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RESUMEN

INTRODUCCION: El Sindrome de Guillain Barré (SGB) es la principal causa de paralisis
flacida en nifios. se asocia frecuentemente a procesos infecciosos, la principal complicacion de
la enfermedad vy de la cual deriva la mortalidad es la falla respiratoria con la necesidad de
asistencia ventilatoria. Existe evidencia de factores de riesgo identificados en poblaciones de
adultos para el desarrollo de falla respiratoria.

OBJETIVO: ldentificar factores de riesgo asocindos a falla respiratoria en nifios con
Sindrome de Guillain-.Barré.

DISENO: Estudio de casos v controles, retrolectivo. observacional.

MATERIAL Y METODOS: Sc cstudiaron los expedientes de los pacientes pediatricos
atendidos en el periodo comprendido del 1 de Enero de 2000 al 30 de Agosto de 2003, en ¢l
Hospital Dr. Gaudencio Gonzdlez Garza del Centro Médico Nacional La Raza ILM.S.S., se
incluyeron a pacientes de 0 a 16 anos con el diagnostico confirmado de SGB. no se incluyeron
aquellos pacientes con enfermiedades concomitantes.  Se definio como caso a los pacientes
que hubiesen desarrollado falla respiratoria con la conscecuente necesidad de  ventilacion
mecanica y como controles a los pacientes que NO desarrollaron falla respiratoria ( sin
necesidad de asistencia ventilatoria). Se determino el grado de asociacion mediante andilisis
bivarindo. razon de productos cruzados (OR) con 1C al 95%.

RESULTADOS: De 43 pacientes clegibles se incluyeron 32 ya que en los restantes no se
localizo el expediente o estaba incompleto. De estos 32 incluidos en el estudio, 16 (50%) del
sexo femenino, la distribucion por sexo ambos grupos (casos y controles) fue la misma. el
grupo mas trecuentemente atectado en ambos grupos tue de los 6-12 aflos. De las diez
ariables analizadas se encontro que la presencia de disautonomias con un OR de 18 ¢ IC 95%
2.7-119.2 v la paralisis de extremidades escapulares 15,7 ¢ [C 95% 1.6-148.1, tueron las que
s¢ asociaron con la presencia de talla respiratoria. no obstante que la afectacion de nervios
crancales mostro un OR de 4.8 su IC 9526 fue de 0.8 —27.9 por lo que no se considerd
asociacion. Zn 20 de los casos se realizo estudio de clectromiografia siendo ¢l reporte mas
frecuente de Polirradiculopatia.  L.a complicacion mias frecuente fue neumonia en 6 de los 12
que presentaron talla respiratoria, solo en 1 del grupo control que presentd Infeccion de vias
urinarias. La gammaglobulina se empled en 9712 pacientes del grupo con falla respiratoria y
cn 14 del grupo control. Hubo una defuncion sin informacion precisa en el expediente,

CONCLUSIONES: En las  variables analizadas  se encontré que  la  presencia  de
disautonomias (OR 18 ) v la parilisis de extremidades escapulares (OR 15.7) se asociaron con
aparicion de falla respiratoria en nifios con SGB. Lo anterior sugicre que los pacientes que
sean atendidos con SGRB y presenten ambas condiciones sean ingresados oportunamente a la
Unidad de Cuidados Intensivos con el fin de brindar un mancjo intensivo oportuno y
disminuir asi la morbi-mortalidad secundaria a esta complicacion. Estos resultados,
consideramos. deben ser corroborados en un estudio de cohorte prospectiva.

Palabras clave: Sindrome de Guiillain-Barré, nifios, Factores de riesgo, Falla respiratoria




ANTECEDENTES

El Sindrome de Guillain Barré (SGB) es una polirradiculoneuritis aguda que produce una
parilisis flacida y arrefléxica'?. Con la Poliomiclitis infecciosa bajo comrol el SGB es ahora
Ia causa mas frecuente de parallsxs flaicida aguda en l-l poblacién infantil’. Afecta, en forma
general, a 1-2 casos por 100 000 hablmnlcs al ano*®, en América Latina se reporta una
incidencia de 0.7 a 1.83 por 100 000°. No parcce haber diferencia significativa entre
continentes ni en periodos estacionales™* ¥, Generalmente no existe predisposicion por se\os.
aun cuando en nuestro pais se ha reportado en un estudio relacion hombres/mujeres de 1.23
Es una enfermedad de distribucién bimodal por cdades. con una incidencia similar a lo largo
de Ia vida pero con ciertos rasgos especiales, ¢s mas raro en la lactancia, hay un aumento del
riesgo en la adolescencia v en la tercera edad =340,

No obstante de ser un trastorno de etiologia ain no bien establecida existen los elementos
suficientes para considerar al SGB como una enfermedad autoinmune’*™'?_ desencadenada
por infecciones respiratorias, gastrointestinales, vacunas, cierto ti 0 de neoplasias asi como
otros menos trecuentes como anestesia, cirugias y traumatismos™--7-141%

l.os hallazgos patoldogicos incluyen infiltracion linfocitaria en las raices espinales y los nervios
peritéricos. la alteracion mas precoz es un desdoblamiento de las kiminas mielinicas que se
desprenden posteriormente de los axones y son fagocitados por los macrofagos causando drcas
mutltitocales denudadas.  Este fendmeno resulta en un defecto en la propagacion del |mpulso
cléctrico-nervioso con un eventual bloqueo en la conduccién y paralisis flacida secundaria™''.

Hasta hace tiempo considerado un cuadro homogéneo bien definido, hoy en dia se reconoce
como un sindrome que incluye diferentes subtipos™

V. Poliradiculoncuropatia  inflamatoria desmiclinizante aguda. Es la mas comin de
todas, con cerca del 80% de los casos, se le conoce como la forma clasica de la
entermedad. Una tercera parte de los casos presentan anticucrpos anti gangliosidos del
tipo Anti-GM 1.

2. Polirradicrdoncuropatia influmatoria avonal motora y sensitiva. £s un trastorno mas
grave que causa degeneracion axonal motora y sensitiva con minima o nula
desmielinizacion.

3. Poliradiculoneuropatia avonal aguda motora. Existen pacientes con SGB cn quienes
los estudios ncurofisiologicos solo demuestran un  trastorno axonal motor sin
afectacion sensitiva ¥ con poca o nula alteracion de las velocidades de conduccion. Es
mas trecuente en paises orientales como China, y en Occidente representa solo el 10 a
20%6 de los casos.

1. Sindrome de Ailler-Fisher. Se caracteriza por la presencia de la triada caracteristica
de oftalmoplejia, ataxia y arreflexia. S¢ encuentra niveles elevados de anticuerpos Ac

GQlb

Se¢ presenta habitualmente en personas previamente sanas, como una debilidad progresiva que
comienza en las piernas y que asciende paulatinamente hasta alcanzar su maximo en menos de
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3 semanas c¢n ¢l 80% de los casos. y en menos de 1 mes en ¢l 90% de cllos. En los niifios
pequeiios Ia debilidad suele mal-interpretarse como ataxia. La debilidad se presenta de
manera caracteristica de tipo ascendente, simétrica y progresiva, las extremidades inferiores se
comprometen antes que las superiores; una forma generalizada se presenta en mis de la mitad
de los pacientes, con predominio distal, pero en algunos pocos puede ser proximal'=S-30813
De un 25 a 30% de los pacientes pueden manifestar debilidad de la musculatura facial y del 7
al 30% de cllos precisan de asistencia ventilatoria. Hasta en el 95% de los casos existe dolor
de distribucion varinda ¥ muchos pacientes experimentan alteraciones sensoriales como
1516 puede haber afectacién del sistema nervioso central auténomo,

parestesias o calambres
hipo o hipertension, diaforesis.
10

manifestado generalmente por taquicardia, bradicardia.
hiperhidrosis o anhidrosis, asi mismo sintomas de retencién urinaria'*

Se presentan signos de meningismo en un 30% de los casos, en los cuales el diagnostico se
retrasa por los datos que presenta de manera inicial como irritabilidad, cefalea, niausca o
véomito. decaimiento, somnolencia y signos meningeos'®'°.

El diagnéstico ¢s fundamentalmente clinico y se establece con base a los criterios de Asbury

a. Criterios necesarios para ¢l diagnéstico:
a. Debilidad motora progresiva de mis de un miembro
b. Arreflexia o hiporreflexia osteotendinosa universal marcada

b. Rasgos que apoyan fuertemente ¢l diagnéstico:
a. Por orden de importancia:
1. Progresion de la debilidad
2.  Afecltacion relativamente simétrica
3. Signos y sintomas scnsitivos leves
4. Afectacion de pares crancales
5. Recuperacion que comicnza de 2 a 4 semanas
6. disfuncion autonoémica
7. ausencia de ficbre al comienzo de la enfermedad
b. Rasgos clinicos de orden variable:
I.  Afectacion de esfinteres
2. Afectacion del sistema nervioso central
c. Criterios de liquido cefalorraquideo:
I. Proteinas aumentadas tras la primer semana
2. 10 células o menos por mm® (mononucleares)
Variantes:
a. Sin aumento de proteinas en LCR
b. LCR con 11 a 50 cel/mm?

d. Criterios clectrofisiolégicos: S
Un 80% tiene disminucién de la velocidad de conduccion, las

latencias distales estin aumentadas. Abolicién o retraso de la
latencia de la onda F. Un 20% puede mostrar velocidad de
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conduccién normal y con frecuencia puede tardar su
enlentecimicnto.

e. Rasgos que hacen dudar del diagnostico
1. Asimetria marcada o persistente de la afectaciéon
2. Disfuncién vesical o rectal marcada
3. Mas de 50 leucocitos mononucleares en LCR
4. Presencia de leucocitos polimortonucleares en LCR
5. Nivel sensitivo nitido

f. Criterios que excluyen el diagnostico:

1 Diagnostico de Botulismo, miastenia, poliomielitis o neuropatia toxica
2. Merabolismo anormal de las porfirinas

3. Difteria reciente

Sindrome sensitivo puro sin debilidad

Todo paciente con paralisis flacida y con sospecha de SGB debe someterse a una
evaluacion exhaustiva que incluya Medicién de signos vitales, exploracion neurolégica
completa con énfasis a valoracion de los nervios crancales. examen motor, examen sensorial.
reflcjos ostcotendinosos®*™. Los auxiliares de laboratorio incluyen analisis de LCR en la
fasc aguda de la enfermedad. donde de manera caracteristica un incremento de las proteinas
sin elevacion de la cuenta celular en ¢l mismo (disociaciéon albumino-citologica). Solo en
casos de duda diagnostica se recomendaran otros estudios con el fin de documentar otra causa
de la paridlisis (perfil reumatoldgico. tiroideo, vitamina B12, dcido folico, hemoglobina ACI.
electroforesis de proteinas. analisis de metales pesados ete). Los estudios serologicos tienen
un valor limitado en el diagnostico de SGB, sobre todo se realizan con fines epidemiologicos.
al igual la determinacion de anticuerpos especificos se solicitan en los casos donde se
sospecha algin subtipo poco frecuente ( anti GMI1, GQlb, otros ganglidésidos menores). Los
estudios de imagen ayudan mas sobre todo cuando existe duda diagndstica. que para el
diagnostico de SGRUH 131020

l.os estudios neuro fisiologicos son de utilidad, aan cuando el diagnéstice es eminentemente
clinico. debe cumplir con los criterios neurofisioldgicos. Las alteraciones neurotisiolégicas
son diferentes en los nifos que en los adultos, desafortunadamente los estudios de conducciéon
no son muy sensibles en los primeros dias de la enfermedad. momento en ¢l que hay que
tomar la decision del tratamiento. Una vez instaurado ¢l cuadro debe cumplir con los criterios
clectrofisiologicos establecidos (Cornblath. Dutch Guillain-Barré Study Group. y Delanoe)
siendo los de éste altimo los que muestran la mayor sensibilidad ( 90% e¢n la primer
semana)t3 2 De las muiltiples clasificaciones establecidas para documentar datos de
desmiclinizacién, Ia modificada por Hadden y cols.?” parcce ser la mas utilizada en la mayoria
de centros de referencia,

La disfuncion respiratoria, una de las complicaciones mas scrias de la enfermedad. ocurre por
pérdida de la inervacion motora de los misculos de la respiracion, la debilidad del esfuerzo
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espiratorio resulta en la pérdida de la contraccion de los musculos abdominales ¢ intercostales.
Como consccuencia se compromete ¢n retflgjo tusigeno y el aclaracion de las secreciones
traqueales se dificulta, predisponiendo al paciente a atelectasias, ncumonia e hipoxia. Asi
mismo existe debilidad de los musculos de laringe, la glotis, lengua y retrofaringe, lo cual en
conjunto comribuyc al desarrollo de insuficiencia respiratoria. Finalmente la debilidad de los
musculos respiratorios resulta en hipoventilacién alveolar manifestado por incapacidad para el
recambios gaseoso y acidosis respiratoria®'3'?

Un método de valoracién general lo constituye la Escala de discapacidad de Hughes®, la cual
permite conocer y determinar de mancra amplia el grado de compromiso ncuromuscular y el
tratamiento mas adecuado a realizar.

0. Sano

1. Sintomas y signos leves. pero le permiten desempenar las actividades de andar. correr
con dificultad, actividades de vestido, comida y asco.

Puede caminar mas de 10 m sin ayuda ni apoyo, pero no saltar, correr o reallzar
actividades para su cuidado personal

3. Puede caminar mas de 10m pero con ayuda o apoyo

4. Esta confinado a cama

5. Con ventilacion asistida

El tratamiento de pacientes pedidtricos con esta condicién debe ser integral. sometiendo a
todos los pacientes a internamiento para vigilancia estrecha ante el riesgo de progresion a falla
respiratoria. Si bien la evolucion en un poco mejor ¢n nifios que en adultos, la patogenia y el
resultado con ¢l uso de gammaglobulina humana y plasmaféresis cs similar. Sc considero de
hecho que el manejo no debe ser diferente en los nifios que en los adultos!24¢:13.23,

El tratamiento con esteroide no ha mostrado mejoria respecto a placebo en los ensayos doble
ciego™. Las herramientas terapéuticas comprobadas vy estandarizadas son la gammaglobulina
humana y la plasmaféresis. Entre ambas terapias no hay diterencias significativas y su uso
combinado no provee tampoco mejores resultados™®273 puesto que ambos tratamicntos son
igualmente eficaces, la eleccion de uno u otro debe hacerse en base a la experiencia, la
infraestructura y ¢l estado individual de cada paciente. No obstante lo anterior la plasmaféresis
conlleva riesgos mayores por lo que en general se recomienda iniciar siempre con
x.nmmm_lobulm.n y dejar la plasmaféresis como una alternativa en caso de pobre respuesta o
recaida’.

En lo que respecta a la deteccion y mancjo de la falla respiratoria, sc recomienda llevar acabo
la intubacion antes de que el deterioro respiratorio obligue a un procedimiento de cmergencia
13

Se considera que ¢l prondstico del SGB es mcjor en la infancia que en la edad adulta, sin
embargo la mortalidad alcanza hasta el 10% de los nifios, de los cuales hasta un 25% gucdan
con secuelas, leves en gencral. en forma de debilidad distal de las extremidades®¥!'3-29-30 g
principal ntiimero de muertes ocurre rclacionada con las complicaciones como Ia falla
respiratoria o Ia disfuncion autonémica™'*3°. El mayor grado de afectacion clinica se relaciona
con un mas mal prondstico. En lo que se rcf't.rc a los parametros de daiio axonal, como la




disminucién de la amplitud del potencial motor y el patréon genecral de axgnopglia. no se puede
relacionar de manera contundente con el pronéstico de recuperacion final**>932,

Existen factores que se consideran de mal pronostico para ¢l curso de la enfermedad, muchos

de cllos establecidos en pacientes adultos, dentro de los cuales se encuentra curso rapido de Ia

enfermedad, debilidad generalizada, disfuncion bulbar, paralisis facial y disautonomias, entre
30-32

otros .

Existen estudios quc analizan factores de riesgo de falla respiratoria. uno de ellos de Rantala®*
v cols. quienes analizan mancra retrospectiva 120 niflos con SGB, 20 de los cuales
desarrollaron falla respiratoria y ameritaron ventilaciéon mecanica. cvaluaron en ambos grupos
( con y sin falla respiratoria) diversas variables, encontrando que de ellas al compromiso de
nervios craneales con un OR de 6.4, infeccion mas de 8 dias antes del inicio de la enfermedad

con OR dec 4.9 y niveles de proteinas en LCR mayor a 800mg/d! con su respectivo OR de 3.6.

Un estudio mas publicado por Lawn®', donde.incluyen a 114 pacientes. retrospectivo, en este
caso en poblacién de 4 a 87 afos de edad. con el objetivo de lograr predecir la falla
respiratoria, dado la inclusion principalmente de poblaciéon adulta agregan a las variables la
determinacion de prucbas de funcién pulmonar. Los autores manifiestan que sus resultados
sugicren que declinacion de la funcion respiratoria neuromuscular y la progresion a la
necesidad de asistencia ventilatoria puede anticiparse en pacientes con SGB que presenten
disfuncion bulbar o una Capacidad Vital menor del 20mUkg. Por otro lado la presencia de
pardlisis facial bilateral, disfuncién autonomica y progresién rapida de la enfermedad, se
asocié con una mayor necesidad de asistencia ventilatoria. La inclusion de poblacién adulta no
permite generalizar sus resultados a la poblacion pediatrica.

Finalmente Sharshar y cols.*® con el objetivo de determinar predictores tempranos de
ventilacién mecanica. realizan un estudios tomando como poblacién dos series previamente
colectadas. en adultos. incluyendo a 722 pacientes de los cuales 313 ameritaron ventilacion
meciinica. ninguno de cllos fueron intubados al momento de la admision: encuentran  seis
predictores: tiempo de inicio al momento de admision mayor de 7 dias (OR 2.51) incapacidad
para toser (OR 9.09), incapacidad para ponerse de pic (OR 2,53), incapacidad de doblar el
codo (OR 2.99), o la cabeza ( OR 4.34) ¢ incremento de enzimas hepaticas (OR 2,86).

Por lo antes expuesto, ¢l propdsito del estudio fue identificar factores de riesgo de falla
respiratoria en nifios de 0 a 16 aflos con sindrome de Guilluin-Barré para. poder ofrecer un
mancjo intensivo mas temprano e ingresar, a quicnes lo ameriten, con oportunidad a una
unidad de cuidados intensivos y en su caso realizar intubacién electiva ¥ manegjo integral mas
agresivo.




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Y PREGUNTA DE INVESTIGACION

El curso clinico del SGB puede ser impredecible, si bien los indices de mortalidad se
encuentran en ¢l orden del 2 al 12%, pueden clevarse hasta 30% cuando se hace necesaria al
asistencia ventilatoria. E| riesgo de complicaciones como la falla respiratoria. con la
consecuente necesidad de ventilacion asistida. es hasta del 30% aproximadamente, y
precisamente ¢l mayor numero de muertes son derivadas de esa complicaciéon (directa ¢
indirectamente).

No obstante el riesgo de falla respiratoria en niinos con SGB seria inadecuado ingresar a todos
los pacientes con e¢sta enfermedad a una unidad de cuidados intensivos, en cambio, buscar
aquellos factores que nos permitan identificar esta complicacion para ingresar oportunamente

a una unidad de cuidados intensivos y ofrecer un mancjo intensivo mas temprano, parcce una

medida razonable. Ante esta situacién. nos planteamos la siguiente pregunta de investigacion:

En niios con diagnéstico de Sindrome de Guillain-Barré, ;Es posible identificar factores
de riesgo que se asocien a falla respiratoria?




HIPOTESIS

H1
En niilos con dlag,néstlco de Sindrome de Gulllafn-Barré es posible identificar factores de

riesgo que se asocien a falla respiratoria.

HO. E :
En nifios con dlagnésuco de Smdrome de Gulllain-Bnrre. No es pos'ble ldcnul‘car factores de

riesgo




OBIJETIVOS

PRIMARIO

Identificar los factores de riesgo que se asocian con falla respiratoria en nifios con Sindrome
. de Guillain-Barré -

Comparar los antecedentes, el cuadro. cli vy los hallazgos de auxiliares de diagn6stico en
nifios de 0 a 16 afios con Dxagnéstxco ‘de Sindrome de Guillain-Barré quc dcsarrollaron falla
resplralorm. y en quncnes no la desarrollaron.v -




FACTIBILIDAD

En el Hospital “Dr. Gaudencio Gonzilez Garza™ del Centro Médico Nacional la Raza IMSS,
se atienden pacientes pediatricos con Diagnéstico de Sindrome de Guillain-Barré; se conté
con los registros asi como con los expedientes. de donde se obtuvo la informacion necesaria
para la realizacion del estudio.

ALCANCES DEL ESTUDIO

El objetivo del estudio fuc identificar aquellos factores de riesgo que pudieran anticipar la
progresion a falla respiratoria en nifos con SGB, ¢l impacto que se plantea, es brindar un
manejo mas agresivo ¢ ingresar a la Unidad de cuidados intensivos de manera temprana
intensivo en los pacientes afectados por la enfermedad y que tengan presente los factores de
ricsgo identificados. con el fin de disminuir las morbi-mortalidad relacionada con esta
complicacion.




MATERIAL Y METODOS
DISENO DEL ESTUDIO

Estudio de Casos y Controles
Observacional, Clinico, Analitico, Retrolectivo

PORLACION DE ESTUDIO.
Se incluyeron en el estudio expedientes de pacientes pediitricos menores de 16 afios de edad
que fueron atendidos en el Hospital Dr. Gaudencio Gonziles Garza del Centro Médico

Nacional La Raza, con el diagnéstico de Sindrome de Guillain-Barré, del periodo de Enero de
2000 a Agosto de 2003.

DEFINICION DE LOS CASOS
Pacientes pedidtricos de menos de 16 afios. a quienes se les hizo el diagnostico SGB en base a

los criterios de Asbury®®. internados cn los diferentes servicios del HGGG CMNR y quxcnes
desarrollaron como complicacion falla respiratoria (ameritando ventilacién mecanica).

Criterios de inclusiéon de los casos:

1. Expedientes de pacientes con el diagnéstico el Sindrome de Gu:llam Barre. cn ‘basc a
los criterios establecidos para este efecto ( Criterios de Asburym)

2. Pacientes que hayan presentado como complicacion falla rLsplralona amcrnado
asistencia ventilatoria. : :

3. Género: Masculino y femenino

4. Edad : Menores de 16 aiios

Criterios de no Inclusion casos

Pacientes portadores de enfermedades o trastormos neurolégicos agudas ‘o crénicas en los
quienes los parametros de evaluacién clinica y/o de auxiliares de’ laboratorio 'se modifiquen
por ¢l problema de fondo (parilisis cerebral, antecedente de m&,mgocncefalms. enfermedades
neurodegencrativas etc). .

Criterios de exclusion:

Pacientes de quienes no se localicen expedientes o que estos se encuentren incompletos.
DEFINICION DE LOS CONTROLES

Pacientes pedidtricos menores de 16 aifos con el diagnéstico de SGB. de acuerdo a los

criterios de Asbury®®, que hayan sido internados en ¢l HGGG del CMNR, quicnes durante su
estancia NO desarrollaron falla respiratoria ( no ameritaron asistencia ventilatoria).
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Criterios de inclusién de los controles:

Criterios de exclusién controtes

Expedientes de pacientes a quienes se_les haya dla&,nosucado el Smdrome de Gunllam-
Barré en basc a los criterios de Asbury"

Pacientes que NO hayan presentado como comphcacnén falla respnratorxa (no
ameritado ventilacion mecénica ) : '
Sexo : Masculino y femenino
Edad : Menores de 16 afios

Pacientes portadores de enfermedades o lms(ornos neuroléglcos agudas o crénlcas en’ quienes
los paramectros de evaluacién clinica y/o de auxnharcs de laboratorio se modlf'quen por el

problema de fondo .

Criterios de eliminacion controles

Pacicntes de quienes no sc localicen expedientes 0 que se encuentren incompletos.




VARIABLES

VARIABLES DEPENDIENTES

Falla respiratoria, con la consccuente necesidad de asistencia ventilatoria,
Nominal dicotémica. (presente-ausente)

VARIABLES INDEPENDIENTES
Factores de riesgo:

Edad. variable cualitativa. ordinal (0-2 aflos, 3-5 afios, 6-12 ailos y de 12 a 16 aiios.
Sexo, variable cualitativa nominal (femenino, masculino)
(presente

t
2.
3. Infeccién previa al inicio de la pardlisis, variable cualitativa nominal
ausente)
4. Afectaciéon de nervios crancales, Disautonomias, Dolor, parilisis de extremidades

escapulares; variables cualitativas. nominales dicotémicas (presente, ausente)
S. Resultados del analisis de proteinas en LCR. variable cuantitativa discreta.

VARIABLES GENERALES
Informacion obtenida en todos los pacientes, consignada en el expediente clinico:
Electromiografia ( Variable nominal politémica de los datos de desmielinizacién en

base a los criterios de Delanoce™ y cols.)

Tratamiento. relacionado con la administracion de gammaglobulina y esteroide,
(variable nominal dicotéomica presente o ausente)

Complicaciones, referidas en el expediente: infecciosas, cardiovasculares, otras
(metabdlicas, etc). Variable nominal dicotémica presente-ausente,




TAMARNO DE LA MUESTRA

Sc llevé a cabo muestreo no probabilistico de casos consecutivos por convenir asi al estudio.

DESCRIPCION DEL ESTUDIO

De los registros del servicio de Epidemiologia del Hospital Dr. Gaudencio Gonzilez Garza
del Centro Médico Nacional la Raza, se obtuvieron los datos demogrificos, clinicos, de
laboratorio y gabincte de pacientes internados con el diagndstico de SGB en el periodo
comprendido de 1 de Enero de 2000 al 31 de Agosto 2002 (anexo 1). De aquellos expedientes
completos ¥ cuyos casos cumplicron los criterios descritos con anterioridad. Posteriormente se
buscd, de acuerdo a las variables en estudio, y con base a la aparicién o no dc fialla respiratoria
la medida de asociacion existente. N




ANALISIS ESTADISTICO

L_os datos se colectaron en ¢l programa estadistico SPSS version 11.
El andlisis descriptivo para las variables no numeéricas se realizé - mediante. tasas y

proporciones. razén de productos cruzados (OR) con IC al 95%.

Sc realizé andlisis bivariado para cada una de las variables mdcpcndlcmcs Yy la variable
dependiente ( falla respiratoria). . e e

Se determino el grado de asociacién mediante razon de produc(os crumdos (OR) con lC al
95%. i e . L

Se calculé el OR (Odds Ratio) aplicando la prueba de stgml‘cancm estadisuca dc Mantet y
Haenzel y su correspondiente Intervalo de Conranza (lC) al 95% .




ETICA

Sc apega a lo establecido en la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos.
articulo 4° publicado cn el diario oficial de la federacion el 6 de Abril de 1990; asi como a la
declaracion de Helsinki (1964), y sus modificaciones de Tokio (1975), Venecia (1983) y Hon&.
Kong (1989).

Por otra parte, por tratarse de un estudio retrospectivo, donde los datos fueron obtenidos de
expediente clinicos, en forma anénima, sin llevar a cabo intervencion a los pacientes por lo
que no fue necesaria autorizacion de los mismos, ni de sus familiares.
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RECURSOS Y FACTIBILIDAD
RECURSOS HUMANOS. i » ‘
Participaron dcl bc'st‘u'di‘oly (I:kx tésistzﬂ elv:;uuv)"l" de tésis yun ascsor en metodologia
RECURSOS MATERIALES. ‘

Se utilizaron los recursos con los quc cucma el Hosplla]




RESULTADOS

De un total de 46 pacientes localizados en los registros en el periodo de estudio fueron
clegibles 43, 13 del afio 2000, 16 casos en el 2001 y para ¢l 2002 de 14 casos, del periodo de
Encro a Agosto del 2003 fueron 3 casos: todos los pacientes fucron valorados por un
Neurdlogo Pediatra confirmandose el diagnéstico de Sindrome de Guillan Barre de acuerdo a
los criterios de Asbury 2°, se eliminaron 2 por no reunir criterios de inclusién y en [2 no se
localizo el expediente en el archivo clinico correspondiente, incluyéndose por tanto 32
pacientes al estudio

La tabla | muestra los datos demogrdficos y variables incluidas en el estudio.
De los 32 pacientes que ingresaron al estudio 10 (31.25%) desarrollaron Falla Respiratoria
con la consecuente necesidad de asistencia ventilatoria (grifica 1),

L.a distribucién por genero y edad fue similar en ambos grupos (con y sin falla respiratoria)
como se muestra en la tabla 1. sin embargo para la edad, de acuerdo a grupos, s¢ aprecia
predominio para escolares (15/32, 46.875%) de los cuales solo 5 casos requiricron asistencia
ventilatoria (33.33% de los escolares) y preescolares (10/32, 31.25%) requiriecndo manejo
ventilatorio 3 (30% dc los preescolares) como s¢ mucstra en las graficas 2 y 3.

El compromiso de nervios craneales ocurrid en ¢l 56.2% de los pacientes estudiados (tabla 2),
encontrandose un OR = 4.8 aun cuando el IC 95% fuc de 0.824-27.960, De los 18 casos
donde existio afectacion de nervios crancales. la variedad mas frecuente fue el Sindrome de
Miller Fisher cn 4 casos (43.75%) de los cuales 50%6 requirid mangjo ventilatorio asistido
(grafica 6). Con un OR calculado para aquellos que tuvicron necesidad de asistencia
ventilatoria de 3. la presencia de disautonomias se¢ reportd en 12 pacientes (37.5%) mas
frecuente en quienes ameritaron asistencia ventilatoria (8/12 vs 4/12) con un OR de 18 (IC
95% 2.717-119.230) [Grafica 7}. finalmente la paralisis de extremidades escapulares ocurrié
en 9 de los 10 pacientes que ameritaron asistencia ventilatoria (9/10 vs 8/22) con su respectivo
OR de 15.750 (IC al 9526 L.675-148.119). (tabla 2 ¥ grafica 3).

LLas variables analizadas por Chi-cuadrada mostraron lo siguiente: afeccidon de nervios
craneales 3.334 (p 0.60). disautonomias 11.210 (p 0.001), y la presentacion de paralisis de
extremidades escapulares 7.942 (p 0.003).(1abla 3)

En el tipo de pardlisis se¢ observée que predomina la presentacion simétrica de inicio. en
extremidades inferiores. en nuestra serie se reportaron 25 casos, de los cuales 8 de clle
requiricron asistencia ventilatoria (32%%).. ;

Il andlisis de ILCR se realizé en 17/32 casos, en los pacientes que ameritaron’ asistencia
ventilatoria el nivel promedio de proteinas fue de 70.7mg/dl.  Se decidié no someter.a prueba
cstadistica este resultado ya que existio una gran diferencia en el tiempo que fue tomada la
muestra con respecto del inicio de la parilisis (de 1 hasta 30 dias).

El estudio de Electromiografia (EMG) se realizé en 20/32 de los pacientes con reporte de
polirradiculopatia en I8 (56.25%). de los cuales 9 (50%) requiricron mancjo ventilatorio.
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En 21 (65.6%) pacientes se utilizdé gammaglobulina, de los cuales 8 correspondicron al grupo
de casos: la duracién promedio dcl lmlamncmo fuc de 5 dlas. Las dosis empleadas - fluctuaron
de 200 a 400 mg/kg/dosis.

Durante la evolucién de la pardlisis la complicacién predominante fue ‘infeccion, 6 de los
casos con falla respiratoria cursaron con neumonia.




DISCUSION

La falla respiratoria es un evento grave en la evolucién del paciente con diagnostico de
Sindrome de Guillan Barre, por lo que identificar factores de riesgo asocindos a esta
complicacion ha sido motivo de distintos estudios principalmente en adultos.

El objetivo de nuestro estudio fue identificar factores de riesgo para ¢l desarrollo de falla
respiratoria en nifflos con Sindrome de Guillain Barré (SGB).

Utilizamos como pardmetro de falla respiratoria a la necesidad de ventilacién mecdnica mas
que algun otro (clinico o de funcién pulmonar) ya que, si bien la necesidad de intubar a un
paciente puede darse por otros motivos (msu(‘cwncna respiratoria secundaria a una neumonia)
esta condicién se describe principalmente en adultos®®

Al evaluar a-pacientes adultos™con SGB mediante prucbas de funcién pulmonar, se han
derivado indices para decidir cuando intubar a un paciente con SGB, sin embargo ¢n nuestro
medio no es posible su realizacion.

La mayoria de los estudios que buscan evaluar a pucicmcs con SGB y encontrar datos que les
permitan prv.du:lr la progresion a falla respiratoria han sido realizados con base a casos
consecutivos™?® | método de muestreo que también nosotros utilizamos, poblacion que puede.
ser considerada como representativa de la poblacion. de un HHospital de Tercer nivel de
atencion.

De los 32 pacientes incluidos en el estudio. encontramos que 31.25% ameritaron ventilacion

mecdnica. lo cual concuerda con lo reportado en la literatura internaciona®® 7932,

En nuestro estudio la presencia de disautonomias y la pardlisis de extremidades escapulart.s
encontraron como factores de riesgo para ¢l desarrollo de falla respiratoria.

No obstante que la afectacion de nervios crancales predominé en pacientes que requirieron

ventilacion mecanica la asociacion no fue significativa.

No es posible comparar nuestros resultados con los realizados por Lawn® y Sharshar®® ya que
la base de su poblacion son pacicntes adultos, ¥ si bien los ceventos fisiopatoldgicos
encontrados en pacientes con esta enfermedad no. deberian ser diferentes en niflos que en
adultos, preferimos remitirnos al estudio de Rantala™ ya que es el unico descrito en niflos.
De los 12 pacientes que ameritaron  ventilacion mecanica. 8 (66.6%) _presentaron
disautonomias. una proporcién mayor de los reportados previamente por Rantala®™, si bien Ia
alteracion autondémica guarda relacion con  disfuncion del sistema nervioso auténomo, su
correlacion con falla respiratoria puede darse por el grado de daio axonal.

La pardlisis de extremidades escapulares se identificé en 17/32 pacientes. de los cuales 9
ameritaron  ventilacion mecanica. Este hallazgo sugicre una mayor severidad de la
enfermedad, si bien Lawn® evalué previamente este parametro, no encontré asociacion con
significado estadistico en su serie.




l.a afectacion de los nervios craneales presente en 18/32 pacientes fue mdas frecuente cn
quienes evolucionaron a falla respiratoria 66.6% comparado con un 45.4% de quicnes no la
presentaron. lo que indica una afectacion del centro respiratorio aunque pueden participar
también compromiso periférico.  No obstante lo anterior, el analisis inferencial no demostré
una asociacion significativa. Es de interés destacar que de los 8 casos que cvolucionaron a
falla respiratoria y tuvicron afectacion de nervios crancales, 7 (87.5%) fueron variedad Miller
Fisher, esta misma forma estuvo presente €n otros 7/10 que mostraron afectacion de nervios
craneales y no presentaron falla respiratoria.

l.a variedad Miller Fisher es una variante de la enfermedad descrita en el 5% de los adultos’,
habitualmente ¢sta variedad tiene un curso benigno y pocas veces es reportada en nifos®, lo
cual no concuerda con lo encontrado ¢n nuestra seriec. Al hacer una estimacion del OR para
la variedad Miller Fisher se encuentra un resultado de 3. por lo que, no obstante de no poder
establecer asociacion dado en IC 95% quce se obtuvo para la afeccion de nervios craneales.
consideramos es un hallazgo que debe considerarse de mancra importante.

En lo que respecta al andlisis de 1LCR. encontramos que ¢l momento de la toma de muestra fue
en un rango muy amplio desde ¢l inicio de la pardlisis (1 a 30 dias), si recordamos que la
clevaciéon en la cifra de proteinas ocurre alrededor de la primer semana de iniciado el cuadro.
no consideramos adecuado incluir esta variable,

l.a mortalidad en nuecstra seric se presenté en un caso, no contando con la informacién
necesaria en ¢l expediente para comentario.

Debido a que el ingreso a una Unidad de Cuidados Intensivos de un nifio con SGB se realiza
en los casos donde existe falla respiratoria establecida. al igual que ¢l manejo con
cammaglobulina, mismo que se  establece principalmente  al paciente con  evolucion
rapidamente progresiva, ¢s necesario contar con informacion que permita predecir quicnes la
habrin de desarrollar. Nosotros encontramos solo a la disautonomia y pardlisis de
extremidades  superiores con una asociacion significativa, ain cuando asumimos que el
compromiso de nervios craneales lo puede ser (no comprobado en este estudio). Es
necesario, por un lado, Hevar acabo estudios prospectivos en niflos con SGB para identificar
otros factores (como niveles de transaminasas descrito por Shashar® como significativo con
mas de 1.5 veces su valor normal, niveles de proteinas en LCR| entre otros). pero sobre todo
¢s necesario la integracion, recoleccion y documentacion plena de informacién en cada
paciente para lograr realizar estudios de manera adecuada.




CONCLUSIONES

EEn nuestro medio:

La frecuencia de falla respiratorin en pacientes pedidtricos con diagnostico de
Sindrome de Guillain Barré fue de 31.25%.

De los pacientes con manejo de falla respiratoria asociada a Sindrome de Guillain
Barré, encontramos que ¢l 70% de ellos corresponde a la variedad Miller Fisher.

Los factores de riesgo asociados para la falla respiratoria en Guillain Barré fueron
disautonomias y paralisis de extremidades superiores.

La paralisis a las extremidades superiores ocurrié en 17/32, 9 de los cuales
pertenccicron a los casos (falla respiratoria)

No pudimos confirmar la asociacién de otros factores de riesgo reportados e¢n la
literatura.

Nuestros resultados sugicren que en los niitos con SGB que presenten disautonomias y
Ia pardlisis de extremidades superiores, tienen mayor riesgo para desarrollar falla
respiratoria por lo que deben considerarse su ingreso a una unidad de'cuidados
intensivos para ofrecer monitorco y manejo oportuno.

Es neccesario confirmar nuestros resultados en cohortes prospectivas considerando los
factores antes descritos.




h » W -

AN

BIBLIOGRAFIA

Asbury AK. New concepts of Guillain-Barré Syndrome. J child Neurol 2000:15:183-
91

Berg OB. Principies of Child Neurology. USA: McGraw Hill. 1996

Olive MJ, Castillo C. Garcia-Castro J. Quadros A. Epidcmiolobic study of Guillain-
Barré Syndrome in children less than 15 years of age in Latin America. J lnfccl Dis
1997;175 :S1-60

Pascual-Pascual Sl. Aspectos actuales de las neuropatias inflamatorias agudas Y.
crénicas.  Sindrome de Guillain-Barré y  Polineuritis Crénica  inflamatoria
desmielinizante. Rev Neurol 2002:35:269-76

Delgado MR. Guillain—-Barré Syndrome: A Pediatric Challenge. J Child Neurol
1996:11:1-2

Cha-Kim A. Guillain-Barré Syndrome. ecMedicine Journal, December 12 2001,1-17
Hahn FA. Guillain-Barré Syndrome. Lancet 1998:352:635-41

Jones RH. Childhood Guillain-Barré Syndrome: Clinical Presentation, Diagnosis. and
Therapy. J Child Neurol 1996:11:4-12

Hartung HP, Pollard JID. Harvey GK. Toika KV. Immunopathogenesis and treatment
of the Guillain-Barré¢ Syndrome. Part 1. Muscle Nerve 1995:18:137-53 .

. Hartung HP, Pollard JD, Harvey GK, Toika KV. Immunopathogenesis and treatment

of the Guillain-Barré Syndrome. Part Il. Muscle Nerve 1995:18:154-64

. Van Der Meché FGA. Van Doorn PA. Guillain-Barré and chronic inflammatory

demyelinating polyneuropaty. immune mechanism and update on current therapies.
Ann Neuarol 1995:37 (suppl):S14-31

. Kusonoki S. Antyglycolipid antibodies in Guillain-Barré syndrome and autoimmune

neuropathics. Am J Med Sci 2000:319:234-9

.Hund. FE Et al Intensive management and treatment of severe Guillain-Barré

syndrome. Crit Care Med 1993:21:433-46

. Albers KW, Kelly JJ. Acquired inflammatory demyelinating polynetopathies: clmlcal

and v.h.ctrodmgnosuc teatures. Muscle Nerve 1989:12:435-51

. Aguilar-Rebolledo F, Rendon-Macias EM. Escobar-Barrios E. El dolor en el sindrome

de Guilluin-Barré en ninos. Gac Med Méx 1995:133:63-70

. Evans BQ, Vedanarayvanan V. Guillain-Barré Syndrome. Pediatr Rev 1997;18:10-6
- Berciano J. Coria F, Montéon F, Calieja J, Figols J, Lafarga M. Axonal form of

Guillain-Barré syndromc: evidence for macrophage-associated demyelination. Muscle
Nerve 1993:16:744-51

. Ammache Z. Afifi AK. Brown CK. Kimura J. Childhood Guillain-Barré Syndrome:

clinical and clectrophysiologic features predictive of ourtcome. J Child .NeurOl
2001:16:477-83

. Bradshaw DY, Jones HR. Pscudomeningoencephilitic presentation of pedmlrlc

Guillain-Barré syndrome. J Child Neurol 2001;16:505-8
Asbury AK. Arnason BGW. Karp HR, McFarlin DF. Criteria for dmgnoss of”
Guillain-Barré syndrome. Ann Neurol 1998:3:565-66 :

. Cornblath DR. Electrophysiology in Guillain-Burré syndrome. Ann  Neurol

1990:27(supph):S17-20

L

23S CON ]




N

Brown WF, Feasby TE. Conduction block and denervation .in Guillain-Barré
polynt.urop’xlhy Brain 1984;107:219-39 ) i
. Gordon PH, Wilbourn AJ. Early clectrodiagnosis findings in Guillain-Barré syndrome.

Arch Neurol 2001:58:913-7 ;
Lu JL, Sheik KA. Wu HS, Zhang J, Jiang ZF, Comblath DR et al Physiologic-

pathologic correlation in Guillain-Barré syndrome in children. Neurology 2000;54:33-

. Hadden MRD, Cornblath DR, Huches AC, Ziclasek J, Hartung HP, Toyka VK et al.

Electrophysiological Classification of Guillain-Barré Syndrome: Clmlcal Assocmtlons
and outcome. Ann Neurol 1998:44:780-88

26. Guillain-Barré syndromc Steroidal Trial Group. Double-blind study of mlravcnous

methylprednisolone in Guillain-Barré syndrome: Lancet 1993;341:586-90

Plasma exchange/Sandoglobulin Guillain-Barré syndrome Trial. Group Randomized
trial of plasma exchange. intravenous immunoglobulin and combined treatment in
Guillain-Barré syndrome. Lancet 1997:;349:225-30

. Raphael JC. Chevret S. Rational therapy of Guillain-Barré syndrome. Lancet

1998:351:753

The lhalian Guillain-Barré study group. The Prognosis and main prognostic indicators
of Guillain-Barré Syndrome. Brain 1996;119:2053-61

Bradsaw DY, Jones HR. Guillain-Barré syndrome in children: Clinical course,
electrodiagnosis and prognosis. Muscle Nerve 1992;15:500-6

Reisin RC, Pociecha J, Rodriguez E, Massaro ME, Arroyo HA, Fejerman N. Scvere
Guillain-Barré syndrome in chilhood treated with human immune globulin. Pediatr

Neurol 1996:14:308-12

. Fletcher DD. Lawn ND, Wolter TD, Widjicks EF. LLong-term outcome in paticnts with

Guillain-Barré syndrome requiring mechanical ventilation. Neurology 2000;54:231 1-
15

. Rantala 1. Uhari M. Cherry J. Shiclds W. Risk Factors of Respiratory Failure:in

Children With Guillain-Barré Syndrome. Pediatr Neurol 1995:13:289-92

. Lawn ND. Fletcher DD. Henderson RD, Wolter TD, Wijdicks EF. Anticipating

Mechanical Ventilation in Guillain-Barré syndrome. Arch Neuro! 2001:;58:893-98
Sharshar T. Chevret S, Bourdain F and Rhapacl JC. Early predictors of mechanical
ventilation in Guillain-Barré syndrome. Critical care Med 2003:31:

. Chernick V, Boat FT, Kendig LE. Disorders of the respiratory tract in children.

USA:WB Saunders Co. 1998

. Jenson HB. Baltimore RS. Pediatric Infectious Disease —principles and practice-. USA:

Saunders. 2002

. Franck SL. Greenberg S, Stevens B. Valoracion del dolor en lactantes y mﬂos. Clin

Pediatr Nort Am 2000:3:523-49
Decnaloe C, Scbire G. Landriecu P, Huault G, Metral S. Acute inflammatory

demyelinating polyradicloneuropathy in children: Clinical and electrodiagnosis
studies. Ann Ncurol 1998:44:350-6




Tabla 1. Datos demogriticos y clinicos de pacientes con y
sin falla respiratoria.

ARIAB SI (%) NO (%)
SEXO FEMENINO 5/10 (50%) 11/22  (50%)
EDAD _ <2 afos, 2/10 _(20%) 1/22  (4.5%)

3 a5 anos, 3/10  (30%) 7/22 _(31.8%)

6 a 12 anos 5/10__(50%) 10/22 _(45.4%)

> 12 afos 0710 (0 %) 4/22  (18.1%)
INFEC. PREVIAS®

Vias respiratorias 5/10 (50%) 7/22 (58.33%)

Enteral 073 (0%) 3/22 (13.6%)

Vias urinarias 0/3 (0%) 3/22 (13.6%)

2 omas infecciones _{0/3 _(0%) 3/22 (13.6%)
DOLOR RELACIONADO

Con doiar J2710_(20%) l20/22 (90.90%)
Sin dolor 8110 _(80%) [2722 (9.09%)
TIPO DE PARALISIS

Asimeétrica Ext Sup___|1/10 (10%) 1/22  (4.5%)

Asimeétnica Ext Inf 0/10 (0%). 4/22 (18.8%)

Simétrica Ext Inf 8/10 (80%) 17/22 (77.2%) _

Generalizada 1/10 (10%) 1/22 (4.5%)
AFECCION NERVIOS CRANEALES

Con afeccién [8710 (80%) [10722 (as5.a%)

Sin_afeccion 2710 (20%) [12/22 (54.6%)
TIPO AFECCION DE NERVIOS CRANEALES+

Encefalitis del tronco _{0/8(0%) 1/10 (10%)

Oftalmoplejia aislada_|1/8 (12.5%) 2/10 (20%)

Sindrome Miller Fisher|7/8 (87.5%) 7710 (70%)
DISAUTONOMIAS

Con disautonomias__|8/10 (80%) [a/22 (18.1%)

Sin disautonomias___ |2/10 (20%) [18/22 (81.2%)
PARALISIS DE EXT ESCAPULARES

Si presentaron o710 (S0%) [ 8r22 (36.3%)

No presentaron 110 _(10%) 14722 (63 a%)
MOMENTO MAXIMA DISCAPACIDAD

7 o menos dias 9/10 (80%) [21/22 (95.45%)
Mas de 7 dias 1/10(10%) [ 1722 (a.55%)

* Solo 5 de los 10 quc presentaron falla respiratoria curso con infeccion previa a la parilisis
+ 18 de los 32 presentaron afectacion de pares craneales,




Tabla 2. Razén de productos cruzados en pacientes con
EANCTOR DY COoN NN SIN ALY INTERN N O
Rt SO RESPIRANVTORIEN RESNPIR AL ORI (B2

CONE AN N
PRy
AFECCION DE
NERVIOS . 8
CRANEALES
PRESENCIA DE
DISAUTONOMIAS
PARALISIS DE
EXTREMIDADES 9 1 15.750 1.675-148.119
ESCAPULARES

M)

4.800 0.824-27.960

18.000 2.717-119.230

o
tJ

rucba Jde Chi cuadrada en pacientes con v sin falla respiratoria
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Tabla 3. Resultados de

_ CLUADRANDN PR DIC TN O
EDAD 3.607 0.202
SEXO 0.000 1.000
INFECC PREVIAS 1.574 0.215
AFECCION NERV. 3.334 0.60
CRANEALES
DISAUTONOMIAS 11.210 0.001
DOLOR £EN RELACION A 16.090 0.0001
INICIO DEL CUADRO
PARALISIS EXT 7.942 0.003
ESCAPUILLARES
MOMENTO DE MAXIMA 0.349 0.569
DISCAPACIDAD
COMPLICACION- 27.769 0.0001
INFECCIONES




Grafica 1. Pacientes con Sindrome de
Guillain-Barré (n=32)
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Grafica 2. Distribuciéon por sexo pacientes
SGB con y sin falla respiratoria
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Grafica 3. Distribucion de pacientes por
grupo de edad con y sin falla respiratoria
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Grafica 4. Afectacion de nervios craneales
cn pacientes con SGB
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Griafica S. Frecuencia de variedad Miller-
Fisheren pacientes con y sin falla
respiratoria
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Grafica 6. Disautonomias en pacientes con
y sin falla respiratoria
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Grafica 7. Presencia de parilisis de
extremidades superiores en pacientes con

SGB

con falla
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