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ANTECEDENTES HISTORICOS

Aunque habia sido reconocida por siglos la enfermedad que producia
pardlisis ascendente aguda, no fué sino hasta 1982 (1) que Osler hizo
una descripcidén razonable de lo que mas tarde en 1916 Guillain, Barré y
Strohl (2) publicaron en el Bulletin of the Society of Medicine of the
Hospitals of Paris, al referir la historia de 2 infantes de la VI Armada
Francesa, con un cuadro casracteristico. El nambre de Strohl con el
tiempo desaparecid en el epdnimo.

Mas tarde Bradford, Bashford y Wilson en 1918 (3) reportaron la
historia de 30 pacientes con un cuadro que llamaron Polineuritis Aguda
Infecciosa, este QOltimo concepto fué retractado pero el nombre
permanecid por afios antes de su desaparicién. Por mas de 40 afios se
especuld sobre el Sindrome de Guillain-Barré (SGB), mencionando algunas
teorias dentro de las que se menciona la alérgica (4,5).

En aspectos patoldgicos, desde 1916 solo hubo reportes clinicos y
dela naturaleza edematosa del proceso, se reportd también sobre 1la
infiltracién de células mononucleares en especimenes de autopsia en
Francia y Alemania (6,7}. Fué hasta 1949 con Haymaker y Kernohan (8) gue
expusieron 50 casos de autopsia de la Armada durante la II Guerra
Mundial, concluyendo gue el edema solo se ve en inicio, sequido de caida
de las vainas de mielina y axones, reconocida como desmielinizante y que
la infiltracidn linfocitica aparece hasta el 9no dia. '

En 1955 Waskman y Adams (9) describieron la Neuritis Alérgica
Experimental (NAE) reportando con detalle los aspectos clinicos, de
laboratorio y patoldgicos. Fué Prineas en 1972 (10) quién describid los
cambios ultraestructurales en SGB puntualizando el mecanismo de
desmielinizacién por fagocitos activados y la subsecuente recuperacién,
sus conclusiones fueron expresadas hasta 1981 (l1).



En los Criterios Diagndsticos, en 1960 Osler y Sidell (12) éublicaron
un articulo controversial en el que objetan aspectos clinicos, con
polineuritis con pérdida sensorial severa, afeccién intestinal o vesical
o a nervio Sptico con meningismo o aumento de células en ICR, estos
autores estimularon una intensa investigacidn, en la que sientan los

criterios actuales.

Posterior al incidente de la Influenza Porcina en EUA entre los afios
de 1976-1977 en que cientos de perscnas en todo el pais posterior a ser
vacunados desarrollaron el SGB, la Centers for Disease Control (CDC) y
la National Institute of Allergy and Inmunological Disorders urgieron a
la NINCDS para pramlgar lineamientos diagndsticos claros, estos
criterios fueron generados en 1978 por Asbury y Cols {13},

Muchos son los cambios y avances que se han hecho en los fltimos 10 a
15 afios respecto al SGB, estudios electrofisioldgicos que ayudan en el
diagndstico y pronbstico temprano, el reconocer factores circulantes
por lo que se han realizado multiples estudios multicéntricos de
plasmaféresis que ha alterado dramiticamente el manejo de estos
pacientes.

En términos de inmunopatogénesis, se ha sabido que no es un solo
factor el implicado sino que es mas complejo de lo que previamente se
habia pensado, por lo que ha sido interds en este trabajo esclarecer
alguna parte de este comploejo rol en el que se vé la autoinmunidad
envuelta para la produccidn de este sindrome.



INTRODUCCION

El Sindrome de Guillain-Barré también conocido camo Polineuropatia
Inflamatoria Aguda o Polineuropatia Infecciosa, una entidad bién
conocida especialmente por neurdlogos, es una enfermedad inflamatoria
adquirida de nervios periféricos y craneales, especialmente de raices,
plexos, troncos de nervios proximales y nervios distales
intramusculares. Es la causa mas comin de debilidad por affeccién a
neurcna motora inferior, que abarca todas las edades, sexos y cualquier
raza, con un promedio de incidencia con rangos que varian de 0.4 a 1.7
por 100,000 habitantes (14,1S).

El curso es agudo y monofdsico (SGB), aunque en sus formas crdnicas
{Polineropatia  Desmielinizante  Inflamatoria  Crdnica -PDIC- vy
Polineuropatia Desmielinizante Crdnica Residivante -PDCR-) puede ser
lento y progresivo (16).

Las lesiones gue se circunscriben a la mielina, estan caracterizadas
por una lesidn inflamatoria con desmielinizacién segmentaria y
colecciones multifocales de linfocitos al rededor de los vasos
sanguineos endoneurales, produciendose en algunos casos una extensa
degeneracidn con pérdida axonal (11).

El criterio clinico del SGB ha sido dmpliamente discutido, basdndcse
su diagndstico en caracteristicas clinicas, mas otras que incluyen
niveles elevados de proteinas y celularidad pobre en liquido
cefalorraquideo, cambios electrofisioldgicos como marcada disminucidn de
las velocidades de conduccion, latencias distales prolongadas,
dispersidn de las respuestas evocadas y frecuente evidencia de blogueos
de la conduccién, ademds los cambios patoldgicos mencionados (13,17).

La presencia de eventos que preceden al sindrame son frecuentes, los



mas comunes son infecciones virales, pero no son escenciales para
diagndstico, por otro lado una gran cantidad de alteraciones incluyendo
infecciones virales (citamegalovirus, Ebstein-Barr virus y virus de la
Inmunodeficiencia Humana) (18), vasculitis {(Lupus Eritematoso
Sistémico), procedimientos quirirgicos, hipersensibilidad a drogas,
enfermedades malignas (Enfermedad de Hodgkin y linfoma) asi como vacunas
preceden a un SGB, aungue muchos de estos antecedentes pueden aumentar o
suprimir algunos de los componentes de la respuesta inmune facilitando
el mecanismo de lesién.

En un esfuerzo por puntializar los criterios clinicos diagndsticos.
la National Institute of Neuroldgical and Comunicative Disorder and
Stroke {NINCDS), publicd un documento al respecto (13,14).

Aunque algunos hallazgos histoldgicos han orientado que el SGB sea
secundario a una infeccidn viral primaria, la hipStesis mas importante
esti representada por una reaccidn imunolSgica desencadenada por una
reciente exposicién a un agente externo (19). Esta respuesta
inmunopatoldgica, ha tenido considerable evidencia en favor al modelo
experimental del sindrome, denominado Neuritis Alérgica Experimental
(NAE} provocada por la inyeccidn intradérmica de nervio periférico en
adyuvante campleto de Freund (9). Este fendmeno se fundamenta en el
hallazgo de tres proteinas bisicas PO, Pl y P2, que forman el 70% de la
mielina del sistema Nervioso Periférico (SNP) y gue a su vez son
inmundgenas, siendo la P2, con propiedades neuritogénicas para producir
NAE y participar en la respuesta inmune de los humanos (20,21). Aungue
no han sido establecidas las similitudes que existen entre la NAE y el
SGB, desde el punto de vista clinico, electrofisioldgico, morfoldgico e
inmunolégieo son indistinguibles (9,21).

Esta respuesta estd manifestada por: la circulacidn de linfoblastos,



elevacidn de inmunoglobulinas en el suero y en el LCR, autoanticuerpos
contra eritrocitos y circulacidn de camwplejos inmunes (22,23,24,25,26).

Melnick en 1963 (27) fué el primero en demostrar anticuerpos
antineurales en el suerc de pacientes portadores de SGB, encontrando 19
de 38 pacientes y solo 6 de 198 con otras enfermedades neuroldgicas. Sin
embargo, la presencia de anticuerpos antineurales con otras neuropatias
de origen no inmune como la diabetes mellitus, crea la posibilidad de
que estos anticuerpos sean la representacidn de una respuesta secundaria
a la lesidn nerviosa mis que un factor causante primario.

En 1969, Cook demostrd que dos terceras partes del suerc de pacientes
con SGB tenian propiedades desmielinizantes in vitro siendo la fraccidn
195 la principal (IgM), demostrando que si bién la actividad de 1la
inmunoglobulina puede ser un epifendmeno es también posible que juegue
un papel importante en la patog@nesis de la enfermedad (23) al ser
estimulados especificamente por glucoproteinas asociadas a mielina (GAM)
(28). Los anticuerpos antimialina se han demostrado &rgano especifico,
mas no especie especifico. En afios recientes se ha puesto atencidn al
estudio de anticuerpos contra glucoproteinas de bajo peso molecular y
glucolipicos acidicos llamados sulfoglucuronil glucolipidos de los que
el el mas importante el glucuronil-3-sulfato paraglobdsido (29}
demostrados por cromatografia de membrana delgada con una alta
especificidad (30).

Por otro lado Feasby ha producide desmielinizacidn en nervio cidtico
de rata, sequido de la inyeccidn intraneural de suero de pacientes con
SGB (31) e in vitro en cultivo de tejidos (32,33).

La importancia del papel humoral en la patogénesis del SGB ha sido
enfatizado por la respuesta favorable a la plasmaféresis de un tipo de
neuropatia crbnica recidivante (34), sin embarqo, aungue es razonable



pensar que los autoanticuerpos son removidos de la circulacidn con este
procedimiento, otras posibilidades han sido consideradas, camo son los
camplejos inmunes, factores requladores o citotdxicos liberados por
linfocitos T sensibilizados, todos ellos susceptibles a depurarse con el
procedimiento.

La presencia de complejos inmunes circulantes fué encontrada en el
40% de los pacientes con SGB (35), demostrandose un material con una
sedimentacidén intermedia (95-17S). Posteriormente Tachovsky usando
células Raji, encontrd canplejos inmunes en 5 de 11 pacientes con SGB
{36); sin embargo, la circulacidn de comploejos solubles antigeno-
anticuerpo han sido encontradas en el suero de muchos padecimientos y en
otros sueros sin evidencia de lesidn organica. Ademds han sido
demostrados en especimenes de biopsia, inmunoglobulinas y productos de
activacién del camplemento (37,38).

Ha sido la inmunidad celular quizd, la gue mis apoyo ha recibido en
la patologia del S5GB, aunque los leucocitos en la fase aguda de la
enfermedad pueden incrementarse, es un hallazgo habitual linfocitopenia.
Ha sido demostrado también la sensibilizacidn de estos linfocitos a
preparaciones crudas de mielina de nervio periférico, por medio de
inhibicidn de migracién de macrdfagos en tubo capilar (MIF) o por
incorporacién de timidina tritiada en cultivo mixto de 1linfocitos,
prueba formal de esto ha sido presentada al inyectar células T CD4
reactivas a P2. produciendose NAE en Ratas Lexis (39,40). Sin embargo,
no ha sido posible hasta el presente resolver la controversia de la
respuesta de linfocitos a la proteina bidsica de mielina P2. Se han
encontrtado células T CD4 autorreactivas en SNP (41) y se ha demostrado
que los macrdfagos son las células predominantes en el SNP de ratas con
NAE (42) y que hay un aumento local de mastocitos (43).

Goust, ha sugerido que existe un desequilibrio en las subpoblaciones
de linfocitos T {44), que no fué confirmado por su estudio. En un



estudio previo de nuestro departamento se encontrd la existencia de
linfocitopenia tanto de linfocitos “activos", camo totales en aguellos
pacientes portadores de el SGB en forma grave, no asi en los que
presentaron un cuadro menos severo (24).

Hughes y Cols. (45), encontraron que la poblacidn total de linfocitos
T por medio de anticuerpos monoclonales no se modifica pero al
separarles por subpoblaciones encontraron disminucion de los linfocitos
T supresores/citotdxicos con aumento en la relacidn CD4/CDB; sugiriendo
el desarrollo de autoinmunidad hacia antigenos de mielina de nervio
periférico o células de Schwan, camo ha sido invocado el fendmeno para
la Esclerosis Miltiple y otros padecimientos autoinmunes.

Sin embargo, mds tarde, Lisak (46) encontrd disminucién de linfocitos
T4 cooperadores con incremento en la relacidn CD4/CD8 sugiriendo una
posible recutacidén celular a O&rganos linfoides o incluso hacia los
tejidos neurales interesados como habia sido demostrado por Olsson y
Cols (47,48,49,50) en la NAE,

tomando en consideracién los dos trabajos previos que son
controversiales, decidimos realizar un estudio en pacientes con SGB para
tratar de aclarar los resultados dicotdmicos referidos por @ estos
autores.



JUSTIFICACION.

Ya que los trabajos de Hughes (45) y Lisak (46) son los {nicos
antecedentes de las subpoblaciones de linfocitos en el SGB y estos son
contradictorios en sus hallazgos, esto se explique por la heterogeneidad
de los grupos estudiados ya qQue no se apegan estrictamente a los
Criterios de Asbury (14). Por otro lado no se tomd en consideracidn la
gravedad del paciente como se encontrd en un estudio previo por nuestro
departamento (24). Mas aun, una de las caracteristicas de Lisak fué el
estudic de emfermos posterior a la terapia esteroidea (27) o a la
plasmaféresis que modifican de alguna forma el comportamiento
linfocitario (31) durante el desarrollo de el padecimiento.

.Por lo anterior se decidi® realizar un estudio en pacientes con SGB,
apegados a los criterios de la NINCDS para la determinacién de
Subpoblaciones de Linfocitos analizando el estado de gravedad y
terapéutica a la que fueron sometidos.



HIPOTESIS

En un estudio previc por nuestro departamento (24) y haciendo una
valoracién cuidadosa de los pacientes di® como resultado clinico la
separacidn de dos grupos:

a) Aquellos que cursaron un padecimiento severo, con atague
importante a los misculos respiratorios, una progresidén mas crdnica y en
muchos casos secuelas neuroldgicas y

b) Un grupo de pacientes que evolucionaron sin insufiencia
respiratoria, curso menos prolongado y frecuentemente sin déficit
neuroldgico.

Fué también un hecho conocido que existié un desequilibrio
inmunoldgico, incluyendo 1linfocitopenia T, no demostrandose 1las
subpoblaciones de linfocitos, pero si su relacidn con el complejo
Principal de Histocompatibilidad HLA-DR3.

HIPOTESIS 13

1a alteracidn numérica de la Subpoblacidn de Linfocitos T, estd
asociada a un fendmeno autoinmune, manifestado por estimulacidn o
supresidn de los Linfocitos T y B, por definir en el sGB.

HIPOTESIS 11:
Se encontrard una respuesta de Inmoglobulinas en relacién a 1la
estimulacién o supresidn de células T.

HIPOTESIS III:
Estos hallazgos inmunoldgicos tierien una relacidn con el estado
clinico del paciente.



MATERIAL Y METODOS

ESTUDIC DE POBLACION:
Pacientes con Sindrome de Guillain-Barré.

El diagndstico de SGB -se establecerd en base a los criterios
clinicos, de laboratorio y electrofisioldgicos establecidos por 1la
NINCDS (13), dividiendose en dos grupos:

a) El Grupo I que estd constituido por pacientes de cualquier edad,
que cursen con insufiencia respiratoria y que desde el puntc de vista
clinico y electrofisioldgico sea de evolucidn grave. La administracién
de esteroides no serd excluyente, pero se tamara en cuenta para los
resultados inmunoldgicos y evolucidn clinica. Estos parametros serdn
descritos en la forma especial gque para tal efecto se elabord.

b) El Grupo II, esti3 constituido por pacientes cuyo rango de edades
serd el mismo y su cardcter clinico independientemente de afeccidn o no
de pares craneales serd sin insufiencia respiratoria, no siendo
excluyente hallazgos electrofisioldgicos de mal prondstico o de severa
lesidn neural. Tedos ellos seran seleccionados de hospitales de el
Instituto Mexicano de el Seguro Social.

ESTUDIC DE IABORATORIO:
Se solicitard a cada paciente de ambos grupos los siguientes

parametros:

1) Biometria Hemidtica Campleta, con valor especial al nimero absoluto
de linfocitos, que se repetird cada semana.

2) E! Liquido Cefalorraquideo se tomara de preferencia y en
condiciones estériles después de las 48 horas de haberse iniciado el
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el curso clinico y no mas alld del Sto. dia, con especial interés en las

proteinas (albimina) y células.

3) 10 ml de sangre periférica heparinizada, para la terminacién de
linfocitos segin la técnica descrita (ver adelante) por medic de
Anticuerpos Monoclonales para CD3, CD4 y CD8.

4) Determinacién de inmunoglobulinas IgG, IgM e IgA por técnica de
nefelometria o inmunodifusién radial, con 3 ml de sangre periférica para
suero, segin técnica convensional.

5) A cada paciente se le realizard estudio electrofisioldgico con
aparato francés AMPAR para determinar unidad motora, velocidad de
conduccidn y latencia distal.

El estudio clinico del paciente lo realizard un médico internista y
un neurdlogo, siendo el quimico realizado por un quimico farmacobidlogo.

Los Anticuerpos Monoclonales serdn proporcionados por el Instituto de
Investigaciones InmunolSgicas de la Secretaria de salud y su técnica
consiste en: se separar@n celulas mononucleares de sangre periférica por
centrifugacién en un gradiente de Ficoll-Ipaque (Linfoprep) a 4'C,
suspendidos al BXJ.OG‘/ml e incubados con antisuero monoclonal CD3 (Ortho)
que marca el 100% dé los Linfocitos T periféricos, CD4 que marca celulas
cooperadoras y CD8 que marca celulas T supresor/citotdxicas, a 4'C por
30 min. Después de ser lavadas doblemente en solucidn salina
estabilizante, las células fueron incubadas por 30 minutos con IgG2
antimurina marcada con fluoresceina. Después de el lavado se contd la
proporcidn de células fluorescentes entre al menos 200 linfocitos con un
microscSpio Leitz Orthoplan.(45).

Serdn tomados Serdn tomados como controles 50 sujetos sanos, que
oscilardn entre las edades de los pacientes. Todos ellos se aalizardn

por el método estadistico de la T de Student.
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RESULTADOS

Se estudiaron 17 pacientes con SGB que reunieron 1los criterios
diagndsticos establecidos y dentro de los 15 dias siguientes al inicio
de la sintomatologia, fueron 15 hombres y 2 mujeres, con edad promedio
de 23 afios, rango de 1 a 66 afios. Las caracteristicas clinicas se
describen en la tabla I.

De los 17 pacientes 10 presentaron Insuficiencia Respiratoria que
correspondieron al Grupo I, fueron 9 hambres y 1 mujer con edad promedio
de 32.2 afios (1-66) todos estos requirieron intubacidn endotragueal y
ventilacién mecdnica, 3 de los cuales recibieron terapia esteroidea y
todos medidas de sostén y manejo de complicaciones. El Grupo II, constd
de 7 pacientes, 6 hombres y 1 mujer, con edad promedio de 10.5 afios (2-
17), significativamente mis jovenes que losde el primer grupo (Figs.
1.2,3).

De todos los pacientes, 6 presentaron antecedente respiratorio, 9
enteral y 2 con ambos, los pacientes No. 4 y 11 habian tenido 2 y 11
afios antes respectivamente un cuadro de SGB, otro paciente No.8, 2
semanas antes tuvo un cuadro de wvaricela y finalmente el paciente No.
10, 1 mes antes habia sido inmunizado con vacuna antirrdbica. Los pares
craneales mds afectados fueron el III (en 2 pacientes), IV (1), v (1),
VI (1), VIII (3), X (1), XI (1) y XIT (en 3}.

La estancia hospitalaria oscild entre 1 semana y 3 meses, siendo
menor de 1 mes en 1l pacientes, de 1 mes en 5, y tres meses en 1 (Fig.
4).

Las Complicaciones observadas mas frecuentes fueron, Infecciones
respiratorias en 6 pacientes, como laringotraqueitis, neumonias,

atelectasias y un absceso pulmonar en el {inico paciente gue murid y
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corrrespondid al Grupoc I, ademds Crisis Convulsivas en 2 pacientes,
Encefalopatia Anoxoisquémica en 1, Disautonomias en 5, Paro
Cardiorespiratorio en 2, Diabetes Insipida en 1, Infecciones de Vias
Urinarias en 1 y Estado de Coma en 1 paciente (Fig. 5).

Las subpoblaciones de linfocitos, como se muestra en la Tabla II,
presentd una disminucidn significativa delos Linfocitos Totales (CD3) de
59.2%8.7 en el Grupo I vs 70.0i10.0 de los controles (p<0.050, no asi
en el Grupo II con 67.2%3.7 vs 70.0110.0 de los controles (p=NS). Los
Linfocitos Cooperadores (CD4) también disminuyercn significativamente en
el Grupo I con 36.6tll.1 vs 50,0%10.0 de los controles (p<0.05), con
una disminucidn de 41.5%16.5 vs 50.0%10.0 en el Grupe II (p=NS). Los
Linfocitos Supresores (CD8) tanto en el Grupo I con 24.9%7.2 vs
20.0%10.0 ¥y em el Grupo II 28.2%3.9 vs 20.0%10.0 ge el control (p=ns).
Con lo anterior se obtuvo una consecuente disminucidn en la Relacién
CD4/cD8 que fud de 1.37%0.8 vs 2.5%0.3 deel Grupo I y elcontrol
respectivamente y 1.49%0.5 en el Grupo II ambos con (p < 0.05)
significancia estadistica (Figs. 6 y 7}.

Las Subpoblaciones de Linfocitos en todos los pacientes estudiados ——
mostraro un comportamiento similar con disminucién no significativa de
los CD3 de 62.2+-8.5 vs 70.0t10.0, una disminucidn significativa de los
D4 de 38.6%13.3 vs 50.0%0.0 con una p <0.05, y cp8 de 26.2%.1 vs
20.0%10.0 sin cambios significativos, la Relacidén CD4/CD8 disminuyd
significativamente de 1.5%.6 vs 2.5%0.3 con una p<0.05.

las Inmunoglobulinas en ambos grupos tuvieron un incremento en la IgG
e IgA pero sin significancia estadistica con promedio de 1667617 para
valores control de 1382%593 de IgG,con 4651'265 para controles de
254.5%181.5 de Iga y 310%S2 para controles de 2761158 de IgM (Fig. 8).

En relacién a 1los Linfocitos totales determinados semalmente,
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solo el paciente No. 4 presentd linfocitopenia absoluta de 364 y 411 en
dos determinaciones, mostrando el resto de pacientes rangos normales en
este parametro.

Finalmente se realizd estudio electramiogridfico en 7 pacientes en los
que se observaron datos caracteristicos de desmielinizacién como en
todos latencias distales prolongadas (mayor de 125% del limite superior
al normal) y velocidad de conduccidn disminuida (menos de el B0% de el
limite inferior al normal), con potenciales de membrana alterados y solo
un caso mostrd datos de denervacidn severa.

14



Tabla I

CARACTERISTICAS CLINICAS
SINDROME DE GUILLAIN - BARRE

s!

MESES ANTECEDENTES PARES INSUFICIENCIA

i{n) SEX0/EDAD ESTANCIA GASTRO/RESP. CRANEALES RESPIRATORIA TRAT.

— e e—————————————————————————
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Vi, X1, X1l
"7 M/ 39 -1 +/ - Vi, Xt + -
ne M/ 14 -1 -7 + - + -

° Fr2 -1 - - - - -
#10 M/ 58 -1 — 7+ v + -
(30 M/ 20 1 -7 - X + DEX
"2 M/ 30 ' —7 ¢+ - + MPDN
3 M/ 2 - -/ + - + -

1. M/ 2 -1 +t /7 + - - -

K M/LS -1 +/ - - - -

18 M/1S -t -7 - - - -
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DISCUSION

El Sindrome de guillain-Barré entidad clinicopatolégica bién conocida
(13,51), en la que inicialmente se pensd fuera causada de forma
infecciosa (3), luego alérgica ( 4} y actualmente se sabe que la
autoimunidad juega un papel muy importante en su génesis (19) y que
tanto la inmunidad humoral (27) con formacién de anticuerpos contra
antigenos localizados en la mielina, complejos antigenc-anticuerpo
circulantes (35) asi came la inmunidad celular estdn implicados (39,40).

En esta {iltima se han detectado linfocitos T circulantes activados,
linfocitos CD4 autoreactivos localizados a la mielina (41) y que estos
tienen una interrelacién con los macrSfagos a los que se les ha
considerado presentadores (nicos de el OH clase II y que actlan en
combinacidn con los primeros al producir linfoquinas y otras substancias
solubles camo el factor de necrosis tumoral (FNT) para la guimiotaxis de
otras células para la destrucccidn de las vainas de mielina (42,43).

Ya que en la literatura solo existen dos trabajos, el de Hughes y
Cols (45) y el de Lisak y Cols (46), en relacidn al estado de los
linfocitos T y sus subpoblaciones y estos son controversiales, nosotros
realizamos este trabajo en el que al igual que Lisak encontramos
unadisminucidn significativa de los CD3 y (D4, no asi en los Ch8,con una
consecuente disminucidn de la Relacidn CD4/CD8 esto en el Grupo I de
pacientes con insufiencia respiratoria como un cuadro mas severo (24).
Esta situacién de severidad y su relacion con imbalance de las
subpoblaciones, basicamente disminucidn de CD3 y (D4 no se habia
reportado previamente.

Por otro lado aunque hubo una disminucidn en los CD3 y (D4 en el
Grupo II esta no fué significativa que concuerda con el estado de

gravedad y afeccidn neurolSgica de los pacientes.
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Los cambios encontrados en nuestro estudio pueden explicarse como
sigue: Se ha demostrado gue linfocitos CD4 sensibilizados a la proteina
P2 de mielina producen NAE (39,40). Antes de iniciados los signos
clinicos, la mayoria de las células T expresan el fenotipo CD4 que
permanece hasta el dia 12 a 13 y solo posterior al pico de la enfermedad
Yy la recuperacidn presentan el CDB, el mecanismo de como los CD4 se
reclutan en el SNP no es conocido pero se ha visto involucrado a la
citoquina gama-interferon (52). Estas cé@lulas interacionan con las
células presentadoras de el antigeno del CMH clase II (macrSfagos) gue
se encuentran en gran nimero en la zona (53). estos ademids de ser
presentadoras de el antigeno son las c8lulas mas predominantes, sirven
en la fase de amplifica'cién y efecto de la enfermedad al causar dafio por
fagocitosis a la vaina de mielina (54,55) y generar grandes cantidades
de metabolitos de el acido araquiddnico y radicales libres de oxigeno
que ademds de tdxicos actian camo quimiotdcticos y aumentan la
permeabilidad vascular (56,57).

Este reclutamiento de CD4 en el SNP explicarian la disminucién
presentada de los mismos en sangre periférica observada en nuestro
estudio, con una disminucidn consecutiva de los linfocitos totales D3,
siendo mis importante y significativa en el Grupo I concordando la mayor
extensidn de afeccidn al SNP.

los cambios encontrados en las Inmunoglobulinas como era de esperarse
hubo incremento de las cifras de IgG e IgA no asi de IgM como se ha
reportado previamente (23), gque estin en favor de un incrremento de
anticuerpos y de complejos antigenc-anticuerpo circulantes, aungue estos
hallazgos no tuvieron significancia estadistica.

Dentro de los hallazgos clinicos cabe mencionar gue el Grupo I de
pacientes mas severamente afectados correspondid a sujetos de mayor edad

en relacién al Grupo II, lo que sucedid en relacién a su mayor afeccidn
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inmunoldgica, probablemente por la mayor exposicidn a antigenos
exdgenos. Esto no. concuerda con los estudios epidemioldgicos previamente
reportados, es de enterderse gue esto estd en relacidn a una diferencia
en el estado inmunolSgico de los sujetos de cada grupo, pero por el
mamento no tenemos explicacidn para el hallazgo y habra que realizar
mayores estudios al respecto.

Finalmente también mencionar que aungue hubo 3 pacientes de el Grupo
I y 2 de el Grupo II tratados con esteroides, estos no tuvieron
diferencias en los parametros estudiados al resto de la poblacidn camo
también ya se ha referido en relacidn al efecto terapéutico limitado de
los esteroides en esta entidad, aunque todavia hay autores trabajando en
este. campo. :
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CONCLUSIONES

1) El SGB es una enfermedad mediada inmunoldgicamente, en la que
intervienen tanto factores humorales como celulares (27,39,40) (Fig. 9).

2) Ios linfocitos CD4 circulantes se encuentran deprimidos
significativamente probablemente se explique por su reclutamiento en el
SNP jugando uno de los papeles de estimulo positivo, reguladores de el
mecanismo de autoinmunidad en esta entidad, aunque aun faltarian mayores
estudios mas directos para demostrarlo.

3) Los linfocitos CD3 totales se encontraron concamitantemente bajos
al igual que la Relacidn CD4/CD8.

4) No se comprobd ninguna funcidn de los CD8 en la patogenia de esta
entidad, concordando con otros estudios (46,58).

5) Las Inmunoglobulinas IgG e IgA tuvieron una elevacidn gue
concuerda con un incremento en la produccitn de anticuerpos.

6) Los pacientes con afeccidén mas severa (Grupo 1) tienen mayor

depresidn de sus cifras de CD3 y CD4 y estd en relacidn a su edad, lo
que demuestra un mal prondstico.
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Fig. 9

MECANISMOS PROPUESTOS DE FISIOPATOGENIA
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