del Instituto Nacional de Ciencias
Neurologicas.

Registrese y Comuniquese.

&d Cir. Pilar Elena Mazzem Sb’ier
ectors de instituto Especializado
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Guia de Practica Clinica
Las Guias de Practica Clinica (GPC) son un conjunto de recomendaciones desarrolladas
de forma sistematica para ayudar a profesionales y a pacientes a tomar decisiones sobre Ig,
atencion sanitaria mas apropiada, y a seleccionar las opciones diagnosticas o terapéuticgs

especifica.
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Citacion

Este documento debe ser citado como: INCN. Guia de Practica Clinica para el Diagndstico
y Tratamiento del paciente con Sindrome de Guillain Barre. Guia en Version Extensa. GPC
N° 02 Peri, iunio 2018

Datos de contacto

Yrma Soledad Quispe Zapana, INCN. Correo electronico: yrmasoledad@yahoo.es.
Teléfono: 01-4117700.
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DEL
PACIENTE CON SINDROME DE GUILLAIN-BARRE

I. FINALIDAD
Elaborar una guia de practica clinica para el diagnostico y tratamiento del Sindrome de

Guillain-Barré (SGB) siguiendo la Metodologia para la elaboracion de Guias de Practica
Clinica, RM 141-2015 del MINSA.'

ll. OBJETIVOS

- Contribuir a la identificacion temprana de pacientes con sospecha clinica de SGB.

- Establecer el diagnéstico de SGB con el apoyo de la evaluacién clinica y examenes
auxiliares.

- Identificar tempranamente el area de manejo méas apropiado del paciente con
sospecha clinica de SGB.

- ldentificar tempranamente los criterios para uso de monitoreo continuo, ventilacion
mecanica y manejo en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI).

- Iniciar tratamiento especifico de forma oportuna.

- Brindar el tratamiento de soporte en pacientes con SGB.

. AMBITO DE APLICACION
La presente guia es aplicable a los pacientes adultos (> 18 afios), con diagndstico de
SGB. Podria servir de referencia para personas < 18 afos. La guia se enfoca en los
siguientes puntos:
- Deteccidn y diagnéstico de personas con SGB.
- ldentificacion del area adecuada de manejo de pacientes con SGB.
- Tratamiento especifico de personas con SGB.

- Tratamiento de medicina fisica y rehabilitacion en pacientes con SGB.

La guia esta dirigida a los profesionales de la salud que participan de los equipos
multidisciplinarios de manejo de pacientes con SGB a nivel hospitalario, incluyendo
medicos neurdlogos, meédicos de areas criticas (emergencia, unidad de cuidados
intermedios, unidad de cuidados intensivos), enfermeras, quimicos farmacéuticos,
especialistas en salud publica, especialistas en efectividad clinica y administracién en
salud, asi como servir de referencia a médicos generales en todos los niveles de
atencion de MINSA. Ademas esta guia servird para personas con SGB, grupos de

soporte y proveedores de salud.
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IV. PROCESO O PROCEDIMIENTO A ESTANDARIZAR:

Diagnéstico y tratamiento del Sindrome de Guillain-Barré (SGB). El desarrollo
metodolégico, la sintesis de la evidencia asi como todos los puntos senalados en el
Documento Técnico: Metodologia para la elaboracion de Guias de Practica Clinica,
aprobado por Resolucion Ministerial 141-2015-Ministerio de Salud Julio 2015" se
encuentran en la Version en Extenso y sus anexos. Para revisar este documento se
debe dirigir a la siguiente direccion electronica: http://www.incn.gob.pefindex.php/menu-

guia

4.1. Nombre y codigo de la Clasificacion Internacional de Enfermedades 10ma.
Version (CIE 10): Sindrome de Guillain-Barré (G61.0).

. CONSIDERACIONES GENERALES

5.1. DEFINICION

El SGB es una neuritis autoinmune inflamatoria aguda cuyo tipo mas comun es la
polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda (AIDP, de sus siglas en inglés),
en aproximadamente un 90% de casos.? En esta entidad aun no se ha hallado el
agente desencadenante, a diferencia de la neuropatia axonal motora aguda
(AMAN, de sus siglas en inglés) en el cual se sabe que es dependiente de una
repuesta celular inmuno-mediada dependiente de celulas T, siendo mas frecuente
en Asia.?

Las manifestaciones clinicas comunes incluyen debilidad muscular progresiva
bilateral, especialmente en la porcién distal de las extremidades inferiores, pérdida
de la sensibilidad, y disminucién o pérdida de los reflejos osteotendinosos en las
regiones afectadas.® También se puede presentar con debilidad de los musculos
faciales, orofaringeos, respiratorios; y disfuncion autonomica.’

El término SGB se utiliza para denotar un sindrome que incluye diferentes
presentaciones, de las cuales las mas frecuentes son la neuropatia axonal motora
aguda (AMAN, del inglés Acute Motor Axonal Neuropathy), la polineuropatia
desmielinizante inflamatoria aguda (AIDP, del inglés Acute Inflammatory
Demyelinating Polyneuropathy), otras variantes como la neuropatia axonal motora
sensitiva aguda (AMSAN, del inglés Acute Motor-Sensory Axonal Neuropathy), y el
Sindrome de Miller — Fisher (SMF), caracterizado por ataxia, oftaimoplejia, y
arreflexia.® La clasificacién de los diversos sub fenotipos clinicos requiere precision

electrofisiolégica, incluyendo descripcion de las caracteristicas desmielinizantes y

axonales, las mismas que se detallan en la tabla 1.7
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INsTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Tabla N° 1. Caracteristicas clinicas del SGB y sus subtipos

Caracteristicas clinicas del SGB y sus subtipos
| Caracteristicas clinicas _
_ | Patron de debilidad | Ataxia | Hipersomnolencia

Sindrome Guillain Barré
SGB clasico Cuatro extremidades No o minima | No
Debilidad faringeo - cervico - Bulbar, cervical y cuatro | No No
braquial extremidades
Debilidad faringea aguda Bulbar No No
SGB paraparética Extremidades inferiores | No No
Debilidad bifacial con Facial No No
parestesias
Sindrome de Miller Fisher (SMF -

| SMF clasico Oftalmoplejia | Si No
Oftalmoparesia aguda Oftalmoplejia No No

| Neuropatia ataxica aguda No debilidad Si No
Ptosis aguda Ptosis No No
Midriasis aguda Midriasis paralitica No No
BBE Oftalmoplejia No Si
Hipersomnolencia ataxica Ne debilidad S Si
aguda

5.2. ETIOLOGIA
La causa exacta del SGB es desconocida, aunque 50-70% de casos tienen historia
previa de 1 — 2 semanas de infeccion, ya sea viral o bacteriana, inmunizacién,
linfoma o exposicién a toxinas, u otro estimulo inmune las cuales inducen una
respuesta autoinmune aberrante dirigida contra los nervios periféricos y las raices

nerviosas.®

5.3. FISIOPATOLOGIA
El SBG ocurre en personas sanas y no se asocia tipicamente con un trastomo
autoinmune u otra aiteracion sistémica. Es un desorden mediado por inmunidad
humoral mas que debido a células T°, y en este contexto, el AMAN parece ser un
ataque mediado por anticuerpos impulsado por el mimetismo molecular entre
microbios y moléculas de superficie del axolema. Por el contrario, los mecanismos

INnmunologicos implicados en el AIDF son menos claros depido a la ampiia gama de /"
inmunoestimulantes que pueden causarla y la ausencia de biomarcadores de\
anticuerpos especificos.
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5.3. ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS
La mayoria de estudios epidemiolégicos que estiman la incidencia del SGB han
sido realizados en EEUU y Norteamérica'®, siendo en estos paises la causa mas
frecuente de paralisis flacida aguda y subaguda con una incidencia anual 0.38 —
2.66/100 000 personas afio y usualmente se incrementa con la edad hasta los 80
afos, luego de lo cual se produce una disminucion de los casos."

En Colombia, Mahecha et al'?, realiza una revision sistematica de los casos
reportados en Colombia en la literatura cientifica, identificando 796 casos de SGB,
la mayoria de los cuales fueron varones (66.8%) y menores de 50 afios (94%). El
antecedente de enfermedad infecciosa estuvo presente en 31% de pacientes,
siendo los sintomas mas frecuentes los gastrointestinales o respiratorios. En
aquellos pacientes con disponipilidad de estudios neurofisiologicos, 1a vanedad
AIDP fue la mas frecuente (17%). Un 15% de casos tuvo un desenlace fatal.

La incidencia en nifios es la mas alta a los dos afios. Los hombres estan
ligeramente mas afectados que las mujeres con un ratio de 1.5:1. Tiene una tasa de
mortalidad de aproximadamente 5% y un 20% de Ios pacientes atectados quedan
con una discapacidad significativa.’® Un estudio latinoamericano de vigilancia de la
paralisis flacida aguda (PFA) en menores de 15 afios en 7 paises, reportd que para
nuestro pais la incidencia era de 0.72 por 100 000 habitantes, siendo la mas baja
de ia region. El grupo de edad con 47% de casos de SGB eran aquelios con edades
entre 1 a 4 afios, siendo rara en los menores de un ano (<2%). Un 90% de casos
requirieron de hospitalizacion, y 16% de casos soporte ventilatorio. 67% de casos
tenian el antecedente de infeccién previa, y la debilidad muscular alcanzd su pico a
los 3.4 dias, siendo esta predominantemente en miembros nteriores con hipo o
arreflexia en el 100% de casos.™

Las diferencias en la incidencia del SGB en diferentes poblaciones pueden reflejar
variaciones en la susceptibilidad genética o en la exposicion a agentes causantes.
Si bien arferentes infecciones han sido identificadas en casos de SGB, los estudios
caso-control han revelado asociaciones solo con pocos patégenos. Entre las
infecciones que se ha reportado asociacion se incluyen al Campylobacter jejuni’® '®,

16, 25, 26
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5.4 FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS
Al ser considerada esta enfermedad como una respuesta aberrante ante un
estimulo inmune, los pocos estudios que han evaluado los factores de riesgo, se
han centrado en el antecedente de Infeccion previa 0 vacunacion.
En 1987, Kaslow et al, exploré los factores de riesgo asociados en la poblacién que
desarrollé SGB luego de la campaiia de vacunacion de influenza de 1976-77. De
100 casos de SGB, 47 pacientes reportaron haber sido vacunados en los afos
anteriores, siendo este antecedente menos frecuente en los controles; sin embargo,
casos y controles no diferian del nimero de vacunaciones previas o en el intervalo
desde la ultima vacunacion.?”
En China, Zhang et al, realiza un estudio caso-control, identificando 36 pacientes
con SGB en el penodo de estudio que abarcaba julio y setiembre 1991. Entre ios
antecedentes que diferian en frecuencia a favor de los casos de SGB se
encontraban la exposicion a lluvia fria, sobrecarga de actividades, historia de
diarrea, resfriado comin y exposicion a organofosforados un mes antes del inicio,
aumento signiticativamente, al menos seis veces, el riesgo de desarrolio de SGB.
Los casos y controles no difirieron en el nimero de vacunas previas.”
Otros factores de riesgo previamente descritos incluyen infeccion previa por el virus
Zika, el cual ha sido estudiado en diversas latitudes. En la Polinesia Francesa se
observo que para ei periodo entre Octubre 2013 y Abrii 2014 en que se reporto un
brote de dicho virus, a su vez se incrementaron los casos de SGB. De los 42
pacientes que fueron diagnosticados con SGB, 41 (98%) de los pacientes con SGB
tenian IgM e IgG anti virus Zika, y el 100% tenian anticuerpos neutralizantes contra
dicho virus comparado con 54 (56%) del grupo control (p<0.0001).#
Otra infeccion asociada al desarrollo de SGB es aquella secundaria al enterovirus
D68 (EV-D68), responsable de una gran cantidad de brotes de enfermedad
respiratoria en EEUU, y se le ha hallado recientemente responsable de casos de
paraiisis flacida aguda (FrA) y aiteracion de nervios craneaies precedida de
enfermedad febril de vias respiratorias superiores.®® Mas recientemente, se han
reportado mas casos asociados al EV-D68, y en los cuales predominantemente
hubo una diplejia facial y evidencia de dafio axonal en los estudios de conduccién
nerviosa.*
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VI. CONSIDERACIONES ESPECIFICAS
6.1. CUADRO CLINICO
6.1.1. Signos y Sintomas

Los sintomas Iniciales del SGB son dolor, parestesia, adormecimiento y una
debilidad muscular progresiva bilateral que inicia usualmente en los
miembros inferiores y progresa en horas a dias, hasta que los miembros
superiores y los musculos faciales se comprometen, conlievando luego a
debilidad bulbar y dificuitad respiratona.®  La apariencia de “debilidad
muscular ascendente” es por el compromiso inicial de miembros inferiores,
aunque a veces dicha debilidad puede iniciar en los miembros superiores
(variedad descendente) o simultaneamente en extremidades superiores e
infeniores. Los musculos faciales y orofaringeos se ven aftectados en el 50%
de los casos, y la debilidad de estos grupos musculares puede ser la
manifestacion inicial. EI compromiso de la musculatura bulbar y respiratoria
ocasiona habla entrecortada, con una capacidad de hablar sélo oraciones
cortas que indican dificuitad para respirar.>’ Al margen de ia forma de
presentacion inicial, las extremidades afectadas exhiben una disminucion o
ausencia de los reflejos osteotendinosos.

Del punto de vista de dolor, este puede ser el sintoma inicial y es referido
Como un dolor muscuiar o radicuiar, el cual afecta aproximadamente ai 30%
de pacientes. Sin embargo, durante el examen fisico la modalidad sensorial
esta preservada o ligeramente afectada.'

Las variantes del SGB son mas dificiles de reconocer e incluyen el SMF
(debildad ocuiomotora, ataxia y arrefiexia), paraparesia pura, debiidad
faringeo-cervical-braquial, paralisis facial bilateral, polirradiculopatia lumbar
bilateral y dolor agudo severo en la region media lumbar. Algunas de estas
variantes florecen en un cuadro clinico mas caracteristico.®

La enfermedad puede progresar hasta llegar a su nadir a las 4 semanas'"
luego del inicio de los sintomas, aunque en casos raros, la debilidad
muscular se puede extender hasta las 6 semanas.*® Un 20 a 30% de

x o

A, R,
sepsis, arritmia cardiaca, hiper o hipotension arterial, diaforesis, y ‘f '
dismotilidad gastrointestinal. La retencién urinaria y la constipacién son g

inusuales al inicio de la enfermedad pero pueden desarrollarse al nadir de la
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INsTiITUTO NAcioNAL DE CiENciAS NEUROLOGICAS

misma. Las complicaciones autonémicas son mas frecuentes en pacientes
con debilidad muscular severa y falla respiratoria.® 3°

6.1.2. Interaccion cronolégica
Tal como se ha detailado previamente, ios sintomas se desarroiian en ia
mayoria de casos 1 a 2 semanas después de la exposicion a infecciones o a
otros gatillos inmunolégicos.

6.1.3. Graficos, diagramas, fotografias
No aplica
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6.2. DIAGNOSTICO

El SGB es un diagnéstico clinico, aunque otros examenes como los estudios

neurofisiolégicos y el estudio de liquido cefalorraquideo pueden ser dtiles para su

confirmacion y clasiticacion sub fenotipica.’® Para el diagnostico hay caracteristicas

que son necesarios, mientras que otros apoyan el diagnostico o hacen que el

clinico deba dudar del mismo y buscar un diagnéstico diferencial. Estos criterios

diagnésticos se encuentran listados en la tabla 2.

Tabla N° 2. Caracteristicas diagnésticas del SGB

Caracteristicas diagnésticas del SGB

‘Caracteristicas
requeridas

Debilidad progreswa en extremidades inferiores y supenores (a
veces iniciaimenie soio en miempros inferiores).

Arreflexia (o disminucion de los reflejos osteotendinosos) en las
extremidades con debilidad muscular.

Caracteristicas |« Fase progresiva que dura dias hasta 4 semanas (a menudo 2
que  apoyan semanas)
fuertemente el Simetria relativa de los signos v sintomas.
diagnostico » Sintomas sensitivos leves (no se encuentran presentes en la
neuropatia motora axonal aguda).
o Compromiso de nervios craneales, especialmente la debilidad
bilateral de los musculos faciales.
* Recuperacién que comienza 2-4 semanas después de que cesa
la progresion.
¢ Disfuncién autonémica.
« Dolor (comun).
* Ausencia de fiebre al inicio del cuadro clinico.
» Eleveda concentracién de proteina en el liquido cefalorraquideo,
con < B0 rnllllnch il (l icnalmente < A ce!u[ag!l ||\
e Signos electrodtagnésticas consistentes con SGB.
Caracteristicas |» Pleocitosis en LCR de células mononucleares o
que deberian polimorfonucleares (>50 células/pL)
generar dudas |« Disfunciéon pulmonar severa con poca © ninguna debilidad en
sobre el extremidades al inicio
diagnostico e Signos sensitivos severos con poca o ninguna debilidad de
del SGB extremidades al inicio
» Disfuncién vesical o intestinal de inicio
+ Fiebre de inicio
* Nivel sensitivo medular claro.
« Asimetria marcada de ia debilidad
» Disfuncién persistente vesical o intestinal -
Caracteristicas |« Diagnéstico de botulismo, miastenia, poliomielitis 0 neuropa{ss
que excluyen toxica;
el diagnostico |« Metabolismo de porfirina anormal;
e Difteria reciente;
» Sindrome puramente sensorial, sin debilidad. _
Estudios de * Pueden ser utiles en la préctlca clinica, pero en general no se
conduccion requleren para el dl e A1
nerviosa ' it

A. CARRASCO
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e Esenciales para la clasificacion de SGB en AIDP o0 AMAN

o AIDP: Caracteristicas de desmielinizacién (disminucién de la
velocidad de conduccidn nerviosa motora, latencias distales
motoras prolongadas, incremento de la latencia de la onda F,
bloqueo de conduccién y dispersion temporal)

* AMAN: No caracteristicas de desmielinizacion (se puede hallar
una caracteristica desmielinizante en un nervio, si la amplitud
distal del PAMC es menos del 10% del limite inferior de
normalidad; amplitud distal del PAMC es menos del 80% del

limite infarior de normalidad en al menos dos nervios. Blogue de
conduccion motora transitoria puede estar presente.

LCR: Liquido cefalorraquideo; PAMC: Potencial de accién motora compuesto; AIDP:
Polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda; AMAN: Neuropatia axonal motora
| aguda

Tomado y modificado de Willison HJ y col. Guillain-Barre syndrome. ©

—— 1
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6.2.1. Criterios de Diagnéstico

Una manera de agrupar los criterios diagndésticos es por nivel de certidumbre para
lo cual se propone los criterios de Brighton (tabla 3). (ver recomendacion de la
pregunta clinico N° 1.

Tabla N° 3. Criterios diagnésticos de Brighton

______ Criterios de Brighton
ltems que se requieren [ Niveles de certeza
diagnéstica
N B S > N - 1 2 3 SR

1. Debilidad muscular bilateral y flacida en extremidades |  + o +
2. Hiporreflexia o arreflexia en extremidades débiles + + +
3. Patron de enfermedad monoféasico + + G
4. Inicio a nadir de la debilidad: 12 horas — 28 dias + + + +

meseta subsecuente
5. Disociacion albuminocitolégica en LCR (elevacién de + +#

proteinas y numero de leucocitos < 50 células/uL)
6. Hallazgos electrofisiologicos (ENMG) consistentes + #

~an ©MOD
7. Ausencia de un diagnéstico alternativo identificado de + # +

la debilidad

Niveles de certeza diagnéstica

Nivel 1: Es el nivel mas alto (el diagnostico de SGB es el mas probable). Todos los
items estan presentes

Nivel 2: items presentes 1 — 4, # 5 (LCR) presente, o cuando el LCR no se colecta/no
esta disponible: 6 (ENMG) y 7 (ausencia o diagnéstico alternativo identificado causante
de la debilidad) presente

Nivel 3: Items 1 — 4, y 7 presentes

Tomado de van Doorn PA. Diagnosis, treatment and prognosis of Guillain-Barre syndrome
(GBS) *

6.2.2. Diagnéstico diferencial
Diferentes trastornos o condiciones que pueden imitar el SGB deben ser excluidos
antes de hacer el diagnéstico de SGB (tabla 4).

Tabla N° 4. Diagnéstico diferencial de SGB

Diagnéstico diferencial del SGB

Intracraneal/médula espinal | Encefalitis del tronco cerebral, meningitis,
carcinomalosisiiniomatosis, mieliius transversa,
compresion de la médula espinal

Células del asta anterior Poliomielitis, virus del Nilo del este

Raices nerviosas espinales | Compresion, inflamacién (Citomegalovirus), CIDP,
carcinomatosis meningea/linfomatosis

Nervio periférico Neuropatia inducida por drogas, porfiria intermitente
aguda, polineuropatia del paciente critico, neuropatia
vasculitica, difteria, deficiencia de vitamina B1 (Beri-

m

4

b"”l’qici& 3

A. CARRASCQ




‘.l‘-:‘l..

chr Ry Iy yr 2y

Y1)

K

INsTiITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLGGICAS

paralisis por picadura de garrapatas, alteraciones
metabdlicas (hipokalemia, hipofosfatemia,
hipermagnesemia, hipoglicemia)

Unién neuromuscular Miastenia gravis, botulismo, intoxicaciéon por
| organofosforados S
Musculo Polineuromiopatia del paciente critico, polimiositis,

. dermatomiositis, rabdomiolisis aguda.
CIDP: del ingles, Chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy
Tomado de Korinthenberg R. Acute polyradiculoneuritis: Guillain-Barre syndrome. ¥

6.2. EXAMENES AUXILIARES
Ante un paciente con PFA a aguda y en el cual se sospecha de SGB, la solicitud de
examenes auxiliares esta orientada a descartar otras causas de PFA®, [as cuales
se iistan a conitinuacion:

6.3.1 De patologia clinica:

e Sodio
+ Potasio
e [ostoro

e Magnesio

o Enzimas hepaticas

e« CPK

e Hemograma

¢ Proteina C reactiva

¢ TSH (ante sospecha de enfermedad tiroidea)
En caso de duda de SGB, realizar estudios neurofisiolégicos
6.3.2 De imagenes:
No se requiere un estudio de imagenes para el diagnostico de SGB; sin embargo, la
RMN de meédula espinal con contraste puede demostrar captacion de contraste en
las raices nerviosas. Solicitar esta prueba si se sospecha de mielopatia
6.3.3 Examenes complementarios:

recomendacion de la pregunta clinico N° 1.
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6.4. MANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA
6.4.1. Medidas generales y preventivas

Esta guia no establece recomendaciones preventivas.

6.4.2. Terapeutica

Ver recomendaciones en la seccion “tratamiento para pacientes con SGB".

6.4.3. Efectos adversos o colaterales con el tratamiento

Ver recomendaciones en la seccion “tratamiento para pacientes con SGB”.

6.4.4. Signos de alarma

Pacientes que cumple criterios de ingreso a UCI (Tabla5) o tenga factores

predictores de necesidad de ventilacion mecanica (Tabla 6).
Tabla N° 5. Criterios para ingreso a UCI

Criterios para ingresar pacientes a UCI

e & @ @

Debilidad severa y rapidamente progresiva con/sin signos de disfuncién |

respiratoria (capacidad vital <20 mi/kg).

Necesidad de ventilacion artificial.

Sintomas bulbares (dificultad para deglutir y hablar)

Disfuncion autonémica grave (marcada fluctuacion en la PA o FC).

Alta probabilidad (>50%) de requerir VM estimada mediante una escala
validada (Ej. Score de EGRIS)

uCl:

Unidad de Cuidados Intensivos. Tomado de van Doorn PA. Diégnosis.
treatment and prognosis of Guillain-Barre syndrome (GBS). *

Tabla N° 6. Criterios para prediccion o uso de Ventilacién Mecanica

Criterios para ventilacion mecanica

Factores predictivos de falla ventilatoria:

Tiempo entre el inicio de los sintomas v la admisién menor a 7 dias.
Incapacidad para toser. |

Incapacidad para pararse. |

Incapacidad para levantar los codos

Incapacidad para levantar la cabeza. -

Aumento en las enzimas hepaticas séricas.

Capacidad vital forzada <20ml/kg.

Presion inspiratoria maxima < 30 cm H20.

Presion espiratoria maxima < 40 cm H20.

Reduccion de mas del 30% en la capacidad vital.

Datos que indican intubacién inmediata:

Capacidad vital forzada <15 ml/kg |
Presién parcial de CO2 en sangre > 48 mmHg. |
Presion parcial de O2 en sangre < 56 mmHg. |

Tomado del Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagnéstico y Tratamiento del
Sindrome de Guillain Barré en el Segundo y Tercer nivel de Atencion. Instituto

Mexicano del Seguro Social: Ciudad de México: 2016

L TAGLE L.
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6.4.5. Criterios de Alta
Esta guia no establece recomendaciones referidas a criterios de alta. Sin
embargo los pacientes que se encuentren estables luego del conjunto de
intervenciones diagnosticas y terapeuticas reaiizadas podria ser refendo
para continuar su atencién en el primer y segundo nivel de atencion. (ver
flujograma N° 2)

6.4.6. Prondstico
En pacientes que inciuso han sido adecuadamente tratados, el SGB
continia siendo fatal en 4% de casos, hasta un 20% de los pacientes
pueden caminar sin ayuda a las 4 semanas, y solo 60% recuperan la fuerza
por completo al afo, momento en el que aproximadamente 14% persiste
aun con una discapacidad grave.* £s importante recaicar que un 8U% seran
capaces de caminar de forma independiente a los 6 meses; sin embargo,
hay reportes de casos con recuperacion lenta que tomo incluso hasta 6
afos. Hasta un 3.8% pueden tener recaida al afio del evento.*'

6.5. COMPLICACIONES
Ver recomendaciones en la seccion “Tratamiento de los pacientes con SGB”.

6.6. CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA
Ver recomendaciones en la seccion “Intervenciones para pacientes con SGB”. Ante
la sospecha de SGB, los pacientes inicialmente atendidos en centros no integrales
para el manejo de paralisis flacida aguda, deberian ser trasladados a un centro del
tercer nivel de atencién para continuar el tratamiento.

1. TAGLE L.
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~VIl. Resumen de la GPC y flujogramas
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Flujograma N° 1: Diagnéstico, criterios de ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos
y uso de Ventilador Mecanico del paciente con SGB
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Flujograma N° 2: Tratamiento del paciente con SGB

Tratarmento del SGB

Paciente con
diagnostico de
sospecha o caso de
SGB

No m

Y

Si

W

Sevendad de
Hughes < o = 2

Tratamento de
soporte. dolor.

Sevendad de
Hughes > 2

Tratamento
especificocon IG ¢
PF

profhlaxs de TVP y
rehabilitacion

Refenr al 2° o 1° nivel de
atencion segun corresponda
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Viil. ANEXOS

Anexo N°1: Lista de recomendaciones y puntos de buena practica clinica

N° Pregunta

Recomendaciones o puntos de buena
practica clinica

Tipo *

Fuerza
y
direccio
n &k

Calidad de
la
evidencia

ik

Diagnéstico

1. En
pacientes
con
sospecha de
Sindrome de
Guillain
Barré (SGB)

st ublne cenn
o\'ﬂllﬂl\--’ o

los criterios

validos para
el

diagnéstico?

Se recomienda usar los criterios de Brighton
para realizar el diagndstice de casc
confirmado de Sindrome de Guillain Barré
(SGB) que consisten en que toda persona
presente los siguientes signos y sintomas
(Tabla N° 10):

1) Debilidad muscular bilateral y flacida de las
extremidades; y

2) Hiporreflexia o arreflexia en las
extremidades con debilidad; y

3) Patron de enfermedad monofasica,

4) Intervalo de 12 horas a 28 dias, entre el
inicio vy la maxima debilidad con meseta
clinica posterior; y

5) Ausencia de diagnodstico alternativo para la
debilidad.

Con cumplimiento de los siguientes criterios:
1) Disociacion albumino-citolégica en LCR
{(nivel de proteinas mayor del normal de
laboratorio y < 50 células/pl);

2) Hallazgos electrofisiologicos compatibles
con SGB.

fuerte a
favor

Se recomienda realizar el diagnéstico de caso
sospechoso de SGB (nivel 2 6 3 de Brighton)
evaluados por un profesional de la salud con
experiencia en el examen neurolégico. (Tabla
N° 10)

BPC

muy baja
(BOBO)

Un caso descartado de SGB es un caso
sospechoso en el que durante la investigacion
se identifica otra patologia (diagnéstico
diferencial, Tabla N° 12).

BPC

En los pacientes con diagnésticos de
sospecha de SGB se sugiere realizar puncién
lumbar basal para el diagnéstico diferencial o
evaluar si existe disociacion albumino-
citoiogica en ei LCR 0; si ei esiudiv de LCR se
realizé en la primera semana de inicio de la
enfermedad, para detectar disociacion
albumino-citolégica se podria repetir el

)
T
O

\ &\ (nivel 1 6 2 de Brig

estudio a partir de la segunda semana.
Donde y cuando sea posible realizar pruebas
de electrofisiologia a partir de la segunda
semana de inicio de la enfermedad para
establecer el diagnéstico de ai@y
hton), tip#cd
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(Tabla N° 9y 11) y el prondstico.

Para evaluar la severidad se utilizara la escala
de Hughes (Tabla N° 15).

BPC

En un paciente con sospecha de SGB y
criterio de severidad (Hughes > 2) se deberia
iniciar tratamiento especifico y los resultados
del estudio del LCR y electrofisiologia no
deberian retrasario.

BPC

Tratamiento especifico

2.En
pacientes
con SGB
¢Es eficazy
seguro el
tratamiento
con

plasmaféresi
s?

En pacientes con SGB de severidad

~m el

Pt l=lenle ] ~l
mcGerada en acan n.!..

el eelalal el
SC rCCoMmicnGa

tratamiento con plasmaféresis, segun
disponibilidad y ausencia de
contraindicaciones.

fuerte a
favor

moderada
(DDDO)

El tratamiento con plasmaféresis se podria
realizar en pacientes con SGB con un tiempo
de inicio de los sintomas menor a 4 semanas,
preferiblemente dentro de las 2 semanas con
enfermedad rapidamente progresiva, quienes
no pueden caminar sin ayuda (escala de
severidad de Hughes > 2) o aquelios que
desarrollan debilidad progresiva en
musculatura orofaringea y ventilatoria.

BPC

En estos casos se podria realizar 4 sesiones
de plasmaféresis de manera interdiaria en un
periodo de 8 a 10 dias. Y de acuerdo a la
evolucion del paciente y ante falla o
iefractariedad podiia aimpliaise & Nuinesio
sesiones.

b
us

BPC

La plasmaféresis en pacientes con SGB leve
(escala de severidad de Hughes = 2) no ha
demostrado generar beneficios a largo plazo.

BPC

La plasmaféresis se podria realizar tanto con
albiimina humana al 5%, asi como con
plasma fresco congelado. Si se cuenta con
ambas alternativas preferir el uso de albamina
humana al 5%.

BPC

Se requiere personal entrenado para la

s b Anraninda Ao mlanemsafA
ﬁul L] "l i'al' GUIUI 1 -ﬂl.ll Urﬂﬂua e PI“')I L] lalhl U\?IQ

BPC

El volumen de plasma recambiado se debe
calcular mediante la siguiente formula
Volumen de Plasma Estimado (Litros)= 0.07 x
Peso (kg) x (1- hematocrito)

BPC

3.En
pacientes
con SGB
¢Es eficazy
seguro el

fmfnmlnnl-n

EE e e

con
inmunoglob

En pacientes con SGB de severidad
moderada en adelante, se recomienda el
tratamiento con plasmaféresis o
inmunoglobulina intravenosa, segun
disponibilidad y ausencia de
contraindicaciones.

fuerte a
favor

El +r::+am-nnln con mnm mnﬂ!nh |||n=‘l

intravenosa deberia reallzarse en pacientes
con SGB con inicio de los sintomas de menos
de 4 semanas, preferiblemente dentro de las

A, CARRASCUL
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rapidamente progresiva, que no pueden
caminar sin ayuda (escala de gravedad de
GBS > 2) o aquellos que desarrollan debilidad
progresiva en musculatura orofaringea y
ventilatoria.

En ninas/os y personas adultas: administrar
inmunoglobulina intravenosa a dosis total de
2g/kg en infusién continua. Dividida en: 1

a/kg/dia por 2 dias ¢ 0.4 g/kg/dia por 5 dias. BPC
Fleair el esquema de acuerdo con las
condiciones clinicas y comorbilidades del
paciente.
La administracion de inmunoglobulina
intravenosa posterior a la plasmaféresis no
ofrece mayor beneficio en los pacientes con BPC
sindrome de Guiiiain Baiie poi 0 Gue s& debe
evitar el uso de ambas terapias en el mismo
paciente.
En casos de pacientes con fluctuaciones
relacionadas al tratamiento (con mejoria
inicial), ya sea con inmunoglobulina o P
plasmaféresis, podria considerarse una nueva | '
administracion de inmunoglobulina
intravenosa (2 g/kg en 2 a 5 dias).
La inmunoglobulina intravenosa es preferible
a la plasmaféresis en personas adultas
mayores, por ser mas facil de administrar, BPC
mejor tolerancia, y ser igualmente eficaz y
segura.
4. En
pacientes
i _SGB - ; e fuerte | .. . ;
¢Es eficazy | En pacientes con SGB no se recomienda ei R &h Moderada
seguro el |tratamiento con corticoides. contra (DDDO)
tratamiento
con
corticoides?
Tratamiento de soporte
En pacientes con SGB se recomienda
S.En monitorizar e identificar criterics de necesidad R fisde g muy baja
pacientes |de ingreso a unidades de cuidados intensivos favor D000
con SGB |(Tabla N° 13) o ventilacion mecanica. (
¢Es eficaz y | El paciente con SGB que se encuentra en UCI
seguro el | deberia recibir evaluaciones neurolégicas BPC
monitoreo | como parte de su evaluacién y manejo.
continuo y | Al paciente con SGB monitorizar la funcion
los cuidados | respiratoria y valorar si cumple criterios o BPC
criticos? | presenta predictores para iniciar ventilacion
mecanica. (ver Tabla N° 14)
6.En En pacientes con SGB se sugiere el
pacientes |lialamieiio pisventivo y rehabilitador de las g .
con SGB | discapacidad, de forma precoz, bajo un R 12&? thuy baja
éEs eficaz y | enfoque multldlsc:tpllnano e integral, con la
seguro el e acuerdo-= s

G. VARGAS
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tratamiento |caracteristicas clinicas y necesidad de cada
multidiscipli | paciente.
nario y de
rehabilitacié
n?

Para el manejo del dolor el tratamiento
rehabilitador multidisciplinario podria ser
beneficioso. Sin embargo el paciente con
SGB deberia recibir tratamiento de dolor
seqiin su necesidad v de acuerdo 3 los
protocolos locales.

Para prevenir el desarrollo de Ulceras por
presion (UPP) el tratamiento rehabilitador
multidisciplinario podria ser beneficioso. Sin
embargo al paciente con SGB se le deberia
prevenin 0 vatar ias UPP segun su necesidad
y de acuerdo a los protocolos locales

Para prevenir la trombosis venosa profunda
(TVP) el tratamiento rehabilitador
muitidisciplinario podria ser beneficioso. Sin
embargo al paciente con SGB se le deberia BPC
prevenir el desarrollo de TVP mediante
tratamiento profilactico segun su necesidad y
de acuerdo a los protocolos locales.

BPC

BPC

* Recomendacion (R) o punto de buenas practicas clinicas (BPC)
** La fuerza, direccion y calidad de la evidencia solo se establecen para las
recomendaciones, mas no para los puntos de PBP

G. VARGAS
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Anexo N°2: Desarrollo metodolégico

El desarrollo metodolégico, la sintesis de la evidencia asi como todos puntos
senalados en el Documento Técnico: Metodologia para la elaboracién de Guias de
Practica Clinica, aprobado con Resolucion Ministerial 141-2015-MINSA Julio 2015 se
encuentran en la Versiéon en Extenso y sus anexos de esta guia. Para revisar estos
documentos direccion electronica:

dirigirse a la siguiente

http://www.incn.gob.pe/index.php/menu-quia

A. Conformacién del Grupo elaborador de guias (GEG)
La oficina de calidad y el servicio de neurocirugia del Instituto Nacional de Ciencias
Neurologicas (INCN) del MINSA conformé el GEG mediante invitaciones a expertos en

la metodolngia de elahoracién de GPC, exnertoe neurociruianos v en calidad de

servicio de salud.

El GEG quedo conformado por los siguientes miembros:

Tabla N° 1: Conformacion del Grupo Elaborador de Guias

A. CARRASCO

Nombre Institucién | Profesion/Cargo | COMforTacion del
zil\?LElena Mazzetti INCN, MINSA | Directora General E’,(,Eirfn”;mm
_ . 2 Experta
Isabel Tagle Lostaunau INC_bf.‘ MINSA | Directora Adjunta Clinica/Decisora
Yrma Soledad Quispe Jefa de la Oficina | Lider del equipo de
Zapana INGN, MilNga de Epidemiologia | expertos clinicos
Jefa del
Departamento de
la investigacion, Experta
Maria Meza Vega INCN, MINSA |docenciay it X
SBIEBN ol Clinica/Decisora
neurologia de la
conducta
Juan Luis Cam Paucar |[INCN, MINSA |Médico Internista | Experto Clinico
Francisco Aquino Pefia |INCN, MINSA | Médico Neurdlogo | Experto Clinico
Victor Vargas Bellina INCN, MINSA | Médico Neurdlogo | Experto Clinico
: HNDAC, Médica = 2
Gladys Guillen Tello MINSA Rehabilitadora Experto Clinico
Victor Campuzano g aE ; -
L scania INCN, MINSA | Médico Neurolo_g_? ExE:_e_rto CII_IIiCO
Glona Amalia Vargas | oy minga, |Licencadaen 0
Nuriez N Adminisiracion -
Leonel Mario Lozano o - .
Vasquez | ‘ MINSA | Médico Cirujano | Coordinador del GEG_

L TAGLE L.
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Nombre Institucion | Profesion/Cargo co"forgégén o
Carlos Alexander Alva | Equipo Médico Neurdlogo | Lider del equipo
Diaz Metodoldgice | y Epidemidioge Metodoidgico
: — Equipo Meédico Neurdlogo ; it
Nicanor I\.e‘!o’r.l Quispe Metodolégico |y Epidemidlogo Eqm_po_ Metodolégico
; ; Equipo . S g : ;
Kevin Pacheco Barrios Metodologico Médico Cirujano | Equipo Metodo!égulco
JosmEI PaCheco EqUipo vr i ell 1Q1] Enuina AMatadnlAnina
Mendoza Metodol(‘j—gico lnveﬂlsadCH I e bl ndd Ii‘l‘d\v“‘dl\ﬂuiwﬁ
: 2 Equipo Equipo Metodolégico,
.Wendy Nieto Gutierrez Metodolégico Colaboradora INCN, MINSA =
: Equipo ; 2
Victor Andres Velasquez - Equipo Metodolégico,
. : Metodolégico, |Colaborador
Rimachi INCN. MINSA INCN, MINSA
. Equipo ; P
%rsc:_r oOnriando hrer Metodolégico, |Colaborador ﬁ%ﬁ th.:Iﬁtggolégico,
J INCN, MINSA '
Cristina Andrely Huerta slql:é%o 6ai Colaborad Equipo Metodolégico,
Rosario Suongen, | LoEoomconm INCN, MINSA
- INUN, MINSA - ’ o
Equipo . e
Christoper Alarcén Ruiz | Metodolégico, | Colaborador ﬁ%ﬁo Mﬂ?ﬁtggoioglco,
INCN, MINSA ' - —

Los roles en el GEG son los siguientes:

Tabla N° 2: Roles de los miembros del Grupo Elaborador de Guias

Nombre

Rol en el GEG

Piiar Eiena Viazzetii Soier
Isabel Tagle Lostaunau

Yrma Soledad Quispe Zapana
Gloria Amalia Vargas Nurez
Leonel Mario Lozano Vasquez

Planificacion del desarrollo de la quia.
colaboro6 en la revision y contextualizacion de
recomendaciones, colaboro en la evaluacion
de aceptabilidad y aplicabilidad de las
recomendaciones y colaboro en la redaccion
del borrador de GPC.

Yrma Soledad Quispe Zapana
Maria Meza Vega

Juan Luis Cam Paucar
Francisco Aquino Pefna

Viclor Vargas Beidlina

Gladys Guillen Tello

Victor Campuzano Lezama

Planificacién del desarrollo de la guia,
colabord en la validacion de preguntas o
items clinicos de la GPC, validacion de
criterios preliminares de evaluacion de GPC,
validacion y contextualizacion de las
FECOIMENdaciones, evaiuacion de
aceptabilidad y aplicabilidad de las
recomendaciones y colaboré en la redaccion
del borrador de GPC.

A. CARRASC(
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Nombre : Rol en el GEG

Carlos Alexander Alva Diaz
Nicanor Mori Quispe

Kevin Pacheco Barrios

Josmel Pacheco Mendoza

Victor Andres Velasquez Rimachi
Oscar Orlando Rivera Torrejon
Cristina Andrely Huerta Rosario
Christoper Alarcén Ruiz

Planificacion del desarrolle de la guia,
colaboré en la basqueda y Evaluacmn de las
GPC existentes, colaboré en la validacion de
criterios preliminares de evaluacion de GPC,
colaboro en la evaluacion de aceptabilidad y
aplicabilidad de las recomendaciones y
redacto ei borrador finai de GPC.

B. Declaracién de conflictos de intereses

La declaracion del conflicto fue firmada por todos los integrantes del equipo
elaborador de la GCP. No hubieron conflictos de interés declarados por los
integrantes del equipo elaborador de la GCP con relacién a los temas descritos en el
presente documento.

C. Formulacion de Preguntas clinicas
En concordancia con los objetivos y alcances de esta GPC, el GEG-Local formuié un
listado de preguntas clinicas tipo PICO (Poblacién, Intervencion, Comparador y
Descenlace, del ingles Outocome) mediante discusicnes

las decisiones mas importantes que debe tomar el personal de salud con respecto a la
condicién abordada.

Tabla N° 3: Preguntas Clinicas para la guia

~ Temas N° Preguntas

Pregunta

' En pacientes con sospecha de SGB 4, Cuéles son

los criterios vélidos para el diagnéstico?
Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el

Diagnéstico

2 tratamiento con plasmaféresis?
Tratamiento | Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el
especifico 3 tratamiento con inmunoglobulina?
Pregunta | En pacientes con SGB 4 Es eficaz y seguro el
4 tratamiento con corticoides?
Pregunta | En pacientes con SGB ¢ Es eficaz y seguro el
Tratamiento 5 monitoreo continuo y los cuidados criticos?
de soporte

Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el
6 tratamiento multidisciplinario y de rehabilitacion?

A. CARRASCU G. VARGAS
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D. Busqueda y seleccion de Guias de Practica Clinica

La busqueda de GPC se realizd de manera sistematica para recolectar GPC de los
Gltimos 10 afos (periodo 2008-2018). Esta blsqueda se realizd en diversos
buscadores y bases de datos, durante mayo del 2018. Los buscadores utilizados, las
estrategias de busqueda, y el nimero de resultados en cada buscador se exponen en
el Anexo N° 1 de Ia version extensa.

Se encontraron 7 GPC que abordaran el ambito de la presente GPC.

Tabla N° 4: GPC identificadas

o Formula Tema abordado st o
i - Ana recomendaciones | en guia Orgam?c't‘oT
Assessment and
management of Guillain-
Barré syndrome in the|2016 Si General OMS
context of Zika virus
infection 42

Diagnostico y tratamiento.
Sindrome de Guillain-Barré.
Segundo v Tercer Nivel de
Atencion ¥

Guidelines on the Use of
Therapeutic Apheresis in
Clinical Practice—Evidence-
Based Approach from the
Writing Committee of the
American Society for
Apheresis: The Seventh
Special Issue -
Evidence-based guideline:
intravenous immunoglobulin
in the treatment of

2016 Si General CENETEC

American
2016 No Plasmapheresis | Society  for

Apheresis

neuromuscular  disoraers. American
Report of the Therapeutics | 2012 Si Immunoglobulin | Academy  of
and Technology Neurology

Assessment Subcommitiee
of the American Academy of
Neurology #

Eviderce=based  guideiine
update: plasmapheresis in
neurologic disorders. Report

. American
of the Therapeutics and ; :
Technology i — 2011 Si Plasmapheresis ﬁza?;my
Subcommittee of the HIo0gy
American  Academy  of
Neurology *

Croatian
Guidelines for the use of 323'.3:5350“\::
intravenous immunoglobulin . : i
i the \rsatsi of 2012 Si Immunoglobulin |r  Disorders,

Croatian

neuroiogic diseases *© X
g h Medical
| SRR 0 g _ Association
. 4 of - o
. 5 :
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EFNS guidelines for the use
of intravenous
immunoglobulin in treatment

: : European
of neurological diseases. pa

EFNS task force on the use | 2008 | Sf munoglobuli Z‘Zﬂf;?;gga,"f

_of ‘ _mtravenous Societies
immunoglobulin in treatment
of neurological
diseases ¥

WHO: World Health Organization — Geneva.

CENETEC: Centro Macicona! de Excelencia Te

=3
3
i
3
3]
€
)
53
(o4
5

A
C L= .

Se preseleccionaron las 2 GPC * “2 que cumplieron con realizar RS para al menos

una de las preguntas formuladas por el GEG-Local, la cual cumpla con las siguientes

caracteristicas:

o Se especifica en qué bases de datos se realizd

o Se especifican los términos de blusqueda utilizados

o Se especifica los criterios de inclusién de los estudios encontrados

o Seguidamente, dos metodélogos procedieron a evaluar las GPC preseleccionadas
en forma independiente utilizando el instrumento AGREE-I
(http://www.agreetrust.org/agree-ii/ ). Se discutieron los items de AGREE-II con
diferencias mayores a 2 puntos en cada GPC para llegar a un consenso, y un
tercer consultor participé cuando nc-hubiese acuerde. Se seleccionaron aguelias

GPC con un puntaje mayor de 60% en el dominio 3 (rigor metodolégico):

Tabla N° 5: Evaluacion AGREE de las GPC identificadas

DOMINIO 2.
Guia de DOMINIO .. _. | DOMINIO 3. | DOMINIO 4. DOMINIO 6.
: Participacio | DOMINIO 5. .| Evaluacién
Practica | 1. Alcancey Rigor en la | Claridad en la S Independenci
=2 e n de los &F 4 Aplicabilidad TR global
Clinica Objetivas ) elaboracion | presentacion a editorial
Implicados
CENETEC-
L 78% 50% 27% 78% 33% 100% NO
1o
WHO-16 50% 67% 46% 50% 17% 100% NO

GPC CENETEC-16: Diagnéstico y tratamiento. Sindrome de Guillain-Barré. Segundo y
Tercer Nivel de Atencion. 2016. Centro Nacional de Excelencia Tecnolégica en Salud
— México,

GPC WHO-16: Assessment and management of Guillain-Barré syndrome in the
context of Zika virus infection. 2016. Geneva.

Finalmente se decidié hacer una GPC de novo, utilizando como principal referencia a

-~ -

ias guias CENETEC-16 ** y WHO-16

. 1. TAGLE L,
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E. Bisqueda de RS publicadas como articulos cientificos

Para los desenlaces de interés de cada pregunta PICO planteada, se realizé una
busqueda sistematica de RS publicadas como articulos cientificos. Esta busqueda fue
realizada en las bases de datos Mediine y CENTRAL. Los terminos de busqueda y
otros detalles de cada busqueda se encuentran en el Anexo N° 2 de la version
extensa.

F. Seleccion de evidencias para la toma de decisiones para cada pregunta:

Una vez que se contaron con RS (ya sea la RS de una GPC, o una RS publicada
como articulo cientifico, o realizada de novo o articulos individuales), se realizé lo
siguiente para cada pregunta:

Para formular recomendaciones basadas en evidencia:
Para las preguntas para ias que el GEG-Local considero que era posibie y necesario
basarse en evidencias para responder dicha pregunta:

e Para las preguntas para las cuales no encontré ninguna RS: se realizaron RS de
novo de estudios primanos para los desenlaces de interes de dicha pregunta

« Para las preguntas para las cuales se encontr6é alguna RS: Se evaluaron todas las
RS y se determiné si al menos una cumplié con los criterios minimos de calidad de
acuerdo a los metodologos para ser utilizada para la toma de decisiones. Si alguna
RS cumplio con los criterios de caiidad:

o Se realizé una selecciéon de una RS a ser utilizada para cada desenlace de
interés, considerando para ello: la calidad evaluada con AMSTAR-II “ la
fecha en la que realizé la busqueda, y el nimero de estudios encontrados.

o AsImismo, se decidio SI era pertinente actuaiizar la KS seleccionada,
considerando para ello: el tiempo que ha transcurrido desde la busqueda
realizada por la RS, la actualidad de la pregunta, la consistencia y precisién
de los resultados de la RS, y la velocidad de produccion cientifica de
estudios en €l tema.

o Si para algun desenlace de interés no existiera una RS, y el GEG-Local
considero importante tener informacion al respecto, se realizé una RS de
novo de estudios primarios para dicho desenlace.

e Para cada pregunta, una vez que se definio la evidencia para evaluar cada
desenlace de interés, se decidié si era necesario realizar un metaanalisis para

dicho desenlace, considerando para ello:_la existencia de un metaanalisis previo

A. CARRASCO
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realizado por la RS seleccionada, la posibilidad de realizar metaanalisis con los
estudios recolectados, y la utilidad que tendria contar con un metaanalisis.

« Para cada pregunta, cuando para cierto desenlace los estudios seleccionados no
se pudieron metaanalizar, se considero el o los estudios mas representativos para
la toma de decisiones. Cuando solo se contd con un estudio, se consideré dicho

estudio para la toma de decisiones.

Para formular Puntos de Buena Practica:

Para las preguntas para las que el GEG-Local consideré que no era necesario o0 no
era posible basarse en evidencias para responder dicha pregunta (debido a que la
pregunta no podia responderse en base a evidencias, a que el contexto local para esta
pregunta era tan particular que la evidencia disponible no seria util, u otros motivos):
se decidié no formular recomendaciones para responder esta pregunta, sino puntos de
buena practica clinica.

Los procesos de actualizacién de la evidencia de alguna RS y de realizacion de
RS de novo seran detallados a continuacion:

G. Actualizacion de la evidencia de alguna RS

Cuando se decidié que era pertinente actualizar alguna RS (ya sea para uno o varios
desenlaces de interés) se realizé una busqueda sistematica de estudios primarios en
Medline y CENTRAL. Los términos de busqueda, criterios de inclusién, y nimero de
estudios encontrados de las actualizaciones realizadas para cada pregunta se detallan
en el Anexo N° 2 de la version extensa.

H. Realizacion de RS de novo

Cuando se decidié realizar una RS de novo para alguna pregunta o para algun
desenlace en particular, se realizé una busqueda sistematica de estudios primarios en
Medline y CENTRAL. Los términos de blsqueda, criterios de inclusion, y nimero de
estudios encontrados en estas RS se detallan en el Anexo N° 2 de la version
extensa

|. Evaluacion de la calidad de la evidencia.
Para evaluar la calidad de la evidencia, se siguieron los siguientes pasos:
Evaluacion del riesgo de sesgo

Evaluacion de la calidad de la evidencia

,4. (\(":.
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Evaluacién de riesgo de sesgo

Para cada uno de los estudios primarios seleccionados, se evalud la necesidad de

realizar la evaluacion de riesgo de sesgo. Esta fue por lo general realizada cuando la

RS seleccionada no contdé con dicha evaluacién, o cuando la RS conté con dicha

evaluacion pero ésta no era de calidad o esperablemente cambiaria con respecto al

desenlace que se estuviera evaluando (por ejemplo, el riesgo de sesgo por no realizar

el cegamiento de los evaluadores seria diferente para el desenlace dolor que para el

desenlace muerte).

Las evaluaciones realizadas para identificar el riesgo de sesgo de los estudios se

muestran en el Anexo N° 3 de la versién extensa. Las herramientas usadas para

evaluar el riesgo de sesgo fueron:

o Los ECA fueron evaluados usando la herramienta de riesgo de sesgo de Cochrane
49

o Los estudios observacionales fueron evaluados usando la herramienta de
Newcastle-Ottawa *°

Evaluacién de la calidad de la evidencia

Para evaluar la calidad de la evidencia, se siguié la metodologia GRADE (Grading of

Recommendations Assessment, Development and Evaluation). La calidad de la

evidencia segun esta metodologia se basa en 5 puntos: riesgo de sesgo,

inconsistencia de los resultados, evidencia no directa, imprecision y sesgo de

publicacién 5'.

Para ello, se elaboraron tablas de perfiles de evidencia para cada pregunta PICO

(Anexo N° 4 de la version extensa):

o Para aquellos desenlaces para los cuales no contd con una tabla de perfil de
evidencias GRADE anterior, se elaboraron estas tablas.

o Para aquelios desenlaces para los cuales se conté con una tabla de perfil de
evidencias GRADE anterior, se evalud si se podian usar estas tablas o se debian
elaborar nuevas tablas. Se elaboraron nuevas tablas cuando se sospecho que la
tabla original no correspondia a nuestro contexto o presentaba inconsistencias.

J. Formulacion de las recomendaciones.
Para la formulacién de las recomendaciones, el GEG-Local evaludé la evidencia
recolectada para cada una de las preguntas clinicas PICO en reuniones periédicas.

La elaboracién de las recomendaciones de la presente GPC estuvo en base a la
metodologia GRADE. De acuerdo a esta metodologia, las recomendaciones de las
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evidencia, los valores y preferencias de los pacientes, y el uso de recursos 51, Ademas,
para esta GPC se evalué la aceptabilidad y factibilidad de las recomendaciones, con
miras a su implementacion.

Se estableci6 la direccién y la fuerza de cada recomendacién. La direccion pudo ser a
favor o en contra, y la fuerza pudo ser fuerte o débil °°. Ademas de las

recomendaciones, se establecieron puntos de buena practica clinica.

Tabla N° 6: Significado de fuerza y direccion de la recomendacion, asi como de
los puntos de buena practica clinica

Caracteristicas Significado

Fuerza de la recomendacion

El GEG-Local cree que todos o casi todos los profesionales que
Recomendaciéon | revisan la evidencia disponible seguirian esta recomendacion.
fuerte En la formulacién de la recomendacion se usa el término “se

recomienda”

El GEG-Local cree que la mayoria de los profesionales que
Recomendaciéon | revisan la evidencia disponible seguirian esta recomendacion,
debil pero un grupo de profesionales podrian no seguirla. En la

formulacién de la recomendacion se usa el término “se sugiere”

Direccién de la recomendacién

A favor Se recomienda a favor de realizar cierta acciéon

En contra Se recomienda en contra de realizar cierta accion

Para formular los puntos de buenas practicas clinicas no se han
Punto de buena ) y ) ) ) _
) o realizado busquedas ni evaluaciones de la evidencia. El GEG-
practica clinica

Local emite estos puntos en base a su experiencia clinica

K. Validacion de la Guia de Practica Clinica.

Validacion con expertos

En esta etapa se realiz6 una reunién con expertos tematicos donde, en primer lugar,
se expuso la introduccidon, la metodologia, las preguntas clinicas, las
recomendaciones, los puntos de BPC vy los flujogramas de la GPC. Como siguiente
paso, se realizd una discusion entre le GEG-Local y los expertos tematicos enfocada
en las recomendaciones los puntos de BPC y los flujogramas de la GPC. Finalmente,
se tomaron en cuenta las observaciones pertinentes para realizar cambios menores en
la formulacion o presentacion de las recomefigiasi

A.CARRASCO
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Se realizo la técnica Delphi para establecer el consenso y recoger los aportes de los
expertos tematicos en relacion a las recomendaciones, los puntos de BPC vy los
flujogramas.

Los asistentes a esta reunion de validacion con expertos se exponen en la Tabla N° 7

Tabla N° 7: Asistentes a la reunion de validacién de expertos

Nombre Institucion Profesién/Cargo
Milagros Lizbet Ibafiez Hospital Central Policia Nacional | Jefe del servicio de
Cabanas del Peru “Luis N. SaenZ” Neurologia |

Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins / Policlinico Médico Neurdlogo
Peruano Japonés

Mirla Vanessa Villafuerte
Espinoza

Hospital Nacional Guillermo Médico Neurélogo

Almenara Irigoyen
Hospital Nacional Edgardo

Edgard Max Rojas Huerto

Armin Heli Delgado Salinas Rebagqliati Martins Médico Neurdlogo
Wenzel Ivan . . - g

Diefids Pactisco Hospltai Maria Aux_i_hafiora Médico Neurdlogo
Juan Carlos Lazo Velasquez Hesptial Nacianal Arzobispo

Loayza MF.:dICO Neurdlogo

Validacion con tomadores de decisiones.

En esta etapa se realizé una reunion con tomadores de decisiones donde, en primer
lugar, se expuso la introduccion, la metodologia, las preguntas clinicas, las
recomendaciones, los puntos de BPC y el flujograma de la GPC. Como siguiente
paso, se realizé una discusion entre le GEG-Local y los tomadores de decisiones
enfocada en las recomendaciones los puntos de BPC y el flujograma de la GPC.
Finalmente, se tomaron en cuenta las observaciones pertinentes para realizar cambios
menores en la formulacién o presentacion de las recomendaciones.

Los asistentes a esta reunién de validacion con tomadores de decisiones se exponen
en la Tabla N° 8.

Tabla N° 8: Asistentes a la reuniéon de tomadores de decisiones

Nombre Institucion
Pilar Elena Mazzetti Soler | Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicaé :
Isabel Tagle_: Lostaunau Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas
Yrma Soledad Quispe Zapana Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas
Ebnel Mario Lozano Vasquez Instituto Nécional de Ciencias Neuroldgicas

A. CARRASCO

G. VARGAS




InsTiTUuTO NACIONAL DE CIENCIAS H!UMLOGII.‘:E

Revision externa.
El GEG-Local decidié que la revision externa se llevaria a cabo convocando:

e Mg. Charles Huamani Saldafia, Médico Neurolégo, Maestria en Ciencias en
Investigacién Epidemiolégica por la Universidad Peruana Cayetano Heredia, Ex
Editor cientifico de la Revista Peruana de Medicina Experimental y Salud
Publica del Instituto Nacional de salud INS, periodo 2011-2013. Neurdlogo del
Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco, Essalud Cusco,
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Guia de Practica Clinica
Las Guias de Practica Clinica (GPC) son un conjunto de recomendaciones desarrolladas de
forma sistemdtica para ayudar a profesionales y a pacientes a tomar decisiones sobre |a
atencion sanitaria mas apropiada, y a seleccionar las opciones diagndsticas o terapéuticas mas
adecuadas a la hora de abordar un problema de salud o una condicion clinica especifica.
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Lista de recomendaciones y puntos de buena préctica clinica

N° Pregunta

Recomendaciones o puntos de buena practica
clinica

Tipo *

Fuerzay

direccion
* %k

Calidad de

la evidencia
EE S

Diagnéstico

1. En
pacientes con
sospecha de
Sindrome de

Se recomienda usar los criterios de Brighton para
realizar el diagnostico de caso confirmado de
Sindrome de Guillain Barré (SGB) que consisten
en que toda persona presente los siguientes
signos y sintomas (Tabla N2 10):

1) Debilidad muscular bilateral y flacida de las
extremidades; y

2) Hiporreflexia o arreflexia en las extremidades
con debilidad; y

3) Patréon de enfermedad monofasica,

4) Intervalo de 12 horas a 28 dias, entre el inicio y

| la maxima debilidad con meseta clinica posterior;

h 4
5) Ausencia de diagndstico alternativo para la
debilidad.

Con cumplimiento de los siguientes criterios:

1) Disociacion albumino-citolégica en LCR (nivel
de proteinas mayor del normal de laboratorio y <
50 células/pl);

2) Hallazgos electrofisiolégicos compatibles con
SGB.

fuerte a
favor

muy baja

(®e©0)

Guillain Barré
(SGB) ¢Cudles
{son los criterios
vélidos para el
diagnostico?

Se recomienda realizar el diagnéstico de caso
sospechoso de SGB (nivel 2 6 3 de Brighton)
evaluados por un profesional de la salud con
experiencia en el examen neurolégico. (Tabla N2
10)

BPC

Un caso descartado de SGB es un caso
sospechoso en el que durante la investigacion se
identifica otra patologia (diagnéstico diferencial,
Tabla N2 12).

BPC

En los pacientes con diagnésticos de sospecha de
SGB se sugiere realizar puncién lumbar basal para
el diagnodstico diferencial o evaluar si existe
disociacion albumino-citolégica en el LCR o; si el
estudio de LCR se realizé en la primera semana
de inicio de la enfermedad, para detectar

disociacion albumino-citoldgica se podria repetir |

el estudio a partir de la segunda semana.

BPC

Donde v‘cuando sea posible realizar pruebas de
electrofisiologia a partir de la segunda semana de
inicio de la enfermedad para establecer el
diagndstico de mayor certeza

(nivel 1 & 2 de

A, CARRASCO
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prondstico.

Para evaluar la severidad se utilizara la escala de
Hughes (Tabla N2 15).

BPC

En un paciente con sospecha de SGB vy criterio de
severidad (Hughes > 2) se deberia iniciar
tratamiento especifico y los resultados del
estudio del LCR y electrofisiologia no deberian
retrasarlo.

BPC

Tratamiento especifico

2. En pacientes
con SGB ¢Es
eficaz y seguro
el tratamiento
con
plasmaféresis?

En pacientes con SGB de severidad moderada en
adelante, se recomienda el tratamiento con
plasmaféresis, segun disponibilidad y ausencia de
contraindicaciones.

fuerte a
favor

moderada
(@)

El tratamiento con plasmaféresis se podria
realizar en pacientes con SGB con un tiempo de
inicio de los sintomas menor a 4 semanas,
preferiblemente dentro de las 2 semanas con
enfermedad rdpidamente progresiva, quienes no
pueden caminar sin ayuda (escala de severidad
de Hughes > 2) o aquellos que desarrollan
debilidad progresiva en musculatura orofaringea
| y ventilatoria.

BPC

En estos casos se podria realizar 4 sesiones de
plasmaféresis de manera interdiaria en un
periodo de 8 a 10 dias. Y de acuerdo a la
evolucion del paciente y ante falla o
refractariedad podria ampliarse el nimero de
sesiones.

BPC

La plasmaféresis en pacientes con SGB leve
(escala de severidad de Hughes < 2) no ha
demostrado generar beneficios a largo plazo.

BPC

La plasmaféresis se podria realizar tanto con
albumina humana al 5%, asi como con plasma
fresco congelado. Si se cuenta con ambas
alternativas preferir el uso de albimina humana
al 5%.

BPC

Se requiere personal entrenado para la
administracion apropiada de plasmaféresis.

BPC

El volumen de plasma recambiado se debe
calcular mediante la siguiente formula Volumen
| de Plasma Estimado (Litros)= 0.07 x Peso (kg) x
(1- hematocrito)

BPC

3. En pacientes
con SGB éEs
eficaz y seguro
el tratamiento
con

En pacientes con SGB de severidad moderada en
adelante, se recomienda el tratamiento con
plasmaféresis o inmunoglobulina intravenosa,
segun disponibilidad y ausencia de
contraindicaciones.

fuerte a
favor

moderada

. CARRASCO )
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

inmunoglobuli
na?

El tratamiento con inmunoglobulina intravenosa
deberia realizarse en pacientes con SGB con inicio
de los sintomas de menos de 4 semanas,
preferiblemente dentro de las 2 primeras
semanas, con enfermedad rapidamente
progresiva, que no pueden caminar sin ayuda
(escala de gravedad de GBS > 2) o aquellos que
desarrollan debilidad progresiva en musculatura
orofaringea y ventilatoria.

BPC

En nifias/fos y personas adultas: administrar

2g/kg en infusion continua. Dividida en: 1
g/kg/dia por 2 dias 6 0.4 g/kg/dia por 5 dias.
Elegir el esquema de acuerdo con las condiciones
clinicas y comorbilidades del paciente.

inmunoglobulina intravenosa a dosis total de|

BPC

La administracion de inmunoglobulina
intravenosa posterior a la plasmaféresis no ofrece
mayor beneficio en los pacientes con sindrome
de Guillain Barré por lo que se debe evitar el uso
de ambas terapias en el mismo paciente.

BPC

En casos de pacientes con fluctuaciones
relacionadas al tratamiento (con mejoria inicial),
ya sea con inmunoglobulina o plasmaféresis,
podria considerarse una nueva administracion de
inmunoglobulina intravenosa (2 g/kg en 2 a 5
 dias).

BPC

La inmunoglobulina intravenosa es preferible a la
plasmaféresis en personas adultas mayores, por
ser mas facil de administrar, mejor tolerancia, y
ser igualmente eficaz y segura.

BPC

4. En pacientes
con SGB ¢Es
eficaz y seguro
el tratamiento
con
corticoides?

En pacientes con SGB no se recomienda el
tratamiento con corticoides.

fuerte en
contra

Moderada
(d®0O)

Tratamiento de soporte

5. En pacientes
con SGB ¢Es
eficaz y seguro
el monitoreo
continuo y los
cuidados
criticos?

'En pacientes con SGB se recomienda monitorizar
e identificar criterios de necesidad de ingreso a
unidades de cuidados intensivos (Tabla N2 13) o
ventilacion mecanica.

fuerte a
favor

@oo0) &

El paciente con SGB que se encuentra en UCI
deberia recibir evaluaciones neuroldgicas como
parte de su evaluacion y manejo.

BPC

Al paciente con SGB monitorizar la funcién
respiratoria y valorar si cumple criterios o
presenta predictores para iniciar ventilacién

mecanica. (ver Tabla N2 14)

BPC

A, CARRASCO
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En pacientes con SGB se sugiere el tratamiento
preventivo y rehabilitador de las discapacidad, de

forma precoz, bajo un enfoque multidisciplinario . débil a muy baja
e integral, con la frecuencia necesaria de acuerdo favor (o)
a las caracteristicas clinicas y necesidad de cada

paciente.

Para el manejo del dolor el tratamiento
rehabilitador  multidisciplinario  podria  ser
6. En pacientes | beneficioso. Sin embargo el paciente con SGB BPC
con SGB ¢Es | deberia recibir tratamiento de dolor segln su
eficaz y seguro | necesidad y de acuerdo a los protocolos locales.
el tratamiento | Para prevenir el desarrollo de tlceras por presién
multidisciplinar | (UPP) el tratamiento rehabilitador
ioyde multidisciplinario podria ser beneficioso. Sin
| rehabilitacién? | embargo al paciente con SGB se le deberia
prevenir o tratar las UPP segun su necesidad y de
acuerdo a los protocolos locales '
Para prevenir la trombosis venosa profunda (TVP)
el tratamiento rehabilitador multidisciplinario
podria ser beneficioso. Sin embargo al paciente |
con SGB se le deberia prevenir el desarrollo de
TVP mediante tratamiento profilactico seglin su
necesidad y de acuerdo a los protocolos locales.
* Recomendacién (R) o punto de buenas practicas clinicas (BPC)
** La fuerza, direccion y calidad de la evidencia solo se establecen para las recomendaciones,
mas no para los puntos de PBP

BPC

BPC

A, CARRASCO
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GUIA DE PRACTICA CLINICA
PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE PACIENTES CON SINDROME DE GUILLAIN BARRE

VERSION EN EXTENSO

Generalidades
a. Presentacién del problema y fundamentos para la realizacién de la guia

El sindrome de Guillain-Barré (SGB) es una neuritis autoinmune inflamatoria aguda cuyo tipo
mas comun es la polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda (AIDP, del inglés Acute
Inflammatory Demyelinating Polyneuropathy), aproximadamente un 90% de casos.(1) En esta
entidad aun no se ha hallado el agente desencadenante, a diferencia de la heuropatia axonal
motora aguda (AMAN, del inglés Acute Motor Axonal Neuropathy) en el cual se sabe que es
dependiente de una repuesta celular inmuno-mediada dependiente de células T, siendo mas
frecuente en Asia.(2)

La mayoria de estudios epidemioldgicos que estiman la incidencia del SGB han sido realizados
en EEUU y Norteamérica(3), siendo en estos paises la causa mas frecuente de paralisis flacida
aguda y subaguda con una incidencia anual 0.38 — 2.66/100 000 personas afo y usualmente se
incrementa con la edad hasta los 80 afios, luego de lo cual se produce una disminucién de los
casos.(4)

En Colombia, Mahecha et al(5), realiza una revisidn sistematica de los casos reportados en
Colombia en Ia literatura cientifica, identificando 796 casos de SGB, la mayoria de los cuales
fueron varones (66.8%) y menores de 50 afios (94%). El antecedente de enfermedad infecciosa
estuvo presente en 31% de pacientes, siendo los sintomas mas frecuentes los

gastrointestinales o respiratorios.

Las diferencias en la incidencia del SGB en diferentes poblaciones pueden reflejar variaciones
en la susceptibilidad genética o en la exposicién a agentes causantes. Si bien diferentes
infecciones han sido identificadas en casos de SGB, los estudios caso-control han revelado
asociaciones solo con pocos patdgenos. Entre las infecciones que se ha reportado asociacion
se incluyen al Campylobacter jejuni(6, 7), citomegalovirus(8), virus Epstein Barr(9), influenza
A(10), Mycoplasma pneumoniae(11), Haemophilus influenzae(12), hepatitis (A, B y E)(13, 14),
enterovirus D68(15), y virus Zika.(6, 7, 16, 17)

En el Perd se ha presentado un incremento inesperado de nimero de casos en la region norte
lo cual ha generado alarma en la poblacién y preocupacién de las autoridades sanitarias por lo
cual y debido a estas consideraciones, el Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas (INCN,
Ministerio de Salud) decidié realizar la elaboracién de una Gufa de Practica Clinica de

\. CARRASCH
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b. Conformacion del Grupo Elaborador de la Guia Local

La oficina de calidad y el servicio de neurologia del Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas
(INCN) del MINSA conformé el GEG mediante invitaciones a expertos en la metodologia de
elaboracién de GPC, expertos neurdlogos y en calidad de servicio de salud.

El GEG quedo conformado por los siguientes miembros:

Tabla N° 1: Conformacién del Grupo Elaborador de Guias

Nombre Institucién Profesion/Cargo | Conformacién del GEG
Pilar Elena Mazzetti Soler | INCN, MINSA Directora General | Experta Clinica/Decisora
Isabel Tagle Lostaunau INCN, MINSA Directora Adjunta | Experta Clinica/Decisora
Yrma Soledad Quispe Jefa de la Oficina | Lider del equipo de
— INCN, MINSA de Epidemiologia | expertos clinicos
Jefa del
Departamento de
la investigacion,
Maria Meza Vega INCN, MINSA docencia y Experta Clinica/Decisora
atencion en
neurologia de la
L - __|conducta
Juan Luis Cam Paucar INCN, MINSA Médico Internista | Experto Clinico
Francisco Aquino Pefia INCN, MINSA Médico Neurdlogo | Experto Clinico
Victor Vargas Bellina INCN, MINSA Médico Neurdlogo | Experto Clinico
.' Médica
i Experto Clini
Gladys Guillen Tello HNDAC, MINSA Rehabilitadora _ xperto Clinico
Victor Campuzano Lezama | INCN, MINSA Médico Neurdlogo | Experto Clinico
: ; Licenciada en
Gloria Amalia Vargas Decisora
Nufiez INCN, MINSA Administracion
Leonel Mario Lozano INCN, MINSA Meédico Cirujano | Coordinador del GEG
Vasquez
Carlos Alexander Alva Diaz Equipo i Meqlco N.e:‘urélogo L der:cel 'eqmpo
Metodolégico y Epidemidlogo Metodoldgico
. o Equipo Médico Neurdlogo . s o
Nicanor Mori Quispe . . -
Qulsp Metodoldégico y Epidemidlogo BaHipo Metodc_:loglco
Kevin Pacheco Barrios Equipo s e 3 , ‘i
Metodolégico n,tledlco Cirujano Equipo Metodologico
Josmel Pacheco Mendoza CHMR Investigador/USIL | Equipo Metodologi
| Metodolégico ¢ s gico
Wendy Nieto Gutierrez Equipo Equipo Metodolégico,
Metodolégico | O aporadora INCN, MINSA
Equipo . .. /3
Victor Andres Velasquez | Metod Equipo Metodoldgico, T4
INCN, MINSA —
) | LTAGLEL,

11




&l

C C

¢

cococoeCncOCcOt oo

CGCOC

COCOOOLCOoOCOLOOCCO00 0K



INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Nombre Institucion Profesién/Cargo | Conformacion del GEG
. Equipo ; _
?3:2.(?:%‘10 Rivers Metodoldgico, Colahorador fﬁghpthﬁszidologlco’
! INCN, MINSA ’
- Equipo , -
Eg:::;z g Metodoldgico, Colaboradora f:gll\lpoMl\fﬁ;idOIOglco’
INCN, MINSA '
- o Equipo ; :
Christoper Alarcén Ruiz Metodoldgico, | Colaborador ;ESE‘ILPUM'\:[;;idC"OSICO,
| INCN, MINSA ’

Los roles en el GEG son los siguientes:

Tabla N° 2: Roles de los miembros del Grupo Elaborador de Guias
Nombre Rol en el GEG

Planificacion del desarrollo de la guia, colabord
en la revision vy contextualizacion de
recomendaciones, colabord en la evaluacion de
aceptabilidad y aplicabilidad de las
recomendaciones y colaboré en la redaccion del
! borrador de GPC.

!Planiﬁcacic')n del desarrollo de la guia, colaboré
en la validacion de preguntas o items clinicos de
la GPC, validacion de criterios preliminares de
evaluacion de GPC, validacién y contextualizacion
de las recomendaciones, evaluacion de
aceptabilidad v aplicabilidad de las
recomendaciones y colaboré en la redaccion del
borrador de GPC.

Pilar Elena Mazzetti Soler
Isabel Tagle Lostaunau

Yrma Soledad Quispe Zapana
Gloria Amalia Vargas Nufiez
Leonel Mario Lozano Vasquez

Yrma Soledad Quispe Zapana
Maria Meza Vega

Juan Luis Cam Paucar
Francisco Aquino Pefia
Victor Vargas Bellina

Gladys Guillen Tello

Victor Campuzano Lezama

Carlos Alexander Alva Diaz
Nicanor Mori Quispe

Kevin Pacheco Barrios

Josmel Pacheco Mendoza
Victor Andres Velasquez

Oscar Orlando Rivera Torrejon
Cristina Andrely Huerta Rosario
Christoper Alarcén Ruiz

Planificacion del desarrollo de la guia, colaboro
en la busqueda y Evaluacion de las GPC
existentes, colaboré en la validacion de criterios
preliminares de evaluacion de GPC, colaboré en
la evaluacion de aceptabilidad y aplicabilidad de
las recomendaciones y redacté el borrador final
de GPC.
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c. Siglasy acrénimos

e ABC: Area Bajo la Curva
e AGREE: Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation

e AIDP: Acute inflammatory demyelinating polyneuropathy)

o AMAN: Acute motor axonal neuropathy

® AMSAN: Acute motor-sensory axonal neuropathy

e AMSTAR: Assessing the Methodological of Quality of Systematic Review

e CENTRAL: The Cochrane Central Register of Controlled Trials

¢ CIDP: Chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy

e DE: Desviacion estandar

e DOR: Diagnostic Odds Ratio

e Dr.: Grado académico de Doctor

e ECA: Ensayo clinico aleatorizado

e EsSalud: Seguro Social de salud del Peru

e GEG: Grupo Elaborador de la GPC

e EV:Endovenoso

e GEG-Local: Grupo Elaborador de la GPC local

e GPC: Guia de Practica Clinica

e GRADE: Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation
e HNDAC: Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion

¢ HSROC: Hierarchical Summary Receiver Operating Characteristic

e [C95%: Intervalo de confianza al 95%

e [IM: intramuscular

® INCN: Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas

e |ETSI: Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacién

e Lic: Licenciado(a)

e MA: Meta-andlisis

e MC: Médico Cirujano

e MINSA: Ministerio de Salud del Peru

¢ Meg.: Grado académico de Magister o Maestro

* NICE: The National Institute for Health and Care Excellence

e OR: Odds ratio

e PICO: Poblacion, Intervencion, Comparador y Descenlace (del inglés Qutcome)
e PFA: Pardlisis Flacida Aguda

¢ RR: Riesgo Relativo

e RS: Revision Sistematica

s SGB: Sindrome de Guillain Barré

e SMF: Sindrome de Miller — Fisher

¢ TC: Tomografia Computarizada

e RMN: Resonancia Magnética Nuclear
e USIL: Universidad San Ignacio de Loyola
e VO:via oral
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d. Declaracion de conflictos de interés

Todos los integrantes del equipo elaborador de la presente GPC firmaron una declaracién de
conflictos de interés, en la cual afirmaron no tener conflictos de interés con respecto a las
recomendaciones de la GPC, no estar involucrados en actividades remuneradas o financiadas
por instituciones privadas relacionadas al 4mbito de esta GPC en los ultimos 24 meses, no
estar involucrados como investigadores en ensayos clinicos en curso sobre el tema en los
ultimos 24 meses, no haber recibido donaciones o beneficios por parte de los grupos

interesados en las recomendaciones Yy no ser parte de grupos profesionales con conflictos de
interés. (Anexo N2 5)

e. Antecedentes

En el Pert no se ha identificado GPCs actualizadas y elaboradas con las pautas establecidas en
norma a nivel nacional que aborden el diagndstico y tratamiento de pacientes con SGB. En ese
sentido, dado que el 2015 se publicaron la Norma Técnica N° 117-MINSA/DGSP-V.01 para la
elaboracién y uso de GPC en el MINSA (RM N° 302-2015/MINSA) (6) y el Documento Técnico
para la elaboracion de guias de practica clinica del MINSA (RM N° 414-2015/MINSA) (17)
donde se establece los nuevos criterios y metodologia para elaborar GPCs. Por lo tanto se hace
necesario contar con una guia que cumpla los actualescriterios actuales de calidad.

Ademds, el 2016, se publica mediante Resolucion N° 12-IETSI-ESSALUD-2016 del Instituto de
Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion del Seguro Social la Directiva para el
desarrollo de Guias de Practica Clinica en el Seguro Social con el objetivo de establecer
normas, criterios y procedimientos que regulen la priorizacion, elaboracion, evaluacion,
aprobacién y difusién de GPC, en esta directiva se establece los lineaminetos generales para Ia
el desarrollo de Novo, adaptacién y adopcion de GPC. Esta norma ha sido elaborada por una
institucién que pertenece al EsSalud, organismo que se encuentra bajo rectoria del MINSA, y
que se encuentra actualmente a la vanguardia en la elaboracién de GPC basadas en evidencias
con respeto de las actuales normas de elaboracién (18).

En el marco de estos documentos, se hace necesario contar con una guia que cumpla los
criterios actuales de rigor metodolégico vy de calidad dentro del enfoque de los temas

prioritarios del sistema de salud peruano y especificamete de las enfermedades neuroldgicas
priorizadas por el INCN.

f. Alcance y objetivos de la GPC

Objetivos:
Los objetivos de la presente guia son:
® Contribuir a la identificacién temprana de pacientes con sospecha clinica de SGB.

¢ Establecer el diagnostico de SGB con el apoyo de la evaluacién clinica y examenes
auxiliares. :

i4




n.AA.HAAA..AAAAA;THAHA_agH.AAHAA;HnggﬂaaAAAAAn_ﬂAAAA%




INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

e |dentificar tempranamente el drea de manejo mas apropiado del paciente con sospecha
clinica de SGB.

e Identificar tempranamente los criterios para uso de monitoreo continuo, ventilacion
mecanica y manejo en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI).

e Iniciar tratamiento especifico de forma oportuna.

e Brindar el tratamiento de soporte en pacientes con SGB.

Poblacidn a la cual se pretende aplicar la guia:
La presente guia es aplicable a los pacientes adultos (preferentemente mayores de 18 afios),
con sospecha y/o diagndstico de SGB.
La guia se enfoca en los siguientes puntos:
e Deteccion y diagndstico de personas con SGB.
e |dentificacion del area adecuada de manejo de pacientes con SGB.
e Tratamiento especifico de personas con SGB.

e Tratamiento de medicina fisica y rehabilitacion en pacientes con SGB.

Podria servir de referencia para personas menores 18 afios sin embargo no es aplicable para el
diagnostico o tratamiento de otros tipo de diagnodstico de paralisis flacida diferentes a SGB.

g. Usuarios y ambito de la GPC

Usuarios de la GPC:

La guia esta dirigida a los profesionales de la salud que participan de los equipos
multidisciplinarios de manejo de pacientes con SGB a nivel hospitalario, incluyendo médicos
neurdlogos, médicos de dreas criticas (emergencia, unidad de cuidados intermedios, unidad de
cuidados intensivos), enfermeras, quimicos farmacéuticos, especialistas en salud ptblica,
especialistas en efectividad clinica y administracion en salud, asi como servir de referencia a
médicos generales en todos los niveles de atencion de MINSA. Ademas esta guia servira para
personas con SGB, grupos de soporte y proveedores de salud.

Ambito asistencial:

El ambito asistencial incluye todos los servicios o unidades, en lo que corresponda a cada nivel
de atencién segin su complejidad, disponibilidad de profesionales de salud, técnicas
diagnosticas y medicamentos.

15

A, CARRASCO




‘..
A A
A
A.
A

A

A.

—

A

A

q

A.

ﬂ

A

A

ﬁ

A.

H

|A

A

H

|ﬁ_

_H

|.|

A

A.

A

A

A

A

ﬁ__

A

A

A

H

ﬁ

ﬁl

v



INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Métodos

a. Formulacién de las preguntas clinicas

En concordancia con los objetivos y alcances de esta GPC, el GEG-Local formulé un listado de
preguntas clinicas tipo PICO (Poblacidn, Intervencion, Comparador y Desenlace, del inglés
Outcome) mediante discusiones periodicas, intentando incluir las decisiones mas importantes
que debe tomar el personal de salud con respecto a la condicion abordada.

Tabla N° 3: Preguntas clinicas para la guia

Temas N° Preguntas
Pregunta En pacientes con sospecha de SGB ¢ Cudles son los criterios
Diagnéstico 1 vélidos para el diagnéstico?

Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con
2 plasmaféresis?

Tratailonts Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con

. s
especifico 3 inmunoglobulina?
Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con
4 corticoides?
Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el monitoreo
Tratamiento 5 continuo y los cuidados criticos?
de soporte —

Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento
6 multidisciplinario y de rehabilitacion?

b. Busqueda y seleccién de GPC

La busqueda de GPC se realizo de manera sistematica para recolectar GPC de los ultimos 10
afios (periodo 2008-2018). Esta busqueda se realizé en diversos buscadores y bases de datos,
durante mayo del 2018. Los buscadores utilizados, las estrategias de busqueda, y el niumero de
resultados en cada buscador se exponen en el Anexo N° 1.

Se encontraron 7 GPC que abordaran el ambito de la presente GPC.

Tabla N° 4: GPC identificadas

Formula Tema abordado
recomendaciones en guia

Titulo Aiio

Organizacién

| Assessment and management
of Guillain-Barré syndrome in , Diagnosticoy |

the context of Zika virus 436 > Tratamiento QAS
infection (19)

Diagnostico y tratamiento.
Sindrome de Guillain-Barré. . Diagnésticoy
| Segundo y Tercer Nivel de 2046 & | _ Tratamiento CREETES
| Atencién (20)

16
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[ Guidelines on the Use of
Therapeutic Apheresis in
Clinical Practice—Evidence- )
Based Approach from the ) Amlerican
o : 2016 No Plasmapheresis Society for
Writing Committee of the ok i
American Society for
Apheresis: The Seventh
Special Issue (21)
Evidence-based guideline:
intravenous immunoglobulin
in the treatment of
neuromuscular disorders. American
Report of the Therapeutics 2012 Si Immunoglobulin | Academy of
and Technology Assessment Neurology
Subcommittee of the E
American Academy of
Neurology (22)
Evidence-based guideline i
update: plasmapheresis in
heurologic disorders. Report )
of the Therapeutics and F . American
2011 Si Plasmapheresis | Academy of
Technology Assessment Neurology
Subcommittee of the
American Academy of
Neurology {23)
Croatian
SR Society for
Guidelines for the use of
intravenous immunoglobulin Neu‘rovascuia
. 2012 Si Immunoglobulin | r Disorders,
in the treatment of )
neurologic diseases (24) C""at,'a"
Medical
Association
EFNS guidelines for the use of
intravenous immunoglobulin
in treatment of neurological European
diseases. E.FNS task force on 2008 i R aRGRIOB Federatlop of
the use of intravenous Neurological
immunoglobulin in treatment Societies
of neurological
| diseases (25) )

WHOQ: World Health Organization — Geneva.
CENETEC: Centro Nacienal de Excelencia Tecnoldgica en Salud — México.

Se preseleccionaron las 2 GPC (19, 20) que cumplieron con realizar RS para al menos una de las
preguntas formuladas por el GEG-Local, la cual cumpla con las siguientes caracteristicas:

a. Se especifica en qué bases de datos se realizé
b. Se especifican los términos de busqueda utilizados
c. Se especifica los criterios de inclusién de los estudios encontrados

Seguidamente, dos metoddlogos procedierop ‘Dvaluar Ias GPC prese!ecc:onadas en forma
) i . ) 720 O
independiente utilizando e : REE-EaLE

A. CARRASCO
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discutieron los items de AGREE-II con diferencias mayores a 2 puntos en cada GPC para llegar a

un consenso, y un tercer consultor participé cuando no hubiese acuerdo. Se seleccionaron
aquellas GPC con un puntaje mayor de 60% en el dominio 3 (rigor metodologico):

Tabla N° 5: Evaluacion AGREE de las GPC identificadas

DOMINIO | DOMINIO 2.
Gufa d MINIO 2. | hoMiNID3. | DOMINIO4. | DOMINIO 5. | DOMINIO 6. Z
Pr::ﬁc‘; % ”;““'” Participacié | Rigorenla | Claridad enfa | Aplicabilida | Independenc E";‘;:‘;:‘”"
Clinica Objetivos | Implicados elaboracién | presentacién d ia editorial

|CENETEC-| 7896 | 50% 27% 78% 33% | 100% | NO

r—

WHO-16 50% 67% 46% 50% 17% 100% NO

L

GPC CENETEC-16: Diagndstico y tratamiento. Sindrome de Guillain-Barré. Segunde y Tercer Nivel de Atencidn, 2016. Centro
Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud — México.
GPC WHO-16: Assessment and management of Gulllain-Barré syndrome in the context of Zika virus infection. 2016. Geneva.

Finalmente se decidié hacer una GPC de novo, utilizando como principal referencia a las guias
CENETEC-16 (20) y WHO-16 (19).

c. Buasqueda de RS publicadas como articulos cientificos

Para los desenlaces de interés de cada pregunta PICO planteada, se realizd una busqueda
sistematica de RS publicadas como articulos cientificos. Esta blsqueda fue realizada en las
bases de datos Medline y CENTRAL. Los términos de busqueda y otros detalles de cada
busqueda se encuentran en el Anexoc N° 2.

d. Seleccion de evidencias para la toma de decisiones para cada pregunta:

Una vez que se contaron con RS (ya sea la RS de una GPC, o una RS publicada como articulo
cientifico, o realizada de novo o articulos individuales), se realizo lo siguiente para cada
pregunta:

e Paraformular recomendaciones basadas en evidencia:
Para las preguntas para las que el GEG-Local considerd que era posible y necesario basarse
en evidencias para responder dicha pregunta:

o Para las preguntas para las cuales no encontrd ninguna RS: se realizaron RS de novo de
estudios primarios para los desenlaces de interés de dicha pregunta
o Para las preguntas para las cuales se encontro alguna RS: Se evaluaron todas las RS y
se determino si al menos una cumplié con los criterios minimos de calidad de acuerdo
a los metoddlogos para ser utilizada para la toma de decisiones. Si alguna RS cumplié
con los criterios de calidad:
e Se realiz6 una seleccion de una RS a ser utilizada para cada desenlace de interés,
considerando para ello: la calidad evaluada con AMSTAR-II (26), la fecha en la que
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e Asimismo, se decidio si era pertinente actualizar la RS seleccionada, considerando
para ello: el tiempo que ha transcurrido desde la busqueda realizada por la RS, Ia
actualidad de la pregunta, la consistencia y precision de los resultados de la RS, y la
velocidad de produccion cientifica de estudios en el tema.

e Si para algun desenlace de interés no existiera una RS, y el GEG-Local considerd
importante tener informacién al respecto, se realizé una RS de novo de estudios
primarios para dicho desenlace.

o Para cada pregunta, una vez que se definid la evidencia para evaluar cada desenlace
de interés, se decidid si era necesario realizar un metaandlisis para dicho desenlace,
considerando para ello: la existencia de un metaandlisis previo realizado por la RS
seleccionada, la posibilidad de realizar metaanalisis con los estudios recolectados, y la
utilidad que tendria contar con un metaanalisis.

o Para cada pregunta, cuando para cierto desenlace los estudios seleccionados no se
pudieron metaanalizar, se considerd el o los estudios mas representativos para la toma
de decisiones. Cuando solo se conto con un estudio, se considerd dicho estudio para la
toma de decisiones.

» Para formular Puntos de Buena Préctica:
Para las preguntas para las que el GEG-Local considerd que no era necesario o no era
posible basarse en evidencias para responder dicha pregunta (debido a que la pregunta no
podia responderse en base a evidencias, a que el contexto local para esta pregunta era tan
particular que la evidencia disponible no seria util, u otros motivos): se decidid no formular
recomendaciones para responder esta pregunta, sino puntos de buena préctica clinica.

Los procesos de actualizacion de la evidencia de alguna RS y de realizacién de RS de novo
serdn detallados a continuacion:

e. Actualizacién de la evidencia de alguna RS

Cuando se decidio que era pertinente actualizar alguna RS (ya sea para uno o varios desenlaces
de interés) se realizo una busqueda sistematica de estudios primarios en Medline y CENTRAL.
Los términos de busqueda, criterios de inclusién, y nimero de estudios encontrados de las
actualizaciones realizadas para cada pregunta se detallan en el Anexo N° 2.

f. Realizacion de RS de novo

Cuando se decidio realizar una RS de novo para alguna pregunta o para alglin desenlace en
particular, se realizé una busqueda sistematica de estudios primarios en Medline y CENTRAL
Los términos de busqueda, criterios de inclusién, y nimero de estudios encontrados en estas
RS se detallan en el Anexo N° 2.
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g. Evaluacion de la calidad de la evidencia.

Para evaluar la calidad de la evidencia, se siguieron los siguientes pasos:

e Evaluacion del riesgo de sesgo
e Evaluacion de la calidad de la evidencia

Evaluacion de riesgo de sesgo

Para cada uno de los estudios primarios seleccionados, se evalud la necesidad de realizar la
evaluacion de riesgo de sesgo. Esta fue por lo general realizada cuando la RS seleccionada no
contd con dicha evaluacion, o cuando la RS contd con dicha evaluacién pero ésta no era de
calidad o esperablemente cambiaria con respecto al desenlace que se estuviera evaluando
(por ejemplo, el riesgo de sesgo por no realizar el cegamiento de los evaluadores seria
diferente para el desenlace dolor que para el desenlace muerte).

Las evaluaciones realizadas para identificar el riesgo de sesgo de los estudios se muestran en el
Anexo N° 3. Las herramientas usadas para evaluar el riesgo de sesgo fueron:

e Los ECA fueron evaluados usando la herramienta de riesgo de sesgo de Cochrane (27)
e Los estudios observacionales fueron evaluados usando la herramienta de Newcastle-
Ottawa (28)

Evaluacion de lo calidad de la evidencia

Para evaluar la calidad de la evidencia, se siguid la metodologia GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation). La calidad de la evidencia segun
esta metodologia se basa en 5 puntos: riesgo de sesgo, inconsistencia de los resultados,
evidencia no directa, imprecision y sesgo de publicacién (29).

Para ello, se elaboraron tablas de perfiles de evidencia para cada pregunta PICO (Anexo N° 4):

e Para aquellos desenlaces para los cuales no contdé con una tabla de perfil de evidencias
GRADE anterior, se elaboraron estas tablas.

e Para aquellos desenlaces para los cuales se conté con una tabla de perfil de evidencias
GRADE anterior, se evalud si se podian usar estas tablas o se debian elaborar nuevas
tablas. Se elaboraron nuevas tablas cuando se sospechd que la tabla original no
correspondia a nuestro contexto o presentaba inconsistencias.

h. Formulacion de las recomendaciones.

Para la formulacion de las recomendaciones, el GEG-Local evalué la evidencia recolectada para
cada una de las preguntas clinicas PICO en reuniones periodicas.

La elaboracion de las recomendaciones de la presente GPC estuvo en base a la metodologia
GRADE. De acuerdo a esta metodologia, las recomendaciones de las GPC se basan en: el
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Se establecio la direccion y la fuerza de cada recomendacion. La direccion pudo ser a favor o
en contra, y la fuerza pudo ser fuerte o débil (30). Ademds de las recomendaciones, se
establecieron puntos de buena practica clinica.

Tabla N° 6: Significado de fuerza y direccién de la recomendacién, asi como de los puntos de
buena practica clinica

Caracteristicas : Significado
Fuerza de la|
recomendacion

El GEG-Local cree que todos o casi todos los profesionales que revisan
la evidencia disponible seguirian esta recomendacion. En la
formulacién de la recomendacién se usa el término “se recomienda”

El GEG-Local cree que la mayoria de los profesionales que revisan la
Recomendacion | evidencia disponible seguirian esta recomendacion, pero un grupo de
débil profesionales podrian no seguirla. En la formulacién de Ia
recomendacion se usa el término “se sugiere”

Recomendacion
fuerte

Direccion de |Ia
recomendacién |
A favor Se recomienda a favor de realizar cierta accion
En contra Se recomienda en contra de realizar cierta accion _
Para formular los puntos de buenas practicas clinicas no se han
realizado busquedas ni evaluaciones de la evidencia. El GEG-Local

emite estos puntos en base a su experiencia clinica

Punto de buena
practica clinica

i. Validacion de la Guia de Practica Clinica.

Validacion con expertos

En esta etapa se realizo una reunion con expertos temdticos donde, en primer lugar, se expuso
la introduccion, la metodologia, las preguntas clinicas, las recomendaciones, los puntos de BPC
y los flujogramas de la GPC. Como siguiente paso, se realizé una discusion entre le GEG-Local y
los expertos temédticos enfocada en las recomendaciones los puntos de BPC y los flujogramas
de la GPC. Finalmente, se tomaron en cuenta las observaciones pertinentes para realizar
cambios menores en.la formulacion o presentacion de las recomendaciones.

Se realizo la técnica Delphi para establecer el consenso y recoger los aportes de los expertos
tematicos en relacion a las recomendaciones, los puntos de BPC y los flujogramas.

Los asistentes a esta reunion de validacion con expertos se exponen en la Tabla N° 7

Tabla N° 7: Asistentes a la reunion de validacién de expertos

Nombre Institucion Profesién/Cargo
spital Central Policia Naci ici
Milagros Lizbet Ibafiez Cabaftas Ho ,p"a Centra oﬂnma acional del | Jefe dellsemcm de | Zg
Peru “Luis N. Saenz Neurologia
Hospital ional Edgard
Mirla Vanessa Villafuerte el . NaCJona ,g,ar‘ i e )
Ecsitioza Rebagliati Martins / Policlinico | Médico Neurdlogo
L N Peruano Japonés i gt
ho e . AT LIE, 1. TAGLE L.

albgrcas
0o s’
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| Nombre Institucién Profesién/Cargo

Hospital Nacional Guillermo
Almenara lrigoyen

Edgard Max Rojas Huerto Médico Neurdélogo

[ Hospital Nacional Edgardo . )

i i Sali édicoN |
Armin Heli Delgado Salinas Rebagliati Martins . M eurdlogo
Wenzel Ivan Duefias Pacheco Hospital Maria Auxiliadora Médico Neurdlogo

| Juan Carlos Lazo Velasquez Hospital Nacional Arzobispo Loayza | Médico Neurdlogo

Validacién con tomadores de decisiones.

En esta etapa se realizé una reunion con tomadores de decisiones donde, en primer lugar, se
expuso la introduccion, la metodologia, las preguntas clinicas, las recomendaciones, los puntos
de BPC y el flujograma de la GPC. Como siguiente paso, se realizé una discusion entre le GEG-
Local y los tomadores de decisiones enfocada en las recomendaciones los puntos de BPC y el
flujograma de la GPC. Finalmente, se tomaron en cuenta las observaciones pertinentes para
realizar cambios menores en la formulacién o presentacion de las recomendaciones.

Los asistentes a esta reunion de validacion con tomadores de decisiones se exponen en la
Tabla N° 8.

Tabla N° 8: Asistentes a la reunion de tomadores de decisiones

Nombre ] Institucién '
‘ Instituto Nacional de Ciencias
Neuroldgicas
Instituto Nacional de Ciencias
. Neurolégicas

[ T L — Instituto Naaon{al‘de Ciencias
Neurologicas

Leonel Mario Lozano ] Instituto Nacional de Ciencias
Vasquez Neurologicas

Pilar Elena Mazzetti Soler

Isabel Tagle Lostaunau

Revision externa.
El GEG-Local decidio que la revision externa se llevaria a cabo convocando:

e Mg. Charles Huamani Saldafia, Meédico Neurologo, Maestria en Ciencias en
Investigacion Epidemioldgica por la Universidad Peruana Cayetano Heredia, Ex Editor
cientifico de la Revista Peruana de Medicina Experimental y Salud Publica del Instituto
Nacional de salud INS, periodo 2011-2013. Del Hospital Nacionai Adolfo Guevara
Velasco, Essalud Cusco,

I, TAGLE

22




Susigadeddadidedevedigaddadaddaddecaaddadadadadddaatdavler:



INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Desarrollo de las Preguntas y Recomendaciones Basadas en la Evidencia

a. Glosario

Capacidad vital forzada: volumen medido en una exhalacion forzada posterior a una
inhalacion forzada.

Desmielinizacidn: proceso degenerativo que afecta a las vainas mielinicas de las fibras
nerviosas. Se observa frecuentemente en la patologia del sistema nervioso periférico como el
SGB.

Disautonomias: se refiere a las alteraciones autonémicas en pacientes con SGB como:
arritmias cardiacas, ileo paralitico, disfuncion vesical-fundamentalmente retenciéon urinaria al
inicio de la enfermedad—, modificaciones del electrocardiograma, parélisis de la acomodacioén,
hipertension transitoria, disminucion de la sudacion e hipotension profunda.

Severidad y/o Discapacidad: limitacion en la actividad referida a las dificultades en la
ejecucion calificadas en distintos grados que supongan una desviacién importante en cantidad
y calidad en relacion en una persona sin alteracion de salud.

Electroneuromiografia (ENMG): estudio electrofisiologico que incluye el analisis de la
conduccidn nerviosa sensorial y motora (neurografia) y la evaluacién de la actividad eléctrica
muscular (miografia).

Enfermedad autoinmune: accion de los efectores inmunoldgicos hacia componentes de la
propia biologia corporal. En este caso el sistema inmunitario se convierte en el agresor
atacando estructuras corporales.

Estudio electrofisiologico: es un examen que permite realizar estudios de conduccion nerviosa
y evaluar la condicién muscular.

Fase de meseta: Periodo en el curso de la enfermedad que se caracteriza por no presentar
mayor deterioro clinico.

Fisioterapia: Conjunto de técnicas manuales o mecdnicas, aplicadas sobre un paciente con el
objeto de tratar o rehabilitar una disfuncion fisica.

Intubacién endotraqueal: la colocacion de un tubo a través de la traquea para mantener
permeable la misma y permitir la aspiracion de secreciones y la ventilacién mecanica.

Mimetismo molecular: es la semejanza que existe entre un antigeno de un microorganismo
con antigenos de un organismo pluricelular.

Nadir: punto de mayor deterioro en el curso de la enfermedad. (historia natural de la
enfermedad).

Pardlisis flacida aguda (PFA): Afeccion de inicio rapido caracterizada por debilidad muscular en
las extremidades, afectando en ocasiones a los musculos de la respiracion y/o a las estructuras
anatoémicas dependientes del tronco del encéfalo. El término flacida se refiere a la ausencia de
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8. CARRASCO



INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEU ROLOGICAS

tales como hiperreflexia, clonus o respuesta plantar extensora.

Parestesia: sensacion anormal erréneamente localizada que afecta la sensibilidad general u
otra modalidad sensorial.

Plasmaféresis: técnica que consiste en separar el plasma de las células sanguineas mediante el
uso de una membrana de filtracion o centrifugacion. Las células sanguineas son transfundidas
al paciente en el mismo momento en que el plasma es removido. Para mantener el volumen y
el equilibrio osmético, estas se mezclan con albumina en gelatina o plasma fresco. La
plasmaféresis tiene restricciones y morbilidad significativas. Se necesitan dispositivos y equipo
humano especifico y entrenado en el uso de circulacién extracorpdrea. La eficacia clinica
depende de muchos factores que incluyen el volumen de la plasmaféresis, el nimero y
frecuencia de las sesiones, el tipo de solucién a reponer, y la técnica de sepa racion.

Presion inspiratoria maxima: maxima presion generada durante la inspiracién mediante una
pieza bucal a la vez que se ocluye la nariz.

Presion espiratoria maxima: maxima presion generada durante la espiracion.

Rehabilitacion: conjunto de técnicas y métodos que sirven para recuperar una funcion o
actividad del cuerpo que ha disminuido o se ha perdido a causa de un traumatismo o de una
enfermedad.

Ventilacién mecénica: todo procedimiento de respiracion artificial que emplea un aparato

para suplir o colaborar con la funcién respiratoria de una persona de forma que mejore la
oxigenacion.

A, CARRASCO
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b. Diagnéstico

Pregunta 1. En pacientes con sospecha de SGB ¢Cudles son los criterios vélidos para el
diagnéstico?

Antecedentes clinicos:

El diagnostico del SGB es eminentemente clinico, sin embargo, la estandarizacién de los
criterios diagnosticos no ha sido del todo aclarada, generando dificultades diagnosticas en
médicos no especialistas y especialmente en condiciones epidemioldgicas adversas (brotes,
epidemias). Por ello se formulé, en la presente GPC, |la pregunta sobre la utilidad diagnéstica
de los criterios para dicho sindrome, con el objetivo de homogenizar definiciones y ordenar
adecuadamente el proceso diagnadstico del SGB.

Resumen de hallazgos

Se realizo una busqueda sistematica de evidencia cientifica, realizada desde el inicio de los
tiempos hasta mayo del 2018, usando los buscadores Pubmed y CENTRAL, con la finalidad de
recopilar evidencias que hayan evaluado la utilidad diagnostica de los criterios del sindrome de
Guillain-Barré (Anexo 2 y 3). Se encontraron dos estudios observacionales de corte transversal:
Fokke et al. 2013 (35) y Mateen et al. 2011(36). A continuacion se resumen las caracteristicas
de los estudios encontrados:

[ Puntaje Desenlaces criticos o
Estudio NOS Disefio Metodologia importantes que son Observaciones
L | evaluados
79 casos de GB en
Inc'lh;a, n;enore;s;hla 15 - Tasade
afios. Se evalud los 2 )
e ) deteccion No se realizé
Mateen : criterios comparandolo o ; -
Observacional B - Descripcion de calculo de precision
2011ee 18 transversal col ¢l disgnastict i diagnaostica, sélo de
al. confirmado con el CARaGseRm 5 PR
o criterios tasa de deteccidn.
seguimiento y idicad
respuesta al oo
tratamiento. J
En este estudio no
se evalud ningin
desenlace
567 casos de GB relevante para la
adultos obtenidos de pregunta, sin
diversas fuentes (2 Descripcién de embargo, realizd
. As, 1 cohorte 505 i |
Fokke et Obsericonal Eq S, 1 . rt caso Isegun los una e‘xcel f:nte
13 multicéntrica). No se criterios descripcidn de las
al. 2013 transversal = 3 g e
realizé comparacion indicados caracteristicas
contra ningun estandar clinicas
de oro para el confirmando que
diagndstico. los criterios cubren
las principales
presentaciones de
| ) ) la enfermedad.
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Resumen de evidencia: beneficios y dafios

Para la presente pregunta se decidid usar el estudio de Mateen et al. 2011, debido a que
presentabas los desenlaces que se buscaban para la pregunta, ademas no se hallé desenlaces
similares en el estudio de Fokke et al. 2013, para realizar un metaanalisis. Se resume la
evidencia para un desenlace critico:

e Tasa de deteccion — Nivel 1

En el estudio observacional (n=79), se encontré una tasa de deteccién de casos sindrome
de GB con los criterios diagndsticos de certeza 1 (ver tabla xx), de 62 %, IC del 95%: 50,4 a
72,4 efecto absoluto: 620 eventos mas por cada 1000 pacientes con sospecha de SGB,
calidad de la evidencia muy baja).

e Tasa de deteccién — Nivel 2

En el estudio observacional (n=79), se encontré una tasa de deteccion de casos sindrome
de GB con los criterios diagnésticos de certeza 2 (ver tabla xx), de 83,5 %, IC del 95%: 73.5
a 90,9 efecto absoluto: 835 eventos mas por cada 1000 pacientes con sospecha de SGB,
calidad de la evidencia muy baja).

e Tasa de deteccion — Nivel 3

En el estudio observacional (n=79), se encontré una tasa de deteccion de casos sindrome
de GB con los criterios diagndsticos de certeza 3 (ver tabla xx), de 86,1 %, IC del 95%: 76,5
a 92.8 efecto absoluto: 861 eventos mas por cada 1000 pacientes con sospecha de SGB,
calidad de la evidencia muy baja).

Balance beneficios/riesgos y calidad de la evidencia:

e Que en comparacion con el no usar criterios diagnosticos, los criterios de Brighton
mostraron:

o Adecuada tasa de deteccidon de caso de GB para el nivel 1 de certeza (calidad
de la evidencia: muy baja, ver Anexo N2 4).

o Adecuada tasa de deteccion de caso de GB para el nivel 2 de certeza (calidad
de la evidencia: muy baja, ver Anexo N2 4).

o Adecuada tasa de deteccidon de caso de GB para el nivel 3 de certeza (calidad
de la evidencia: muy baja, ver Anexo N2 4).

¢ Conclusion: Para pacientes con sospecha de SGB, usar criterios diagnosticos mejora la
tasa de deteccion. (calidad de la evidencia: moderada).

Valoracion de los desenlaces por los pacientes: El GEG-Local considero que los desenlaces
priorizados para esta pregunta son relevantes y criticos para los pacientes.

Preferencias de los pacientes/familiares: El GEG-Local considerd que los pacientes/familiares
no tendrian preferencias marcadas a favor usar o no criterios diagnosticos.
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y estandarizan la evaluacion clinica y examenes auxiliares que se realiza de manera habitual,
por lo que los médicos especialistas y no especialistas estarian de acuerdo con su uso.

Factibilidad: El GEG-Local consideré que el uso de criterios diagndsticos para el sindrome de
GB es totalmente factible, en especial el nivel 3 de certeza que incluyen evaluacion clinica
fundamentalmente.

Uso de recursos: El GEG-Local considerd que el uso de los criterios diagndsticos de Brighton
con un nivel de certeza 3, no implicaria mayores gastos, sin embargo, el GEG-Local contempla
la posibilidad de realizar examenes auxiliares (estudio de LCR, evaluacién electrofisioldgica)
segun disponibilidad, en especial en niveles de atencidn terciarios, por lo que los costos
podrian incrementarse, sin embargo con mejor precision diagndstica el uso de recursos seria
menor a largo plazo, evitando secuelas posteriores y discapacidad en estos pacientes.

Direccion y fuerza de la recomendacién:

e Direccion de la recomendacion: El GEG-Local, considerando que el uso de los criterios
diagnosticos de Brighton mejora la tasa de deteccidn, se decidié formular una
recomendacion a favor de su uso.

e Fuerza de la recomendacién: A pesar de que la evidencia fue muy baja, la
aceptabilidad, valores y preferencias, y costos van a favor del uso de los criterios
diagnosticos, por lo que, el GEG-Local decidio realizar una recomendacion fuerte al
respecto.

Justificacién de puntos de buena practica clinica:

El GEG-Local considerd importante resaltar que la evaluacion clinica necesaria para identificar
los criterios diagnosticos de Brighton debe ser realizada por un profesional de la salud con
experiencia en el examen neuroldgico, para evitar diagndsticos erroneos.

Ademas, el GEG-Local, consideré que tomar en cuenta otros factores clinicos que alejan el
diagnostico de SGB, los cuales tienen que ser evaluados para descartar el diagnostico (tabla de
diagnosticos diferenciales YYY)(37).

Asimismo, el GEG-Local reafirma que el diagndstico de SGB es eminentemente clinico, sin
embargo, para mejorar la certeza diagnostica y para identificar caracteristicas que descarten el
diagnostico, se considerd realizar puncién lumbar a los pacientes con diagndsticos de sospecha
de SGB para evaluar si existe disociacion citoalbuminica en el LCR o realizar el diagndstico
diferencial; ya que el hallazgo de disociacion no es frecuente los primeros dias de enfermedad, 9
se considerd que es preferente estudiar la disociacion a partir de la segunda semana de inicio 3r
de la enfermedad(38). Sin embargo el estudio de LCR no se deberia retrasar para considerar elf*
estudio de otras posibles causas sobretodo en el contexto de brotes epidemiolégicos.

De la misma manera, el GEG-Local, evalud el rol de los estudios electrofisiolégicos, considerd
que puede incrementar la precision diagnostica y ademas diferenciar el fenotipo subclinico de

SGB, por lo que donde y cuando sea posible se debe realizar pruebas de electrofisiologias en
estos pacientes(38).

Adicionalmente, el GEG-Local, precisé que los criterios de severidad de Hughes (tabla xyz) sq
importantes para la tipificacion diagnoéstica y deben evaluarse en todo paciente que cumph®
criterios de sospecha para SGB(38).
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tratamiento especifico y los resultados del estudio del LCR y electrofisiologia no deberian
retrasarlo.

Recomendacion:

Se recomienda usar los criterios de Brighton para realizar el diagnaostico de case confirmado
de SGB que consisten en que toda persona presente los siguientes signos y sintomas (Tabla N2
10): (recomendacién fuerte a favor, calidad de evidencia muy bajo)

1) Debilidad muscular bilateral y flacida de las extremidades; y

2) Hiporreflexia o arreflexia en las extremidades con debilidad; y

3) Patrdn de enfermedad monofasica,

4) Intervalo de 12 horas a 28 dias, entre el inicio y la maxima debilidad con meseta clinica
posterior; y

5) Ausencia de diagndstico alternativo para la debilidad.

Con cumplimiento de las siguientes criterios:

1) Disociacion albumino-citolégica en LCR (nivel de proteinas mayor del normal de laboratorio
y < 50 células/ul);

2) Hallazgos electrofisiologicos compatibles con SGB.

Puntos de buena practica clinica:

* Se recomienda realizar el diagnéstico de caso sospechoso de SGB (nivel 2 6 3 de
Brighton) evaluados por un profesional de la salud con experiencia en el examen
neurologico. (Tabla N2 10)

* Un caso descartado de SGB es un caso sospechoso en el que durante la investigacién
se identifica otra patologia (diagndstico diferencial, Tabla N2 12).

* En los pacientes con diagndsticos de sospecha de SGB se sugiere realizar puncion
lumbar basal para el diagndstico diferencial o evaluar si existe disociacién albumino-
citolagica en el LCR o; si el estudio de LCR se realizo en la primera semana de inicio de
la enfermedad, para detectar disociacion albumino-citologica se podria repetir el
estudio g partir de la segunda semana.

* Donde y cuando sea posible realizar pruebas de electrofisiologia a partir de la segunda
semana de inicio de la enfermedad para establecer el diagndstico de mayor certeza
{nivel 1 o 2 de Brighton), tipificar el subtipo (Tabla N 8y 11} y el prondstico.

¢ Para evaluar la severidad se utilizara la escala de Hughes (Tabla N2 15).

s En un paciente con sospecha de SGB y criterio de severidad (Hughes > 2) se deberia
iniciar tratamiento especifico y los resultados del estudio del LCR y electrofisiologia no
deberian retrasarlo.

A. CARRASCO
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c. Tratamiento especifico

Pregunta 2. En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con plasmaféresis?

Antecedentes clinicos:

La plasmaféresis es un procedimiento extracorpéreo mediante el cual se elimina el plasma del
paciente para ser sustituido por un liquido de reemplazo, el cual generalmente es una solucién
de albumina humana o plasma fresco congelado. Este procedimiento puede darse a través de
una centrifuga o proceso de separacion de filtracion de membrana. El posible mecanismo de
accion de la plasmaféresis consiste en eliminar sustancias patoldgicas (por ejemplo,
autoanticuerpos, aloanticuerpos, proteinas monoclonales, complejos inmunes circulantes y
toxinas) del compartimiento vascular. (39, 40)

En el SGB, el tratamiento inmunomodulador mediante plasmaféresis interfiere con la
progresion del dafio nervioso producido por los autoanticuerpos presentes en el suero del
paciente. (3) Este tratamiento se administra por un equipo multidisciplinario en condiciones
hospitalarias siendo el SGB la mayor indicacidn para su uso en el Pert. (41)

Debido a que es un procedimiento invasivo y se requieren equipos sofisticados para su
aplicacion (42), puede ser un reto optimizar el uso de plasmaféresis. Por lo tanto, se decidié
incluir esta pregunta clinica en la GPC, para evaluar eficacia y seguridad de la plasmaféresis
frente a placebo o tratamiento estandar en el tratamiento de pacientes diagnosticados con
SGB.

Resumen de hallazgos

Se realizo una busqueda sistematica de evidencia cientifica, realizada desde enero del 2008
hasta mayo del 2018, usando los buscadores Pubmed y CENTRAL, con la finalidad de recopilar
evidencias que hayan comparado plasmaferesis con placebo o tratamiento estandar (Anexo 2
y 3) se encontré una RS publicadas como articulo cientifico: Chevret et al. 2017.(43) A
continuacion se resumen las caracteristicas de la RS encontrada:

Puntaje Desenlaces criticos o
Estudio | AMSTAR Disefio Metodologia | importantes que son evaluados Observaciones
2 por laRS
) - Mortalidad

- Infeccidn severa

RS y MA .
) - Caminar con ayuda o
realizado en : Es una actualizacion
; - Mejora en 1 grado de .
pacientes con : s de una RS previa
Chevret discapacidad.
SGB. Se y ; Raphael
etal. 15 RS con MA compard el - Caminar sin ayuda 2012(38).(44) No se
2017(43) P - Ventilacién Mecanica :
tratamiento . encontré nuevos
- Recuperacion completa de la i
frente a estudios
fuerza muscular
placebo.

- Secuelas motoras severas
- Recaidas
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Resumen de evidencia: beneficios y dafios

Para la presente pregunta se decidio usar la RS de Chevret et al. 2017, debido a que tiene
mejor puntaje de calidad (AMSTAR 2), mayor cantidad de estudios incluidos (9) y desenlaces
evaluados. Se resume la evidencia para 8 desenlaces criticos y uno importante:

Para la presente pregunta se resume la evidencia para 6 desenlaces criticos y 3 importantes:
e Mortalidad después de 1 afio

En el meta-analisis realizado (n=649, 6 estudios), no se encontré asociacion
estadisticamente significativa para afirmar una reduccion en la mortalidad después de 1
afio posteriores al tratamiento con plasmaféresis en comparacion con el uso placebo u
otros tratamientos en pacientes con SGB (RR 0.86; IC del 95%: 0.45 a 1.65 efecto absoluto:
8 eventos menos por cada 1000 pacientes con SGB tratados, calidad de la evidencia muy
baja).

e Infeccion severa durante la estancia hospitalaria

En el meta-andlisis realizado (n=556, 3 estudios), no se encontrd asociacion
estadisticamente significativa para afirmar una tendencia a la reduccion en la infeccién
severa durante la estancia hospitalaria posteriores al tratamiento con plasmaféresis en
comparacion con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes con SGB (RR 0.91; IC del
95%: 0.73 a 1.13 efecto absoluto: 33 eventos menos por cada 1000 pacientes con SGB
tratados, calidad de la evidencia muy baja).

e Ventilacion mecdnica después de 4 semanas

En el meta-analisis realizado (n=623, 5 estudios), los resultados mostraron una reduccién
en el empleo de ventilacién mecdnica después de 4 semanas posteriores al tratamiento
con plasmaféresis en comparacion con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes
con SGB (RR 0.53; IC del 95%: 0.39 a 0.74 efecto absoluto: 127 eventos menos por cada
1000 pacientes con SGB tratados, calidad de la evidencia moderada).

e Caminar con ayuda después de 4 semanas

En el meta-analisis realizado (n=349, 3 estudios), los resultados mostraron un aumento en
la capacidad de caminar con ayuda después de 4 semanas posteriores al tratamiento con
plasmaféresis en comparacién con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes con
SGB (RR 1.60; IC del 95%: 1.19 a 2.15; efecto absoluto: 159 eventos mas por cada 1000
pacientes con SGB tratados, calidad de la evidencia baja).

e Mejora en un grado después de 4 semanas

En el meta-analisis realizado (n=623, 5 estudios), los resultados mostraron un aumento en
la mejora en un grado después de 4 semanas posteriores al tratamiento con plasmaféresis
en comparacion con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes con SGB (RR 1.64; IC
del 95%: 1.37 a 1.96; efecto absoluto: 223 eventos mas por cada 1000 pacientes con SGB
tratados, calidad de la evidencia moderado).
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En el meta-analisis realizado (n=349, 3 estudios), los resultados mostraron un aumento en
la capacidad de caminar sin ayuda después de 4 semanas posteriores al tratamiento con
plasmaféresis en comparacion con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes con
SGB (RR 1.72; IC del 95%: 1.06 a 2.79 efecto absoluto: 85 eventos mas por cada 1000
pacientes con SGB tratados, calidad de la evidencia baja).

e Recuperacién completa de la fuerza muscular después de 1 afio

En el meta-andlisis realizado (n=404, 5 estudios), los resultados mostraron un aumento en
la recuperacion completa de la fuerza muscular luego de 1 afio posterior al tratamiento
con plasmaféresis en comparacion con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes
con SGB (RR 1.24; IC del 95%: 1.07 a 1.45 efecto absoluto: 131 eventos mas por cada 1000
pacientes con SGB tratados, calidad de la evidencia baja).

e Secuelas motoras severas después de 1 afio

En el meta-analisis realizado (n=649, 6 estudios), los resultados mostraron una reduccion
en la presencia de secuelas motoras severas luego de 1 aflo posterior al tratamiento con
plasmaféresis en comparacién con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes con
SGB (RR 0,65; IC del 95%: 0,44 a 0,96 efecto absoluto: 59 eventos menos por 1000
pacientes con SGB tratados, calidad de la evidencia baja).

® Recaidas durante el tiempo de seguimiento después de 1 afio

En el meta-analisis realizado (n=649, 6 estudios), los resultados mostraron un aumento en
la el nimero de recaidas durante el tiempo de seguimiento luego de 1 afio posterior al
tratamiento con plasmaféresis en comparacion con el uso placebo u otros tratamientos en
pacientes con SGB (RR 2,89; IC del 95%: 1,05 a 7,93 efecto absoluto: 23 eventos mas por
1000 pacientes con SGB tratados, calidad de la evidencia baja).

Balance beneficios/riesgos y calidad de la evidencia:

e Que en comparacién con el tratamiento con placebo o tratamiento estandar, la
plasmaferesis mostro:

o No diferencia en modificar la mortalidad después de 1 aho (calidad de la
evidencia: muy baja, ver Anexo N2 4).

o No diferencia en modificar el riesgo de infeccion severa durante la estancia
hospitalaria (calidad de la evidencia: muy baja, ver Anexo N2 4).

o Diferencia a favor en mejorar en el empleo de Ventilacion Mecénica después
de 4 semanas (calidad de la evidencia: moderada, ver Anexo N2 4).

o Una mejora en el caminar con ayuda después de 4 semanas (calidad de la
evidencia: baja, ver Anexo N2 4).

o Diferencia a favor en mejorar en 1 grado después de 4 semanas (calidad de la
evidencia: moderada, ver Anexo N2 4).

o Diferencia a favor en mejorar el caminar sin ayuda después de 4 semanas
(calidad de la evidencia: baja, ver Anexo N2 4),

o Diferencia a favor en mejorar la recuperacion completa de la fuerza muscular
luego de 1 afio (calidad de la evidencia: baja, ver Anexo N2 4).

o Diferencia a favor en mejorar la presencia de secuelas motoras severas luego
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o Diferencia a favor en mayor riesgo de recaidas durante el tiempo de
seguimiento luego de 1 afio (calidad de la evidencia: baja, ver Anexo N2 4)
e Conclusién: Para pacientes con SGB, hay mayores beneficios que riesgos al administrar
plasmaféresis en comparacién a placebo o tratamiento estdndar (calidad de la
evidencia: moderada)

Valoracién de los desenlaces por los pacientes: El GEG-Local considero que los desenlaces
priorizados para esta pregunta son relevantes y criticos para los pacientes.

Preferencias de los pacientes/familiares: El GEG-Local considerd que los pacientes/familiares
tendrian preferencias marcadas a favor del tratamiento con plasmaféresis.

Aceptabilidad de los profesionales de la salud: El GEG-Local considerd que aunque no se suele
administrar el tratamiento con plasmaferesis rutinariamente, los médicos especialistas
probablemente estarian de acuerdo con su uso.

Factibilidad: Fl GEG-lLocal consideréd que la administracién de plasmaféresis podria tener
dificultades en su implementacion por la necesidad de equipos especiales y personal
entrenado en su administracion, por lo cual esto podria afectar su factibilidad. Se necesitaria
disefiar estrategias e inversion para un mayor acceso a esta terapia ademas de programas de
entrenamiento especiales para los médicos.

Uso de recursos: El GEG-Local considerd que administrar plasmaferesis podria incrementar el
uso de recursos. Por lo cual podria considerarse plantear lineas escalonadas de tratamiento de
acuerdo a la severidad del SGB que presente el paciente. Sin embargo, tambien se reconoce
que el tratamiento especifico con plasmaféresis conllevaria un ahorro de recursos y gasto
social a largo plazo puesto que se evitaria la discapacidad de los pacientes tratados.

Direccion y fuerza de la recomendacion:

s Direccion de la recomendacién: El GEG-Local, considerando que hay mayores
beneficios que riesgos entre las opciones de tratamiento se decidié formular una
recomendacion a favor de la plasmaféresis en lugar de placebo o tratamiento
estandar.

e Fuerza de la recomendacion: A pesar que la calidad de la evidencia fue mayormente
baja y requiere inversion econdmica en recursos, el tratamiento con plasmaféresis
resulta ser una alternativa modificadora del curso de la enfermedad que sin
tratamiento generaria secuelas discapacitantes, el GEG-Local decidio realizar una
recomendacion fuerte al respecto.

Justificacién de puntos de buena practica clinica:

e El GEG-Local considerd que ante la presencia de los mayores beneficios en el uso de
plasmaféresis en el SGB, esta se deberia considerar como tratamiento de acuerdo al
tiempo de inicic de sintomas y la severidad de la crisis, entre otros. El empleo éptimo
de la plasmaféresis debe ser lo mds pronto posible, en pacientes con un tiempo de
inicio de sintomas menor a 2 semanas la plasmaféresis resulté ser mas efectiva en el
manejo de la crisis aguda y complicaciones, (3, 44) en pacientes con grado de
severidad >2 y del tipo bulbar.(34, 43, 45)
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dias, en pacientes con SGB. No se ha determinado un mayor beneficio en administrar
un mayor numero de sesiones en pacientes con SGB.(21) A su vez, el realizar dos
sesiones de plasmaféresis no ha mostrado tener efectividad en pacientes con
severidad leve.(45)

El GEG-Local considerd importante mencionar que a pesar que se pueden utilizar
plasma fresco congelado como fluido de reemplazo albumina humana al 5%, el uso de
esta Ultima presenta menor frecuencia de eventos adversos (principalmente
reacciones de hipersensibilidad) en comparacién con el plasma fresco congelado.(41)
GEG-Local recomienda que el volumen de plasma recambiado se calcula mediante la
siguiente formula de Kaplan: Volumen de Plasma Estimado (Litros)= 0.07 x Peso (kg) x
(1- hematocrito).(46, 47)

La plasmaféresis presenta algunas contraindicaciones que se detallan en la Tabla N2 16
(48, 49)

Recomendacion:

En pacientes con SGB de severidad moderada en adea‘dnte, se recomienda el tratamiento con
plasmaféresis, segun disponibilidad y ausencia de contraindicaciones. (Recomendacién
fuerte a favor, calidad de evidencia: moderada)

Puntos de buena practica:

El tratamiento con plasmaféresis se podria realizar en pacientes con SGB con un
tiempo de inicio de los sintomas menor a 4 semanas, preferiblemente dentro de las 2
semanas con enfermedad rdpidamente progresiva, quienes no pueden caminar sin
ayuda (escala de severidad de Hughes > 2) o aquellos que desarrollan debilidad
progresiva en musculatura orofaringea y ventilatoria.

En estos casos se podria realizar 4 sesiones de plasmaféresis de manera interdiaria
en un periodo de 8 g 10 dias. Y de acuerdo a la evolucion del paciente y ante falla o
refractariedad podria ampliarse el nimero de sesiones.

La plasmaféresis en pacientes con SGB leve (escala de severidad de Hughes < 2) no
ha demostrado generar beneficios a largo plazo.

La plasmaféresis se podria realizar tanto con albumina humana al 5%, asi como con
plasma fresco congelado. Si se cuenta con ambas alternativas preferir el uso de
albtimina humana al 5%.

Se requiere personal entrenado para la administracion apropiada de plasmafeéresis.

El volumen de plasma recambiado se debe calcular mediante la siguiente formula
Volumen de Plasma Estimado (Litros)= 0.07 x Peso (kg) x (1- hematocrito)
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Pregunta 3. En pacientes con SGB ¢Deberia usarse inmunoglobulina endovenosa en vez de
plasmaféresis como manejo modificador de la enfermedad?

Antecedentes clinicos:

La inmunogiobulina derivada del plasma de donantes se usa en el tratamiento de una variedad
de trastornos, que incluyen estados de inmunodeficiencia primaria y secundaria y una variedad
de trastornos autoinmunitarios e inflamatorios. (50)

En el SGB, el tratamiento con inmunoglobulina interfiere en la progresion del dafic nervioso
producido por los autoanticuerpos presentes en el suero, por lo cual es una alternativa en el
tratamiento de estos pacientes. Sin embargo, no esta claro el perfil de eficacia y seguridad, en
especial en comparacion con la plasmaféresis. (38)

Por lo tanto, se decidio incluir esta pregunta clinica en la GPC, para evaluar eficacia y seguridad
de inmunoglobulinas frente a plasmaféresis en el tratamiento de pacientes diagnosticados con
SGB.

Resumen de hallazgos

Se realizé una busqueda sistematica de evidencia cientifica, realizada desde enero del 2008
hasta mayo del 2018, usando los buscadores Pubmed y CENTRAL, con la finalidad de recopilar
evidencias que hayan comparado inmunoglobulina endovenosa versus plasmaféresis (Anexo 2
y 3). Se encontraron dos RS publicadas: Hughes et al. 2014 (51) y Ortiz-Salas et al. 2016. (52) A
continuacion se resumen las caracteristicas de las RS encontradas:

Puntaje -
an Desenlaces criticos o
RS AMSTAR Disefio Metodologia importantes que son evaluados Observaciones
por la RS
2
- Mortalidad después de 1 afio.
- Cambios en discapacidad a
las 4 semanas
RS y MA - Mejara en 1 0 més grados de
z discapacidad a las 4 semanas
realizado en 4 Es una
: - Caminar con ayuda después =g
Hughes pacientes con actualizacion de
col SGB. Se a4 4 senanas una RS previa
y 15 RS con MA aim - Muerte o discapacidad desde B
2014 comparé la Hughes 2006. Se
(51) inmuneglobulina tpd2 meses agrego solo u
& - Recaida o fluctuacion 8rego s i
frente a ; estudio.
e relacionada con el
plasmaféresis. :
tratamiento.
- Discontinuar tratamiento
- Eventos adversos atribuidos
al tratamiento
| 5+ RSy MA - Cambios en discapacidad a
Otz realizado en las 4 semanas
pacientes con En esta RS se
Salasy SGB. Se incl estudios d
col. 13 RS con MA : s ; i
2016 comparé la SGB y de Miastenia
inmunoglobulina Gravis.
(52}
frente a
[ plasmaféresis. a
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Resumen de evidencia: beneficios y dafios

Para la presente pregunta se decidid usar la RS de Hughes et al. 2014, debido a que tiene
mejor puntaje de calidad (AMSTAR 2), mayor cantidad de estudios incluidos (siete) y
desenlaces evaluados. Se resume la evidencia para 8 desenlaces criticos y uno importante:

e Mortalidad después de 1 afio

En el metaanadlisis realizado (n=623, 7 estudios), no se encontré una asociacion
estadisticamente significativa para afirmar una reduccién en la mortalidad después de 1
afio posteriores al tratamiento con inmunoglobulina en comparacion a plasmaféresis (RR
0.78; IC del 95%: 0.31 a 1.95 efecto absoluto: 6 eventos menos por cada 1000 pacientes
con SGB tratados, calidad de la evidencia moderada).

e Cambios en discapacidad a las 4 semanas

En el metaandlisis realizado (n=536, 5 estudios), la diferencia no fue estadisticamente
significativa para afirmar una reduccion en la discapacidad a las 4 semanas posteriores al
tratamiento con inmunoglobulina en comparacién a plasmaféresis (DM 0.02; IC del 95%: -
0.25 a 0.2, calidad de la evidencia moderada).

e Mejora en 1 0 mds grados de discapacidad a las 4 semanas

En el metaandlisis realizado (n=567, 6 estudios), no se encontré asociacion
estadisticamente significativa para afirmar una mejora en 1 o mads grados de discapacidad
a las 4 semanas posteriores al tratamiento con inmunoglobulina en comparacion a
plasmaféresis (RR 1.08; IC del 95%: 0.94 a 1.23 efecto absoluto: 45 eventos mas por cada
1000 pacientes con SGB tratados, calidad de la evidencia moderada).

e Muerte o discapacidad desde de 12 meses

En la RS (n=243, 1 estudio), no se encontré una asociacion estadisticamente significativa
para afirmar una mejora en la muerte o discapacidad a los 12 meses posteriores al
tratamiento con inmunoglobulina en comparacion a plasmaféresis (RR 0.98; IC del 95%:
0.55 a 1.72; efecto absoluto: 3 eventos menos por cada 1000 pacientes con SGB tratados,
calidad de la evidencia moderada).

* Recaida o fluctuacion relacionada con el tratamiento.

En el metaanalisis realizado (n=445, 3 estudios), no se encontrd asociacion
estadisticamente significativa para afirmar una disminucidn en las recaidas o fluctuaciones
relacionadas con al tratamiento con inmunoglobulina en comparacion a plasmaféresis (RR
0.89; IC del 95%: 0.42 a 1.89; efecto absoluto: 7 eventos menos por cada 1000 pacientes
con SGB tratados, calidad de la evidencia moderado).

e Discontinuar tratamiento
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e Eventos adversos atribuidos al tratamiento

En el metaanadlisis realizado (n=388, 4 estudios), no se encontrdo asociacion
estadisticamente significativa para afirmar una disminucion de eventos adversos
atribuidos al tratamiento con inmunoglobulina en comparacién a plasmaféresis (RR 0,84;
IC del 95%: 0,54 a 1,30 efecto absoluto: 24 eventos menos por 1000 pacientes con SGB
tratados, calidad de la evidencia moderada).

Balance beneficios/riesgos y calidad de la evidencia:

e Que en comparacion con el tratamiento con plasmaféresis, la inmunoglobulina mostré:

o No diferencia en modificar la mortalidad después de 1 afio (calidad de la
evidencia: moderada, ver Anexo N2 4),

o No diferencia en cambios en discapacidad a las 4 semanas (calidad de la
evidencia: moderada, ver Anexo N2 4).

o No diferencia en mejora en 1 o mds grados de discapacidad a las 4 semanas
(calidad de la evidencia: moderada, ver Anexo N2 4),

o No diferencia en Muerte o discapacidad desde de 12 meses (calidad de la
evidencia: moderada, ver Anexo N2 4),

o No diferencia en recaida o fluctuacion relacionada con el tratamiento (calidad
de la evidencia: moderada, ver Anexo N2 4).

o No diferencia en modificar la mortalidad después de 1 afio (calidad de la
evidencia: moderada, ver Anexo N2 4).

o No diferencia en modificar la mortalidad después de 1 afio (calidad de la
evidencia: moderada, ver Anexo N2 4),

o No diferencia en eventos adversos atribuidos al tratamiento (calidad de la
evidencia: moderada, ver Anexo N2 4),

o Diferencia a favor en disminuir la tasa de pacientes que discontinuaron el
tratamiento (calidad de la evidencia: alta, ver Anexo N2 4).

¢ Conclusion: Para pacientes con SGB, no hay diferencias entre inmunoglobulina y
plasmaféresis con respecto a los beneficios y riesgos (calidad de la evidencia:
moderada).

Valoracion de los desenlaces por los pacientes: El GEG-Local consideré que los desenlaces
priorizados para esta pregunta son relevantes y criticos para los pacientes.

Preferencias de los pacientes/familiares: El GEG-Local considerd que los pacientes/familiares
no tendrian preferencias marcadas a favor de uno u otro tratamiento.

Aceptabilidad de los profesionales de la salud: EI GEG-Local consideré que aunque no se suele
administrar estos tratamientos de manera rutinaria, los médicos especialistas probablemente
estarian de acuerdo con su uso.

podria tener dificultades en su implementacién por la necesidad de insumos, equipgf
especiales y personal entrenado en su administracion, por lo cual esto podria afectar s

ademas de programas de entrenamiento espec:ales pawlcos y personal involucrado.
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Uso de recursos: El GEG-Local considerd que administrar inmunoglobulina o plasmaféresis
podria incrementar el uso de recursos, sin embargo el ahorro en costos a largo plazo,
disminuyendo las secuelas y discapacidad, podria justificar su uso. No se encontré estudios de
costo-efectividad que comparen ambas intervenciones, pero segun comparacion de costos
unitarios, en nuestro medio los costos podrian ser mayores para la administracion de esta
intervencion.

Direccién y fuerza de la recomendacion:

* Direccién de la recomendacién: El GEG-Local, considerando que no hay diferencia
entre las opciones de tratamiento se decidio formular una recomendacion a favor de
ambas: inmunoglobulina y plasmaféresis.

* Fuerza de la recomendacion: Debido a que la evidencia fue de calidad moderada, la
aceptabilidad, valores y preferencias van a favor del uso de las intervenciones, el GEG-
Local decidié realizar una recomendacion fuerte al respecto. El GEG-local considerd
que la factibilidad y costos, estarian justificados por los beneficios a largo plazo en los
pacientes tratados evitando en ellos el desarrollo de discapacidad con un mayor costo
social que esto conllevaria.

Justificacidn de puntos de buena practica clinica:

e El GEG-lLocal considerd importante puntualizar que debido a que los ensayos que
evaluaron ambas intervenciones fueron aplicados en pacientes con SGB de grado
moderado en adelante, deben de cumplirse las siguientes condiciones para asegurar la
eficacia terapedutica: inicio de los sintomas de menos de 4 semanas, preferiblemente
dentro de las 2 semanas, con enfermedad rapidamente progresiva, que no pueden
caminar sin ayuda (escala de gravedad de GBS > 2) o aquellos que desarrollan
debilidad bulbar progresiva. (37)

e Asimismo el GEG-Local, consideré importante mencionar los esquemas terapéuticos y
dosis usadas en los ensayos clinicos. (37, 51) Sin embargo, ya que los casos de GB
requieren siempre un enfoque individual, el GEG-lLocal, considera que en
determinados casos se debe elegir el esquema de acuerdo con las condiciones clinicas
y comorbilidades.

e El GEG-Local considerd necesario puntualizar que, basado en resultados secundarios
de la RS de Hughes 2014, los datos de eficacia en los pacientes que recibieron ambos
tratamientos (inmunoglobulina + plasmaféresis), no fue diferente al uso independiente
de cada intervencion. (51)

e El GEG-local, considerd que ante fluctuaciones relacionadas al tratamiento, con 4
mejoria inicial, una alternativa podria ser una nueva administracion de |-
inmunoglobulina intravenosa (2 g/kg en 2 a 5 dias) como lo indican diferentes
consensos de expertos. (53, 54)

e El GEG-Local consideré importante precisar que debido a la complejidad técnica del
uso de estas intervenciones, se debe asegurar que estos procedimientos sean
realizados por personas entrenadas. (37, 55)

* El GEG-Local considerd importante mencionar subgrupos que se beneficiarian con @&/
uso de una determinada terapia En nifios y personas adultas mayores se prefiere &\ N&
uso de inmunoglobulina intravenosa, por ser mas facil de administrar, mejo

tolerancia, y ser igualmente eficaz y segura.% :
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e Finalmente, el GEG-Local, considero relevante brindar una lista de contraindicaciones
para ambos tratamientos (Tabla N2 17), los cuales debe tomarse en cuenta a la hora de
decidir la intervencion mas adecuada segun cada caso individual del paciente. (53)

| Recomendacion:
En pacientes con SGB de severidad moderada en adelante, se recomienda el tratamiento con
plasmaféresis o inmunoglobulina intravenosa, segun disponibilidad y ausencia de
 contraindicaciones. (Recomendacién fuerte a favor, calidad de evidencia: moderada)
Puntos de buena practica clinica: )

e [/ tratamiento con inmunoglobulina intravenosa deberia realizarse en pacientes con
SGB con inicio de los sintomas de menos de 4 semanas, preferiblemente dentro de
las 2 primeras semanas, con enfermedad rdpidamente progresiva, que no pueden
caminar sin ayuda (escala de gravedad de GBS > 2) o aquellos que desarrollan
debilidad progresiva en musculatura orofaringea y ventilatoria.

e En nifias/os y personas adultas: administrar inmunoglobulina intravenosa a dosis
total de 2g/kg en infusién continua. Dividida en: 1 g/kg/dia por 2 dias 6 0.4 g/kg/dia
por 5 dias. Elegir el esquema de acuerdo con las condiciones clinicas y
comorbilidades del paciente.

e la administracion de inmunoglobulina intravenosa posterior a la plasmaféresis no
ofrece mayor beneficio en los pacientes con sindrome de Guillain Barré por lo que se
debe evitar el uso de ambas terapias en el mismo paciente.

* En casos de pacientes con fluctuaciones relacionadas al tratamiento (con mejoria
inicial), ya sea con inmunoglobulina o plasmaféresis, podria considerarse una nueva
administracion de inmunoglobulina intravenosa (2 g/kg en 2 a 5 dias).

s [a inmunoglobulina intravenosa es preferible a la plasmaféresis en personas adultas
mayores, por ser mds fdcil de administrar, mejor tolerancia, y ser igualmente eficaz y
segura.
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Pregunta 4: En pacientes con SGB ¢Deberian usarse corticoides en comparacién placebo para
el control de los sintomas?

Antecedentes clinicos:

Los corticosteroides poseen efectos anti inflamatorios e inmunosupresores. Se postula que su
accién inmunomoduladora esta determinada por la accién directa o indirecta de los receptores
de glucocorticoides ligados a coactivadores los cuales se unen al ADN de células del sistema
inmunitario (leucocitos principalmente). Esta uniéon modifica el proceso de transduccidn de
multiples genes reguladores de inflamacién ocasionando su supresién. (56) (57)

En base a lo descrito, se esperaria que los corticoides reduzcan la inflamacion y el consecuente
dafio en las neuropatias. Experimentos en modelos animales que simulaban SGB en ratas
demostraron que los corticoides redujeron la gravedad de la enfermedad y favorecieron una
rapida recuperacion. (58, 59) Sin embargo, estudios posteriores han demostrado que el uso de
corticoides genera serios efectos adversos. (60)

El uso de corticoides en SGB se reportd inicialmente en series pequefias series, estudios no
controlados y retrospectivos. En anteriores ensayos clinicos se evaluo si la metilprednisolona
generaba alguin beneficio no encontrandose diferencias al tratamiento placebo. (61) Sin
embargo aun continda la incertidumbre de este tratamiento. Por lo tanto, se decidié incluir
esta pregunta clinica en la GPC, para evaluar eficacia y seguridad de la corticoterapia frente a
placebo o tratamiento estdndar en el tratamiento de pacientes diagnosticados con SGB.

Resumen de hallazgos

En la presente bisqueda de evidencia cientifica, realizada en mayo del 2018, usando el
buscador Pubmed y CENTRAL, con la finalidad de recopilar revisiones sistematicas (RS) que
hayan comparado el uso de corticoides en comparacion con placebo (Anexo 2 ) se selecciond
una RS publicadas como articulo cientifico: Hughes 2016. A continuacién se resumen las
caracteristicas de la RS encontrada:

AMSTAR ) , | i i
Eandic Disefio Metodologia Desenlaces criticos o importantes que Observaciones
2 son evaluados por la RS
Cambio en el grado de discapacidad
RS y MA : )
. Mejora en mas de 1 grado de la escala
realizado en f Es una
acientes con de severidad de SGB actualizacion de
Hughes P Muerte o discapacidad (incapacidad on
RS con SGB. Se ] : una RS previa
2016 16 B para caminar sin ayuda)
(62) MA comparo el . Hughes 2012
tratamiento . ) — < No se encontro
Diabetes Mellitus que requiere insulina :
frente a . A nuevos estudios
Licabin, Hipertension
P ' Nueva infeccidn tratada con ATB.
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Resumen de evidencia: beneficios y dafios
Para la presente pregunta se resume la evidencia para 8 desenlaces critico:
¢ Grado de discapacidad, cambio después de 4 semanas

En el metaanaiisis realizado (n=587, 6 estudios), no se demostré cambio de discapacidad
después de 4 semanas posteriores al tratamiento con corticoides en comparacion con el
uso de placebo en pacientes con SGB (0.36 DM mas bajo; I1C-95%: -0.16-0.88; calidad de
evidencia moderado)

e Grado de discapacidad con corticoides orales, cambio después de 4 semanas

En el metaanalisis realizado (n=120, 4 estudios), se mostré un cambio pequefio de la
discapacidad después de 4 semanas posteriores al tratamiento con corticoides orales en
comparacion con el uso de placebo en pacientes con SGB (0.82 DM mas bajo; IC-95%: 0.17-
1.47; Calidad de evidencia muy baja)

* Grado de discapacidad con corticoides intravenosos, cambio después de 4 semanas

En el metaanalisis realizado (n=467, 2 estudios), se mostré un cambio pequefio de la
discapacidad después de 4 semanas posteriores al tratamiento con corticoides parenteral
en comparacion con el uso de placebo en pacientes con SGB (0,17 DM mas alto; 1C-95%:
0.06-0.39; Calidad de evidencia baja)

e Mejora en un grado

En el metaandlisis realizado (n=567, 5 estudios), no se mostrd variacion en el riesgo de
mejora en un grado después de 4 semanas posteriores al tratamiento con corticoides en
comparacion con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes con SGB (RR 1.08; IC-
95% 0,93-1,24; efecto absoluto: 586 eventos mds por 1000 pacientes tratados con
corticoides; Calidad de evidencia moderada).

e Muerte o discapacidad (definida como la incapacidad para caminar sin ayuda)
después de un 1 afios

En el metaanalisis realizado (n=491, 3 estudios), se mostré un incremento del riesgo de
muerte o discapacidad mayor después de 1 afio de tratamiento con corticoides en
comparacion con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes con sindrome de
Guillain-Barré (RR 1.51; IC-95% 0,91 a 2,5; efecto absoluto: 139 eventos més por 1000;
Calidad de evidencia moderada).

e Muerte

En el metaanalisis realizado (n=605, 7 estudios), se mostré una tendencia en el aumento,
con resultados imprecisos, del riesgo de muerte posteriores al tratamiento con corticoides
en comparacion con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes con SGB (RR 1.28;
IC-95% 0.67-2.47; efecto absoluto: 60 eventos mas por 1.000; Calidad de evidencia /A%
moderada)

\"«
3
* Eventos adversos: Diabetes Mellitus que requiere insulina después de 1 semanas

En el metaanalisis realizado (n=467, 2 estudios), se mostréo una mayor frecuencia de
diabetes mellitus como ef dverso posterior=3
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comparacién con el uso placebo u otros tratamientos en pacientes con sindrome de
Guillain-Barré (RR 2,21; IC del 95% 1,19 a 4,12; efecto absoluto: 124 eventos mas por
1.000; Calidad de evidencia moderada)

s Eventos adversos: Hipertension arterial después de 1semanas

En el metaandlisis realizado (n=467, 2 estudios), se mostro una menor frecuencia de
hipertensién arterial posterior al tratamiento con corticoides en comparacion con el uso
de placebo u otros tratamientos en pacientes con sindrome de Guillain-Barré (RR 0,15; IC
del 95% 0,05 a 0,41; efecto absoluto: 18 eventos menos por 1.000; calidad de evidencia
alta)

Balance beneficios/riesgos y calidad de la evidencia:

e Que en comparaciéon con el tratamiento con placebo o tratamiento estandar, el uso de
corticoides mostro:
o No generar diferencias en el cambio de discapacidad (calidad de evidencia:
moderada, ver Anexo N2 4)
o No diferencia en la mejora en 1 grado después de 4 semanas (calidad de
evidencia: moderada, ver Anexo N2 4)
o Diferencia en contra en incrementar el riesgo de muerte, con resultados
imprecisos (calidad de evidencia: moderada, ver Anexo N2 4)
o Diferencia en contra en incrementar la frecuencia de diabetes (calidad de la
evidencia: moderada, ver Anexo N2 4)
o Diferencia a favor en disminuir el riesgo de hipertension (calidad de la
evidencia: alta, ver Anexo N2 4)
e Conclusion: Hay mayor riesgo y ningun beneficio en el uso de corticoides tanto por via
oral como intravenosos en comparacion a placebo o tratamiento estédndar. (calidad de
la evidencia: moderada-alta)

Valoraciéon de los desenlaces por los pacientes: El GEG-Local consideré que los desenlaces
priorizados para esta pregunta son criticos para los pacientes.

Preferencias de los pacientes/familiares: El GEG-Local considerd que los pacientes/familiares
aceptarian las indiciones de no administrar corticoides por sus elevados riesgo y ningun
beneficio.

Aceptabilidad de los profesionales de la salud: El GEG-Local considerd que los médicos
especialistas no suelen administrar el tratamiento con corticoides, y probablemente no
estarian de acuerdo con su uso.

Factibilidad: El GEG-Local consideré no habria mayor dificiltad en la implementacion de esta
recomendacion.

Uso de recursos: El GEG-Local considerd que el no administrar corticoides conllevaria a un
ahorro de los recursos debido al gasto innecesario de este tratamiento para pacientes con
SGB.

Direccion y fuerza de la recomendacion:

e Direccion de la recomendacién: El GEG-Local, considerando que se encontré mayores
riesgos y ningun beneficio en administrar corticoides por lo que decidio formular una

CARRASCO
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e Fuerza de la recomendacién: Debido a que la calidad de la evidencia fue mayormente
moderada a alta, a un mayor riesgo de producir muerte u otros eventos adversos,
generando un posible gasto innecesario, el GEG-lLocal decidid realizar una
recomendacion fuerte al respecto.

| Recomendaci6n:

I

En pacientes con SGB no se recomineda el tratamiento con corticoides. (Recomendaciom
fuerte en contra, calidad de evidencia: moderada)
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d. Tratamiento de soporte

Pregunta 5. En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el monitoreo continuo y los cuidados
intensivos?

Antecedentes clinicos:

El sindrome de Guillain-Barré es potencialmente mortal ya que los pacientes pueden presentar
disautonomia o necesidad de apoyo ventilatorio hasta en un 70% y 30% respectivamente. (3,
54) Deberia ser parte del tratamiento de estos pacientes ser constantemente monitorizados
luego de su hospitalizacion y los que tengan un mayor nivel de severidad sean tratados en
Unidades de Cuidados Intensivos (UCI).

Por lo tanto, se decidio incluir esta pregunta clinica en la GPC, para valorar los beneficios y
riesgos del monitoreo continuo y el uso de cuidados intensivos en pacientes diagnosticados
con 5GB con criterios de ingreso a UCL.

Resumen de hallazgos

Se realizo una busqueda sistemdtica de evidencia cientifica, realizada desde enero del 2008
hasta mayo del 2018, usando el buscador Pubmed y Central, con la finalidad de eleccionar
evidencias cientificas que hayan comparado el cuidado en UCI o de monitoreo continuo frente
a cuidado general (Anexo 2 y 3) no se encontré una RS espécifica sobre esta comparacion
publicada. Sin embargo se identificé un estudio observacional: Damian 2013. A continuacién se
resumen las caracteristicas del estudio encontrado:

Desenlaces criticos
o importantes gue
son evaluados por

Nimero de estudios
Estudio Disefio Metodologia que responden la
pregunta de interés

Observaciones

la RS
Es un estudio
Damian et Estudio observacional
al. 2013 Observacional : No aplica Mortalidad retrospective de
comparativo
(63) base

secundaria.

Resumen de evidencia: beneficios y dafios

Damian et al. 2013 analiz6 retrospectivamente las diferencias en mortalidad de la hemorragia
intracerebral espontdnea, miastenia gravis y el SGB en unidades de cuidados intensivos con
diferente nivel de complejidad, UCI neuroldgicas, con atencién neurologica y generales. (63)

Para la presente pregunta se resume la evidencia para solo 1 desenlace critico:

*  Mortaolidad

En el estudio identificado (n=1906), se encontrd un incremento eh el riesgo de mortalidad
en los pacientes con SGB tratados en UCI generales en comparacién con aquellos tratados\t !
en UCI neuroldgicas cuando estos pacientes tuvieron criterios de ingreso a UCI generales ,
. (OR1.381C-95%: 1.16-1.64; calidad de la evidencia: muy baja). L.TAGLE L,
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Balance beneficios/riesgos y calidad de la evidencia:

* Que en comparacion con el manejo en UCI general, el manejo en UCI neuroldgica
mostro:
© Menor riesgo de muerte, con resultados imprecisos, en comparacion con los
pacientes atendidos en UCI general (calidad de la evidencia: muy baja, ver
Anexo N2 4)

e Conclusion: Hay mayores beneficios sin reportar riesgos de tratar a pacientes con SGB
Y que tengan criterios para cuidados intensivos en UCI neurolégico en comparacion
con el manejo en UCI general (calidad de la evidencia: muy baja)

Valoracién de los desenlaces por los pacientes: El GEG-local consideré que el
desenlacespriorizado para esta pregunta es relevante para los pacientes.

Preferencias de los pacientes/familiares: El GEG-Local considerd que los pacientes/familiares
tendrian preferencias marcadas a favor del tratamiento en unidades con monitoreo continuo
o UClI si la condicidn del paciente lo ameritase.

Aceptabilidad de los profesionales de la salud: El GEG-Local consideré que los médicos
especialistas suelen tratar a los pacientes diagnosticados con SGB con criterios de ingreso a
cuidados intensivos en algun tipo de UCI (neuroldgica o no neuroldgica), y probablemente
estarian de acuerdo con esta indicacion si el paciente cumple con los criterios para su ingreso a
unidades de cuidados intensivos.

Factibilidad: El GEG-Local consideré que el manejo en unidades con monitoreo continuo o UCI
(neuroldgica o no neurologica) existe en nuestro pais pero siempre es un recurso limitado para
la demanda de pacientes que requieren de este tipo de atencion por lo que podria haber
dificultades en su implementacién en el corto plazo.

Uso de recursos: El GEG-Local consideré que el tratamiento en unidades con monitoreo
continuo o UCI (neuroldgica o no neuroldgica) conllevaria a incrementar el uso de recursos.

Direccién y fuerza de la recomendacién:

e Direccion de la recomendacién: El GEG-local, considerando que se encontrd
beneficios sin reportar riesgos en el tratamiento de pacientes con SGB en unidades con
monitoreo continuo o UCI (neuroldgica o no neuroldgica) decidié formular una
recomendacion a favor.

¢ Fuerza de la recomendacién: Aunque la calidad de la evidencia fue muy baja vy el
tratamiento de pacientes con SGB en unidades con monitoreo continuo o UCI
(neurolégica o no neuroldgica) requeriria un mayor uso de recursos, el GEG-Local
considero que el paciente con SGB con criterios de ingreso a unidades de monitoreo
continuo o cuidados intensivos se beneficiaria en terminos de reducir su mortalidad
por lo cual decidid realizar una recomendacion fuerte al respecto.

Justificaciéon de puntos de buena préctica clinica:

e U

de estas evaluaciones como parte del monitoreo en UCI. (64, 65) Dentro del monitoreo se |.|_g
considerara impo ]
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de evaluar el riesgo de falla ventilatoria y la necesidad de ventilacién mecanica mediante
factores predictores que puedan identificar al paciente oportunamente. (66)

| Recomendacién:

En p_ucientes con SGB se recomienda monitorizar e identificar criterios de necesidad de ingreso
a unidades de cuidados intensivos (Tabla N° 13) o ventilacion mecdnica. (Recomendacién
fuerte a favor, calidad de evidencia: muy baja)

Puntos de buena practica clinica: B
* El paciente con SGB que se encuentra en UCI deberia recibir evaluaciones neuroldgicas
como parte de evaluacién y manejo.

* Al paciente con SGB se recomienda monitorizar la funcién respiratoria y valorar si
cumple criterios o presenta predictores para iniciar ventilacion mecdnica. (ver Tabla
Ne 14)
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Pregunta 6. En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el uso de tratamiento rehabilitador
multidisciplinario ?

Antecedentes clinicos:

Las secuelas a nivel motor a consecuencia del SGB, disminuyen la capacidad laboral en
aproximadamente un 20% de los casos en un plazo de 2 afios luego del inicio del cuadro
clinico. (67)

El tratamiento multidisciplinario es cualquier intervencion coordinada por medio de dos o mas
disciplinas (fisioterapia, cuidados de enfermeria, terapia del lenguaje, trabajo social, terapia
psicologica y/o neuropsicolégica) bajo supervision médica, cuyo fin es limitar los sintomas del
paciente, mejorar la independencia funcional y maximizar la participacion del paciente. (68)

Es necesario optimizar las acciones de rehabilitacion en pacientes con SGB, quienes
frecuentemente superan el cuadro agudo con alguna discapacidad moderada a severa. Por lo
tanto, se decidid incluir esta pregunta clinica en la GPC, para evaluar el uso de tratamiento
multidisciplinario y de rehabilitacién frente a otros tipos de tratamiento en pacientes
diagnosticados con SGB. (67)

Resumen de hallazgos

Se realizd una busqueda sistematica de evidencia cientifica, realizada desde enero del 2008
hasta mayo del 2018, usando los buscadores Pubmed y CENTRAL, con la finalidad de recopilar
evidencias que hayan comparado tratamiento multidisciplinario con otros tratamientos (Anexo
2 v 3). Se encontré dos RS publicadas como articulos cientificos: Khan et al. 2010 (69) y Khan et
al. 2012. (70) A continuacion se resumen las caracteristicas de las RS encontradas:

Nimero de estudios Desenlaces criticos o

RS Disefic Metodologia que responden la importantes que son Observaciones
pregunta de interés evaluados por laRS

Se presentd
Limitacién de la | resultados detres

Kha? Y actividad < 12 meses b estudios ;
col. 7 R observacionales:
RS RS sin Calidad de vida <12 :
2010 R A 3 Demir y col. 2008
(69) meses (71), Meythaler
1997 (72) y Nicholas
y col. 2000 (73)
Khany i I Se presento
| Limitacion e a
col. RS RS sin MA . 4 e resultados de un
2012 | actividad < 12 meses ECA: Khan et al.
| |
(70)

', .[ 2011(68)
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Resumen de evidencia: beneficios y dafios
Para la presente pregunta se resume la evidencia para 2 desenlaces criticos:
e Limitacion de la actividad a los 12 meses

En la RS de Khan y col. (2010) se incluyeron los resultados de Demir, Meythaler, Nicholas et
al. mostraron en aquellos pacientes con SGB a quienes se les aplico terapia de
rehabilitacion multidisciplinaria presentaron una tendencia a la mejoria en la limitacion de
la actividad fisica seguln la escala “Functional Independence Measure” (FIM). Demir et al.
mostraron un incremento en los puntajes del FIM desde la admision al alta (33.2 +12.7, p
= 0.001) y a los 6 meses (20.9 * 13.4, P = 0.001); Meythaler y col. mostraron que un
incremento en los promedios de puntuacién del FIM motor y cognitivo desde la admision
al alta de 15.7 y 6.9 puntos respectivamente; y Nicholas et al. mostraron un incremento
del FIM de 53 a 85 puntos desde la admision al alta.

En la RS de Khan y col. (2012) se incluyeron los resultados del ensayo de Khan y col.
también mostré una tendencia a la mejora en la limitacion de la actividad fisica al
incrementarse las puntuaciones FIM en el grupo que recibié terapia multidisciplinaria de
alta intensidad en comparacion con el de baja intensidad en pacientes con SGB, 68.6% vy
32.4% respectivamente (p<0.001).

e (Calidad de vida

En la RS de Khan y col. (2012) que incluyeron los resuitados del ensayo de Nicholas y coi.
que mostraron una mejoria en el grupo de pacientes con SGB que recibieron tratamiento
multidisciplinario, con reduccién de 23 a 13 puntos en el puntaje de las escalas
“Environmental Status Scale” y de 19 a 10 puntos en la escala de “Handicap Assessment
Scale”.

Balance beneficios/riesgos y calidad de la evidencia:

¢ Que en comparacion con no dar tratamiento, el tratamiento rehabilitador
multidisciplinario mostra:

o Diferencia a favor en mejorar las limitaciones de la actividad a los 12 meses
(calidad de la evidencia: muy baja, ver Anexo N2 4).

o Diferencia a favor en mejora la calidad de vida a los 12 meses (calidad de la
evidencia: muy baja, ver Anexo N2 4),

e Conclusién: Para pacientes con SGB, hay mayores beneficios que riesgos en
administrar tratamiento rehabilitador multidisciplinario (calidad de la evidencia: muy
baja)

Valoracion de los deseniaces por los pacientes: El GEG-Local considerd que los desenlaces
priorizados para esta pregunta son relevantes y criticos para los pacientes.

Preferencias de los pacientes/familiares: El GEG-Local considerd que los pacientes/familiares
tendrian preferenci arcadas a favor del
multidisciplinaria

i

rehabilitadora
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Aceptabilidad de los profesionales de la salud: El GEG-Local considerd que los médicos
especialistas probablemente estarian de acuerdo con la indicacién de terapia rehabilitadora
multidisciplinaria.

Factibilidad: FEl GEG-local consider6 que la indicacion de terapia rehabilitadora
multidisciplinaria seria factible de realizar por los profesionales de salud de nuestro pais.

Uso de recursos: El GEG-Local considerd que esta indicacion podria incrementar el uso de
recursos pero que se justificaria para reducir la discapacidad en los pacientes con SGB vy los
costos que esto conlleva para el pais.

Direccién y fuerza de la recomendacion:

o Direccion de la recomendacion: El GEG-Local, considerando que se encontré mayores
beneficios sin reporse riesgos entre las opciones de tratamiento decidio formular una
recomendacion a favor de la terapia rehabilitadora multidisciplinaria.

e Fuerza de la recomendacion: Debido a que la calidad de la evidencia fue mayormente
muy baja y que podria incrementar el uso de recursos el GEG-Local decidio realizar
una recomendacion débil al respecto.

Puntos de buena practica

El GEG-Local consider6 que ante la presencia de los mayores beneficios en el uso de
tratamiento rehabilitador multidisciplinario en el SGB, este se deberia considerar como parte
del abordaje terapéutico de acuerdo al grado de compromiso en cada paciente. Tambien se ha
reconocido que este tratamiento podria ser efectivo para el manejo del dolor que es una de las
complicaciones que se presentan en pacientes con SGB. (74) Sin embargo tambien deberia
considerarse el tratamiento farmacolégico, como el uso de gabapentina y carbamazepina, los
cuales resultarian efectivos para la disminucién del dolor en pacientes con SGB (9), de acuerdo
a los protocolos locales del manejo de dolor neuropatico.

El GEG-Local considerd necesario mencionar que el tratamiento rehabilitador multidisciplinario
resultaria beneficioso en pacientes con SGB para evitar el contacto prolongado con superficies
duras, por lo que podria evitar la aparicion de ulceras por presion. (75, 76)

El GEG-Local considerd necesario mencionar que el tratamiento rehabilitador multidisciplinario
podria resultar beneficioso en pacientes con SGB al movilizarlos continuamente, con lo que se
podria evitar la aparicion de trombosis venosa profunda (TVP). (75, 76) Asimismo, el
tratamiento farmacologico usado para evitar la aparicion de TVP se basa en la administracion
de heparina de bajo peso molecular como la enoxaparina, ademas de fondaparinux, los cuales
resultan efectivos para evitar la aparicion de TVP en pacientes con SGB. (77, 78)
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Recomendacion:

En pacientes con SGB se sugiere el tratamiento preventivo y rehabilitador de las discapacidad,
de forma precoz, bajo un enfoque multidisciplinario e integral, con la frecuencia necesaria de
acuerdo a las caracteristicas clinicas y necesidad de cada paciente (Recomendacién débil a
favor, calidad de evidencia: muy baja)

Puntos de buena practica

Para el manejo del dolor el tratamiento rehabilitador mu!tfdfscfpffr;aﬁé podria ser
beneficioso. Sin embargo el paciente con SGB deberia recibir tratamiento de dolor
seglin su necesidad y de acuerdo a los protocolos locales.

Para prevenir el desarrollo de ulceras por presion (UPP) el tratamiento rehabilitador
multidisciplinario podria ser beneficioso. Sin embargo al paciente con SGB se le
deberia prevenir o tratar las UPP segtin su necesidad y de acuerdo a los protocolos
locales

Para prevenir la trombosis venosa profunda (TVP) el tratamiento rehabilitador
multidisciplinario podria ser beneficioso. Sin embargo al paciente con SGB se le
deberia prevenir el desarrollo de TVP mediante tratamiento profildctico segun su
necesidad y de acuerdo a los protocolos locales.
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e. Enfoques de la atencién
Enfoque diagnodstico

Cuando en un paciente con PFA se sospeche de SGB se le deberia aplicar los criterios de
Brigthon segun la recomendacion de la pregunta clinica 1 (Tabla N2 10). Ademas se podrian
usar las caracteristicas clinicas requeridas y que apoyan el diagndstico; y si en el paciente hay
dudas sobre el diagnéstico de SGB se podrian usar las caracteristicas que hacen dudar o
excluyen el diagnostico de SGB (Tabla N2 11) o establecer diagndsticos diferenciales de PFA
(Tabla N2 12). Ademds una ves que el paciente es diagnésticado con SGB se deberia evaluar y
monitorizar al paciente para identificar criterios de ingreso a UCI (Tabla N2 13) y/o predictores
o necesidad de ventilacion mecanica (Tabla N2 14). Ademas todo paciente con SGB se le
deberia tipificar la severidad que presenta usando la escala de Hughes para definir la
necesidad de tratamiento especifico (Tabla N2 15). Para el proceso diagnéstico seguir el
Flujograma N2 1.

Enfoque de tratamiento

El paciente diagndstica con SGB y que presenta una severidad > 2 en la escala de Hughes se le
deberia iniciar tratamiento especifico para la enfermedad segln se recomiendan en las
preguntas clinicas 2, 3 y 4. Se debe tener en cuenta que algunos pacientes podrian presentar
algunas contraindicaciones para que se le aplique tratamiento con plasmaféresis o
inmunoglobulina (Tabla N2 16 y 17). Ademds todo paciente que presente algiin grado de
discapacidad y/o complicacion como dolor, UPP o TVP debe se evaluado y atendido lo mas
tempranamente posible para prevenir o reducir que estas se desarrollen segtin se indica en la
recomendacion de la pregunta clinica 6. Para el proceso del tratamiento seguir el Flujograma
Ne 2,

Medicina individualizada

A todo paciente se le debe diagnodsticar y tratar de manera individualizada e identificarle las
necesidades de atencion que requiera segtn su condicion clinica. Por lo cual esta guia brinda
las pautas de diagnostico y tratamiento especifico y de soporte que sin embargo no
reemplazan al criterio de atencién personalizada que se establece en cada relacién médico
paciente.

A, CARRASCO
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f. Tablas

Tabla N2 9. Caracteristicas clinicas del SGB y sus subtipos

* Caracteristicas clinicas del SGB y sus subtipoé-

Caracteristicas clinicas

Pat“rt_i_n de debilidad

‘ Ataxia

T Hipersomnolencia

Sindrome Guillain Barré

| SGB clasico Cuatro extremidades No o minima No
Debilidad faringeo - cérvico - Bulbar, cervical y cuatro | No No
braquial extremidades
Debilidad faringea aguda Bulbar No No
SGB paraparética Extremidades inferiores No No
Debilidad bifacial con parestesias | Facial | No No
Sindrome de Miller Fisher (SMF)
SMF clasico Oftalmoplejia | si No
Oftalmoparesia aguda Oftalmoplejia No No
Neuropatia ataxica aguda No debilidad Si No
Ptosis aguda Ptosis No No
Midriasis aguda Midriasis paralitica No No

BBE Oftalmoplejia No | Si -
Hipersomnolencia ataxica aguda No debilidad Si Si

Tomado de Creange A. Guillain-barre syndrome: 100 years on. (31)

A, CARRASCO
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Tabla N2 10. Criterios diagnésticos de Brighton

Criterios de Brighton

ftems que se requieren Niveles de certeza diagndstica
| . . 1 2 3
1. Debilidad muscular bilateral y flacida en extremidades + |+ &
2. Hiporreflexia o arreflexia en extremidades débiles + + +
3. Patrén de enfermedad monofasico - -+ *
4. Inicio a nadir de la debilidad: 12 horas — 28 dias + meseta ¥ + *
subsecuente - B
5. Disociacidn albuminocitolégica en LCR (elevacidn de proteinas y + +/#
nimero de leucocitos < 50 células/ulL)
6. Hallazgos electrofisiolégicos (ENMG) consistentesconSGB | + _#
7. Ausencia de un diagndstico alternativo identificado de la + # -
debilidad

Niveles de certeza diagnéstica

Nivel 1: Es el nivel mas alto (el diagnéstico de SGB es el mds probable). Todos los items estan presentes

Nivel 2: Items presentes 1 — 4, # 5 (LCR) presente, o cuando el LCR no se colecta/no esta disponible: 6 (ENMG) y 7
{ausencia o diagnéstico alternativo identificado causante de |a debilidad) presente

Nivel 3: ltems 1 — 4, y 7 presentes

Tomado de van Doorn PA. Diagnosis, treatment and prognosis of Guillain-Barré syndrome
(GBS). (32)
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Tabla N2 11. Caracteristicas diagnosticas del SGB

Caracteristicas diagnésticas del SGB

Caracteristicas
requeridas

Debilidad progresiva en extremidades inferiores y superiores (a veces
inicialmente sélo en miembros inferiores).

Arreflexia (o disminucién de los reflejos osteotendinocsos) en las extremidades
con debilidad muscular.

Caracteristicas
que apoyan
fuertemente el
diagnéstico

Fase progresiva que dura dias hasta 4 semanas (a menudo 2 semanas)

Simetria relativa de los signos y sintomas.

Sintomas sensitivos leves (no se encuentran presentes en la neuropatia motora
axonal aguda).

Compromiso de nervios craneales, especialmente la debilidad bilateral de los
musculos faciales.

Recuperacién que comienza 2-4 semanas después de que cesa la progresion.
Disfuncidon autondmica.

Dolor (comun).

Ausencia de fiebre al inicio del cuadro clinico.

Eleveda concentracién de proteina en el liquido cefalorraquideo, con < 50
células/pl (usualmente < 5 células/pl).

Signos electrodiagndsticas consistentes con SGB.

Caracteristicas
que deberian
generar dudas
sobre el
diagndstico del
SGB

Pleocitosis en LCR de células mononucleares o polimorfonucleares (>50
células/plL)

Disfuncién pulmonar severa con poca o ninguna debilidad en extremidades al
inicio

Signos sensitivos severos con poca o ninguna debilidad de extremidades al inicio
Disfuncién vesical o intestinal de inicio

Fiebre de inicio

Nivel sensitivo medular claro.

Asimetria marcada de la debilidad

Disfuncién persistente vesical o intestinal

Caracteristicas
que excluyen el
diagndstico

Diagnéstico de botulismo, miastenia, poliomielitis o neuropatia téxica;
Metabolismo de porfirina anormal;

Difteria reciente;

Sindrome puramente sensorial, sin debilidad.

Estudios de
conduccion
nerviosa

Pueden ser Gtiles en la practica clinica, pero en general no se requieren para el
diagnodstico de SGB.

Necesario cumplir todos los criterios de Brighton para SGB

Esenciales para la clasificacion de SGB en AIDP o AMAN

AIDP: Caracteristicas de desmielinizacién (disminucion de la velocidad de
conduccidén nerviosa motora, latencias distales motoras prolongadas,
incremento de la latencia de la onda F, bloqueo de conduccidén y dispersién
temporal)

AMAN: No caracteristicas de desmielinizacién (se puede hallar una caracteristica
desmielinizante en un nervio, si la amplitud distal del PAMC es menos del 10%
del limite inferior de normalidad; amplitud distal del PAMC es menos del 80%
del limite inferior de normalidad en al menos dos nervios. Bloque de conduccién
motora transitoria puede estar presente.

LCR: Liquido cefalorraquideo; PAMC: Potencial de accién motora compuesto; AIDP: Polineuropatia
desmielinizante inflamatoria aguda; AMAN: Neuropatia axonal motora aguda

Tomado y modificado de Willison HJ y col. Guillain-Barre syndrome. (3)

A, CARRASCO .
G. VARGAS
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Tabla N¢ 12. Diagnéstico diferencial de SGB

Diagndstico diferencial del SGB
Intracraneal/médula espinal Encefalitis del tronco cerebral, meningitis,
carcinomatosis/linfomatosis, mielitis transversa, compresidn
de la medula espinal

Células del asta anterior Poliomielitis, virus del Nilo del este

Raices nerviosas espinales Compresion, inflamacion (Citomegalovirus), CIDP,
carcinomatosis meningea/linfomatosis

Nervio periférico Neuropatia inducida por drogas, porfiria intermitente aguda,

polineuropatia del paciente critico, neuropatia vasculitica,
difteria, deficiencia de vitamina B1 (Beri-beri), intoxicacion
por metales pesados o drogas, paralisis por picadura de

garrapatas, alteraciones metabdlicas (hipokalemia,
hipofosfatemia, hipermagnesemia, hipoglicemia)

Unién neuromuscular Miastenia gravis, botulismo, intoxicacion por
organofosforados

Musculo Polineuromiopatia del paciente critico, polimiositis,

dermatomiositis, rabdomiolisis aguda.
CIDP: del inglés, Chronic Inflammatory Demyelinating Polyneuropathy
Tomado de Korinthenberg R. Acute polyradiculoneuritis: Guillain-Barré syndrome. (33)

A. CARRASCO

G. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Tabla N2 13. Criterios para ingreso a UCI

Criterios para ingresar pacientes a UCI

e Debilidad severa y rapidamente progresiva con/sin signos de disfuncién respiratoria
(capacidad vital <20 mi/kg).

Necesidad de ventilacion artificial.

Sintomas bulbares (dificultad para deglutir y hablar)

Disfuncién autondmica grave (marcada fluctuacién en la PA o FC).

Alta probabilidad (>50%) de requerir VM estimada mediante una escala validada (Ej.
Score de EGRIS)

UCl: Unidad de Cuidados Intensivos. Tomado de van Doorn PA. Diagnosis, treatment and
prognosis of Guillain-Barre syndrome (GBS). (32)

5. CRRRASCO
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Tabla N2 14. Criterios para prediccién o uso de Ventilacién Mecénica

| ~_ Criterios para ventilacion mecanica
Factores predictivos de falla ventilatoria: _
¢ Tiempo entre el inicio de los sintomas y la admisién menor a 7 dias.
® |ncapacidad para toser. @
e Incapacidad para pararse. [@
e Incapacidad para levantar los codos [@
Incapacidad para levantar la cabeza.
Aumento en las enzimas hepaticas séricas.
Capacidad vital forzada <20ml/kg.
Presion inspiratoria maxima < 30 cm H20.
Presion espiratoria maxima < 40 cm H20.
Reduccién de mas del 30% en la capacidad vital.
| Datos que indican intubacién inmediata:
e Capacidad vital forzada <15 ml/kg
e Presion parcial de CO2 en sangre > 48 mmHg. -
e Presion parcial de O2 en sangre < 56 mmHg. - )
Tomado del Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagnodstico y Tratamiento del Sindrome de
Guillain Barré en el Segundo y Tercer nivel de Atencion. Instituto Mexicano del Seguro Social:
Ciudad de México: 2016(20)

. CARRASCO G. VARGAS : 56
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Tabla N2 15. Escala de severidad de Hughes

Escala de discapacidad de Sindrome de Guillain ~'[;iug'hes

0. Saludable
1. Sintomas o signos menores de neuropatia pero capaz de realizar trabajo manual/correr
2. Capaz de caminar sin soporte (5 mts. En espacio abierto) pero incapaz de realizar trabajo
manual / correr.
3. Capaz de caminar con baston andadera o soporte (5 mts. En espacio abierto)
4. Confinado acamaosilla
5. Requerimiento de ventilacion asistida
| 6. Muerte
Grados:

Leve: Clase 1 0 2 de Hughes

Moderado: Clase 3 de Hughes

Severo: Clase4 05 o )

Tomado de: Hughes R y col. Immunotherapy for Guillain-Barre syndrome: a systematic review.
Brain. 2007. (34)
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Tabla N2 16. Contraindicaciones para el tratamiento con Plasmaféresis

Pacientes que no pueden tolerar la colocacion de catéter venoso central.
Pacientes que son activamente sépticos o hemodindmicamente inestables.
Pacientes que tienen alergias a la albumina o al plasma fresco, dependiendo del
tipo de fluido de reemplazo.

Pacientes con alergias a heparina no deben recibir heparina como
anticoagulante durante la plasmaféresis particularmente en sistemas de filtrado
por membrana.

Pacientes con hipocalcemia, ya que el citrato (usado para prever la coagulacion)
puede agravar la hipocalcemia.

Se recomienda a los pacientes que toman inhibidores de la enzima convertidora
de la angiotensina (ECA) que suspendan el uso del medicamento durante al
menos 24 horas antes de comenzar la plasmaféresis.

A. CARRASCO
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Tabla N2 17. Contraindicaciones para el tratamiento con inmunoglobulina

e Pacientes que han tenido una reaccion sistémica anafilactica o grave después |
de la administracion previa de gammaglobulina, anticuerpos anti-
inmunoglobulina A o timerosal.

e Relativamente contraindicada en pacientes con deficiencia de IgA aislada.
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Ill.  Flujogramas

Flujograma N2 1: Diagnéstico, criterios de ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos y uso de Ventilador Mecénico del
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Flujograma N2 2: Tratamiento del paciente con SGB

Tratamiento del SGB

Paciente con
diagnostico de
sospecha o caso de
SGB
. Es moderado {
Sevendad de
¥ Hughes > 2
Severidad de
Hughes <0 =2
Y
Tratamiento
especifico con IG o
PF

Tratamiento de
soporte: dolor,
profilaxis de TVP y
rehabilitacion

Referir al 2° 0 1° nivel de
atencion segun corresponda

* CARRASCO G. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Iv. Plan de actualizacién de la Guia de Practica Clinica

La presente GCP tiene una validez de tres afnos. Al acercarse al fin de este periodo, se
procedera a una revision sistematica de la literatura para su actualizacion, luego de la cual se
decidira si se actualiza la presente GPC o se procede a realizar una nueva version, de acuerdo a
la cantidad de evidencia nueva que se encuentre.

V. Plan de evaluacion y monitoreo de la guia de practica clinica

Los indicadores de evaluacion y monitoreo de la GPC serdn los siguientes:

1. Diagndstico
a. Proporcion de personas con sospecha de SGB en quienes se confirma el
diagnostico usando los criterios establecidos por Brighton.

2. Tratamiento

a. Proporcién de personas con SGB con grado de discapacidad > 2 de la escala de
Hughes quienes recibieron plasmaféresis.

b. Proporcion de personas con SGB con grado de discapacidad > 2 de la escala de
Hughes quienes recibieron inmunoglobulina endovenosa.

c. Proporcion de personas con SGB con grado de discapacidad > 2 de la escala de
Hughes quienes recibieron retratamiento con inmunoglobulina endovenosa.
Proporcidn de personas con SGB que fueron ingresados a UCI.

e. Proporcion de personas con SGB a quienes se les tuvo que aplicar ventilacidn
mecanica.

e

.-.a.y '\1

G. VARGAS
A. CARRASCO
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Anexo N° 1: Blisqueda de guias de practica clinica

Fecha de busqueda: Mayo del 2018. Periodo de busqueda: Desde el 2008 hasta la actualidad.

a) Busqueda manual en organismos elaboradores, recopiladores y bases de datos:

Buscador o base de datos: Términos de busqueda Numero GPC
Trip database ‘ Guillain Barré 10 0
Canadian Medical Association Infobase:
= - Guillain Barré 0
Clinical Practice Guidelines (CPG) ulliain Baree 0
eGuidelines Guillain Barré 0 0
ideli i IN -I-
Guidelines Interna::;ma etwork (G-I Guillain Barré 1 0
National Guideline Clearinghouse Guillain Barré 4 2 (AAN 2011,
(NGC) AAN 2012)
National Health and Medical Research
Council (NHMRC): Clinical Practice Guillain Barré 0 0
Guidelines
National Institute for Health and Care
illai 2 0 0
B Excellence - UK (NICE) GUIRIN BAe
Scottish Intercollegate Guidelines _— .
Network (SIGN) Guillain Barré 0 0
Standards and Guidelines Evidence
illai - 0
(SAGE) Guillain Barre 23
American Co!lege of F.’hvs.luans Clinical Giillairs Barrd 3 0
Practice Guidelines
Best Practice Guidelines Guillain Barré _
New Zealand Guidelines Group Guillain Barré 0
-C Nacional
CENETI?C entr'o. acional de o ’ 1 (CENETEC,
Excelencia Tecnoldgica en Salud — Guillain Barre 47
) 2016)
Mexico
GuiaSalud. Guias de Practica Clinica en Guillain Barré 0 0
el Sistema Nacional de Salud de Espafia b
IETS Colombia Guillain Barré 8 0 //‘] ’:‘ >
("Guillain-Barre f‘;& i;:‘.
Syndrome”[Mesh] OR "Guillain- \ i
Barre Syndrome/therapy"[Mesh] e
OR "Guillain-Barre 2 (Croatian | = ZETS
Medline Syndrome"[TIAB] OR Guillain— 10 2012, EFNS
Barré Syndrome[TIAB]) AND 2008)
(Practice Guideline[ptyp] OR Y . 2
Guideline[ptyp] OR “Clinical ' '
. practice guideline”[TIAB]) %
Epistemonikos GRADE guidelines = : ot e G
repository Guillain Barre 0 LT OLE L.
2 (WHO 20186,
ASA 2016)
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b) Busqueda en bases de datos:

BASE DE DATOS TERMINOS DE BUSQUEDA -
("Guillain-Barre Syndrome"[Mesh] OR "Guillain-Barre
PUBMED — Medline 1 Syndrome/therapy"[Mesh] OR "Guillain-Barre

Syndrome"[TIAB] OR Guillain—Barré Syndrome[TIAB])

Practice Guideline[ptyp] OR Guideline[ptyp] OR “Clinical
practice guideline”[TIAB])

1AND2
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Figura 1: Flujograma de guias identificadas en repositorios y organismos elaboradores.

Total de resultados de busquedas en repositorios
y organismos elaboradores.

(Filtro: ultimos 10 anos)

N =99
Excluidas = 96
Total de resultados que coinciden con la
poblacion objetivo y el tépico de Guillain Barré
N=5
l | Excluidas=0
Total de guias identificadas
N=5
> Excluidas = 5
No cumple
e ) criterios de
Total de guias incluidas preseleccion

(Filtro: fecha de busqueda e idioma
espanol o inglés)
N=0
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Figura 2: Flujograma de guias identificadas segtin bisqueda en Pubmed

Total de resultados de busquedas en Pubmed
(Filtro: Gltimos 10 anos)

N =10
Excluidas =7
Total de resultados que coinciden con la
poblacion objetivo y el topico de Guillain Barré

N=3

ll Excluidas = 1
Total de guias identificadas

N=2

»  Excluidas =0

Total de guias incluidas segun idioma
(Filtro: espaiol e inglés)
N=2
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Anexo N° 2: Blasqueda de evidencias

Para todas las preguntas, se buscaron estudios cuya versién a texto completo se encuentre en
espanol o inglés.

Pregunta 1. En pacientes con sospecha de SGB ¢Cudles son los criterios validos para el

diagnéstico?
. | Pregunta PICO (criterios de elegibilidad : Fechas de busqueda

" de los estudios) ¢ Tipn deceaitp (desde, hasta)

1 P: Pacientes con sospecha de SGB RS Busqueda realizada desde
I: Criterios Diagnosticos ECA mayo 2008 hasta 13 mayo
C - 0BS del 2018
O: Tasa de deteccion, perfil diagndstico
(sensibilidad, especificidad, VPP, VPN) - -

E&se de datos: Medline

Fecha de busqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion desde: Inicio de los tiempos, Revisiones sistematicas y ECAs

Descripcion Término

1 Poblacion inflammatory  polyneuropath*[Title/Abstract] OR  inflammatory
neuropath*[Title/Abstract] OR polyradiculoneuropathy[MeSH Terms] OR
polyneuropathies[MeSH Terms] OR guillain barre
syndrome[Title/Abstract] OR Guillain-Barre Syndrome[MeSH Terms]

2 Intervencion Diagnostic criteri*[TIAB] OR “Clinical score”[TIAB]

3 Comparador - e

4 Tipo de estudio | Revision sistemadtica o Meta-a nélisié,_E_CAs, Observacionales.

5 Desenlace Tasa de deteccion, perfil diagné_sfii:g _(Sensibilidad, especificidad, VPP,
VPN])

Término final |[#1 AND #2

I. TAGLE L.

0 CARRASCU G. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE_CIENCIAS NEUROLOGICAS

Base; de datos: Central

Fecha de busqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacién desde: Inicio de los tiempos, Revisiones sistematicas y ECAs

Descripcion Término
1 Poblacion inflammatory polyneuropath*:ti,ab OR inflammatory neuropath*:ti,ab
OR polyradiculoneuropathy:ti,ab OR polyneuropathies: Mesh OR guillain
barre syndrome:ti,ab OR Guillain-Barre Syndrome: Mesh
2 Intervencion Diagnostic criteri*:ti,ab OR “Clinical score”:ti,ab
3 Comparador - o i

4 Tipo de estudio

Revision sistematica o Meta-analisis, ECAs, Observacionales.

5 Desenlace

Tasa de deteccion, perfil diagndstico (sensibilidad, especificidad, VPP,
VPN)

Término final

#1 AND #2

A, CARRASCU
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROI_.(.'IG!CAS

Identificacién

Tamizaje

Elegibilidad

Inclusién

Flujograma de busqueda

Estudios encontrados bajo método

de blsqueda en Pubmed

N=299

Estudios encontrados bajo método

de bisqueda en Central
N=89

A. CARRASCO

v

Estudios después de excluir
duplicados
N=299

A

Estudios evaluados
N=299

'l Excluidos= 276

Estudios evaluados a texto
completo
N=23

— P Excluidos= 21

Estudios seleccionados para la GPC
bajo criterios de inclusion

N=2

&. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 2. En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con plasmaféresis?

Ne Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de los Tipo de :Ef;se::
estudios) estudio (desde, hasta)
2 P: Pacientes con sindrome de Guillain-Barré RS Busqueda
I: Plasmaféresis realizada desde
C: Otros tratamientos el 1 enero del
O: Eficacia, Seguridad, mejoria de grado de 2008 hasta mayo
discapacidad, caminar, necesidad de ventilador del 2018
mecanico, fuerza muscular, recaida, muerte e
infeccion

Base ae datos: Medline

Fecha de blsqueda; mayo 2018

Filtros: Fecha de puinEacién desde:2008, Revisiones sistematicas y Meta-analisis

Descripcion

Término

1 |Poblacién inflammatory  polyneuropath*[Title/Abstract] OR  inflammatory
neuropath*[Title/Abstract] OR polyradiculoneuropathy[MeSH Terms] OR
polyneuropathies[MeSH Terms] OR guillain barre
syndrome[Title/Abstract] OR Guillain-Barre Syndrome[MeSH Terms]

2 Intervencion plasmapheresis[Title/Abstract] OR plasmapheresis{MeSH Terms] OR
Plasma exchange[Title/Abstract] OR Plasma Exchange[MeSH Terms]

3 Compa}ador Se seleccion6 manualmente )

4 Tipo de estudio | Revision sistematica o Meta-analisis

5 Desenlace Eficacia, Seguridad, mejoria de grado de discapacidad, caminar,

necesidad de ventilador mecanico, fuerza muscular, recaida, muerte e
infeccion

Término final

#1 AND #2

G. VARGAS

A CARRLgP

TAGLE L.
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Base de datos: The Cochrane Library (CENTRAL)

Fecha de busqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion desde: seleccion manual de los ultimos 10 afnos; Revisiones
sistemadticas y Meta-andlisis

.Descripcio'n Término
1 Poblacion Guiliain-Barre- ?\;ndromeﬁ OR polyradiculoneuropathy/ OR
polyneuropathies/ OR inflammatory polyneuropath* TILAB OR
inflammatory neuropath* TI.AB OR guillain barre syndrome TI.AB
2 Intervencion Plasma Exchange/ OR plasmapherésisl OR plasmapheresis TI.AB OR
Plasma exchange TI.AB
3 Comparador Se selecciond manualmente
4 Tipo de estudio |Revisidn sistematica o Meta-analisis
5 Desenlace Eficacia, Seguridad, mejoria de grado de discapacidad, caminar,
necesidad de ventilador mecénico, fuerza muscular, recaida, muerte e
infeccidn
Término final |[#1 AND #2
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Identificacién

Tamizaje

Elegibilidad

Inclusion

RS encontradas bajo método de RS encontradas bajo método de
blsqueda en Pubmed busqueda en Central
N=40 N=17

v

RS después de excluir duplicados
N=48

> Excluidos= 44

RS evaluadas
N=4

Y

RS evaluadas a texto
completo
N=4

> Excluidos= 3

3

RS seleccionadas para la GPC bajo
criterios de inclusién
N=1

" CARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 3. En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con inmunogiobulina?

5 e has de
L Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de los Tipo de Fe'c
N estudios) estudio hisqueda
_______ (desde, hasta)
3 P: Pacientes con SGB RS Busqueda
I: Inmunoglobulina realizada desde
C: Plasmaféresis mayo 2008 hasta
O: Eficacia, Seguridad, mejoria de grado de 13 mayo del
discapacidad, caminar, necesidad de ventilador 2018
mecanico, fuerza muscular, recaida, muerte e infeccion
Base de datos: Medline
Fecha de busqueda: mayo 2018 N
Filtros: Fecha de publicacion desde: Inicio d;.ios_ tiéanos, Revisiones sistematicas y ECAs
Descripcién Término
1 Poblacion inﬂammator; polyneuropath*[Title/Abstract]  OR vinﬂammatory
neuropath*[Title/Abstract] OR polyradiculoneuropathy[MeSH Terms] OR
polyneuropathies[MeSH Terms] OR guillain barre
syndrome(Title/Abstract] OR Guillain-Barre Syndrome[MeSH Terms]
2 Intervencion intravenous immunoglobulin*[TIAB] OR “lmmu-no-glob-u!ins,
Intravenous”[MESH] OR “ivig”"[TIAB]OR intra venous
~|immunogiobulin*[TIAB] _
3 Comparador plasmapheresis[Title/Abstract] OR plasmapheresis[MeSH Terms] OR
Plasma exchange[Title/Abstract] OR Plasma Exchange[MeSH Terms])
4 Tipo de estudio Révisién sistematica o Meta-analisis
5 Desenlace Eficacia, Seguridad, mejoria de grado de discapacid;d, caminar,

necesidad de ventilador mecdnico, fuerza muscular, recaida, muerte e
infeccion

Término final

#1 AND #2
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Base de datos: Central

Fecha dt;.;ﬁsqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion desde: Inicio de los tiempos, Revisiones sistematicas y ECAs

Descripcion Término

1 Poblacién inflammatory polyneuropath*:ti,ab OR inflammatory neuropath*:ti,ab
OR polyradiculoneuropathy:ti,ab OR polyneuropathies: Mesh OR guillain
barre syndrome:ti,ab OR Guillain-Barre Syndrome: Mesh

2 Intervencion intravenous immunoglobulin*:ti,ab OR “Immunoglobulins, Intravenous”:
Mesh OR “ivig”:ti,ab OR intra venous immunoglobulin*:ti,ab
3 Comparador Plasmapheresis:ti,ab OR plasmapheresis:Mesh OR Plasma exchange:ti,ab

OR Plasma Exchange:Mesh

4 Tipo de estudio | Revision sistematica o Meta-analisis

5 Desenlace Eficacia, Seguridad, mejoria de grado de discapacidad, caminar,
necesidad de ventilador mecdnico, fuerza muscular, recaida, muerte e
infeccion

Término final |#1 AND #2

1. TAGLE L.

A CARRASET
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Flujograma de bisqueda
RS encontradas bajo método de RS encontradas bajo método de
Identificacién bisqueda en Pubmed blsqueda en Central
N=34 N=17

¢

RS después de excluir duplicados
Tamizaje N=34

Excluidos= 30

RS evaluadas
N=4

Elegibilidad \

RS evaluadas a texto
completo
N=4

L 4 Excluidos= 2

RS seleccionadas para la GPC bajo

Inclusién criterios de inclusién

N=2

A. CARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 4. En pacientes con SGB ; Es eficaz y seguro el tratamiento con corticoides?

. Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de los Tipo de Fackasde
T estudios) estudio eguea (degde,;
= hasta)
4 P: Pacientes con SGB RSy ECA | Blsqueda
I: Corticoides. realizada desde
C: Placebo enero del 2008
O: Efectos adversos, muerte, mejora del grado de hasta mayo del
| discapacidad, B 2018
Base de datos: Medline
Fecha de busqueda: Mayo 2018
Filtros: Fecha de publicacién desde: Los tltimos 10 afios, Revisiones sistematicas
Descripcion Término
1 Poblacion inflammatory polyneuropath*[Title/Abstract] OR inflammatory

neuropath*[Title/Abstract] OR polyradiculoneuropathy[MeSH Terms] OR
polyneuropathies{[MeSH Terms] OR guillain barre syndrome[Title/Abstract]
OR Guillain-Barre Syndrome[MeSH Terms]

2 Iintervencion “Steroids”[Mesh] OR Steroids[TIAB] OR “Glucocorticoids”[Mesh] OR
Glucocorticoids[TIAB] OR Effect, Glucocorticoid[TIAB] OR
"Cortisone"[Mesh] OR Cortisone[TIAB] OR “Prednisolone”[Mesh] OR
Prednisolone[TIAB] “Prednisone”[Mesh] OR Prednisone[TIAB] OR "Anti-
inflammatory Agents"[Mesh] OR "Anti-inflammatory Agents"[TIAB]

3 Comparador Se selecciono manualmente

4 Tipo de estudio | Systematic[sb] OR (randomized controlled trial[PT]) OR (controlied clinical
trial[PT]) OR (clinical trial[PT]) OR (randomized[TIAB] OR randomised
[TIAB]) or (placebo[TIAB] OR “Placebos"[Mesh]) OR (randomly[TIAB]) OR
(trial[TIAB]) OR (groups [TIAB])

o — —————=——

5 _wb;senlace “Death”[TIAB] OR “Adverse events”[TIAB] OR “Disability grade
change”[TIAB] “Improvement by grades” [TIAB]

Término final |#1 AND #2 AND #4

11

Base de datos: The Cochrane Library (CENTRAL)
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Fecha de busqueda: Mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion desde: seleccion manual de los ultimos 10 afios; Revisiones
sistematicas y Meta-analisis

De.scripcién Término
1 Poblacion MESH DESCRIPTOR guillain barre syndrome EXPLODE ALL TREES or
("guillain  barre syndrome"):tiab or (polyradiculoneuropath* or
polyneuropathy* or "acute polyneuritis" or "acute

polyradiculoneuritis”):ti,ab or (inflammatory near/5 neuropath* or
inflammatory near/5 polyneuropathy*):ti,ab

2 Intervencién MESH DESCRIPTOR Steroids EXPLODE ALL TREES or MESH DESCRIPTOR or
Anti-Inflammatory Agents EXPLODE ALL TREES or (steroid®* or
glucocortico®):ti,ab or ("anti-inflammatory agent*" or "anti-inflammatory
agent*"):ti,ab or (prednisone* or prednisolone* or cortisone*):ti,ab

3 Comparador no

4 Tipo EIe estudio | no

5 Desenlace “Death”[TIAB] OR “Adverse events”[TIAB] OR “Disability grade
change”[TIAB] “Improvement by > 1 grades” [TIAB]

Término final |#1 AND#2 AND #4

146

A, CARRASCO
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Identificacién

Tamizaje

Elegibilidad

Inclusién

RS encontradas bajo método de RS encontradas bajo método de
busqueda en Pubmed biisqueda en Central
N=5 N=146

.

RS después de excluir duplicados
N=149

A4

Excluidos=14771

A

RS evaluadas
N=2

RS evaluadas a texto
completo
N=2

Excluidos=1

v

RS seleccionadas para la GPC bajo
criterios de inclusién
N=1

Pregunta 5. En pacientes con SGB (Es eficaz y seguro el monitoreo continuo y los

cuidados criticos?
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N° Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de los Tipo de :;thf:e::
estudios) estudio (desde, hasta)
5 P: Pacientes con SGB con criterios de ingreso a unidad | Observacional, | Busqueda
de cuidados intensivos RS realizada desde
I: Manejo en unidad de cuidados intensivos enero del 2008
C: Manejo en unidad de monitoreo continuo hasta mayo del
O: Mortalidad 2018

Base de datos: Medline

Fecha de busqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion desde: Inicio de los tiempos, Revisiones sistematicas y ECAs

Descripcion Termino
1 Pablacion inflammatory  polyneuropath*[Title/Abstract]  OR inﬂammator\/
neuropath*[Title/Abstract] OR polyradiculoneuropathy[MeSH Terms] OR
polyneuropathies[MeSH Terms] OR guillain barre

syndrome([Title/Abstract] OR Guillain-Barre Syndrome[MeSH Terms]

N |

Intervencion critical care[MeSH Terms] OR Hemodynamic Monitoring[MeSH Terms]
OR Monitoring, Physiologic[MeSH Terms] OR critical care[Title/Abstract]
OR intensive care[Title/Abstract]
3 Comparador supportive care[Title/Abstract]) OR inpatient hospital
monitoring[Title/Abstract]
4 T Tipo de estudio Ré\;iéi;‘)n_sgtce_rﬁé:tica o Meta-analisis
5 Desenlace Mortalidad

Término final | #1 AND (#2 OR #3)

Base de datos: The Cochrane Library (CENTRAL)
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

[ Filtros: Fecha de publicacion desde: Inicio de los tiempos, Revisiones sistematicas y ECAs

Descripcion Término

1 Poblacion inflammatory polyneuropath® TL.AB OR inﬂammatérv neuropath* TI.LAB
OR polyradiculoneuropathy/ OR polyneuropathies/ OR guillain barre
syndrome TI.AB OR Guillain-Barre Syndrome/

2 Intervencién | critical care/ OR Hemodynamic Monitoring/ OR Mbnitoring, Physiologic/
OR critical care TI.LAB OR intensive care TI.AB

3 Comparador supportive care TI.AB OR inpatient hospital monitoring TI.AB
4 Tipo de estudio | Observacionales, Revision sistematica o Meta-analisis
5 Desenlace Mortalidad

Término final |#1 AND (#2 OR #3)

A CARRASCO
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Publicaciones encontradas bajo Publicaciones encontradas bajo
Identificacién método de busqueda en Pubmed método de blsqueda en Central
N=34 N=189

v

Publicaciones después de excluir

Tamizaje duplicados
N=222

A 4

Excluidos= 221

Publicaciones evaluadas
N=1

Elegibilidad

y

Publicaciones evaluadas a
texto completo
N=1

» Excluidos=0

A

Publicaciones seleccionadas para la

Inclusién GPC bajo criterios de inclusién

N=1

L. TAGLEL

A\ CARRASCO
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Pregunta 6. En pacientes con SGB (Es eficaz y seguro el tratamiento mulfidisciplinario y

de rehabilitacién?
= Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de los Tipo de Fe'chas o
= estudios) estudio Dilscyeda
(desde, hasta)
6 P: Pacientes con SGB RS Busqueda
I: Tratamiento multidisciplinario realizada desde
C: Otros tratamientos el 1 enero del
O: Limitacion de la actividad, Calidad de vida 2008 hasta mayo
del 2018

Base de datos: Medline

Fecha de busqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion desde: 2008, Revisiones sistematicas y Meta-analisis

Descripcion

Término

Poblacion

({({{inflammatory  polyneuropath*[Title/Abstract]) OR inflammatory
neuropath*[Title/Abstract]) OR ((polyradiculoneuropathy[MeSH Terms])
OR  polyneuropathies[MeSH  Terms])) OR  ((guillain barre
syndrome|[Title/Abstract]) OR Guillain-Barre Syndrome[MeSH Terms])))

Intervencion

(CCCCCLL L ((ambulatory care[Title/Abstract] OR
rehabilitation[Title/Abstract]) OR hospitalization[Title/Abstract])] OR
Physical Therapy Modalities[Title/Abstract])) OR home care
services[Title/Abstract]) OR hospital-based[Title/Abstract]) OR
inpatients[Title/Abstract]) OR outpatients[Title/Abstract]) OR
multidisciplinary[Title/Abstract]) OR interdisciplinary[Title/Abstract]) OR
integrated to multimodal[Title/Abstract]) OR cognitive
therapy(Title/Abstract]) OR Behavior Therapy[Title/Abstract]) OR Social
Work[Title/Abstract]) OR Dietetics[Title/Abstract]) OR Dietary Services
[Title/Abstract]) OR Counseling[Title/Abstract]

Comparador

Se selecciond manualmente

Tipo de estudio

Revision sistematica o Meta-analisis

Desenlace

Limitacion de la ac?vid-éd-% 12 fneses, Ealidad de vida <12 meses

Término final

#1 AND #2
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Base de datos: The Cochrane Library (CENTRAL) ]

Fecha de busqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicaciéon desde: seleccibn manual de los ultimos 10 afios; Revisiones
sistematicas y Meta-analisis

Descripcion Término

1 |Poblacién Guillain-Barre Syndrome/ OR polyradiculoneuropathy/ OR
polyneuropathies/ OR inflammatory polyneuropath* TILAB OR
inflammatory neuropath* TI.AB OR guillain barre syndrome TI.LAB

2 Intervencion ambulatory care TI.LAB OR rehabilitation TILAB OR hospitalization TL.AB
OR Physical Therapy Modalities TI.LAB OR home care services TI.LAB OR
hospital-based TI.LAB OR inpatients TI.LAB OR outpatients TI.AB OR
multidisciplinary TI.AB OR interdisciplinary TI.LAB OR integrated to
multimodal TI.AB OR cognitive therapy TI.AB OR Behavior Therapy TI.AB
OR Social Work TI.LAB OR Dietetics TILAB OR Dietary Services TI.AB OR
Counseling TI.AB

3 Comparador Se seleccioné manualmente
4 Tipo de estudio | Revision sistematica o Meta-anlisis .
5 Desenlace Limitacion -de la acﬁvidad < 12 meses, Caii—dad de vida <12 meses

Término final |#1 AND #2

. by
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Flujograma de busqueda

RS encontradas bajo método de RS encontradas bajo método de
Identificacion bisqueda en Pubmed busqueda en Central
N=35 N=224

«

RS después de excluir duplicados
Tamizaje N=255

A

== Excluidos= 253

RS evaluadas
N=3

Elegibilidad

A

RS evaluadas a texto
completo
N=3

v

Excluidos=1

y

RS seleccionadas para la GPC bajo

Inclusién B .
criterios de inclusién

N=2

| TAGLE L.

A. CARRASCO

G. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Anexo N° 3: Tablas de evaluacion de la calidad

Pregunta 1. En pacientes con sospecha de SGB ¢Cudles son los criterios diagnésticos y su

utilidad?

Newcastle Ottawa

Articulo: Fokke et al, 2013.

Evaluacién Puntaje
Seleccion 2/4
Comparabilidad 1/2
Desenlace 2/3
TOTAL 5/9 |
Newcastle Ottawa
Articulo: Mateen et al, 2011.
Evaluacion Puntaje
Seleccion 4/4

| Comparabilidad 1/2
Desenlace 2/3
TOTAL 7/9

A, CARRASCO

G. VARGAS

L TAGLE L.
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Pregunta 2. En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con plasmaféresis?

Evaluacion AMSTAR

Puntaje

studios incluidos
E total

Dominio 1
Dominio 2
Dominio 3
Dominio 4
Dominio 5
Dominio 6
Dominio 7
Dominio 8
Dominio 9
Dominie 10
Dominio 11
Dominio 12
Dominio 13
Dominio 14
Dominio 15
Dominio 16

Chevret 2017

Titulo: Plasma : - ,
exchange for Si St | Si | si| si|Si Si Si | Si Si 14
Guillain-Barré
syndrome (Review)
+- parcial

L TAGLE L.

A, CARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 3. En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con inmunoglobulina?

Evaluacion AMSTAR
- |~ |m|les |wjloe|l~n|laoala|lS|d| D] A21T| B8
=] 9 o e | 0| 2| 2| 9 o o o) o o o o :

Estudiosinduidos | £ | E | E|E |E|E|E| E| S| 2| E|E| E| E| 2| & | Pumale
€ | E | E| E E|E| E|E| E|E| E|E|E|E| El E| total
<} S o| © c| 6| 6| 8| @ g g 5 E E|E E
o (o] [m] (] =] o (=] fa] [a] a & a a a o o

| Hughes 2014

Titulo:

Intravenous

immunoglobulin | si | si | si| si | si|si|sisi 2 si | si|si|si|si|si|si| 15

for Guillain-

Barré syndrome

(Review)

Ortiz-Salas 2016

Titulo: Human

Immunoglobuli

n Versus

Plasmapheresis

vigsmaapheresis: | o | o lg)l g lslslal Mgl el M lyls{N]e| s

in Guillain—- o o o o

Barre Syndrome

and Myasthenia

Gravis: A Meta-

Analysis

N 2 -. =
. TAGLE L.

G. VARGAS
A, CARRASCO
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Pregunta 4. En pacientes con SGB ;Es eficaz y seguro el tratamiento con corticoides?

Evaluacién AMSTAR
i o
ol ol o| 3| o| o 5| S| 2| 2| o| 2| 2| 2| 2| ¢ _
Estudios incluidos €l E| E| &\ £| £ £| E| g €| & €| & £ E| § Muntai
ElE|E|E|E|E|E| E|E| 5/ 5 5 5 5 § 5 etonal
ol a|l a| ao| al a|l a| al af P| ! f|LP| | O] O
Hughes 2016
Titulo:

Corticosteroids for | Si | Si | Si | Si | Si | Si | Si|Si|Si|Si|Si|Si|Si|Si|sil|si 16
Guillain-Barré
syndrome(Review)

L. TAGLE
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 5. En pacientes con SGB ;Es eficaz y seguro el monitoreo continuo y los

cuidados criticos?

Newcastle Ottawa

Seleccion Comparabilidad Desenlaces
Estudios incluidos S
—i o~ m =t [7p] ™~ o0 [=)]
o| o| o| of o o] o o :
E|E|E| £ & c | £ | £ | Puntaje
£E| E| E| E| E £ £ E total
o| o| | o| © o o] o
ool o|lal o (= a [
Raphael 2012
Titulo: Plasma exchange for | . | _ | | " . " .
- F 7/9
Guillain-Barré syndrome
(Review) |
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 6. En pacientes con SGB ;Es eficaz y seguro el tratamiento multidisciplinario y
de rehabilitaciéon?

Evaluacion AMSTAR
H|l ||l n|lw|l~lolal 838 F19318
o 2 2 2 o =l o e e e 0 o 0| o ] 2 | Puntaie
Estudios incluidos E|IE|E| £E| E| E| E| E| E|E|E|E|E|E| | = )
g g g g E|E|] E] E| El 2| BIE|l EIE|E|’E total
|l 8| 8| 8| 8| 8|8| 8|8/, 8|8/ 8|/ 28|8|8|38
o fa] ] a [ ] a] a
' Khan 2010
Titulo: i i | i | &
Multidisciplinary care | si & Si | Si | si| si|si|si|sifosi | Si = | = Si 13
for Guillain-Barré
syndrome (Review)
Khan 2012
Titulo: Rehabilitation
interventions in si
atients with acute N
P F W si CRETH T a0 B o MLl Bl Bl Bl Sl Rl B 8
demyelinating o o o|lo|o|o|o|ri|o
inflammatory al
polyneuropathy: a
| systematic review | I I B

I. TAGLE L.
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Anexo N° 4: Tablas GRADE

Pregunta 1. En pacientes con sospecha de SGB ¢{Cudles son los criterios dia

utilidad?

gnosticos y su

Criterios diagnésticos de Brighton comparado con no usarlos para el diagnéstico

de SGB

Bilbiografia: Mateen et al. Guillain—Barre Syndrome in India: Population-b
the Brighton criteria. Vaccine 29 (2011) 9697-9701.

Desenlaces Ne de Certainty
participantes of the

ased validation of

10l foe (i Efectos absolutos
Yo POl anticipados

(95%

{s::tu dies) c\_-*‘id ence (9 Riesgo La
Follow-up (GRADE) C1) conno diferencia
usarlos de riesgo
con
criterios
diagnosticos
de Brighton
Tasa de deteccion - Nivel de 79 ®OO00O no 0 por 620 mas por
certeza diagnostica | de (1 estudio MUY estimable 1,000 1,000
Brighton observacional ) BAJA" (504 mas a
724 mas)
Tasa de deteccion - Nivel de 79 eO0O0 no 0 por 835 mas por
certeza diagnostica 2 de (1 estudio MUY estimable 1,000 1,000
Brighton observacional )} BAJA" (735 mas a
909 mas)
Tasa de deteccion - Nivel de 79 &OO0O0 no 0 por 861 mas por
certeza diagnostica 3 de (1 estudio MUY estimable 1,000 1,000
Brighton observacional ) BAJA*® (765 mas a
928 mas)

El riesgo en el grupo de intervencidn (y su intervalo de confianza del 95%) se basa en el
riesgo asumido en el grupo de comparacion y en el efecto relativo de la intervencion (y su

intervalo de confianza del 95%).
CI: Intervalo de confianza

GRADE Working Group gra

des of

evidence

High certainty: We are very confident that the true effect lies close to that of the estimate of the

effect

Moderate certainty: We are moderately confident in the effect estimate: The true effect is
likely to be close to the estimate of the effect, but there is a possibility that it is substantially

different

Low certainty: Our confidence in the effect estimate is limited: The true effect may be
substantially different from the estimate of
Very low certainty: We have very little confidence in the effect estimate: The true effect is

likely to be substantially different from the estimate of effect

the

effect \

e —

A. CARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 2. En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con plasmaféresis?

Plasmaféresis comparado con no hacerlo (placebo o tratamiento estindar) para
pacientes con SGB

Bilbiografia:

Desenlaces

No de
participantes
(studies)
Follow-up

Certainty of
the evidence
(GRADE)

Efecto
relativo

Efectos absolutos
anticipados

(95%

CI)

Riesgo con La diferencia

no hacerlo de riesgo con
(placebo o Plasmaféresis
tratamiento
estandar)
Caminar con 349 ®e0O0 RR 1.60 266 por 159 mas por
ayuda después de (3 BAJA ** (1.19 a 1,000 1,000
4 semanas Experimentos 2.15) (50 mas a 305
controlados mas )
aleatorios
[ECAS])
Mejora en | 623 eaa’) RR 1.64 349 por 223 mas por
grado después de (5 MODERADO (1.37 a 1,000 1,000
4 semanas Experimentos * 1.96) (129 mas a 335
controlados mas )
aleatorios
[ECAS])
Caminar sin 349 o000 RR 1.72 119 por 85 mas por
ayuda después de (3 BAJA ** (1.06 a 1,000 1,000
4 semanas Experimentos 2.79) (7 mas a 212
controlados mas )
aleatorios
[ECASs])
Ventilacion 623 o) RR 0.53 270 por 127 menos por
Mecanica (5 MODERADO (0.39 a 1,000 1,000
después de 4 Experimentos 0.74) (165 menos a
semanas controlados 70 menos )
aleatorios
[ECAs])

A. CARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Plasmaféresis comparado con no hacerlo (placebo o tratamiento estindar) para
pacientes con SGB

Bilbiografia:
Desenlaces Ne de Certainty of Efecto Efectos absolutos
participantes the evidence relativo EUTITE1 R0
(studies) (GRADE) (95% % i :
Follow-up cn Riesgo con La l:!lferenc:a
no hacerlo de riesgo con
(placebo o  Plasmaféresis
tratamiento
estandar)
Recuperacion 404 100 RR 1.24 546 por 131 mas por
completa de la (5 BAJA ** (1.07 a 1,000 1,000
fuerza muscular Experimentos 1.45) (38 mas a 246
después de 1 aflo  controlados mas )
aleatorios
[ECAs))
Mortalidad 649 e OO0 RR 0.86 55por 1,000 8 menos por
después de 1 aiio (6 MUY BAJA (0.45 a 1,000
Experimentos ¢ 1.65) (30 menos a 36
controlados mas )
aleatorios
[ECAS])
Secuelas motoras 649 eeO0 RR 0.65 168 por 59 menos por
severas luego de (6 BAJA ™4 (0.44 a 1,000 1,000
| afio Experimentos 0.96) (94 menos a 7
controlados menos )
aleatorios
[ECAs])
Recaidas durante 649 eeO0O RR 2.89 [2por 1,000 23 mas por
el tiempo de (6 BAJA 2P (1.05 a 1,000
seguimiento Experimentos 7.93) (1 mas a 85
luego 1 aiio controlados mas )
aleatorios
[ECAs])
Infeccion severa 556 0 0@) RR 091 371 por 33 menos por
durante la (3 MUY BAJA (0.73 a 1,000 1,000
estancia Experimentos  &* 1.13) (100 menos a
hospitalaria controlados 48 mas )
aleatorios
[ECAs])

. CARRASCH
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Plasmaféresis comparado con no hacerlo (placebo o tratamiento estindar) para
pacientes con SGB

Bilbiografia:

Desenlaces Ne de Certainty of Efecto Efectas absolutos
participantes the evidence relativo EUGT{i500

(studies) (GRADE) (95%
Follow-up Cl)

Riesgo con La diferencia
no hacerle de riesgo con
(placebo o  Plasmaféresis
tratamiento

estandar)

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

CI: Intervalo de confianza ; RR: Razon de riesgo

GRADE Working Group grades of evidence
High certainty: We are very confident that the true effect lies close to that of the estimate of the
effect

Moderate certainty: We are moderately confident in the effect estimate: The true effect is
likely to be close to the estimate of the effect, but there is a possibility that it is substantially
different

Low certainty: Our confidence in the effect estimate is limited: The true effect may be
substantially different from the estimate of the effect
Very low certainty: We have very little confidence in the effect estimate: The true effect is
likely to be substantially different from the estimate of effect

Explicaciones

a. Presencia de "elevado riesgo de sesgo” en sesgos de seleccidn, performance v deteccion
b. E1TC93% incluy6 1.25

c. ELIC93% incluyd el 0.75 y el 1.25

d. E1 IC95% incluye ¢l 0.75

e. Presencia de "elevado riesgo de sesgo” en sesgos de performance y deteccidn

A. CARRASCO

G. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 3. En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con inmunoglobulina?

Inmunoglobulina comparado con Plasmaferésis para pacientes con SGB

Bibliografia: Hughes 2014

Desenlaces  No de

Certainty of Efecto
participantes the evidence relativo

Efectos absolutos anticipados

X X pest! Riesgo con  La diferencia de
‘?t“dle“i) (GR \DF) (_".".‘!“ o CI) Plasmaferésis l‘iesgo con
Follow-up Inmunoglobulina
Cambios  en 536 Lo 1o l®) - La media MD  0.02 SD
discapacidad a (5 MODERADO cambios en menor
las 4 semanas Experimentos * discapacidad a (0.25 menor a 02
controlados las 4 semanas mas alto.)
aleatorios era 0 SD
[ECAs])
Mejora en 1 o 567 1) RR  1.08 562 por 1,000 45 mas por 1,000
mas grados de (6 MODERADO (0.94  a (34 menos a 129
discapacidad a Experimentos * 1.23) mas )
las 4 semanas controlados
aleatorios
[ECAs])
Mortalidad 623 Gl RR 0.78 29 por 1,000 6 menos por 1,000
(7 MODERADO (0.31 a (20 menos a 28 mas
Experimentos ° 1.95) )
controlados
aleatorios
[ECAs])
Muerte 0 243 GO RR  0.98 167 por 1,000 3 menos por 1,000
discapacidad (1 ECA MODERADO (0.55 a (75 menos a 120
desde de 12 (experimento " 1.72) mas )
meses controlado
aleatorizado))
Recaida 0 445 1) RR 0.89 60 por 1,000 7 menos por 1,000
fluctuacion 3 MODERADOQO (0.42 a (35 menos a 53 mas
relacionada Experimentos ° 1.89) )
con el controlados
tratamiento. aleatorios
[ECAs])
Discontinuar 495 OODD RR  0.14 128 por [,000 110 menos por ==
tratamiento (4 ALTA (0,05 a 1,000 / N\
Experimentos 0.36) (122 menos a 32Y @Y '
controlados menos ) k-. e ;
aleatorios NN L7
[ECAs]) Yos
|. TAGLE L.

A. CARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Inmunoglobulina comparado con Plasmaferésis para pacientes con SGB

Bibliografia: Hughes 2014

Desenlaces No de L8 PR 8 DOV Efectos absolutos anticipados
participantes the evidence relativo
{studies) {(GRADE) (95%

2 Riesgo con  La diferencia de
= Plasmaferésis riesgo con

Follow-up Inmunoglobulina
Eventos 388 e RR  0.84 151 por 1,000 24 menos por
adversos 4 MODERADOQO (0.54 a 1,000
atribuidos  al Experimentos ° 1.30) (69 menos a 45 mas
tratamiento controlados )

aleatorios

[ECASs])

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

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

GRADE Working Group grades of evidence
High certainty: We are very confident that the true effect lies close to that of the estimate of the
effect

Moderate certainty: We are moderately confident in the effect estimate: The true effect is
likely to be close to the estimate of the effect, but there is a possibility that it is substantially
different

Low certainty: Our confidence in the effect estimate i1s limited: The true effect may be
substantially different from the estimate of the effect
Very low certainty: We have very little confidence in the effect estimate: The true effect s
likely to be substantially different from the estimate of effect

Explicaciones

a. No adecuado cegamiento de los pacientes para todos los desenlaces en 4 de los 5 estudios (excepcion
PSGBS 1997)

b. IC incluye 0.75y 1.25

RRASCO

A, CA

G. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 4. En pacientes con SGB (Es eficaz y seguro el tratamiento con corticoides?

Corticoides comparado con manejo estandar o placebo para pacientes con SGB

Bilbiografia:
Desenlaces Ne de Certainty of Efecto Efectos absolutos
participantes the evidence relative EULTHEGIE
(studies) (GRADE) (95%
Follow-up 1) Riesgo con La
manejo diferencia
estandar o de riesgo
placebo con
Corticoides
Cambio en el 587 Pdpoo - La media mean 0.36
grado de (6 BAJA *® cambio en el SD mas
discapacidad Experimentos grado de alto.
seguimiento: controlados discapacidad (0.88  mas
media 4 semanas  aleatorios era 0 8D alto. a 0.16
[ECAS]) menor )
Cambio en el 120 DPdo - La media mean 0.82
grado de (4 MODERADO cambio en el SD mas
discapacidad de Experimentos ¢ grado de alto.
corticoides orales controlados discapacidad (0.17  mas
seguimiento: aleatorios de alto. a 1.47
media 4 semanas  [ECAs]) corticoides  mas alto.)
orales era 0
SD
Cambio en el (2 B oo - La media 0
grado de Experimentos pajA ¢ cambioenel (0Da0)
discapacidad de controlados grado de
corticoides aleatorios discapacidad
Intravenosos [ECAS]) de
seguimiento: corticoides
media 4 semanas infravenosos
era 0
Mejora en mas de 567 PDhPpo RR 1.08 543 por 43 mas por
seguimiento: Experimentos 1.24) (38 menos a
media 4 semanas  controlados 130 mas )
aleatorios
[ECAS])

3. VARGAS

A. CARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Corticoides comparado con manejo estandar o placebo para pacientes con SGB

Bilbiografia:
Desenlaces Ne de Certainty of Efecto Efectos absolutes
participantes the evidence relativo BTG
(studies) (GRADE) (95%
Follow-up Cl) Riesgo con La
manejo diferencia
estandar o de riesgo
placebo con
Corticoides
Muerte o 491 PPdo RR 1.51 92 por 1.000 47 mas por
discapacidad (3 MODERADO (091 a 1.000
(incapacidad para Experimentos 2.50) (8 menos a
caminar sin controlados 138 mas )
ayuda)Nuevo aleatorios
desenlace [ECAs])
seguimiento:
media 1 afios
Death 605 DPdo RR 1.28 47 por 1.000 13 mas por
Experimentos 2.47) (16 menos a
controlados 69 mas )
aleatorios
[ECAs])
Eventos adversos 467 SR Eo RR 2.21 56por1.000 68 mas por
especificos: (2 MODERADO (1.19 a 1.000
Diabetes Mellitus Experimentos 4.12) (11 mas a
que requiere controlados 176 mas )
insulina aleatorios
seguimiento: [ECAs])
media | semanas
Eventos adversos 467 OOHDD RR 0.15 117 por 99  menos
especificos: (2 ALTA (005 a 1.000 por  1.000
Hipertension Experimentos 0.41) (111 menos
controlados a 69 menos )
aleatorios
[ECAs])

A, CARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLGGICAS

Corticoides comparado con manejo estandar o placebo para pacientes con SGP

Bilbiografia:
Desenlaces Ne de Certainty of Efecto Efectos absolutos
participantes the evidence relativo EIG{uiiBli0T

(studies) (GRADE) (95%

Follow-up CI) Riesgo con La
manejo diferencia
estandar o  de riesgo
placebo con

Corticoides

Efectos adversos 467 e RR 0.74 260 por 68 meneos
especificos: 2 MODERADO (0.52 a 1.000 por 1.000
Nueva infeccion Experimentos 1.04) (125 menos
tratada con ATB controlados a 10 mas)
seguimiento: aleatorios
media 4 semanas  [ECAs])
Efectos adversos 467 L0 @) RR 1.17 22por1.000 4 mas por
especificos: 2 MODERADOQ (0.36 a 1.000
Hemorragia Experimentos 3.78) (14 menos a
gastrointestinales  controlados 60 mas )

aleatorios

[ECAs])

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

CI: Intervalo de confianza ; RR: Razén de riesgo

GRADE Working Group grades of evidence
High certainty: We are very confident that the true effect lies close to that of the estimate of the
cffect

Moderate certainty: We are moderately confident in the effect estimate: The true effect is
likely to be close to the estimate of the effect, but there is a possibility that it is substantially
different

Low certainty: Our confidence in the effect estimate is limited: The true effect may be
substantially different from the estimate of the effect
Very low certainty: We have very little confidence in the effect estimate: The true effect is
likely to be substantially different from the estimate of effect

Explicaciones

a. Heterogeneidad > 50%
b. El1 IC 95% atraviesa por los puntos de imprecision (.75 v/o 1.25. \
c. Limitaciones en ¢l disefio de los estudios: 3 ensayos tenian una ocultacién inadecuada de la asignacion y
cegamiento inadecuado.

d. Limitaciones en la designacién e i
el grupo placebo pudiendo sesgar Lyﬁ'f{ﬁ&cm'

[/V ) M \\' \
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Pregunta 5. En pacientes con SGB Es eficaz y seguro el monitoreo continuo y los
cuidados criticos?

Hospitalizacion en unidad de cuidados intensivos neurolbgicos comparado con
hospitalizacién en unidad de cuidados intensivos generales para SGB con criterios de ingreso
a unidad de cuidados intensivos

Desenlaces Ne de Certainty Efecto Efectos absolutos anticipados
participantes of the relativo i
(studies) evidence (95%Cl)  [himiainl La diferendia de
Follow-up (GRADE) hospitalizacion  riesgo con
en unidad de hospitalizacién
cuidados en unidad de
intensivos cuidados
intensivos
neuroldgicos
Mortalidad (1 estudio @®&X XD El OR para pacientes que estuvieron
observacional) MUY BAJA hospitalizados en unidad de cuidados intensivos
b comparado con los pacientes hospitalizados en

unidad de cuidados intensivos neurologicos fue
de 1.38 (IC95%: 1.16-1.64)

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

Cl: Intervalo de confianza

GRADE Working Group grades of evidence
High certainty: We are very confident that the true effect lies close to that of the estimate of
the effect

Moderate certainty: We are moderately confident in the effect estimate: The true effect is
likely to be close to the estimate of the effect, but there is a possibility that it is substantially
different

Low certainty: Our confidence in the effect estimate is limited: The true effect may be
substantially different from the estimate of the effect
Very low certainty: We have very little confidence in the effect estimate: The true effect is
likely to be substantially different from the estimate of effect

Explicaciones
a. La poblacion incluyo pacicntes con Hemorragia intracerebral. Miastenia Gravis y Sindrome de Guillain Barré
b. EL [C95% incluyd puntos de imprecisiom 0.75 y/o 1.25

A. CARRASCO

| TAGLE L.
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGIGAS_

Pregunta 6. En pacientes con SGB ;Es eficaz y seguro el tratamiento multidisciplinario y

de rehabilitacion?

Tratamiento multidisciplinario comparado con ningiin tratamiento para Sindrome

de Guillain-Barré

Bilbiografia:

Desenlaces Ne de
participantes
(studies)
Follow-up

Limitacién de la (4 estudios
actividad <12 observacionales )
meses

Certainty
of the
evidence
(GRADE)

MUY
BAJA b

AT Efectos absolutos
0 anticipados

relati ;
VO Riesgo La diferencia
(95% K<l de riesgo con
ch ningin tratamiento
tratamien multidisciplina
to rio

Demir et al. mostraron un incremento e
los puntajes del FIM desde la admisién
al alta (33.2+ 12.7, p=0.001) ya los 6
meses (209 + 134, P = 0.001);
Meythaler et al. mostraron que un
incremento en los promedios de
puntuacién del FIM motor y cognitivo
desde la admision al alta de 15.7 y 6.9
puntos respectivamente; y Nicholas et al.
mostraron un incremento del FIM de 53
a 85 puntos desde la admision al alta.

Calidad de vida (1 estudio
<12 meses observacional )

OO0
MUY
BAJA =

mejora en la limitacion de la actividad
fisica al incrementarse las puntuaciones
FIM en el grupo que recibié terapia
multidisciplinaria de alta intensidad en
comparacion con el de baja intensidad
en pacientes con SGB, 68.6% y 32.4%
respectivamente (p<0.001).

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

intervalo de

CI: Intervalo de confianza

confianza

del 95%).

L. TAGLE L.
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Tratamiento multidisciplinario comparado con ningiin tratamiento para Sindrome
de Guillain-Barré

Bilbiografia:

Desenlaces Ne de SO aTHAA B CUE Efectos absolutos
participantes of the 0 anticipados

(studies) evidence relati
Follow-up (GRADE) vo Riesgo La diferencia
CAb/ con de riesgo con
(8 ) ningin tratamiento
tratamien multidisciplina
to rio

GRADE Working Group grades of evidence
High certainty: We are very confident that the true effect lies close to that of the estimate of the
effect

Moderate certainty: We are moderately confident in the effect estimate: The true effect is
likely to be close to the estimate of the effect, but there is a possibility that it is substantially
different

Low certainty: Our confidence in the effect estimate is limited: The true effect may be
substantially different from the estimate of the effect
Very low certainty: We have very little confidence in the effect estimate: The true effect is
likely to be substantially different from the estimate of effect

Explicaciones
a. Riesgo de sesgo de seleccion
b. Los estudios tienen muestras pequenas

G. VARGAS

A.CARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Anexo N2 5: Declaracion de Conflicto de Interés

Declaracidn de Conflicto de Interés del Grupo Elaborador de la Gula

l

P. E. . Tagle M. I. S. G. M, ). Cam L. C. A. | N. Mori KA. ). V. A, 0. 0. C A .
Criterio Mazzetti | :n“ Meza | Quispe | Guillen P-aucar Lozano | dula Pacheco | Pacheco | Velasquez | Rivera | Huerta | Alarcén
Soler Vega Zapana T. Vésquez ‘ e B. Mendoza R. T. Rosario Ruiz
1
1. Actividades remuneradas o financiadas por instituciones privadas en los tltimos 24 meses
Empleado NO NO NO NC NO NO NO NO NO NO NO NC NC NO NO
Consultor NO NO NO NCG NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO
Asesoria como experto NO NO NCO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO
| F
Pagc? Ipor charlas de cualquier tipo incluido el 5 NO NG NO NO NO NO NG & NO NO NO NO NO NO
servicio de portavoz
Pago por preparacién de manuscrito NO NO NO NO NO NO NO NO NO NG NO NO NO NO NO
Patentes NO NO NO NO NC NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO
Derechos de autor NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO
rigo, bor dessisllo e presenbtionss)| o NO NO NO NO NO NO NO st NO NO NO NO NO NO
educacionales de cualquier tipo
Viajes, alojamientos o gastos en reuniones de sl NO NO NO NO NO NO NO S| NO NO NO NO NO NO
actividades que no estdn enlistadas
Financiamiento de cualquier tipo 5l NO NO NO NO NO NO NO Sl NO NO NO NO NO NO
Shandiesiely o conbetes By eites: el NO NO NO NO NO NO NO 5l NO NO NO NO NO NO
investigacién en el campo de la salud
Otros NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO
2, Otras relaciones

dExiste otras relaclones o actividades de tipo
financiera que el INCN podria percibir como
potencialmente Influyentes en sus decisiones
técnicas respecto a firmacos o intervenciones, M NO NO NO NO NOC NO NO S| NO NO NO NO NO NO
utilizados para el diagnéstico, evaluacidn,
tratamiento y seguimiento de pacientes con el
diagndstico de la presente GPC?

A CARRASCO




