Ministerio de Salud
Instituto Nacional
de (iencias

Newrologicas N° 2&7/ -2018-DG-INCN

RESOLUCION DIRECTORAL

Lima, 23 de-Seliombrege 2018
VISTO:

El expediente N° 18-008757, sobre aprobacion Guia de Practica Clinica para el Diagnostico y
Tratamiento del Paciente con Sindrome de Guillain Barré en su Versién 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 |a
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
Neurolégicas, v;

| CONSIDERANDO:

Quie, los numerales | y 1l del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842, Ley General de Salud, sefialan
gue la salud es condician indispensable del desarrollo humano y medio fundamental para alcanzar
el bienestar individual y colectivo, por lo que la proteccion de la salud es de interes 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 Elaboracion y Uso de Guias de Practica
Clinica de! 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 diagnasticas o terapéuticas mas adecuadas a
la hora de abordar un problema de salud o una condicién 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 Ill-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
%¥Practica Clinica del nivel nacional o regional, siguiendo lo establecido en la preserite NTS en lo que
orrespenda. Se aprueba con Resolucion Directoral del Establecimiento de Salud,

Que, mediante Resolucion Ministerial N° 414-2015/MINSA aprueba &l Documento Teécnico:
“Metodologia para la elaboracion de Guias de Practica Clinica”, con la finalidad de contribuir 2 la
mejora de la calidad de la atencion en salud, con énfasis en la eficiencia, efectividad y seguridad, a
través de |a formulacion de Guias de Practica Clinicas que respondan a las prioridades nacionales,
regionales y/o local; y con el objetivo de estandarizar l2 metodologia para la generacion de GPC en
los establecimientos de salud publicos del Sector Salud a través de un marco y herramientas




metodologicos necesarios, que permitan |a elabaoracion 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 Gulas de Practica Clinica del Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas.

Que. de los antecedenies 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 diagnastico de SGB con apoyo de la evaluacion clinica y
examenes auxiliares; identificar tempranamente &l 4rea de manejo mas apropiado del paciente con
sospecha clinica de SGB; identificar tempranamente los criterios para uso de monitoreo continuo,
ventilaclén 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 opinion favorable por parte de |a
Directora Ejecutiva de la Oficina Ejecutiva de Planeamiento Estrategico, quien mediante Nota
\ Informativa N* 100-2017-OERE/INCN de fecha 18 de julio de 2018, eleva la Guia de Practica
ol Clinica para el Diagnostico y Tratamiento del Paciente con Sindrome de Guillain Barra en Versién
Corta y en Version Extensa del Instituto Nacional de Ciencias Neurclégicas, 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-UQ/OEPE/INCN que contiene el
Informe N 045-2018-LMLV, ajustandose asi a |os conceptos, procedimientos y condicianes
. contenidas en la totalidad de l|as disposiciones legales que la porman y gue 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 da 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 Neurologicas;

A, CARRASCI

De conformidad con lo dispuesto por el Texto Unico Ordenado de la Ley N® 27444 “Ley del
Procedimiente Administrativo General", aprobado por gl Decreto Supremo N 006-2017-JUS, la Ley
N* 26842, Ley General de Salud, Resolucion Minisierial N® 302-2008/MINSA, aprueba la Norma

y Técnica de Salud N* 117-MINSA/DGSP-V.01 "Norma Tecnica de Salud para la Elaboracion 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 Institutc Nacional de Ciencias Neurolégicas”,
aprobado por Resolucion Ministerial N® 787-2006/MINSA

SE RESUELVE:

Articulo 1°.- APROBAR [a Guia de Practica Clinica para el Diagnéstico y Tratamiento del
Paclente con Sindrome de Guillain Barré, Guia en su Version Corta del Departamento de
w)avestigacién, Docencia y Atencion Especializada en Neurologia de la Conducta del Instituto
Wecional de Cienclas Neuroldgicas, gue en treinta y ocho (38) folios, forma parte de la presente
s olucion.

S35 Articulo 2°.- APROBAR la Guia de Practica Clinica para el Diagnastico y Tratamiento del Pacierite
con Sindrome de Guillain Barré. Guia en su Version Extensa del Departamento de Investigacian
Docencia y Atencién Especializada en Neurologia de la Conducta del Instituto Nacional de
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Lima, 25 de Seliembie de 2018

iencjas Neurclégicas, que en ciento doce (112) folios, forma parte integrante de la presente

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 difusién, monitoreo, implementacion, aplicacién y supervisién de |as presentes Guias en el
“\\ @mbito de su competencia.

F‘:L:*_r‘:\

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

Registrese y Comuniquese.
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Conflicto de intereses
Los responsables de la elaboracion del presente documento declaran no fener ningdn
conflicto de interés con relacion a los temas descritos en el presente documento.

Financiamiento
Este documento técnico ha sido financiado por el Instituto Nacional de Ciencias
Neurologicas (INCN), MINSA, Peru.

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 terapéutica
méas adecuadas a la hora de abordar un problema de salud o una condicién clinidg
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 Versién Extensa. GPC
N® D2 Peni, 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 diagndstico 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 diagnostico de SGB con el apoyo de la evaluacién clinica y examenes
auxiliares.

- Identificar tempranamente el drea de manejo mas apropiado del paciente con
sospecha clinica de SGB.

- ldentificar tempranamente los criterios para uso de monitoreo continua, 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.

Il. AMBITO DE APLICACION
La presente guia es aplicable a los pacientes adultos (> 18 afos), con diagndstico de
SGB. Podria servir de referencia para personas < 18 afos. La guia se enfoca en los
siguientes puntos:
- Deteccion y diagndstico 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 meédicos generales en todos los niveles de
atencion de MINSA. Ademas esta guia servird para personas con SGB, grupos de

soporte y proveedores de salud.

A CARRASCH
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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 sefnalados en el
Documento Técnico: Metodologia para la elaboracion de Guias de Practica Clinica,
aprobado por Resolucién 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: hitp://www.incn.gob.pefindex.php/menu-

quia

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

V. 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 células T, siendo mas frecuente
en Asia.’

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

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), vy el
Sindrome de Miller — Fisher (SMF), caracterizado por ataxia, oftalmoplejia, y

arreflexia.’ La clasificacién de los diversos sub fenotipos clinicos requiere precision
electrofisiologica, incluyendo descripcion de las caracteristicas desmielinizantes y
axonales, las mismas que se detallan en la tabla 1.” -

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

Caracteristicas clinicas del SGB y sus subtipos

- | Caracteristicas clinicas B
| 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
Debhilidad faringea aguda Bulhar No No
SGB paraparética Extremidades inferiores | No No
Debilidad bifacial con Facial No No
parestesias
Sindrome de Miller Fisher (SMF S
| 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
| Hinersomnolencia ataxica Mo debilidad Si Si
aguda

Tomado de Creange A. Guillain-barre syndrome: 100 years on. 7

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, inmunizacion,
linfoma o exposicion 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 trastomno
autoinmune u otra afteracion sistemica. £s 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
INmMunologicos Implicados en el AIUF son menos claros debido a la amplia gama de
inmunoestimulantes que pueden causarla y la ausencia de biomarcadores de:
anticuerpos especificos. ‘

. CARRASCY)
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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
afios, 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 Iteratura 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 disponibiidad de estudios neurofisiologicos, la vanedad
AIDP fue la mas frecuente (17%). Un 15% de casos tuvo un desenlace fatal.

La incidencia en nifos es la mas alta a los dos afos. 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% e l0s pacientes atectados guedan
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 la region. £l grupo de edad con 47 % de casos de SGB eran aquelios con edades
entre 1 a 4 afos, 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 alcanzo su pico a
los 3.4 dias, siendo esta predominantemente en miempros interiores 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 diterentes intfecciones han sido igentiiicadas en casos de SGB, los estudios
caso-control han revelado asociaciones solo con pocos patdgenos. Enire las

infecciones que se ha reportado asociacion se incluyen al Campylobacter jejuni™ ', Y Fewo b

citomegalovirus'’, virus Epstein Barr'®, influenza A'®, Mycoplasma pneumoniae®.((;

Haemophilus influenzae*’, hepatitis (A, B y ) %, enterovirus D68, y virus Zika. >\

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 o vacunacion.
En 1987, Kaslow et al, explor6 los factores de riesgo asociados en la poblacion que
desarrollé SGB luego de la campaia de vacunacién de influenza de 1976-77. De
100 casos de SGB, 47 pacientes reportaron haber sido vacunados en los afos
antenores, 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 tltima 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 los
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 significativamente, al menos seis veces, €i rnesgo de desarrolio de SGB.
Los casos y controles no difirieron en el numero 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 el periodo entre Octubre 2013 y Abrii 2014 en que se reporo 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 1gG 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 desarrolio 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 (FFA) y aiteracion ae nervios craneales precedida ae
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 conduccion
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, conllevando luego a
debilidad bulbar y dificuitad respiratona.® ‘° La apanencia 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
inferiores. Los musculos taciales y orofanngeos se ven alectados en ef 5U%
de los casos, y la debilidad de estos grupos musculares puede ser la
manifestacién inicial. El compromiso de la musculatura bulbar y respiratoria
ocasiona habla entrecortada, con una capacidad de hablar solo oraciones
cortas que Iindican dificuitad para respirar.’ Al margen de la 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 muscular o radicuiar, ei cual afecta aproximadamente ai 30%
de pacientes. Sin embargo, durante el examen fisico la modalidad sensorial
esta preservada o ligeramente afectada.’”
Las vanantes del SGB son mas dificiles de reconocer e incluyen el SMF
(debilidad oculomotora, ataxia y arreflexia), paraparesia pura, debilidad
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

pacientes desarrollan complicaciones como falla respiratoria requiriendoy:
ventilacion mecanica.>* Otras complicaciones inciuyen neumonia aspirativa
sepsis, arritmia cardiaca, hiper o hipotension arterial, diaforesis, y
dismotilidad gastrointestinal. La retenciéon urinaria y la constipacion son
inusuales al inicio de la enfermedad pero pueden desarrollarse al nadir de la
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misma. Las complicaciones autonémicas son mas frecuentes en pacientes
con debilidad muscular severa y falla respiratoria.® 3°

6.1.2. Interaccion cronolégica
lal como se ha detaillado previamente, 0s sintomas se desarrolian en Ia
mayoria de casos 1 a 2 semanas después de la exposicion a infecciones o a
otros gatillos inmunoldgicos.

6.1.3. Graficos, diagramas, fotografias
No aplica

A, CARRASCU
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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 Gtiles para su

confirmacion y clasiicacion 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

diagnoésticos se encuentran listados en la tabla 2.

Tabla N° 2. Caracteristicas diagnésticas del SGB

Caracteristicas diagnodsticas del SGB

que excluyen
el diagnéstico

Caractf:-risticas « Debilidad progresiva en extremidades inferiores y superiores (a
requeridas veces iniciaimente soio en miembros 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
gque  apoyan semanas)
fuertemente el |« Simetria relativa de los signos v sintomas
diagnéstico » 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.
» Recuperacion que comienza 2-4 semanas después de que cesa
ia progresion.
¢ Disfuncién autonémica.
+ Dolor (comun).
* Ausencia de fiebre al inicio del cuadro clinico.
» Eleveda concentracion de proteina en el liquido cefalorraquideo,
con < 50 calulas/il (nsualmente < 5 células/il),
» Signos electrodiagnosticas consistentes con SGB.
Caracteristicas Pleocitosis en LCR de células mononucleares o
que deberian polimorfonucleares (>50 células/ul)
generar dudas |e Disfunciéon pulmonar severa con poca o ninguna debilidad en
sobre el extremidades al inicio
diagnostuco e Signos sensitivos severos con poca o ninguna debilidad de
del SGB extremidades al inicio
» Disfuncion vesical o intestinal de inicio
+ Fiebre de inicio
» Nivel sensitivo medular claro.
¢ Asimetria marcada de la asbilidad
» Disfuncion persistente vesical o intestinal
Caracteristicas |« Diagnéstico de botulismo, miastenia, poliomielitis o neurop

toxica;

Metabolismo de porfirina anormai;

Difteria reciente:

Sindrome puramente sensorial, sin debilidad.

Estudios de
conduccion

nerviosa

e (e @ @

Pueden ser dtiles en la précttca clinica, pero en general no se
requieren para el diagrups -

| TAGLE L.
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= Esenciales para la clasificacion de SGB en AIDP o AMAN

e AIDP: Caracteristicas de desmielinizacion (disminucion de la
velocidad de conduccidon nerviosa motora, latencias distales
motoras prolongadas, incremento de la latencia de la onda F,
blogueo de conduccion y dispersién 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 inferior de normalidad en al menos dos nenvios, Blogue de

| conduccion motora transitoria puede estar presente.

LCR: Liquido cefalorraquideo; PAMC: Potencial de accién motora compuesto; AIDP:

Paolineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda; AMAN: Neuropatia axonal motora

| aguda .

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

. CARRASCO G. VARGAS
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6.2.1. Criterios de Diagnostico

Una manera de agrupar los criterios diagnosticos 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 diagnosticos de Brighton

B Criterios de Brighton
items que se requieren [ Niveles de cereza
diagnéstica
- 1 2 | 3
1. Debilidad muscular bilateral y flacida en extremidades + + .
2. Hiporreflexia o arreflexia en extremidades débiles + + +
3. Patron de enfermedad monofasico * + +
4. Inicio a nadir de la debilidad: 12 horas — 28 dias + + + +
meseta subsecuente
5. Disociacion albuminocitologica en LCR (elevacion de + +#
proteinas y numero de leucocitos < 50 células/ul)
6. Hallazgos electrofisiolégicos (ENMG) consistentes + #
cen SC8
7. Ausencia de un diagnostico alternativo identificado de + # +
la debilidad

Niveles de certeza diagnodstica

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

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

Nivel 3: ltems 1 —4, y 7 presentes

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

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

Tabla N° 4. Diagnéstico diferencial de SGB

[ Diagnéstico diferencial del SGB -
Intracraneal/médula espinal | Encefalitis del tronco cerebral, meningitis,
carcinuimatosisfiiniomaiosis, imieius tansvesa,
compresion de la médula espinal
Células del asta anterior Poliomielitis, virus del Nilo del este
Raices nerviosas espinales | Compresion, inflamacion (Citomegalovirus), CIDP,
I carcinomatosis meningea/linfomatosis
Nervio periférico Neuropatia inducida por drogas. porfiria intermitente
aguda, polineuropatia del paciente critico, neuropatia
vasculitica, difteria, deficiencia de vitamina B1 (Beri-

L TAGLE L.




O T

¥ LY =3 rpe iy

'{‘..

InsTiTuTo NacioNAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

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 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 continuacion:
6.3.1 De patologia clinica:

Sodio

Potasio

Fostoro

Magnesio

Enzimas hepaticas
CPK

Hemograma
Proteina C reactiva

TSH (ante sospecha de enfermedad tiroidea)

En caso de duda de SGB, realizar estudios neurofisiologicos
6.3.2 De imagenes:

No se requiere un estudio de imagenes para el diagnostico de SGB; sin embargo, la

RMN de médula 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:

Tanto la puncion lumbar como el estudio elecgtromiografico segun se indican en la =7
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 _
» 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 habiar)
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)

UCI: Unidad de Cuidados Intensivos. Tomado de van Doomn PA. Diagnosis,
treatment and prognosis of Guillain-Barre syndrome (GBS). *

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

Criterios para ventilacion mecanica

Factores predictivos de falla ventilatoria:

e Tiempo entre el inicio de los sintomas v la admision 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 méas del 30% en la capacidad vital,

| Datos que indican intubacién inmediata’
* Capacidad vital forzada <15 ml/kg
= Presion parcial de CO2 en sangre > 48 mmHg. |
» Presion parcial de O2 en sangre < 56 mmHg. |
Tomado del Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico 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 referido
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, €l SGB
continda 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 imponante 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
anos. Hasta un 3.8% pueden tener recaida al afo 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.

A TARRASCO :
G. VARGAS
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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

@

= St
ot
+ Hughes > 2
Sevendad de
Hughes <o = 2
Trataruenta
especibce con IG ©

Tratamiento de
sopaorte . dolor.
profilaxis de TVP y
rehabwhitacon

PF

Refenr al 27 o 17 mived de
atencion sequn corresponda
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Viil. ANEXOS

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

N° Pregunta

Recomendaciones o puntos de buena
practica clinica

Tipo *

Fuerza
y
direccidé
n L

Calidad de
la
evidencia

L

Diagnéstico

1. En
pacientes
con
sospecha de
Sindrome de

Se recomienda usar los criterios de Brighton
para realizar ¢l diagnéstice 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 v la maxima debilidad con meseta
clinica posterior; y

5) Ausencia de diagnoéstico alternativo para la
debilidad.

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

2) Hallazgos electrofisiologicos compatibles
con SGB.

fuerte a
favor

Guillain
Barré (SGB)

:Cublos son

ovﬂﬂlﬁﬂ
los criterios
validos para

Se recomienda realizar el diagnostico 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
(BOE0B)

el
diagnéstico?

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

En los pacientes con diagnosticos de
sospecha de SGB se sugiere realizar puncion
lumbar basal para el diagnéstico diferencial o
evaluar si existe disociaciéon albumino-
citoiogica en el LCR o; si el esiudiv de LCR se
realizé en la primera semana de inicio de la
enfermedad, para detectar disociacion
albumino-citolégica se podria repetir el
estudio a partir de la segunda semana.

BPC

\ | establecer el diagndstico de aB¥oF:

)4/ (nivel 1 6 2 de Brighton), tj

Donde y cuando sea posible realizar pruebas
de electrofisiologia a partir de la segunda
semana de inicio de la enfermedad para

A, CARRASCO
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(Tabla N° 9y 11) y el prondstico.

Para evaluar la severidad se utilizara la escala

de Hughes (Tabla N° 15). o B
En un paciente con sospecha de SGB y

criterio de severidad (Hughes > 2) se deberia

iniciar tratamiento especifico y los resultados BPC

del estudio del LCR y electrofisiologia no
deberian retrasarlo.

Tratamiento especifico

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

En pacientes con SGB de severidad
moderada on adslante, se recomienda ¢
tratamiento con plasmaféresis, segin
disponibilidad y ausencia de
contraindicaciones.

fuerte a
favor

moderada
(BDDDO)

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 aquellos que
desarrollan debilidad progresiva en
musculatura orofaringea y ventilatoria.

BPC

En estos casos se podria realizar 4 sesiones
de plasmaféresis de manera interdiana en un
periodo de 8 a 10 dias. Y de acuerdo a la
evolucién del paciente y ante falla o
reffactanedad podiia ampliarse & Nuimeic
sesiones.

ot
ue

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

BPC

Se requiere personal entrenado para la

.3 . . py -
administracién apropiada de plasmalcresis.

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)

3.En
pacientes
con SGB
¢Es eficazy

seqguro el
tratamiantn

- e mem s,

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.

BPC

fuerte a
favor

El tratamiento con inmunoglobuling
intravenosa deberia realizarse en pacientes
con SGB con inicio de los sintomas de menos

de 4 semanas, preferiblemente dentro de las

\, CARRASCL)
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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 infusion continua. Dividida en: 1

g/kg/dia por 2 dias 6 0.4 g/kg/dia por 5 dias. BPC
Fleair el esauema 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
sindruime de Guilian Baiié poi 10 ue & 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 BPC
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 aduitas
mayores, por ser mas facil de administrar, BPC
mejor tolerancia, y ser igualmente eficaz y
segura.
4. En
pacientes
con SGB fuerte
¢Es eficaz y | En paciemes con SGB no se recomienda el o e.n ivioderada
segurio el |tratamiento con corticoides. contia (bDDO)
tratamiento
con
corticoides?
Tratamiento de soporte
En pacientes con SGB se recomienda
S.En maenitorizar e identificar criterics de necesidad fucica
pacientes |de ingreso a unidades de cuidados intensivos R favor
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 neurologicas BPC
monitoreo |como parte de su evaluacion y manejo.
continuo y | Al paciente con SGB monitorizar la funcién
los cuidados | respiratoria y valorar si cumple criterios o BPC
criticos? | presenta predictores para iniciar ventilacién
mecanica. (ver Tabla N° 14)
6. En En pacientes con SGB se sugiere el
pacientes |lralamisino prevenivo y rehabilitador de las
con SGB |discapacidad, de forma precoz, bajo un
iEs eficazy

seguro el

enfoque mulhdrsc:plmano e mtegral con la
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tratamiento | caracteristicas clinicas y necesidad de cada
mutltidiscipli | paciente.
narioy de
rehabilitacié
n?

Para el manejo del dolor el tratamiento
rehabilitador multidisciplinario podria ser
beneficioso. Sin embargo el paciente con BPC
SGB deberia recibir tratamiento de dolor
protocolos locales.

Para prevenir el desarrollo de tlceras por
presion (UPP) el tratamiento rehabilitador
multidisciplinario pedria ser beneficioso. Sin BPC
embargo al paciente con SGB se le deberia
prevenin o tratar ias UFPF segdn 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.

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

A, CARRASCO

G. VARGAS



INsTITUTO NAGIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

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 elaboracion de Guias de
Practica Clinica, aprobado con Resolucién Ministerial 141-2015-MINSA Julio 2015 se
encuentran en la Version en Extenso y sus anexos de esta guia. Para revisar estos

documentos

dirigirse a la

siguiente

hitp://www.incn.gob.pelindex. 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

direccion

electronica:

Neurolégicas (INCN) del MINSA conformo el GEG mediante invitaciones a expertos en

la metodnlngia de elabora

servicio de salud.

El GEG quedo conformado por los siguientes miembros:

cion de GPC, expertns neuraciruianos v en calidad de

Tabla N° 1: Conformacion del Grupo Elaborador de Guias

Nombre Institucion | Profesién/Cargo °°“f°'('3“é'g°" dol
gg?;rElena Mazzetii INCN, MINSA | Directora General Eﬁ?ﬁ?&j{) I
Isabel Tagle Lostaunau |INCN, MINSA | Directora Adjunta |7 .
Yrma Soledad Quispe Jefa de la Oficina | Lider del equipo de
Zapana NG, MINSA de Epidemiologia | expertos clinicos

Jefa del
Departamento de
la investigacion,
y { Experta
Maria Meza Vega INCN, MINSA | docenciay s .
Doy 8 Clinica/Decisora
neurologia de la
eonducta
Juan Luis Cam Paucar |INCN, MINSA |Meédico Internista | Experto Clinico
Francisco Aquino Pefia | INCN, MINSA | Médico Neurdlogo | Experto Clinico
Victor Vargas Bellina INCN, MINSA | Médico Neurdlogo | Experto Clinico
: HNDAC, Médica :
Gladys Guillen Tello MINSA Rehabilitadora Experto Clinico
Victor Campuzano % o ; o
| Gzatin INCN, MINSA | Médico Neurdlogo | Experto Clinico
Glona AmaliaVargas | |\yon miNsa |Licenciadaen |50
iNurnez o Adminisiracion N
Leonel Mario Lozano - _— .
Vasquez I JCN MINSA I\/ﬂg__dl_q:Q\CIrujano Coordinador del_GEG

4 CARRASCL
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Los roles en el GEG son los siguientes:

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

Nombre Institucion | Profesion/Cargo Confo::;nggén L
Carlos Alexander Alva Equipo Médico Neurdlogo | Lider del equipo
Diaz Metodolégice | y Epidemidloge Metcdalégice
; — Equipo Médico Neurdlogo i -
Nicanor Mori Quispe Metodolégico |y Epidemidlogo Equipo Metodologico
= . Equipo ; . : ’
Kevin Pacheco Barrios Metodoléaico Médico Cirujano | Equipo Metodolégm_
J | Pach Equi . . :
| Mq:rg:za R Ml‘tl:)':jzi 6gico Investigador/USIL Egquipe !‘.‘!mc:'.sk"_.g:cc
2 : Equipo Equipo Metodolégico,
.Wendy Nieto Gutierrez Metodolégico Colaboradora INCN. MINSA
; Equipo : =
Victor Andres Velasquez - Equipo Metodolégico,
Rimachi B ey [Gakbordor INCN, MINSA
Oscar Orlando Rivera Equipo Equipo Metodolégico
Tomeion Metodolégico, | Colaborador INCN. MINSA :
) INCN, MINSA o '
£ i Equipo . _ :
ggz:zz e R Metodologico, | Colaboradora ﬁ?g:ﬁo Mh?:}tggoléglco,
| INCN, MINSA B i
Equipo . -
Christoper Alarcon Ruiz | Metodologico, | Colaborador g‘é’;ﬁ’o Mhlﬂ;tggoioglco.
~|INCN, MINSA ' B

Nombre

Rol en el GEG

Isabel Tagle Lostaunau

Piiar Eiena Viazzeti Soier

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

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

Maria Meza Vega
Juan Luis Cam Paucar

Francisco Aquino Pefa
Victor Vargas Bellina
Gladys Guillen Tello

Yrma Soledad Quispe Zapana

Victor Campuzano Lezama

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

A.CARRASCY
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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 desarrollc de 2 gufa,
colaboro en la busqueda y Evaluacion 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 el borrador finai de GPC.

B. Declaracion 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 relacion 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 formulé un

listado de preguntas clinicas tipo PICO (Poblacion, Intervencion, Comparador y
escenlace, del ingles Outocome) mediante discusiones periddicas, intentande 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 | g pacientes con sospecha de SGB ¢ Cuales son

Diagnéstico y
los criterios validos para el diagndstico?

Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el
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 rehabilitacién?

A. CARRASTY G. VARGAS
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D. Bisqueda y seleccion de Guias de Practica Clinica

La busqueda de GPC se realizé de manera sisteméatica para recolectar GPC de los
ultimos 10 afos (periodo 2008-2018). Esta busqueda 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 la version extensa.

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

Tabla N° 4: GPC identificadas

Formula Tema abordado ;
Tindo o .ﬁ:ﬁo | recomendaciones | en guia _()Ea'j%am_éi_
Assessment and
management of Guillain-
Barré syndrome in the|2016 |Si General OMs
context of Zika virus
infection #
Diagnostico y tratamiento.
Sindrome de Guillain-Barré. .
Sequndo. v Tercer Nivel de 20186 Si General CENETEC
Atencion ¥
Guidelines on the Use of
Therapeutic Apheresis in
Clinical Practice—Evidence- g
American
gjﬁf:g Approach Trom the|2016  [No Plasmapheresis | Sociely _for
American  Society  for FBHOroaG
Apheresis: The Seventh
Special Issue
Evidence-based guideline:
intravenous immunoglobulin
in the treatment of
neuromuscuiar  disoraers. American
Report of the Therapeutics | 2012 Si Immunoglobulin | Academy  of
and Technology Neurology
Assessment Subcommitiee
of the American Academy of
Neurology *
Evidence-based  guidsline
update: plasmapheresis in
neuroclogic disorders. Report .
g i ThRrEpRutce: enc 2011 Si Plasmapheresis ﬁglaedf;crﬁn of
Technology Assessment Neurol y
Subcommittee  of  the eurology
Amaricany - Academy .of
Neurology *
Croatian
g Society  for
Guidelines for the use of
intravenous immurioglobulin - Neurovascula
i the  reatment. | of 2012 Si Immunoglobulin EI ma[:ii:grders,
Neuroiogic aisedases Medical
(— Association
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EFNS guidelines for the use
of intravenous
immunoglobulin in treatment
of neurological diseases.
EENS tack force on the use | 200E S immunoglebulin
of infravenous
immunoglobulin in treatment
of neurological
diseases ¥

WHO: Worid Health Organization — Geneva.

CENETEC: Centro Macicnal de Excelencie Tecnolégica en Salud— México.

European
Federation of
Neurological
Societies

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 busqueda utilizados

o Se especifica los criterios de inclusion de los estudios encontrados

o Seguidamente, dos metoddlogos procedieron a evaluar las GPC preseleccionadas
en forma independiente utilizando el instrumento AGREE-II
(http://www.agreetrust.org/agree-ii/ ). Se discutieron los items de AGREE-Il con
diferencias mayores a 2 puntos en cada GPC para llegar a un consenso, y un
tercer consultor paricipé cuando no hubiese acuerde. Se selescicnaron aguelias

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

Tabla N° 5: Evaluacion AGREE de las GPC identificadas

. DOMINIO 2.

Guia de DOMINIO .. .. | DOMINIO 3. | DOMINIO 4. DOMINIO 8. )
2 Participacio DOMINIO 5. _| Evaluacién

Practica |1. Alcancey Rigoren la | Claridad en la ] Independenci

i ( n de los _ | Aplicabilidad ] glabal

Clinica Objetivos ) elaboracion | presentacion a editorial
Implicados
CENETEC-
s 78% 50% 27% 78% 33% 100% NO
o

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 Tecnoldgica 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 "

WS
A, CARRASCO
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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 blsqueda fue
reaiizada en las bases de datos WMedline y CENTRAL. Los terminos de busqueda y
otros detalles de cada basqueda se encuentran en el Anexo N° 2 de la version
exfensa.

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

Una vez que se contaron con KS (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 posible 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 prnmanos para los desenlaces de interes de dicha pregunta

+ Para las preguntas para las cuales se encontré 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 metododlogos para ser utilizada para la toma de decisiones. Si alguna
RS cumplio con los criterios de caiidad:

o Se realizo una seleccion de una RS a ser utilizada para cada desenlace de
interés, considerando para elio: la calidad evaluada con AMSTAR-II * la
fecha en la que realiz6 la bisqueda, y el nimero de estudios encontrados.

o AsImISmMOo, se decidio S| era pertinente actualizar la RS seleccionaaa,
considerando para ello: el tiempo que ha transcurrido desde la basqueda
realizada por la RS, la 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.

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

« 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

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

« Para cada pregunta, cuando para cierto deseniace 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 considero dicho

estudio para la toma de decisiones.

Para formular Puntos de Buena Practica:

Para las preguntas para las que el GEG-Local considero que no era necesario 0 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 actualizacion de la evidencia de alguna RS y de realizacién de
RS de novo seran detallados a continuacioén:

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 blusqueda 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 decidio 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

I. 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

LTAGLE L,
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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 contd con dicha evaluacion, o cuando la RS contoé 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 de la version 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

Evaluacioén de la calidad de la evidencia

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

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

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

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

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 aquellos desenlaces para los cuales se contd con una tabla de perfil de
evidencias GRADE anterior, se evaluo si se podian usar estas tablas o se debian
elaborar nuevas tablas. Se elaboraron nuevas tablas cuando se sospeché 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 evalué la evidencia
recolectada para cada una de las preguntas clinicas PICO en reuniones periodicas.

La elaboracién de las recomendaciones de la presente GPC estuvo en base a la




L& Oy Ol & S &0 QU R N & G 0 N EN o S € &1 & 5 «F o o 4 ¢ S¥ <% §F 4 &F s’ ¥F ol ff =F <1 G OF =¥ ol ' & ¢7 ¢ &F al af



InsTiTuTO NAacionaL e CiENCIAS NEUROLOGICAS

evidencia, los valores y preferencias de los pacientes, y el uso de recursos 3'. Ademas,
para esta GPC se evalué la aceptabilidad y factibilidad de las recomendaciones, con
miras a su implementacion.

Se establecié 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 *. 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
Recomendacion | revisan la evidencia disponible seguirian esta recomendacion.
fuerte En la formulacion de la recomendacion se usa el término “se
recomienda”

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

Direccitn de la recomendacion

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
Punto de buena ) ; ) ) . ‘
o ) realizado busquedas ni evaluaciones de la evidencia. El GEG-
practica clinica ) L
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 realizé una reunién con expertos tematicos donde, en primer lugar,
se expuso la introduccién, 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 tematicos enfocada
en las recomendaciones los puntos de BPC vy los flujogramas de la GPC. Finalmente,

se tomaron en cuenta las observaciones pertinentes para realizar cambios menores en

la formulacion o prese ion de las recomentas

LTAGLE L.
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Se realizé 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 Perd "Luis N. Saenz” Neurologia =
. : Hospital Nacional Edgardo
Mirla Vanessa Villafuerte | Rebagliati Martins / Policlinico | Médico Neurdlogo
spinoza
Peruano Japonés
; Hospital Nacional Guillermo . .
Edgard Max Rojas Huerto Almenara Irigoyen Médico Neurdlogo
. s ; Hospital Nacional Edgardo )
Armin Heli Delgado Salinas Rebagliati Martins Médico Neurdlogo
Wenzel lvan " . - i o ;
Duefias Pachaco | Hospital M_ana_l :_&uxmadora Médico Neurdlogo
Juan Carlos Lazo Velasquez ':::;ﬁ:l Nacional Arzoblspo Médico Neurdlogo

Validacién con tomadores de decisiones.
En esta etapa se realiz6 una reunién 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 realizd 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 Neurolégicas

Isabel Tagle Lostaunau

Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas

Yrma Soledad Quispe Zapana

Instituto Nacional de Ciencias Neurolégicas_ I

Leonel Mario Lozano Vasquez

Instituto Nacional de Ciencias Neurologicas
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Revision externa.
El GEG-Local decidié que la revision externa se llevaria a cabo convocando:

¢ 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,

|, TAGLE L.
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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
.

Calidad de
la evidencia

¥

Diagndstico

1. En

| pacientes con
sospecha de
Sindrome de
Guillain Barré
(SGB) ¢Cudles

son los criterios

vélidos para el
diagnéstico?

A, CARRASCO

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; v

3) Patron de enfermedad monofasica,

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

5) Ausencia de diagnéstico alternativo para la
debilidad.

Con cumplimiento de los siguientes criterios:

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

2) Hallazgos electrofisiolégicos compatibles con
SGB.

fuerte a
favor

muy baja
(Boeo)

Se recomienda realizar el diagnédstico 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)

BPC

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

BPC

En los pacientes con diagndsticos de sospecha de
5GB se sugiere realizar puncién lumbar basal para
el diagnostico diferencial o evaluar si existe
disociacion albumino-citoldgica en el LCR o; si el
estudio de LCR se realizé en la primera semana
de inicio de la enfermedad, para detectar
disociacion albumino-citologica se podria repetir
el estudio a partir de |la segunda semana.

BPC

Donde y cuando sea posible realizar pruebas de
electrofisiologia a partir de la segunda semana de
inicio de la enfermedad para establecer el

diagnostico de mayor certeza L'vel 16 2 de
. T ; iy £ BRI D
Brighton), tipificar el subtipgy’ SHiz4
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pronéstico.

Para evaluar la severidad se utilizara la escala de
Hughes (Tabla N2 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
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, segtin disponibilidad y ausencia de
contraindicaciones.

fuerte a
favor

moderada
(BEaEe)

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 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 nidmero 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 entrenade 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)

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

BPC

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
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Iinmunoglobuli
na?

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.

El tratamiento con inmunoglobulina intravenosa

BPC

En nifiasfos y personas adultas: administrar
inmunoglobulina intravenosa a dosis total de
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.

BPC

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

BPC

dias),

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

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
(@a50)

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

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 ventilacion

mecanica. (ver Tabla N2 14)

BPC

A, CARRASLL
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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 5 débil a muy baja
e integral, con la frecuencia necesaria de acuerdo favor (Beee)
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 segin 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 beneficicso. Sin
' rehabilitacidon? | embargo al paciente con SGB se le deberia
prevenir o tratar las UPP segtn 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 segin 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, CARRASUD
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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 |a polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda (AIDP, del inglés Acute
Inflammatory Demyelinating Polyneuropathy), aproximadamente un 50% de casos.(1) En esta
entidad ain no se ha hallado el agente desencadenante, a diferencia de |a neuropatia 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 |a causa mas frecuente de paralisis flacida
aguda y subaguda con una incidencia anual 0.38 — 2.66/100 000 personas aho y usualmente se
incrementa con la edad hasta los 80 afios, luego de lo cual se produce una disminucidn de los
casos.(4)

En Colombia, Mahecha et al(5), realiza una revision sistematica de los casos reportados en
Colombia en la literatura cientifica, identificando 796 casos de SGB, la mayorfa de los cuales
fueron varones (66.8%) y menores de 50 afios (94%). El antecedente de enfermedad infeccinsa
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 exposicidon a agentes causantes. Si bien diferentes
infecciones han sido identificadas en casos de SGB, los estudios caso-control han revelado
asacjacienes solo con pocos patdgenos. Entre las infecciones que se ha reportado asociacion
se incluyen al Campylobacter jejunif6, 7), citomegalovirus(8), virus Epstein Barr(9), influenza
A(10), Myceplasma pneumoniae(11), Haemophilus influenzae(12), hepatitis (A, By E)(13, 14),
enterovirus DE8(15), y virus Zika.(6, 7, 16, 17)

En el Peru se ha presentado un incremento inesperado de nimero de casos en la region norte
lo cual ha generado alarma en la poblacién y preaocupacion de las autoridades sanitarias por lo
cual y debido a estas consideraciones, el Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas (INCN,
Ministerio de Salud) decidid realizar la elaboracidn de una Guia de Practica Clinica de ,
diagnostico y tratamiento de SGB y a hacer mas eficiente el uso de recursos para esta/Sy
candicion. '

10
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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 conformo el GEG mediante invitaciones a expertos en |la metodologia de

elaboracion 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 Institucion Profesiéon/Cargo | Conformacion 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 lefa d.e la C_)ﬁcina Lider del equipo de
Zapafia 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
conducta
Juan Luis Cam Paucar INCN, MINSA Médico Internista | Experto Clinico
Francisco Aquino Pena INCN, MINSA Meédico Neurclogo | Experto Clinico
Victor Vargas Bellina INCN, MINSA Médico Neurologo | Experto Clinico
|: . Meédica o
Gladys Guillen Tello HNDAC, MINSA Rehabilitadora Experto Clinico
Victor Campuzano Lezama | INCN, MINSA Médico Neurdlogoe | Experto Clinico
. ; Licenciada en
Gloria Amalia Vargas Deci
Nufiez INCN, MINSA Administracién ersom
Leonel Mario Lozano INCN, MINSA Médico Cirujano | Coordinador del GEG
Vasquez -
. Equipo Meédico Neurdlogo | Lider del equipo
Carlos Alexander Alva Diaz
Metodoldgico y Epidemidlogo Metodologico
S Equipo Meédico Neurdlogo .
Nicanor Mori Quispe e
Y Quisp Metodoldgica |y Egidemiologe | “I1IPo Metodoldgico
Kevin Pacheco Barrios Equipo g s . ;o
Metodologico | h{lfcjic? Cirujano Equipo Metodologico
Josmel Pacheco Mendoza Equipa Investigador/USIL | Equipo Metodologi
| Metodolégico Wy agica
Wendy Nieto Gutierrez Equipo 3 Equipo Metodolégico,
Metodolégico | Colanoradora INCN, MINSA
Equipo
Equipo Metodolégico
Victor Andres Velasquez Colabora 2
< s, | INCN, MINSA

11
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Nombre | Institucién Profesién/Cargo | Conformacion del GEG
: Equipo y g
?::ra;::ando L Metodolégico, | Colaborador f::;‘pom“f;;idoléglco,
) INCN, MINSA ;
. Equipo ..
gg::r?: . Metodoldgico, Colaboradora fsgriqpomh:l':;;dologlco,
INCN, MINSA ’
Equipo : 2 =
Christoper Alarcon Ruiz I\:et:doldgico tdliborador Equipo Metodologico,
INCN, MINSA 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 contextualizaciéon de
recomendaciones, colaboré en la evaluacidon de
aceptabilidad y  aplicabilidad de las
recomendaciones y colaboro en la redaccién del

Pilar Elena Mazzetti Soler
Isabel Tagle Lostaunau

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

borrador de GPC.
Yrma Soledad Quispe Zapana Planificacion del desarrollo de la guia, colabord
Maria Meza Vega en la validacién de preguntas o items clinicos de

la GPC, validacion de criterios preliminares de
evaluacion de GPC, validacion y contextualizacion
de las recomendaciones, evaluacion de
aceptabilidad ¥ aplicabilidad de las
recomendaciones y colabord en la redaccion del
borrador de GPC.

Juan Luls Carn 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

Planificacién del desarrollo de la guia, colaboro
en la blsqueda 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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¢, Siglas y acrénimos

e & & 9 & & & 0 @

ABC: Area Bajo la Curva

AGREE: Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation

AIDP; Acute inflammatory demyelinating polyneuropathy)

AMAN: Acute motor axonal neuropathy

AMSAN: Acute motor-sensory axonal neuropathy

AMSTAR: Assessing the Methodological of Quality of Systematic Review
CENTRAL: The Cochrane Central Register of Controlled Trials

CIDP: Chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy

DE: Desviacion estandar

DOR: Diagnostic Odds Ratio

Dr.: Grado académico de Doctor

ECA: Ensayo clinico aleatorizado

EsSalud: Seguro Social de salud del Perd

GEG: Grupo Elaborador de la GPC

EV: Endovenoso

GEG-Local: Grupo Elaborador de la GPC local

GPC: Guia de Practica Clinica

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

HSROC: Hierarchical Summary Receiver Operating Characteristic

IC 95%: Intervalo de confianza al 95%

IM: intramuscular

INCN: Instituto Nacional de Ciencias Neurologicas

IETSI: Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion

Lic: Licenciado(a)

MA: Meta-analisis

MC: Médico Cirujano

MINSA: Ministerio de Salud del Peru

Mg.: Grado académico de Magister o Maestro

NICE: The National Institute for Health and Care Excellence

OR: Odds ratio

PICO: Poblacidn, Intervencion, Comparador y Descenlace (del inglés Outcome)
PFA: Paralisis Flacida Aguda

RR: Riesgo Relativo

RS: Revision Sistematica

SGB: Sindrome de Guillain Barré
SMF: Sindrome de Miller — Fisher
TC: Tomografia Computarizada
RMN: Resonancia Magnética Nuclear
USIL: Universidad San Ignacio de Loyola
VO: via oral

n, CARRASCU
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d. Declaracién de conflictos de interés

Todos los integrantes del equipo elaborador de la presente GPC firmaron una declaracion 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 mbito de esta GPC en los tltimos 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 Perd no se ha identificado GPCs actualizadas y elaboradas con las pautas establecidas en
norma a nivel nacional que aborden el diagnéstico 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
elaboracion y uso de GPC en el MINSA (RM N°® 302-2015/MINSA) (6) v el Documento Técnico
para la elaboracion de guias de préctica 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.

Ademas, 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 priorizacién, elaboracion, evaluacion,
aprobacion y difusidn de GPC, en esta directiva se establece los lineaminetos generales para la
el desarrollo de Novo, adaptacién y adopcion de GPC. Esta norma ha sido elaborada por una
institucion que pertenece al EsSalud, Organismo que se encuentra bajo rectoria del MINSA, v
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 y de calidad dentro del enfoque de los temas
prioritarios del sistema de salud peruano y especificamete de las enfermedades neurologicas
priorizadas por el INCN.

f. Alcance y objetivos de la GPC

Objetivos;
Los objetivos de |a presente gufa son:
* Contribuir a la identificacién temprana de pacientes con sospecha clinica de 5GB.

* Establecer el diagndstico de SGB con el apoyo de la evaluacién clinica y examenes
auxiliares.

14
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e Identificar tempranamente el drea de manejo mas apropiado del paciente con sospecha
clinica de SGB.

e |dentificar 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.

* 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 diagnostico de 5GB.

La guia se enfoca en los siguientes puntos:

» Deteccion y diagnostico de personas con SGB.

¢ |dentificacion del area adecuada de manejo de pacientes con SGB.

= 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 afos sin embargo no es aplicable para el
diagnostico o tratamiento de otros tipo de diagndstico de paralisis flacida diferentes a SGB.

g. Usuarios y ambito de la GPC

Usuarios de la GPC:

Lla guia estd dirigida a los profesionales de la salud que participan de los equipos
multidisciplinarios de manejo de pacientes con SGB a nivel hospitalario, incluyendo médicos
neurélogos, médicos de areas criticas (emergencia, unidad de cuidados intermedios, unidad de
cuidados intensivos), enfermeras, quimicos farmacéuticos, especialistas en salud publica,
especialistas en efectividad clinica y administracion en salud, asi como servir de referencia a
medicos 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 asistendial:

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

A CARRASCU
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Il. Métodos

a. Formulacién de las preguntas clinicas

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

Tabla N° 3: Preguntas clinicas para la guia

Temas N® Preguntas
En pacientes con sospecha de SGB iCuales son los criterios
. . Pregunta
Diagnostico 1 validos para el diagnostico?

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

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

especifico 3 inmunoglobulina?
Pregunta | En pacientes con SGB ¢Es eficaz y seguro el tratamiento con
4 corticoides?
Pregunta | En pacientes con SGB éEs 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. Bisqueda y seleccién de GPC

La busqueda de GPC se realizo de manera sistematica para recolectar GPC de los tltimos 10
afios (periodo 2008-2018). Esta busqueda se realizo 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.

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

Tabla N° 4: GPC identificadas

' Formula Tema abordado
Titulo A
! e recomendaciones en guia QNEshizadon
| Assessment and management
|
of Guillain-Barré syndrome in g Diagnodstico y
the context of Zika virus 2016 ) Tratamiento P
infection (19)
Diagnostico y tratamiento.
Sindrome de Guillain-Barre., . Diagnésticoy
Segundo y Tercer Nivel de 2016 Sl Tratamiento Lo
| Atencion (20) :

16
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Guidelines on the Use of
Therapeutic Apheresis in
Clinical Practice—Evidence-
Based Approach from the . Am'erican
Wiiting Committee of the 2016 No Plasmapheresis Society f(?r
American Society for Apheresls
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
American Academy of
Neurclogy (22)
Evidence-based guideline
update: plasmapheresis in
neurologic disorders. Report
of the Therapeutics and . . Ametican
2011 Si Plasmapheresis | Academy of
Technology Assessment Neurology
Subcommittee of the
American Academy of
 Neurology (23)
Croatian
Guidelines for the use of Seciaty for
intravenous immunoglobulin > ’ Neu_rovascula
. 2012 Si Immunoglobulin | r Disorders,
in the treatment of :
neurologic diseases (24) Cran[an
Medical
- Association
EFNS guidelines for the use of
intravenous immunoglobulin
in treatment of neurological European
diseases. EFNS task force on 2008 i inmioElebilin Federatlop of
the use of intravenous Neurological
immunoglobulin in treatment Societies
of neurological
diseases (25)

WHO: Warld Health Cirganization — Genevil.
CENETEC. Centro Nacional 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 realizd
b. Se especifican los términos de bisqueda utilizados
c. Se especifica los criterios de inclusion de los estudios encontrados
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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 participd cuando no hubiese acuerdo. Se seleccionaron
aquellas GPC con un puntaje mayor de 60% en el dominio 3 (rigor metodoldgico):

_ DOMINIO | DOMINIO 2.
Gufad . WNIO 2. | nomMiNIO 3. | DOMINIO 4. | DOMINIO 5. | DOMINIO 6. )
Pruéchca' = 1, Alcance Pﬂ?'ﬁ:m Rigorenla | Claridad en la | Aplicabilida | Independenc Eva::::én
Clinica Obje{w 0s I;p“:w e i6n | presentacion d iaeditorial | 9
CENETEC- 78% | s50% 27% 78% 33% | 100% | NO
i— —_—
. WHO-16 50% B67% 46% 50% 17% 100% NO

GPC CENETEC-15! Djagndstico y tratomfento, Sindrome de Guilldin-Barre, Segundo y Tercer Njvel de Atzncidn, 2016. Centro
Naclonal de Excelencia Tecnoldgica en Salud — México.
GPC WHO-165: Assessment and management of Guilluin-8arré syndrome in the context of Zika virus infection. 2015, Geneve.

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

¢. Busqueda de RS publicadas como articulos cientificos

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

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

Una vez que se contaron con RS (ya sea Ja 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:

* Para formular 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 encontro 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 encontré 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 metodologos para ser utilizada para la toma de decisiones. Si alguna RS cumplié
con los criterios de calidad:
e Se realizo una seleccion de una RS a ser utilizada para cada desenlace de interés,
considerando para ello: la calidad evaluada con AMSTAR-Il (26), la fecha en la que
realizo la busqueda, y el nimero de estudios encontrados.
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e Asimismo, se decidid si era pertinente actualizar la RS seleccionada, considerando
para ello: el tiempo que ha transcurrido desde la busqueda realizada por la RS, la
actualidad de la pregunta, la consistencia y precision de los resultados de Ia 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 consideré
importante tener informacion al respecto, se realizo una RS de novo de estudios
primarios para dicho desenlace.

o Para cada pregunta, una vez que se definio la evidencia para evaluar cada desenlace
de interés, se decidid si era necesario realizar un metaanalisis para dicho desenlace,
considerando para ello: la existencia de un metaanalisis previo realizado por la RS
seleccionada, la posibilidad de realizar metaandlisis 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 considero el o los estudios mas representativos para la toma
de decisiones. Cuando solo se conté con un estudio, se considero dicho estudio para la
toma de decisiones.

s Para formular Puntos de Buena Practica:
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 ttil, u otros motivos): se decidié no formular
recomendaciones para responder esta pregunta, sino puntos de buena préctica clinica.

Los procesos de actualizacién de la evidencia de alguna RS y de realizacion de RS de novo
serdn detallados a continuacién:

e. Actualizacion 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 realizé una busqueda sistematica de estudios primarios en Medline y CENTRAL.
Los términos de busqueda, criterios de inclusion, 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 algin desenlace en
particular, se realizo una busqueda sistematica de estudios primarios en Medline y CENTRAL
Los términos de busqueda, criterios de inclusion, y nimero de estudios encontrados en estas
RS se detallan en el Anexo N° 2,

I.TAGLE L.
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g. Evaluacion de la calidad de |a evidencia.

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

= FEvaluacion del riesgo de sesgo
o Evaluacion de la calidad de |a 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 conto con dicha evaluacion pero ésta na 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 deseniace 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:

* los ECA fueron evaluados usando la herramienta de riesgo de sesgo de Cochrane (27)
s los estudios observacionales fueron evaluados usando la herramienta de Newcastle-
Ottawa (28)

Evaluacién de la calidad de lu evidencia

Para evaluar la calidad de la evidencia, se siguio 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 elabararon tablas de perfiles de evidencia para cada pregunta PICO (Anexo N° 4):

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

e Para aquellos desenlaces para los cuales se contd 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 sospeché 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 evalud la evidencia recolectada para
cada una de las preguntas clinicas PICO en reuniones periddicas.

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

I. TAGLE L,
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Se establecio la direccion y la fuerza de cada recomendacion. La direccién pudo ser a favor o
en contra, v la fuerza pudo ser fuerte o débil (30). Ademas 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 ?gniﬁ_c;d_o
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
formulacion de la recomendacion 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
debil profesionales podrian no seguirla. En la formulacion de Ia
recomendacion se usa el término "se sugiere”

Recomendacion
fuerte

Direccion de Ia

recomendacion
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. E| GEG-Local
emite estos puntos en base a su experiencia clinica

Punto de buena
practica clinica

i. Validacién de la Guia de Practica Clinica.

Validacidn con expertos

En esta etapa se realizo una reunion con expertos tematicos 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 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 recomendaciones.

Se realizé 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 validacién con expertos se exponen en la Tabla N° 7

Tabla N*® 7: Asistentes a la reunion de validacion de expertos

Nombre Institucién Profesién/Cargo
Hospital I Polici i ici
Milagros Lizbet Ibafiez Cabafias !J“a ‘Centra PO’ICH-.I Nacional del | Jefe del’serwcm de | Zg
Perd “Luis N. Saenz’ Neurologia
Hospital ional
Mirla Vanessa Villafuerte oo L Nac’mna Efig.a{do . .
: Rebagliati Martins / Policlinico | Médico Neurdlogo
Espinoza z
Peruano Japoneés o

(A5
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Nombre Institucion Profesién/Cargo
Edgard Max Rojas Huerto Hospital NaFional Sullistmbd Medico Neurdlogo
Almenara Irigoyen
Hospital Nacional Edgardo .

i i [ adico Neurd
Armin Heli Delgado Salinas Rebagliati Martins Meédico Neurdlogo
Wenzel Ivan Duefias Pacheco | Hospital Maria Auxiliadora Médico Neurélogo

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

Validacion con tomadores de decisiones.

En esta etapa se realizo una reunion con tomadores de decisiones donde, en primer lugar, se
expuso la introduccién, 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 formulacion 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 reunién de tomadores de decisiones

Nombre

Institucién

Pilar Elena Mazzetti Soler

Instituto Nacional de Ciencias
Neurologicas

Isabel Tagle Lostaunau

Instituto Nacional de Ciencias
Neurologicas

Yrma Soledad Quispe Zapana

Instituto Nacional de Ciencias
Neurologicas

Leonel Mario Lozano
Vasquez

Instituto Nacional de Ciencias
Neurologicas

Revision externa.

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

e Mg. Charles Huamani Saldafia, Medico Neurologo, Maestria en Ciencias

Investigacion Epidemioldgica por la Universidad Peruana Cayetano Heredia, Ex Editor
cientifico de |a Revista Peruana de Medicina Experimental y Salud Publica del Instituto
Nacional de salud INS, periodo 2011-2013. Del Hospital Nacional Adolfo Guevara

Velasco, Essalud Cusco,
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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.

Desmielinizacidon: procesc 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 autondmicas en pacientes con SGB como:
arritmias cardiacas, ileo paralitico, disfuncion vesical-fundamentalmente retencion urinaria al
inicio de la enfermedad—, modificaciones del electrocardiograma, paralisis de la acomodacion,
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 desviacion importante en cantidad
y calidad en relacion en una persona sin alteracion de salud.

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

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

Estudio electrofisiolégico: es un examen que permite realizar estudios de conduccion nerviosa
v 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 0 mecanicas, 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 ventilacion 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).

Paralisis flacida aguda (PFA): Afeccion de inicio rapido caracterizada por debilidad muscular en |
las extremidades, afectando en ocasiones a los muscules de la respiracion y/o a las estructuras
anatomicas dependientes del tronco del encéfalo. El término flacida se refiere a la ausencia de
espasticidad o de otros signos de tras
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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 osmédtico, 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 extracorporea. 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 separacion.

Presién inspiratoria méxima; méxima presién generada durante la inspiracién mediante una
pieza bucal a la vez que se ocluye la nariz.

Presién espiratoria maxima: maxima presion generada durante la espiracion.

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

Ventilacién mecanica: todo procedimiento de respiracion artificial que emplea un aparato
para suplir o colaborar con la funcion respiratoria de una persona de forma que mejore la
oxigenacion,

4. CARRAECO
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b. Diagnéstico

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

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
meédicos no especialistas y especialmente en condiciones epidemiologicas adversas (brotes,
epidemias). Por ello se formulo, en la presente GPC, la pregunta sobre la utilidad diagnostica
de los criterios para dicho sindrome, con el objetivo de homogenizar definiciones y ordenar
adecuadamente el proceso diagnostico del SGB.

Resumen de hallazgos

Se realizo una busqueda sistemdtica 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 diagndstica 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 gue son Observaciones
- evaluados
79 casos de GB en
Inc.l-ia, r:enorels:t: 15 Tasade
A0S, 5@ evaluo los deteccion No se realizé
Mateen : criterios comparandolo —== j .
Observacional . - Descripcion de caleulo de precision
2011 et 15 Feiahine can el disgnostico v diagnéstica. sélo de
alt confirmado con el cavsos.segun En ey
. ) criterios tasa de deteccion,
seguimiento y R
indicados
respuesta al
tratamiento.
En este estudio no
se evalud ningtin
desenlace
567 casos de GB relevante para la
adultos obtenidos de pregunta, sin
diversas fuentes (2 Descripcion de embargo, realizd
Fobie st Obsarvacisnal E(?:A§, 1 Fnhone ca'suslsegun los una elxcel'ente
13 . multicéntrica). No se criterios descripcion de las
al. 2013 transversal A . AT .
realizé comparacion indicados caracteristicas
contra ningln estandar clinicas
de oro para el canfirmando 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 decidio usar el estudio de Mateen et al. 2011, debido a que
presentabas los desenlaces gue 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 Taso de deteccion — Nivel 1

En el estudio observacional (n=79), se encontrd una tasa de deteccion de casos sindrome
de GB con los criterios diagnosticos 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 Taso de deteccion — Nivel 2

En el estudio observacionai (n=79), se encontro una tasa de deteccion de casos sindrome
de GB con los criterios diagndsticos 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 Taosa de deteccion — Nivel 3

En el estudio observacional (n=79), se encontro una tasa de deteccion de casos sindrome
de GB con los criterios diagnosticos 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:

= Que en comparaciéon con el no usar criterios diagnosticos, los criterios de Brighton
mostraron:

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

e Conclusidn: 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.

no tendrian preferencias marcadas a fa\mr usar o no criterios diagnosticos.

Aceptabilidad de los profesionales de |a salud: El GEG-Local consideré que aunque no se suele \§
usar criterios diagnosticos especificos para esta enferm
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y estandarizan la evaluacion clinica y examenes auxiliares que se realiza de manera habitual,
por lo que los medicos especialistas y no especialistas estarian de acuerdo con su uso.

Factibilidad: El GEG-Local considerd que el uso de criterios diagnosticos para el sindrome de
GB es totalmente factible, en especial el nivel 3 de certeza que incluyen evaluacién 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 electrofisiologica)
segun disponibilidad, en especial en niveles de atencion terciarios, por lo que los costos
podrian incrementarse, sin embargo con mejor precisién diagndstica el uso de recursos seria
menor a largo plazo, evitando secuelas posteriores y discapacidad en estos pacientes.

Direccion y fuerza de la recomendacién:

* Direccion de la recomendacién: El GEG-Lacal, considerando gue el uso de los criterios
diagnosticos de Brighton mejora la tasa de deteccién, 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 decidié realizar una recomendacién 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 errdneos.

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
diagndstico, se considero realizar puncién lumbar a los pacientes con diagndsticos de sospecha
de SGB para evaluar si existe disociacion citoalbuminica en el LCR o realizar el diagnostico
diferencial; ya que el hallazgo de disociacion no es frecuente los primeros dias de enfermedad
se considerd que es preferente estudiar la disociacion a partir de la segunda semana de inicio
de la enfermedad(38). Sin embargo el estudio de LCR no se deberia retrasar para considerar el :
estudio de otras posibles causas sobretodo en el contexto de brotes epidemiologicos.

De la misma manera, el GEG-Local, evaluo el rol de los estudios electrofisiologicos, 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).
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tratamiento especifico y los resultados del estudio del LCR y electrofisiologia no deberian
retrasarlo.

Recomendacidn:

Se recomienda usar los criterios de Brighton para realizar el diagnostico de caso 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 baja)

1) Debilidad muscular bilateral y flacida de Jas 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 y la maxima debilidad con meseta clinica
posterior; y

5) Ausencia de diagnostico alternativo para la debilidad.

Con cumplimiento de las siguientes criterios;

1) Diseciacion albumino-citoldgica en LCR {nivel de proteinas mayor del normal de laboratario
y < 50 células/l);

2) Hallazgos electrofisiologicos compatibles con SGB.

Puntos de buena practica clinica:

* Se recomienda realizar el diagndstico de caso sospechoso de SGB (nivel 2 6 3 de
Brighton) evaluados por un prafesional de la salud con experiencia en el examen
neureldgico. (Tabla N€ 10)

* Un caso descartado de SGB es un casa sospechoso en el que durante la investigacién
se identifica otro patologia (diagnadstico 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 disociacion albumino-
citologica en el LCR o} si el estudio de LCR se realize en la primera semana de inicio de
lo enfermedod, para detectar disociacion albumino-citologica se podria repetir el
estudio g partir de la segunda semana.

* Donde y cuando sea posible realizar pruebas de electrofisiologio a partir de la sequnda
semanao de Inicio de la enfermedad para establecer el diagndstico de mayor certeza
(nivel 1 o0 2 de Brighton), tipificar el subtipe (Tabla N2 8 y 11) y el prondstico.

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

* En un paciente con sospecho de SGB y criterio de severidad (Hughes > 2) se deberia
iniciar tratamiente especifico y los resultados del estudio del LCR y electrafisiologia no
deberian retrasarlo.
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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 albdmina 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 indicacién para su uso en el Peri, (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 la RS
- Mortalidad
RSy MA - Infec'nén severa.
- Caminar con ayuda )
realizadao en : Es una actualizacién
. - Mejora en 1 pgrado de :
pacientes con : . de una RS previa
Chevret discapacidad.
SGB. Se - . Raphael
etal 15 RS con MA compard el - Caminarsin ayuda 2012(38).(34) No's
2017(43) o - Ventilacién Mecanica SR
tratamiento . encontro nuevos
- Recuperacion completa de la ¢
frentea estudios
laceb fuerza muscular
P o - Secuelas motoras severas
- Recaldas
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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 () 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 aiio

En el meta-andlisis realizado (n=649, 6 estudios), no se encontro 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).

s Infeccion severa durante la estancia hospitalaria

En el meta-andlisis realizado (n=556, 3 estudios), no se encontré 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 ia 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 ventilacion 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).

o 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 comparacion con el uso placebo u otres 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 evidencio baja).

o Mejoro 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 comparacién 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 resultadas 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 Recuperacion completa de la fuerza muscular después de 1 afio

En el meta-analisis 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).

s Secuelas motoras severas después de 1 aifio

En el meta-analisis realizado (n=649, 6 estudios), los resultados mostraron una reduccion
en la presencia de secuelas motoras severas luego de 1 afio 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-andlisis 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:

s Que en comparacion con el tratamiento con placebo o tratamiento estandar, la
plasmaferesis mostra:

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

o Diferencia a favor en mejorar en el empleo de Ventilacion Mecanica 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).

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 afo (calidad de |a evidencia: baja, ver Anexo N& 4).

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 |a evidencia: baja, ver Anexo N2 4)
s Conclusion: Para pacientes con SGB, hay mayores beneficios que riesgos al administrar
plasmaféresis en comparacién a placebo o tratamiento estandar (calidad de la
evidencia: moderada)

Valoracién de los desenlaces 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: E| 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 aungue no se suele
administrar el tratamiento con plasmaferesis rutinariamente, los médicos especialistas
probablemente estarian de acuerdo con su uso.

Factibilidad: El GEG-Local consideré que la administracidon 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 medicos.

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 gue presente el paciente. Sin embargo, tambien se reconoce
gque 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:

e 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 inversién 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 préctica clinica:

o E| 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 inicio de sintomas y la severidad de la crisis, entre otros. El empleo 6ptimo
de la plasmaféresis debe ser lo mas pronto posible, en pacientes con un tiempo de
inicio de sintomas menor a 2 semanas la plasmaféresis resulto 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)

| Recomendacién:

En pacientes con SGB de severidad moderada en adelante, 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 5G8 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
oyuda (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 a 10 dias. Y de acuerdo a la evolucion del paciente y ante falla o
refractariedad podria ampliarse el nimero de sesiones.

La plasmuaféresis 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 aiternativas preferir el uso de
albuminag humana al 5%.

Se requiere personal entrenado para la administracion apropiada de plasmaféresis.

El volumen de plasma recambiado se debe calcular mediante la siguiente férmula

Velumen 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 inmunoglobulina 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 5GB, el tratamiento con inmunoglobulina interfiere en la progresion del dano 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
5GB.

Resumen de hallazgos

Se realizo una busqueda sistemadtica 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:

Puntaj
e:’e Desenlaces criticos o
RS AMSTAR Disefio Metodologia importantes gue son evaluados Observaciones
- porla RS
= Mortalidad después de 1 afio.
- Cambios en discapacidad a
las 4 semanas
RS y MA - Mejora en i 0 mas grados de
s discapacidad a las 4 semanas
realizado en 4 -, Esuna
- - Caminar con ayuda después 13
Hughes pacientes con de 4 serianias actualizacion de
o 15 RS con MA SGE. S‘e - Muerte o discapacidad desde 0> previa
2014 comparo fa Hughes 2006. Se
(51) Inmunoglobulina de 12 meses agregd solo un
- Recaida o fluctuacion .
frente a : estudio.
) o relacionada con el
plasmaféresis. 2
tratamiento.
- Discontinuar tratamiento
- Eventos adversos atribuidos
al tratamiento
5+ RSy MA - Cambios en discapacidad a
B realizado en las 4 semanas
Ortiz-
salaisy pacientes con En esta RS se
col. 13 T SGA. Se incluye estu'dms c!e
2016 comparé la 5GB y de Miastenia
inmunoglobulina Gravis.
(52)
frente a
[ plasmaféresis, -
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Resumen de evidencia: beneficios y dafios

Para la presente pregunta se decidio 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:

» Mortalidad después de 1 afio

En el metaandlisis realizado (n=623, 7 estudios), no se encontro una asociacion
estadisticamente significativa para afirmar una reduccion 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 metaanadlisis 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 comparacion a plasmaféresis (DM 0.02; IC del 95%: -
0.25 a 0.2, calidad de lo evidencia moderada).

* Mejora en 1 0 mas grados de discapacidad a los 4 semanas

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

* 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),

e Recaida o fluctuacion relacionada con el tratamiento.

En el metaandlisis realizado (n=445, 3 estudios), no se encontrd asociacion
estadisticamente significativa para afirmar una disminucion 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

en comparacién a plasmaféresis (RR 0.14; IC del 95%: 0.05 a 0.36, efecto absoluto: 1 1] Seiat
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= Eventos odversos atribuidos al tratamiento

En el metaandlisis realizado (n=388, 4 estudios), no se encontro asociacion
estadisticamente significativa para afirmar una disminucion de eventos adversos
atribuidos al tratamiento con inmunoglobulina en comparacion 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 mostro:

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 Ia
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).

* Conclusién: 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: El GEG-Local considerd que aungue no se suele
administrar estos tratamientos de manera rutinaria, los médicos especialistas probablemente
estarian de acuerdo con su uso.

factibilidad. Se necesitaria disefar estrategias e inversion para un mayor acceso a esta terapidts
ademas de programas de entrenamiento especiales para lgs edlcos y personal involucrado. e Cue”
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Uso de recursos: El GEG-Local considerdé 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 segin comparacion de costos
unitarios, en nuestro medio los costos podrian ser mayores para la administracion de esta
intervencion.

Direccidn y fuerza de la recomendacion:

Direccién de la recomendacion: 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 decidio realizar una recomendacion fuerte al respecto. El GEG-local consideré
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.

Justificacion de puntos de buena practica clinica:

El GEG-Local consideré 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 terapeltica: inicio de los sintomas de menos de 4 semanas, preferiblemente
dentro de las 2 semanas, con enfermedad rdpidamente progresiva, que no pueden
caminar sin ayuda (escala de gravedad de GBS > 2) o aquellos que desarrollan
debilidad bulbar progresiva. (37)

Asimismo el GEG-Local, consideré importante mencionar los esquemas terapéuticos v
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
v comorbilidades.

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)

El GEG-local, consideré que ante fluctuaciones relacionadas al tratamiento, con /7
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)

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 consideré importante mencionar subgrupos que se beneficiarian con ¢
uso de una determinada terapia En nifios y personas adultas mayores se prefiere &8
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» 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)

I Recﬁndacién:

En pacientes con SGB de severidad moderada en adelante, se recomienda el tratamiento con
plasmafeéresis 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.

s En nifias/os y personas adultas: administrar inmunoglobuling intravenosa a dosis
total de 2g/kg en infusidn 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.

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

s [n casos de pacientes con fluctuaciones relacionadus al tratamiento (con mejoria
inicial), ya sea con inmunaglobulina o plasmaféresis, podria cansiderarse una nueva
administracién de inmunoglobulina intravenosa (2 g/kg en 2 a 5 dias).

e Lainmunoglobulina intravenosa es preferible a la plasmaféresis en personas adultas
mayores, por ser mds facil de administrar, mejor tolerancia, y ser igualmente eficaz y
seqgura.

4, CARRASCO
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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
accion inmunomoduladora esta determinada por la accion 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 union modifica el proceso de transduccidn de
multiples genes reguladores de inflamacién ocasionando su supresion. (56) (57)

En base a lo descrito, se esperaria que los corticoides reduzcan la inflamacién 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 pequefas series, estudios no
controlados y retrospectivos. En anteriores ensayos clinicos se evalué si la metilprednisolona
generaba algun beneficio no encontrandose diferencias al tratamiento placebo. (61) Sin
embargo aun continla 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 estandar 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:

AM R
!—E studio STA Disefio | Metodologia Desenlaces criticos o importantes que Observaciones
2 son evaluados por la RS
Cambio en el grado de discapacidad
RS y MA 2 3
. Mejora en mas de 1 grado de la escala
realizada en p Es una
acientes con de severidad de SGB actualizacién d
Hughs P Muerte o discapacidad (incapacidad " " e
RS con SGB, Se 8 : una RS previa
2016 16 . para caminar sin ayuda)
(62) MA comparo el Muerte Hughes 2012
tratamiento . ) . Nao se encontro
P Diabetes Mellitus que requiers insulina
rente a ) . nuevos estudios
— Hipertension
PrCeB0. | Nueva infeccion tratada con ATE,
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Resumen de evidencia: beneficios y dafios
Para la presente pregunta se resume la evidencia para 8 desenlaces critico:
e Grado de discapacidad, cambio después de 4 semanas

En el metaanalisis realizado (n=587, 6 estudios), no se demostro 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; 1C-95%: -0.16-0.88; calidad de
evidencia moderada)

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 5GB (0.82 DM mds bajo; 1C-85%: 0.17-
1.47; Calidad de evidencia muy baja)

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

En el metaanalisis realizado (n=467, 2 estudios), se mostré un cambio pequeiic de la
discapacidad después de 4 sermanas posteriores al tratamiento con corticoides parenteral
en comparacion con el uso de placebo en pacientes con SGB (0,17 DM mas alto; 1C-95%:
0.06-0.389; Calidad de evidencia baja)

* Mejora en un grado

En el metaanalisis realizado (n=567, 5 estudios), no se mostré variacién 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; Calidod de evidencia moderada).

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

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

e Muerte

En el metaanalisis realizado (n=605, 7 estudios), se mostrdé 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)
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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 1 semanas

En el metaandlisis realizado (n=467, 2 estudios), se mostrd 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:

* Que en comparacion 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)
* Conclusion: Hay mayor riesgo y ningun beneficio en el uso de corticoides tanto por via
oral como intravenosos en comparacion a placebo o tratamiento estandar. (calidad de
la evidencia: moderada-aita)

Valoracion de los desenlaces por los pacientes: El GEG-Local considerd 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 nhingun
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
estarfan de acuerdo con su uso.

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

Uso de recursos: El GEG-Local consideré 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:

» Direccién de la recomendacion: El GEG-Local, considerando que se encontré mayores
riesgos y ningun beneficio en administrar corticoides por lo que decidio formular una
i 5¢a por via oral o parentera
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¢ 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 decidio realizar una
recomendacion fuerte al respecto,

| Recomendacién:

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

1w CARRASCO
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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 tratades en
Unidades de Cuidados Intensivos (UCI).

Por lo tanto, se decidid incluir esta pregunta clinica en la GPC, para valorar los beneficios y
riesgos del monitoreo continuo y el uso de cuidados intensives en pacientes diagnosticados
con SGB con criterios de ingreso a UCI.

Resumen de hallazgos

Se realizo una busqueda sistematica 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 cuidade en UCI o de monitoreo continuo frente
a cuidado general (Anexo 2 y 3) no se encontrd una RS espécifica sobre esta comparacion
publicada. Sin embargo se identificd un estudio observacional: Damian 2013. A continuacidn se
resumnen las caracteristicas del estudio encontrado;

Desenlaces criticos
o importantes que
son evaluados por

Nimero de astudios
Estudio Diseno Metodologia que responden |a

pregunta de interés

Observaciones

la RS
Es un estudio
Damian et Estudio ahservacional
al. 2013 Observacional 2 No aplica Mortalidad retrospactiva de
comparativa
(63) base
secundaria.

Resumen de evidencia: beneficios y dafios

Damian et al. 2013 analizé 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 atencidn neurologica y generales. (63)

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

*  Mortolidod

En el estudio identificado (n=19086), se encontrd un incremento en el riesgo de mortalidad
en los pacientes con SGB tratados en UCI generales en comparacion con aquellos tratado
en UCI neuroldgicas cuando estos pacientes tuvieron criterios de ingreso a UCI generales
(OR 1.38 IC-95%: 1.16-1.64; calidad de la evidencia: muy baja).
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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 neurolégica
mostro:
o 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 Conclusién: Hay mayores beneficios sin reportar riesgos de tratar a pacientes con SGB
v que tengan criterios para cuidados intensivos en UCI neuroldgico en comparacion
con el manejo en UCI general (calidad de |a 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: £l GEG-Local considero que los pacientes/familiares
tendrian preferencias marcadas a favor del tratamiento en unidades con monitoreo continuo
o UCl si la condicion 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 algln tipo de UCI (neuroldgica o no neurologica), 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 considero que el manejo en unidades con monitoreo continuo o UCI
(neurolégica o no neuroldgica) existe en nuestro pals pero siempre es un recurso limitado para
la demanda de pacientes que requieren de este tipo de atencién por lo que podria haber
dificultades en su implementacion en el corto plazo.

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

Direccién y fuerza de la recomendacién:

* Direccibn de la recomendacion: El GEG-local, considerando que se encontré
beneficios sin reportar riesgos en el tratamiento de pacientes con SGB en unidades con
monitoreo centinuo o UCI (neurolégica o no neuroldgica) decidié formular una
recomendacion a favor.

¢ Fuerza de la recomendacién: Aunque la calidad de la evidencia fue muy baja y el
tratamiento de pacientes con SGB en unidades con monitoreo continuo o UCI
(neurclogica o no neurologica) requeriria un mayor uso de recursos, el GEG-Local
consideré 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 decidié realizar una recomendacién fuerte al respecto,

Justificacion de puntos de buena préctica clinica:
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de evaluar el riesgo de falla ventilatoria y la necesidad de ventilacion mecanica mediante
factores predictores que puedan identificar al paciente oportunamente. (66)

| Recomendacién:

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

Puntos de buena practica clinica:
* 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 lo funcién respiratoria y valorar si
cumple criterios o presenta predictores para iniciar ventilacion mecdnica. (ver Tabla
N2 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 afos luego del inicio del cuadro
clinico. (67)

El tratamiento multidisciplinario es cualquier intervencion coordinada por medio de dos o mds
disciplinas (fisioterapia, cuidados de enfermeria, terapia del lenguaje, trabajo social, terapia
psicolégica 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 decidio incluir esta pregunta clinica en la GPC, para evaluar el uso de tratamiento
multidisciplinario y de rehabilitacion 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 y 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 !Jesenlaces criticos o
RS Disefio Metodologia que respondenla | 'Mportantes que son Observaciones
pregunta de interés evaluados por la RS
Se presentd
Limitacién de s | resultados de tres
Kha:\ ¥ actividad <12 meses . estudios ;
col. . observacionales:
R <
00 5 RS sin MA 3 Calidad de vida <12 Bemir y col. 2008
(69) ] (71), Meythaler
1997 (72) y Nicholas
y cal. 2000 (73)
Khan y o " I Se presentd
col. Limitacion e & | resultados de un
2012 fs RS sin A - actividad <12 meses ECA: Khan &t al.
(70) | 2011(68)
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Resumen de evidencia: beneficios y daiios
Para la presente pregunta se resume la evidencia para 2 desenlaces criticos:
e Limitacién 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
rehabilitacién multidisciplinaria presentaron una tendencia a la mejoria en la limitacion de
la actividad fisica segln 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) v a los 6 meses (20.9 + 13.4, P = 0.001); Meythaler y col. mestraren que un
incremento en los promedios de puntuacion 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 mostro 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 5GB, 68.6% vy
32.4% respectivamente (p<0.001).

e (Calidad de vida

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

Balance beneficios/riesgos y calidad de la evidencia:

e Que en comparacion con no dar tratamiento, el tratamiento rehabilitador
multidisciplinario mostro:

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

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

Preferencias de los pacientes/familiares: El GEG-Local considero gue los pacientes/familiares
arcadas a favor del tratamiento con terapia 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: Fl GEG-local considero 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 consideré que esta indicacion podria incrementar el uso de
recursos pero que se justificaria para reducir la discapacidad en los pacientes con SGB y los
costos que esto conlleva para el pais.

Direccidn y fuerza de la recomendacién:

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

* Fuerza de la recomendacion: Debido a que |a 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 considero 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
reconocide que este tratamiento podria ser efectivo para el manejo del dolor que es una de las
complicaciones gue se presentan en pacientes con SGB. (74) Sin embargo tambien deberia
considerarse el tratamiento farmacologico, como el uso de gabapentina y carbamazepina, los
cuales resultarian efectivos para la disminucion del dolor en pacientes con SGB (9), de acuerdo
a los protocolos locales del manejo de dolor neuropitico.

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 movilizarios continuamente, con lo que se
podria evitar la aparicién 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 fondaparinuy, 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 muitidisciplinario 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 ;ehagﬁtad;r_mu!ﬁdfscfpﬁnan‘o podria ser
beneficioso. Sin embargo el paciente con SGB deberia recibir tratamiento de dolor
segun su necesidad y de acuerdo a las protocolos locales.

Para prevenir el desarrollo de tlceras por presion (UPP) el tratamiento rehabilitador
multidisciplinario podria ser beneficioso. Sin embargo al paciente con 5GB se Je
deberfa prevenir o tratar jas 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 S5GB se e
deberia prevenir el desarrollo de TVP mediante tratamiento profildctico segtn su
necesidad y de acuerdo a los protocolos locales.




rCr oGO CoOC e OoC GO OGO a0 OO O0C ¢«



INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

e, Enfoques de la atencién
Enfoque diagnéstico

Cuando en un paciente con PFA se sospeche de SGB se le deberia aplicar los criterios de
Brigthon segtn la recomendacion de la pregunta clinica 1 (Tabla N2 10). Ademds se podrian
usar las caracteristicas clinicas requeridas y que apoyan el diagnéstico; y si en el paciente hay
dudas sobre el diagndstico de SGB se podrian usar las caracteristicas que hacen dudar o
excluyen el diagnostico de SGB (Tabla N2 11) o establecer diagnosticos 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 N¢ 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 diagnostico 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). Ademas todo paciente que presente algin 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 segiin se indica en la
recomendacion de la pregunta clinica 6. Para el proceso del tratamiento seguir el Flujograma
N2 2.

Medicina individualizada

A todo paciente se |e debe diagnosticar y tratar de manera individualizada e identificarle las
necesidades de atencion que requiera seglin 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 atencion personalizada que se establece en cada relacion médico
paciente.
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f. Tablas

Tabla N2 9. Caracteristicas clinicas del SGB y sus subtipos

Caracteristicas clinicas del SGB y sus subtipos

Caracteristicas clinicas

\ Ataxia

] 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 Miiler Fisher (SMF)
SMF cldsico 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 atdxica aguda No debilidad Si Si

Tomado de Creange A. Guillain-barre syndrome: 100 years on. (31)
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Tabla N2 10. Criterios diagnosticos de Brighton

Criterios de Brighton |
items que se requieren Niveles de certeza diagndstica
| S — S 1 2 3
| 1. Debilidad muscular bilateral y flacida en extremidades + + -
2. Hiporreflexia o arreflexia en extremidades débiles + + +
3. Patron de enfermedad monofasico + + -
4. |nicio a nadir de la debilidad: 12 horas - 28 dias + meseta - + +
subsecuenta
5. Disociacién albuminocitolégica en LCR (elevaciéon de proteinas y + +/#
nimero de leucocitos < 50 células/ul)
6. Hallazgos electrofisioldgicos (ENMG) consistentes con SGB 4+ | #
7. Ausencia de un diagndstico alternativo identificado de la + i B
debilidad
Niveles de certeza diagnostica

Nivel 1; Es el nivel mas alto (el diagndstico 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 estd disponible: 6 (ENMG} y 7
(ausencia o diagnéstico alternativo identificado causante de |a debilidad) presente

Nivel 3: tems 1—4, y 7 presentes

Tomadeo 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 osteotendinosos) en las extremidades
con debilidad muscular. -

Caracteristicas
que apoyan
fuertemente el

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 neurcpatia motora

diagndstico axonal aguda).
e Compromiso de nervios craneales, especialmente |a debilidad bilateral de los
musculos faciales.
s Recuperacién gue comienza 2-4 semanas después de gue cesa la progresion,
e Disfuncién autondmica.
e Dolor (comdn).
* Ausencia de fiebre al inicio del cuadro clinico.
e FEleveda concentracidn de proteina en el liquido cefalorraquidec, con < 50
células/pl (usualmente < 5 células/ul).
Signos electrodiagnésticas consistentes con SGB.
Caracteristicas ¢ Pleocitosis en LCR de células mononucleares o polimorfonucleares (>50
que deberian celulas/pL)
generar dudas = Disfuncion pulmonar severa con poca o ninguna debilidad en extremidades al
sobre el inicio
diagnéstico del s Signos sensitivos severos con poca o ninguna debilidad de extremidades al inicio
SGB e Disfuncién vesical o intestinal de inicio
e Fiebre de inicio
« Nivel sensitivo medular claro.
e Asimetria marcada de |a debilidad
e Disfuncion persistente vesical o intestinal
Caracteristicas e Diagndstico de botulismo, miastenia, poliomiglitis o neuropatia toxica;
que excluyen el | s« Metabolismo de porfirina anormal;
diagnéstico e Difteria reciente;
e Sindrome puramente sensorial, sin debilidad.
Estudios de e Pueden ser (tiles en la practica clinica, pero en general no se requieren para &l
conduccion diagnostico de SGB.
nerviosa o Necesario cumplir todos los criterios de Brighton para SGB

Esenciales para la clasificacion de SGB en AIDP o AMAN
AIDP: Caracteristicas de desmielinizacién (disminucidon de la velocidad de
conduccién nerviosa motora, lstencias distales motoras prolongadas,
incremento de la latencia de la onda F, bloqueo de conduccidn y dispersidn
temperal)

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%
dei limite inferior de normalidad en al menos dos nervios. Bloque de conduccién
motora transitoriz puede estar presente.

LCR: Lf;uido cefalorraquideo; PAMC: Potencial de accién motora compuesto; AIDP: Polineuropatia /%

desmielinizante inflamatoria aguda; AMAN: Neuropatia axonal motora aguda

Tomado y modificade de Willison HJ y col. Guillain-Barre syndrome. (3)
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Tabla N2 12. Diagnéstico diferencial de SGB

Diagnéstico diferencial del SGB

Intracraneal/médula espinal

Encefalitis del tronco cerebral, meningitis,
carcinomatosis/linfomatosis, mislitis transversa, compresion
de la médula espinal

Células del asta anterior

Poliomielitis, virus del Nilo del este

Raices nerviosas espinales

Compresidn, inflamacion (Citomegalovirus), CIDP,
carcinomatosis meningea/linfomatosis

Nervio periférico

Neuropatia inducida por drogas, porfiria intermitente aguda,
polineuropatia del paciente critico, neuropatia vasculltica,
difteria, deficiencia de vitamina B1 (Beri-beri), intoxicacion
por metales pesados o drogas, pardlisis por picadura de
garrapatas,  alteraciones  metabdlicas  (hipokalemia,
hipofosfatemia, hipermagnasemia, hipoglicemia)

Unién neuromuscular

Miastenia gravis, botulismo, intoxicacion por
arganofosforados

Musculo

Polineuromiopatia del paciente eritico, polimiositis,

dermatomiositis, rabdomiolisis aguda.

CIDP: del inglés, Chronic Inflammatory Demyelinating Polyneuropathy

Tomado de Korinthenberg R. Acute polyradiculoneuritis: Guillain-Barré syndrome. (33)

54
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Tabla N2 13, Criterios para ingreso a UCI

Criterios para ingresar pacientes a UC!

* Debilidad severa y rapidamente progresiva con/sin signos de disfuncion respiratoria
(capacidad vital <20 ml/kg).

Necesidad de ventilacion artificial.

Sintomas bulbares (dificultad para deglutir y hablar)

Disfuncién 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._Diagnosis, treatment and
prognosis of Guillain-Barre syndrome (GBS). (32)
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Tabla N® 14, Criterios para prediccién o uso de Ventilacién Mecénica

i Criterios para ventilacion mecanica
_Factores predictivos de falla ventilatoria: -
e Tiempo entre el inicio de los sintomas y la admisién menor a 7 dias.
Incapacidad para toser. @
Incapacidad para pararse. [i
Incapacidad para levantar los codos [l
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 |a capacidad vital.
 Datos que indican intubacion inmediata:
» Capacidad vital forzada <15 ml/kg

¢ Presion parcial de CO2 en sangre > 48 mmHg. -

e Presion parcial de O2 en sangre < 56 mmHg. -
Tomado del Instituto Mexicano del Seguro Social. Diagndstico y Tratamiento del Sindrome de
Guillain Barré en el Segundo y Tercer nivel de Atencidn. Instituto Mexicano del Seguro Social:
Ciudad de México: 2016(20)

o CARRASCO G. VARGAS
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Tabla N2 15. Escala de severidad de Hughes

Escala de discapacidad de Sindrome de Guillain ~"Hughes

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 a camaossilla

5. Requerimiento de ventilacion asistida

6. Muerie

Grados:

Leve: Clase 1 0 2 de Hughes
Moderado: Clase 3 de Hughes
Severo: Clase4 05

Tomado de: Hughes R y col. Immunotherapy for Guillain-Barre syndrome: a systematic review.
Brain. 2007. (34)

n. CARRASCO
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Tabla N® 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 hipocaicemia, 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.

L
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Tabla N2 17. Contraindicaciones para el tratamiento con inmunoglobulina

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

» Relativamente contraindicada en pacientes con deficiencia de IgA aislada.
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.  Flujogramas

Flujograma N¢ 1: Diagnostico, criterios de ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos y uso de Ventilador Mecénico del
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Flujograma N2 2: Tratamiento del paciente con SGB

Tratamiento del SGB

Paciente con
diagnastico de
sospéecha o caso de
SGB

A»«h\

Sevendad de
v Hughes > 2
Sevendad de
Hughes <o =2

Y

Tratamento

especifico con IG o

Pr

Tratlamiento de

soporte. dolor,
profilaxis de TVP y -
rehabilitacion

l

Retenr al 2° o 1° mivel de
atencion segun corresponda

L CARRASCO G. VARGAS
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v, Plan de actualizacion de la Guia de Practica Clinica

La presente GCP tiene una validez de tres afos. 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 préctica clinica

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

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

2. Tratamiento

a. Proporcidon 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 |a escala de
Hughes guienes recibieron inmunoglobulina endovenosa.

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

d. Proporcion de personas con SGB que fueron ingresados a UCL.

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

G. VARGAS
A, CARRASCy
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Anexo N° 1: Busqueda de guias de practica clinica

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

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

Buscador o base de datos: Términos de blsqueda Niamero GPC
Trip database Guillain Barre 10 0
Canadian Medical Association Infobase: .
. . 0
Clinical Practice Guidelines (CPG) GujainBarre 0
o eGuideIines_ Guillain Barré 0 0 B
Guidelines intemax;:nal Network (G-I- Guillain Barré 1 0
National Guideline Clearinghouse _— . 2 (AAN 2011
4 L
(NGC) Guillain Barré AAN 2012)
National Health and Medical Research
Council (NHMRC): Clinical Practice Guillain Barré 0 0
Guidelines
National Institute for Health and Care o .
B Excellence - UK (NICE) Gl Bape 0 .
Scottish Intercollegate Guidelines %
Network (SIGN) Guillain Barré 0 (4]
Standards and Guidelines Evidence s .
(SAGE) Guillain Barre 23 0
American College of I.?hys‘lclans Clinical Guillain Barré 3 0
Practice Guidelines
Best Practice Guidelines N Guillain Barré
New Zealand Guidelines Group Guillain Barré
CENETFC - Centr'o‘Nauonaf de . ' 1 (CENETEC,
Excelencia Tecnoldgica en Salud — Guillain Barre a7
. 2016)
Mexico
GuiaSalud. Guias de Practica Clinica en - .
el Sistema Nacional de Salud de Espafia Guiflsiny Barre o 0
IETS Colombia Guillain Barré 8 0
("Guillain-Barre
Syndrome"[Mesh] OR "Guillain-
Barre Syndrome/therapy"[Mesh]
OR "Guillain-Barre 2 (Croatian
Medline Syndrome"[TIAB] OR Guillain— 10 2012, EFN
Barré Syndrome[TIAB]) AND
(Practice Guideline[ptyp] OR
Guideline[ptyp] OR “Clinical
- practice guideline”[TIAB])
- ; D T
Epistemonikos G!IA E guidelines Guillain Barré 0
repository L
Otros 2 (WHO 2015,

ASA 2016)
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b) Busqueda en bases de datos:

BASE DE DATOS

TERMINOS DE BUSQUEDA

PUBMED — Medline

I

("Guillain-Barre Syndrome"[Mesh] OR "Guillain-Barre
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: dltimos 10 afios)

N =99

Excluidas = 96

Total de resultados que coinciden con la
poblacion objetivo y el topico de Guillain Barré

N=5

Excluidas =0

Total de guias identificadas

N=5

» Excluidas=5

No cumple
L ) 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 segun busqueda en Pubmed

Total de resultados de bisquedas en Pubmed
(Filtro: Ultimos 10 anos)

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

N=3

®  Excluidas = 1
Total de guias identificadas

N=2

Excluidas =0

Total de guias incluidas segun idioma
(Filtro: espanol e inglés)
N=2
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Anexo N° 2: Blisqueda de evidencias

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

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

diagnoéstico?
. | Pregunta PICO (criterios de elegibilidad Fechas de busqueda

M SR g losesustios) Tio e St (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 diagnostico
(sensibilidad, especificidad, VPP, VPN) ] - -

Base de datos: Medline

Fecha de busqueda: mayo 2018

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

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 Diagnostic_criteri*[TlAB] OR “Clinical score”[TIAB]

3 Comparador - . o s

4 Tipo de estudio | Revision sistematica o Meta-andlisis, ECAs, Observacionales.

5 Desenlace Tasa de deteccion, perfil diagnostico (sensibilidad, especificidad, VPP,

VPN)

Término final

#1 AND #2
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Base de datos: Cer;tral

Fecha de busqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion 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

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
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

|dentificacién

Tamizaje

Elegibilidad

Inclusién

Flujograma de basqueda

Estudios encontrados bajo método

de blsqueda en Pubmed

N=299

. CARRASCO

1

Estudios encontrados bajo método

de bisqueda en Central

=89

v

Estudios después de excluir
duplicados
N=299

Estudios evaluados
N=25%

4

Excluidos= 276

Estudios evaluados a texto
completo
N=23

A

Estudios seleccionados para la GPC
bajo criterios de inclusian

N=2

G. VARGAS

Excluidos= 21
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

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

—

I: Plasmaféresis

C: Otros tratarmientos

O: FEficacia, Seguridad, mejoria de grado de
discapacidad, caminar, necesidad de ventilador
mecanico, fuerza muscular, recaida, muerte e
infeccion

Fechasd
- Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de los Tipo de s ed:
estudios) estudio (desde, | )
2 P: Pacientes con sindrome de Guillain-Barre RS Busqueda

realizada desde
el 1 enero del
2008 hasta mayo
del 2018

Base Ee_datos: Med_iine

Fecha de busqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion 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 Comparador Se selecciond manualmente

<4 Tipo de estudio | Revision sistematica o Meta-analisis

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

infeccion

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

Término final |#1 AND #2

A Cakucen
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Base de datos: The Cochrane Library (CENTRAL)

Fecha de busgueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacién desde: seleccion manual de los dltimos 10 afos; Revisiones
sisterndticas y Meta-anélisis

Descripcion Término
1 Poblacién Guillain-Barre : S_Vndrumez‘ OR polyradiculoneuropathy/ OR
polyneuropathies/ OR inflammatory polyneuropath® TLAB OR
inflammatory neuropath® TI.AB OR guillain barre syndrome TLAB
2 Intervencian Plasma Exchange/ OR plasmapheresis/ OR plasmapheresis TI.AB OR
Plasma exchange TILAB
3 Comparador Se seleccionog manualm‘ent;

4 Tipo de estudio

Revision sistematica o Meta-analisis

5 Desenlace

Eficacia, Seguridad, mejoria de grado de discapacidad, caminar,
necesidad de ventilador mecénico, fuerza muscular, recaida, muerte €
infeccion

Termino final

#1 AND #2

G. VARGAS




n.ﬁA..‘NaAA..m.“aﬁﬁﬁAnaaAaaamaﬁnnaanaﬁa.“.mﬁaaaa..‘Aaa.aaaa



INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROI.I?GICAS

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

| .
.

RS después de excluir duplicados
Tamizaje N=48

Excluidos= 44

RS evaluadas
N=4

Elegibilidad

y

RS evaluadas a texto
completo
N=4

Excluidos= 3

v

RS seleccionadas para la GPC bajo

Inclusién criterios de inclusién

N=1

' a0 De
A .!‘egl

AR
k/—% .
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

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

N° Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de los Tipo de :x?q ?‘se::
) estudios) estudio (desde, hasta)
3 P: Pacientes con SGB RS Busqueda
I: Inmunoglobulina realizada desde
C: Plasmaféresis mayo 2008 hasta
0: 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 blUsqueda: mayo 2018

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

Descripcion Términ;::

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 intravenous immunoglobulin*[TIAB] OR “Immunoglobulins,
Intravenous”[MESH] OR “ivig"[TIAB]OR intra venous
immunoglobulin*[TIAB] -

3 Comparador plasmapheresis[Title/Abstract] OR plasmapheresis[MeSH Terms] OR
Plasma exchange(Title/Abstract] OR Plasma Exchange[MeSH Terms)

4 Tipo de estudio | Revisidn sistematica o Meta-analisis

s Desenlace Eficacia, Seguridad, _mejoria de grado de discapacidad, caminar,
necesidad de ventilador mecanico, fuerza muscular, recaida, muerte e
infeccion

Término final |#1 AND #2

v CammgASCD
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEI.!IDI.OGICA.S

Base de datos: Central

Fecha de I;t'lsqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion desde: Inicio de los tiempos, Revisiones ;istema'fit;as 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 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 mecanico, fuerza muscular, recaida, muerte e
infeccion

Término final |#1 AND #2

A CaRRLsr
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Identificacién

Tamizaje

Elegibilidad

Inclusién

Flujograma de basqueda
RS encontradas bajo método de RS encontradas bajo método de
busqueda en Pubmed blsqueda en Central
N=34 N=17

!

.

RS después de excluir duplicados
N=34

Excluidos= 30

RS evaluadas
N=4

RS evaluadas a texto
completo
N=4

L g Excluidos= 2

RS seleccionadas para la GPC bajo
criterios de inclusién
N=2

% CARRASC
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

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

N° Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de los Tipo de b&sqF::c;:s(::sde
estudios) estudio !
hasta)
4 P: Pacientes con SGB RSy ECA | Busqueda
I: Corticoides. realizada  desde
C: Placebo enera del 2008
O: Efectos adversos, muerte, mejora del grado de hasta mayo del
discapacidad, 2018

Base de datos: Medline

Fecha de busqueda: Mayo 2018

Filtros: Fecha de publicacion desde: Los tltimos 10 afios, Revisiones sistematicas

Descripcion

Termino

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

“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]

Comparador

Se selecciond manualmente

Tipo de estudio

Systematic[sb] OR (randomized controlled trial[PT]) OR (controlled 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])

Desenlace

“Death”[TIAB] OR “Adverse events’[TIAB] OR  “Disability grade
change”[TIAB] “Improvement by grades” [TIAB]

Término final

11

H1 AND#2 AND #4

Base de datos: The Cochr;e Library (CENTRAL)
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

,?echa de busqueda: Mayo 2018

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

Descripcion

Término

1 Poblacion

MESH DESCRIPTOR guillain barre syndrome EXPLODE ALL TREES or
("guillain barre syndrome"):itiab or (polyradiculoneuropath® or
polyneurapathy* or "acute polyneuritis" or "acute
polyradiculoneuritis"):ti,ab or (inflammatory near/5 neuropath®™ or
inflammatory near/5 polyneuropathy*):ti,ab

2 Intervencion

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 Co_mparador

no

4 Tipo de estudio

no

5 Desenlace

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

Téermino final

146

#1 AND #2 AND #4

v CAREASCO

LTAGLEL,
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

RS encontradas bajo método de RS encontradas bajo método de
Identificacién blisqueda en Pubmead biisqueda en Central
N=5 N=146

l )
v

RS después de excluir duplicados
Tamizaje N=149

P Excluidos=14771

y

RS evaluadas
N=2

Elegibilidad

RS evaluadas a texto
completo
N=2

v

Excluidos=1

b

RS seleccionadas para la GPC bajo

Inclusién criterios de inclusién

N=1

LTAGLE L,
Pregunta 5. En pacientes con SGB Es eficaz y seguro el monitoreo continuo y los
cuidados criticos?
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Fechasd
i Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de fos Tipo de i ed:
estudios)_ - ) estudio (desde, | )
5 P: Pacientes con SGB con criterios de ingreso a unidad | Observacional, | Busqueda

de cuidados intensivos RS
I: Manejo en unidad de cuidados intensivos
C: Manejo en unidad de monitoreo continuo

O: Mortalidad

realizada desde
enero del 2008
hasta mayo del
2018

Base de datos: Medline

Fecha de hisqueda: 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 guiliain barre
syndrome[Title/Abstract] OR Guillain-Barre Syndrome[MeSH Terms]
2 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 Tipo de estudio | Revisién sistematica o Meta-analisis o
5 Desenlace Mortalidad
Término final [#1 AND (#2 OR #3)

Base de datos: The Cochrane Library (CENTRAL)

Fecha de busqueda: mayo 201

G. VARGAS

A CARRASCO
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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* TLAB OR inflammatory neuropath® TILAB
OR polyradiculoneuropathy/ OR polyneuropathies/ OR guillain barre
syndrome TI.AB OR Guillain-Barre Syndrome/

2 Intervencion critical care/ OR Hemodynamic Monitoring/ OR Monitoring, Physiologic/
OR critical care TI.AB OR intensive care TI.LAB

3 Comparador supportive care TI.AB OR inpatient hospital monitoring T.AB

4 Tipo de estudio | Observacionales, Revision sistematica o Meta-analisis

5 Desenlace Mortalidad

Término final |#1 AND (#2 OR #3)

LEARRASCO
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Publicaciones encontradas bajo Publicaciones encontradas bajo
Identificacion método de busqueda en Pubmed método de blsqueda en Central
N=34 N=189

l |
-

Publicaciones después de excluir

Tamlzaie duplicados
N=222

1

Excluidos= 221

Publicaciones evaluadas
N=1

Elegibilidad

r

Publicaciones evaluadas a
texto completo
N=1

> Excluidos=0

A 4

Publicaciones seleccionadas para la

Inclusién GPC bajo criterios de inclusién

N=1

y TAPRASCH) G. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROL_OGIG&S

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

Fechas de
u" Pregunta PICO (criterios de elegibilidad de los Tipo de bf.;q‘:ls s
- estudios) estudio (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
- S del 2018
Base de datos: Medline -
Fecha de blasqueda: mayo 2018 -
Filtros: Fecha de publicacion desde: 2008, Revisiones sistematicas y Meta-analisis -
Descripcion Término
1 Poblacion ({{{inflammatory polyneuropath*[Title/Abstract]) OR inﬂammatoryv

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 (CCCCCCEC(t(tambulatory 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]

3 Comparador Se selecciond manualmente
4 Tipo de estudio | Revision sistematica o Meta-analisis
5 Desenlace Limitacion de la acti_vidad_«: 12 rr;s;;, (_:aliaad de vida <12 meses

Teérmino final |41 AND #2
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Base de datos: The Cochrane Library (CENTRAL)

Fecha de busqueda: mayo 2018

Filtros: Fecha de pﬁliéacién desde: seleccion manual de los ultimos 10 afos; Revisiones‘
sistematicas y Meta-analisis

Descripcion Término

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

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

3 Comparador Se selecciond manualmente
4  |Tipode estudio | Revision sistematica o Meta-analisis
5 Desenlace | Limitacion de la actividad < 12 meses, Calidad de vida <12 meses

Término final | #1 AND #2
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Identificacién

Tamizaje

Elegibilidad

Inclusidn

Flujograma de busqueda

RS encontradas bajo método de

bisqueda en Pubmed
N=35

RS encontradas bajo método de
busqueda en Central
N=224

. CARRASCO

v

RS después de excluir duplicados

N=255

3

RS evaluadas
N=3

RS evaluadas a texto
completo
N=3

Excluidos= 253

A

RS seleccionadas para la GPC bajo

criterios de Inclusién
N=2

G. VARGAS

Excluidos=1
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Anexo N° 3: Tablas de evaluacidn de la calidad

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

utilidad?
Newcastlie Ottawa

Articulo: Fokke et al, 2013,

Evaluaciéon Puntaje

Seleccion 2/4

Comparabilidad 1/2

Desenlace 2/3

TOTAL ) 5/9 -
Newcastle Ottawa

Articulo: Mateen et al, 2011.

Evaluacién Puntaje
Seleccion 4/4
Comparabilidad 1/2
Desenlace 12/3
TOTAL 7/9

A CARRASCO

G. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

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

Evaluacion AMSTAR

Al m|stg|lw|lo|rnlolajg|d|d| 2| 3|98
ol |l e|le|le|lele|lLe|l|loleoelo|le|l el ol 2| puntai
Estudios incluidos £ E|E(E|E| S E|EIE|S(E|E|E|E|E| & ¥
g E| E|E| E| E|E|E| E|E|E|IE|E| E| E| E total
o|l o| 6| o8| 8| 8| ea| 8| 8| 6| & &1 &l &
ala|a|lalalala|lo|o| 8| B8|8|&| 8| 8| &
Chevret 2017 1
Titulo: Plasma s | si s ~ & "
exchange for | | 2| si| LS| S| s|sifs| )i *‘_ st [si| |8 14
Guillain-Barré
syndrome (Review) |

+- parcial

G CammASOO
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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

Puntaje

Estudios incluidos total

Dominio 2
Dominio 3
Dominio 4
Dominio 5
Dominio &
Dominio 7
Dominio 8
Dominio 8
Deminio 10
Dominio 11
Daminio 12
Dominio 13
Dominio 14
Dominio 15
Dominjo 16

Dominia 1

| Hughes 2014
Titulo:
Intravenous
immunoglobulin Si Si | si| st | si|si|si|sh si | si | S| Si|si|si|si 15
for Guillain-
Barré syndrome
(Review)
Ortiz-Salas 2016
Titulo:  Human
Immunoglobuli
n Versus
Plasmapheresis ) )
ina%uillain- S EIFIES PSS T il B
Barre Syndrome
and Myasthenia
Gravis: A Meta-
Analvsis

=
=

G. VARGAS
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?

Evaluacién AMSTAR
ol m| <t w
o| ol ol 3| ol o 5| 5| 8| e| e| 2| 2| 2| 2| ¢ _
Estudios incluides | =| E| E| E| E| €| €| €| €| €| £| €| €| €| £| £| Puntal
R R
al 8| &| 8| 8| & 8| 8| 8| ©| 8| 2| &| & a

Hughes 2016
Titulo:
Corticosteroids for | Si | Si | Si | Si | Si | Si|Si|Si|Si|Si|Si|Si|Si|Si|Si|si 16
Guillain-Barré
syndrome(Review)

0045,
M""‘"{ S

0T

" é‘:‘\

A, CARRASCO G. VARGAS
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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 -
— o~ m =t wny M~ co o
o| ol ol o| © o o o 2
E|E|E|E|E E | € | £ | Puntaje
E| E| EBl| &| E £ £ £ total
8|8 8| 8|8 8|8 |8
Raphael 2012
Tl'tllllﬂ': Plasm.a exchangefor | _ | _ | , . & P i /9
Guillain-Barré syndrome
{Review) N
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

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

Evaluacion AMSTAR

Nl o g|w|lw]les|ls )@ 3| Y 331939
8 (& 2 a8l o 2.9 ol ol @ e o] .o Puntaje
Estudios incluidos E| S| E|E|E|E|E|E|E|lE|E|lE|lE|E|XE|E
E|E| E|E|E|E|E| E| E E|E| E| E| E| E| total
2|8l &8 8| &8 E c| o| 6| 8| &| &
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' Khan 2010
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Muttidisciplinary care | si | © | si | si|si|si|si|si|si|si : : si : : si| 13
for Guillain-Barré '
syndrome (Review)
Khan 2012
Titulo: Rehabilitation
interventions in Si
patients wpth acute sil ™ st |silsils| ™| |g|N|N|[N[N|N[Pa|N 8
demyelinating o o o|o|o|o|o|rd]|o
inflammatory al
polyneuropathy: a
systematic review | |
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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 diagndsticos y su
utilidad?

Criterios diagnésticos de Brighton comparado con no usarlos para el diagnéstico
de SGB

Bilbiografia: Mateen ¢t al. Guillain—Barre Syndrome in India: Population-based validation of
the Brighton criteria. Vaceine 29 (2011) 96979701,

Desenlaces Ne de Certainty Efecto |BIHTTELEANITE
participantes of the LI anticipados
(studies) evidence (95%
Fallow-up (GRADE) CI)

Riesgo La
conno diferencia
usarlos de riesgo

con
criterios
diagnasticos
de Brighton
Tasa de deteccion - Nivel de 79 @& OO0 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 2000 no 0 por 835 mas por
certeza diagnéstica 2 de (1 estudio MUY estimable 1,000 1,000
Brighton observacional ) BAJA® (735 mas a
909 mas)
Tasa de deteccion - Nivel de 79 ®O0O0) no 0 por 861 mas por
certeza diagnostica 3 de (1 estudio MUY estimable 1,000 1,000
Brighton observacional ) BAJA ° (765 masa
928 mas)

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 ¢l efecto relativo de la intervencion (y su
intervalo de confianza del 95%).

C1: Intervalo de contflanza

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 he 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
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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 Certainty of Efecto Efectos absolutos
participantes the evidence relativo EULGETIE
{studies) (GRADE) ({95%
Follow-up Ch

Riesgo con La diferencia
no hacerlo de riesgo con
(placebo o Plasmaféresis

tratamiento
estandar)
Caminar con 349 seO0 RR 1.60 266 por 159 mis por
ayuda despues de (3 BAJA ™ (119 a 1,000 1,000
4 semanas Experimentos 2.15) (50 mas a 305
controlados mas )
aleatorios
[ECAs])
Mejora en | 623 eeel) 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
[ECASs])
Caminar sin 349 a0 RR 172 119 por 85 mas por
avuda despues de (3 BAJA * (1.06 a 1.000 1,000
4 semanas Experimentos 2.79) (7 mas a 212
controlados mas )
aleatorios
[ECAs])
Ventilacion 623 epa’) RR 0.53 270 por 127 menos por

Mecanica (5 MODERADO (039 a 1.000 1,000
después de 4 Expernimentos * 0.74) (165 menos afl
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 UGS TET 00
(studies) (GRADE) (95% i - ]
Follow-up 1) Riesgo con  La diferencia
no hacerlo de riesgo con
(placebo o Plasmaféresis
tratamiento
estandar)
Recuperacion 404 ea0) RR 1.24 546 por 131 mas por
completa de la (5 BAJA b (107 a 1.000 1,000
fuerza muscular Experimentos 1.45) (38 mas a 246
despues de 1 ano  controlados mas )
aleatorios
[ECAs])
Mortalidad 649 (OO0 RR 086 55por 1,000 8 menos por
despues de | ano (6 MUY BAJA (045 a 1.000
Experimentos %€ 1.65) (30 menos a 36
controlados mas )
aleatorios
[ECAs])
Secuelas motoras 649 a0 RR 0.65 168 por 59 menos por
severas luego de (6 BAJA ™ (044 a 1.000 1,000
| ano Expernmentos 0.96) (94 menos a 7
controlados menos )
aleatorios
[ECAs])
Recaidas durante 649 ®eO0 RR 2.89 [Zpor[,000 23 mas por
el  tiempo de (6 BAJA ™ (105 a 1,000
seguimiento Experinientos 7.93) (I mas a 85
luego | afio controlados mas )
aleatorios
[ECAs])
Infeccion severa 536 @00 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
hospitalarna controlados 48 mas )
aleatorios

[ECAs])
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

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

Bilbiografia:

Desenlaces No de Certainty of Efecto Efectos absolutos
participantes the evidence relative ETGLENYEGID

(studies) (GRADE) (U8%
Follow-up 1y

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

estandar)

El riesgo en el grupo de intervencion (y su intervale de confianza del 95%) se basa en el
riesgo asurnido en el grupo de comparacién y en el efecto relative 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 15
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 is
likely to be substantially different from the estimate of effect

Explicaciones

a. Presencia de "clevado ricsgo de sesgo” en sesgos de seleccion, perfarmance v deteccidn
b, E1ICY53% incluyo 1,25

€. ELICY3% incluyo el 0.73 y ol 125

d E11C93% incluye ¢l 0.75

¢. Presencia de "elevado riesgo de sesgo” en sesgos de performance v deteccion
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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  Node

Cerlainty of Efecto

participantes the evidence relativo

(studies)
Follow-up

See)

MODERADO

las 4 semanas Experimentos *
controlados
aleatorios

[ECAs])

Cambios en 536
discapacidad a (5

(GRADE)

(953% CT)

Efectos absolutos anticipades

Riesgo con  La diferencia de
Plasmaferésis riesgo con
Inmunoglobulina

La media MD  0.02 SD
cambios en menor
discapacidad a (0.25 menor a 02
las 4 semanas mas alto.)

era 0 ST

Mejora en 1 o 567 GoT

mas grados de (6

RR 108

MODERADO (0.94 a

45 mas por 1,000
(34 menos a 129

562 por 1,000

discapacidad a Experimentos * 123) mas )
las 4 semanas controlados
aleatorios
[ECAs])
Mortalidad 623 oaa) 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
[ECASs])
Muerte 0 243 eeal) 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 (expenimento ° 1 72) mas )
meses controlado
aleatorizado))
Recaida o 445 seel) RR  0.89 60 por 1,000 7 menos por 1,000
fluctuacion (3 MODERADO (0.42 a (35 menos a 53 mas
relacionada  Experimentos ° 1.89) )
con el controlados
tratamuiento. aleatorios
[ECASs])
Discontinuar 495 DHOD RR 0.14 |28 por 1,000 110 menos por
tratamiento (4 ALTA (0.05 a 1,000
Experimentos 0.36) (122 menos a 82f3
controlados menos )
aleatorios
[ECAs])

A CARRASCO




C O C oGO OO OO eceCC oo COCCr OO Cc Qo



INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Inmunoglobulina comparado con Plasmaferésis para pacientes con SGB

Bibliografia: Hughes 2014

Desenlaces  Nede LTS B U T Fofectos absolutos anticipados

parﬁt_:ipun tes rI] e cﬁﬂqwc rcl_n tfivo Riesgo con  La diferencia de
(studies) (GRADE) (95%

S Plasmaferésis riesgo con

Follow-up Inmunoglobulina
Eventos 388 e RR  0.84 |51 por 1,000 24 menos por
adversos (4 MODERADOQO (0.54 a 1,000
atribuidos  al Expertmentos " 1.30) (69 menos a 45 mas
tratamiento controlados )

aleatorins

[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 relative de la intervencion {y su
ntervalo 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
elfect

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 i1s 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 etfect 1s
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 1Cincluye 0.75v 1.25

G. VARGAS
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

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

Corticoides comparado con manejo estindar o placebo para pacientes con SGB

Bilbiografia:
Desenluces Ne de Certainty of Efecto Efectos absolutos
participantes the evidence relativo UGBTI
(studies) (GRADE) {95%
Follow-up &)} Riesgo con  La
manejo diferencia
estandar o de riesgo
placebo con
Corticoides
Cambio en el 587 Phdoo - La media mean 036
grado de (6 BAJA ¥ cambio en el SD mis
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 GBeéo - La media mean 0.82
grado de (4 MODERADO cambio en el SD mis
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
Sb
Cambio en el (2 Bdoo - La media 0
arado de Expenmentos paja cambioenel (Dabd)
discapacidad de controlados grado de
corticoides aleatorios discapacidad
mtravenosos [ECASs]) de
seguimiento: corticoides
media 4 semanas intravenosos
era 0
Mejora en mas de 567 Bddo RR 1.08 543 por 43 mas por
L grado (5 MODERADO (093 a 1.000 1.000
seguimiento: Expenimentos 1.24) (38 menos a
media 4 semanas  controlados 130 mas)
aleatorios
[ECAS])

g
s

L TA

GLEL,
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Corticoides comparade con manejo estandar o placebo para pacientes con SGB

Bilbiografia:
Desenlaces Na de Certainty of Efecto Efectos absolutos

participantes the evidence rvelativo ETEFT I

(stuiies) (GRADE) (95%

Fallow-up Ch) Riesgo con La
manejo diferencia
estandar o de riesgo
placebo con

Corticoides
Muerte o 491 HOHDo 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 | afios
Death 605 et RR 1.28 47 por 1.000 13 mis por

(7 MODERADO (067 & 1.690

Experimentos 2.47) (16 menos a

controlados 69 mds )

aleatorios

[ECAs])

Eventos adversos 467 oHPo RR 2.21 56por1.000 68 mas por

ESP&CiﬁCGSZ (2 MODERADO (1.19 a 1.000

Diabetes Mellitus  Experimentos 4.12) (Il mas a

que requiere  controlados 176 mas )

mnsulina aleatorios

seguimiento! [ECAs])

media | semanas

Eventos adversos 467 (&5 TanTanTas) RR 0.15 117 por 99  menos

especificos: (2 ALTA (0.05 a 1.000 por 1000

Hipertension Experimentos 0.41) (111 menos
controlados a 69 menos )
aleatorios

[ECAs])

. CARRASC(O
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Corticoides comparado con manejo estandar o placebo para pacientes con SGP

Bilbiografia:

Desenlaces Ne de Certainty of Efecto Efectos absolutos
participantes the evidence relativo ELTenETON

{stuiies) {(GRADE) (95%
Follow-up n Riesg_o con La
manejo diferencia
estandar o de riesgo
placebo con

Corticoides

Efectos adversos 467 asa’) RR 074 260 por 68  menos
especificos: (2 MODERADO (0.52 a 1.000 por 1.000
Nueva infeccion Experimentos 1.04) (125 menos
fratada con ATB controlados a 10 més )
seguimiento: aleatorios
media 4 semanas  [ECAs])
Efectos adversos 467 eee) RR 1.17 22por1.000 4 mis por
especificos: (2 MODERADO (036 a 1.000
Hemorragia Experimentos 3.78) (14 menos a
gastrointestinales  controlados 60 mas )

aleatorios

[ECAs])

El riesgo en el grupo de intervencion (v su intervalo de confianza del 95%) se basa en el
riesgo asurnido 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: 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
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. E1IC 95% atraviesa por los puntos de imprecision 0.75 vio 1 25,

¢ Limitaciones ¢n ¢l disefio de los cstudios: 3 ensayos tenian una ocultacion inadecuada de la asignacion v
cegamiento inadecuado.

d. Limitaciones cn la desipnacion e implems
¢l grupo placebo pudiendo sesgar ly€ficacia del

17 o 3
+ 7 \on
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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?

Hospitalizacibn en unidad de cuidados intensivos neuroldgicos comparado con
hospitalizacién en unidad de cuidados intensivos generales para SGB con criterios de ingreso
a unidad de cuidados intensivos

Desenlaces Nede Certainty  Efecto Efectos absolutos anticipados
participantes of the relativo
(studies) evidence (95%C1) [ adoaad La diferencia de
Follow-up (GRADE) hospitalizacion  riesgo con
en unidad de hospitalizacion
cuidados en unidad de
intensivos cuidados
intensivos
neuroldgicos
Mortalidad (1 estudio @) El OR para pacientes que estuvieron
observacional) MUY BAJA hospitalizados en unidad de cuidados intensivos
uh 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 Intervencién (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

Explicacioncs
a. La poblacion incluyd pacientes con Hemorragia intracerebral. Miastenia Gravis v Sindrome de Guillain Barré
b, E1LIC93% ncluyd puntos de imprecisiom 0.75 vio 1.25

A. CARRASCO
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Pregunta 6. En pacientes con SGB ;Es eficaz y seguro el fratamiento multidisciplinario y

de rehabilitacion?

Tratamiento multidisciplinario comparado con ningiin tratamiento para Sindrome

de Guillain-Barré

Bilbiografia:

Desenlaces Ne de Certainty
participantes of the
(stuilies) evidence
Follow-up (GRADE)

3 (U Efectos absolutos
0 anticipados

relati
v Riesgo La diferencia
(95% K de riesgo con
cn ningiin 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) y a los 6
meses (209 = 134, P = 0001)
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
4 85 puntos desde la admision al alta.

Limitacion de la (4 estudios 00,
actividad <12 observacionales ) MUY
meses BAJA »b
Calidad de vida (1 estudio &0
<12 meses observacional ) MUY
BAJA »b

mejora en la limitacion de la actividad
fisica al incrementarse las puntuaciones
FIM en el grupo que recibio terapia
muliidisciplinaria de alta intensidad en
comparacion con ¢l 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 confianza

CI: Intervalo de confianza

del 95%).
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INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS NEUROLOGICAS

Tratamiento multidisciplinario comparado con ningiin tratamiento para Sindrome
de Guillain-Barré

Bilbiografia:

Desenlaces Ne de UV H 00 Efectos absolutos
participantes of the o anticipados

(studies) evidence  relati

Follow-up (GRADE) vo Riesgo La diferencia
CEL A con de riesgo con
«n ningiin 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
. Riesgo de sesgo de seleccion
b. Los estudios tienen muestras pequenas

A, CARRASCO G. VARGAS

1, TAGLE L.
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Anexo N2 5: Declaracion de Conflicto de Interés

Declaracién de Conflicto de Interds del Grupo Elaborador de la Guia

[ T
|
P, E. I Tagle M. K% G. M. 5. Cam L CA ‘ N. Mori K A.. '8 | V. A, 0.0, C.A. [ =5
Criterlo Mazzetti - Meza | Quispe | Guillen ¢ Lozana Alva Quis Pacheco | Pacheco  Velasquez | Rivera | Huerta | Alarcdn
Soler Vega | Zapana T Vésquez | Diax | pe B. Mendoza | R. T Rosarlo Ruiz
o i
1, Actividades remuneradas o financiadas por instituciones privadas en los dltimos 24 mesas
Empleado NO NO NO NG NO NO NO NO —! NO NO NO NO NO NO NO
Consultar NO NO NO NO NO NO NO NO ] NO NO NO : NO NO NO NO
Asesorla como experto ND NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO NO
Pago por charlas da cuzlquier tipo Incluido el - 3
servicio de portavez 5l NO ND NO NO NO NO NO sl NG NO NO NO NO NO
Pago por preparacion de manuscrito NO NO NO NO NO NO NO NO MO NO NC NO NO NO NO
Patentes NO NO NO NO NO NO NG NO NC NO NC NO NO NO NO
_| Derachos de autor NO NO NO NO NO NO NO NO NG NO NO . NO NO NO NO
[ i
|7k por asirdle de (piesntidones] o NO NO NO NG NO NG NO st NO NG NO NO NO NO
| educacionales de cualquler tipo
Viajes, slojamientos o gastos en rauplores de .
NO 0 NO
actividades que no estdn enlistadas o NO B NR N3 ne e nd = = | e - s
Financiamlento de cualquler tipo S| NO NO NO NO NO NO NO Si NG NO NG NO NO NO
Fhangiasary o confrsioy e propchig: die) o NO NO NO NO NO NO NO 5| No | No NO NO No | NO
Investigacién en &l campo de |a salud |
Otros NO NO ND NO NO NO NO NO NC NO NO NO f NO NO NO
2, Otras relaciones
dExiste otras relaclones o actividades de tipo |
financiera que el INCN pedria perciblr como
potenclalmente Influyentes en sus decisiones
técnicas respecto & farmacos o Intervenciones, Sl ND NO NGO NO NO NO NO 5l NO NO NO NO NO NO
utilizades para el diagnostico, svaluacidn,
tratamiento y segulmienta de paclentes con el
dlagndstico de la prasente GPC?

A CARRASCOY




