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Sindrome de Guillain-Barré en el
embarazo

Guillain-Barré syndrome in pregnancy.

César Enrique Garnica-Camacho

Resumen

El sindrome de Guillain-Barré pertenece a un grupo de enfermedades desmielinizantes
que afectan los nervios periféricos. Su patogénesis se ha asociado con una respuesta
inmunitaria aberrante sobre agentes infecciosos. Aunque hay similitud en la incidencia
del sindrome de Guillain-Barré entre embarazadas y no embarazadas, la informacién
existente nacional e internacional es escasa. Sabemos que la manifestacion del sindrome
de Guillain-Barré durante el embarazo puede ocurrir en cualquier trimestre, incluido
el puerperio, y que su manifestacién habitual es una parélisis ascendente con dafo de
los nervios craneales y disautonomias que, afortunadamente, no altera directamente al
producto. El tratamiento especifico (inmunoglobulina, plasmaféresis) y el tratamiento
de sostén exigen una rapida accién procurando el mejor de los desenlaces para la
madre y el feto.

PALABRAS CLAVE: Embarazo; inmunoglobulina intravenosa; plasmaféresis.

Abstract

Guillain-Barré syndrome belongs to a group of demyelinating diseases that affect the pe-
ripheral nerves. Its pathogenesis has been associated with an aberrant immune response
on infectious agents. Although there is a similarity in the incidence of Guillain-Barré
syndrome between pregnant and non-pregnant women, the national and international
existing information is scarce. The presentation of Guillain-Barré syndrome during
pregnancy can be in any trimester, including the puerperium, and its usual presentation
is an ascending paralysis involving cranial nerves and dysautonomies that, fortunately,
does not directly alter the product. The specific treatment (immunoglobulin, plasma-
pheresis) and supportive treatment require a fast acting procuring the best outcome for
both the mother and the child.
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ANTECEDENTES

El sindrome de Guillain-Barré es un grupo de
enfermedades desmielinizantes que afectan los
nervios periféricos.! Se considera la neuropatia
paralitica mas grave, de la que se sabe que
existen variantes con distintas manifestaciones
clinicas y de prondstico.? Su patogénesis es
incierta, pero se ha asociado con una respuesta
inmunitaria aberrante sobre ciertos agentes
infecciosos. Histéricamente se ha asociado con
infecciones por Campylobacter jejuni, aunque
también se ha demostrado la relacién con otros
agentes infecciosos.!?

El sindrome de Guillain-Barré en México y en
otros paises tiene incidencia anual de hasta 1.8
casos por cada 100,000 personas; su descripcion
durante el embarazo es menos frecuente.? La
manifestacion del sindrome de Guillain-Barré
durante el embarazo puede ser en cualquier
trimestre, aunque hay predominio del tercero, in-
cluso hasta dos semanas después del parto.* Adn
mas raras son las recaidas durante el embarazo o
posparto. Se manifiesta clinicamente con pares-
tesias, entumecimiento, dolor o debilidad de las
extremidades y de inicio puede confundirse con
molestias propias del embarazo. Esto propicia
que se retrase el diagndstico y el tratamiento.>®”

El tratamiento no difiere del de los casos sin em-
barazo: proteccién de la via aérea, antibidticos,
manejo de liquidos, nutricion, rehabilitacion y
el tratamiento especifico. A pesar que el sindro-
me de Guillain-Barré por si mismo no altera el
ambiente del feto, es de suma importancia hacer
hincapié en el seguimiento estrecho de la madre
y el feto.o”8

EPIDEMIOLOGIA

El sindrome de Guillain-Barré es la principal
causa de pardlisis flacida en México, en primer
y segundo nivel.® Cada afo se registran 467 hos-
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pitalizaciones por sindrome de Guillain-Barré.
Esto representa una incidencia de 0.89 a 1.89
casos por 100,000 egresos hospitalarios.'21°

Entre las causas generales del sindrome de
Guillain-Barré estan las infecciosas y las no
infecciosas.

Aunque a menudo no se logran identificar, entre
las primeras hay distintos agentes causales:

e Campylobacter jenuni (20-50%).
e Citomegalovirus (10-22%).

e Haemophilus influenzae (13%).
e Virus de Epstein-Barr (10%).

* Mycoplasma pneumoniae (5%).

Se reportaron otros patégenos inusuales, como:
varicela zoster y virus de hepatitis A.>""

Hace poco, en zonas endémicas (por ejemplo,
el sureste de México, Sudamérica, Islas del Paci-
fico), ha tomado relevancia la asociacién entre
arbovirus (principalmente Zika y chikungufia)
y el sindrome de Guillain-Barré.'*'? Esto ame-
rita la vigilancia estrecha porque los pacientes
manifiestan sindrome de Guillain-Barré aproxi-
madamente 7 dias después de la confirmacién
de laboratorio (por ejemplo, ARN por RT-PCR,
IgM o 1gG anti-chikungufa o anti-Zika).

Las causas no infecciosas son menos claras.
Entre éstas, la vacunacion contra influenza se
ha relacionado (debido al ligero incremento de
casos de sindrome de Guillain-Barré tras la vacu-
nacién de la gripe porcina en 1976) de manera
marginal con un caso por milléon de vacunas,
desde entonces no ha habido aumentos con
esa vacuna ni con otras."? Hasta la fecha, solo
entre las publicaciones se reportaron dos casos
asociados con vacunacion, uno contra la influen-
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za y el otro con la anti-tetdnica. La cirugia se
considera un detonante, principalmente las que
implican hueso y tubo digestivo; sin embargo,
la asociacion es moderada. El cancer rara vez
desencadena el sindrome de Guillain-Barré; se
ha manifestado como sindrome paraneoplasico
en pacientes con cancer de pulmén y gastrico.'

Respecto al embarazo, es complejo saber si hay
relacién de causa y efecto. De primera instan-
cia, esto puede deberse a que la incidencia del
sindrome de Guillain-Barré entre embarazadas y
no embarazadas es similar."* Asimismo, las publi-
caciones existentes son escasas. A la fecha, entre
reportes de casos y estudios de cohorte suman
alrededor de 130 pacientes con este escenario
tan especifico.*>614-21

La edad promedio de las pacientes embarazadas
afectadas con sindrome de Guillain-Barré es de
25.6 anos de edad.* El sindrome de Guillain-
Barré puede manifestarse en cualquier momento
del embarazo: el 13% de los casos ocurre en el
primer trimestre, el 47% en el segundo y el 40%
durante el tercero. Aunque es menos frecuente,
el sindrome de Guillain-Barré puede ocurrir en
el puerperio, principalmente en las primeras dos
semanas.'

PATOGENESIS

Se considera una afeccién autoinmunitaria sobre
los nervios periféricos porque se han encontrado
depdsitos de complemento, inmunoglobulinas e
infiltracién de macréfagos. Ademads, en la sangre
de los pacientes con sindrome de Guillain-Barré
se han encontrado citocinas inflamatorias, lin-
focitos T activados y anti-gangliésidos."'* Estos
Gltimos elementos son los anticuerpos que
aparecen segln el area especifica afectada (por
ejemplo, GM1, GM1b, GD1a para variantes axo-
nales motoras y sensitivas; GD1b para variantes
sensitivas atdxicas; GQ1b y GT1a para sindrome
de Miller-Fisher).22

Se dice que la causa autoinmunitaria radica en
el mimetismo molecular iniciado por un agente
infeccioso (aunque no siempre demostrable) que
lleva al dano en los nervios periféricos.'? Cuando
el desencadenante no es una causa infecciosa
el mecanismo es menos claro, pero se propone
que situaciones que impliquen inflamacién (por
ejemplo, cirugfas, vacunas, traumatismos, can-
cer) pueden generar reaccion cruzada y danar
los nervios periféricos. Independientemente de la
causa, ésta genera la produccion de anticuerpos
que reaccionan con epitopes especificos de los
gangliésidos. El resultante inmunocomplejo-
epitope lleva a la activacion y destruccion de
las membranas de las neuronas:

En el sindrome de Guillain-Barré clasico
la destruccién ocurre en las células de
Schwann.

En el tipo axonal motor ocurre dafio en
los nédulos de Ranvier.>'

De igual manera, los casos de mujeres embara-
zadas con sindrome de Guillain-Barré resultan
en una situacion inmunemente mediada. Esto
se explica por el predominio de las células Th2,
las cuales secretan citocinas antiinflamatorias
no citotoxicas. Aun asi, no existe un mecanismo
especifico del embarazo que predisponga al sin-
drome de Guillain-Barré, pero se supone que el
estado hormonal activa una respuesta humoral
y, principalmente, celular que estimula epitopes
antigénicos sobre las estructuras nerviosas.

CUADRO CLIiNICO

Cléasicamente se ha descrito que una infeccion
gastrointestinal (20%) o de las vias respiratorias
(40%) precede una a cuatro semanas a las ma-
nifestaciones cardinales.

Las manifestaciones se describen como una debi-
lidad progresiva (asociada con hipo o arreflexia),
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relativamente simétrica, que inicia en las regio-
nes distales de las extremidades inferiores para
posteriormente ascender."*>' Por lo general,
hay afectacion leve de la sensibilidad (excepto
AMAN) y de algln nervio craneal® y, con menor
frecuencia, puede ocurrir con mas afeccién de
los musculos proximales, facial, oculomotora o
bulbar (sindrome de Miller-Fisher), incluso con
hiperreflexia.> !>

Ademas de la debilidad, el 20% de los pacientes
puede tener sintomas de disautonomia (hiper o
hipotension, taqui o bradiarritmias, sudoracion
excesiva, ileo, retencion urinaria).>*'

DIAGNOSTICO

En la actualidad no hay marcador sensible y
especifico para diagnosticar el sindrome de
Guillain-Barré. Se basa en la historia clinica,
la exploracion fisica y es confirmado por el
liquido cefalorraquideo y un estudio de neuro-
conduccion.

En 1990 se refrend6 lo encontrado en la
cohorte de Asbury y colaboradores, lo que
sirvié para proponer criterios diagnésticos del
sindrome de Guillain-Barré que, a la postre,
se sustituyeron por los criterios de Brighton
(2011). En una revisién reciente se optd por
la utilizacién de los primeros criterios porque
ésta tiene la capacidad de identificar causas
tipicas y atipicas.??

Los criterios de Brighton consideran la debilidad
flacida simétrica de las extremidades, reflejos
osteotendinosos disminuidos o ausentes, que
el curso clinico sea monofasico (con tiempo
de aparicién del nadir de 12 horas a 28 dias),
liquido cefalorraquideo (LCR) con celularidad
menor a 50 y proteinas altas, con un estudio de
conduccién nerviosa consistente con el diagnds-
tico y que no haya otro diagnéstico que explique
la debilidad.™
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El sindrome de Guillain-Barré tiene los siguientes
subtipos:'**2

Polineuropatia sensitivo-motora desmieli-
nizante aguda (sindrome de Guillain-Barré
clasico).

Neuropatia axonal motora aguda (AMAN,
por sus siglas en inglés).

Neuropatia axonal sensitivo-motora aguda
(AMSAN, por sus siglas en inglés).

Sindrome de Miller-Fisher.

Existen otras variantes menos frecuentes dentro
del espectro del sindrome de Guillain-Barré
(ataxia sensitiva pura, encefalitis de Bickerstaff
y variante sensitiva pura), pero ain se debate su
inclusion debido a que no cumplen todos los
criterios diagndsticos.'? No hay casos descritos
de embarazadas con estas variantes.

El liquido cefalorraquideo tiene cambios carac-
teristicos. Normalmente aparecen después de la
primera semana del inicio de |la enfermedad y se
conocen como disociacién albimino-citolégica
(celularidad normal y aumento de proteinas), lo
que se reporta en practicamente todos los casos
de embarazadas con sindrome de Guillain-
Barré'1,2,5,12,15-21

Respecto a los estudios de conduccién nerviosa
se han descrito los criterios para demostrar la
existencia de desmielinizacion. En la actualidad
se utilizan los criterios de Hadden (1998), previa-
mente revisados por Ho (1995). El diagnéstico se
basa en la velocidad de conduccién (< 90% del
limite inferior normal), latencia distal (> 110%
del limite superior normal), latencia de Onda F
(> 120% del limite superior normal) y bloqueo
de conduccion (< 0.5% relacién de la amplitud
proximal y distal y > 20% del limite inferior de
amplitud distal). Si el paciente cumple al me-
nos uno de estos criterios en dos nervios o dos
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_/
Garnica-Camacho CE. Sindrome de Guillain-Barré en el embarazo c

criterios en un nervio se da el diagndstico de la
variante cldsica. La variante AMAN no cumple
ningun criterio mencionado, excepto que la am-
plitud distal es menos del 10% del limite inferior
normal o si la amplitud distal es mayor del 80%
en dos nervios.*

Los estudios de conduccién nerviosa se realizan
en el 70% de las embarazas con sindrome de
Guillain-Barré, el sindrome de Guillain-Barré
clasico es el mas comin (57%), seguido de
AMAN (11%), sindrome de Miller-Fisher (3%) y
AMSAN (1%). En el 20% de los casos descritos
no se realizaron estudios de conduccién nerviosa
y en el 8% si se realizaron, pero no se especificd
la variante.*>¢14-21

Por Gltimo, los estudios moleculares (anti-
gangliésidos: GM1, GA1, GM2, GD1a, GD1b,
GQ1b) no se practican en la totalidad de los
casos. De hecho, el reporte de los antigangli6-
sidos se realiza en el 50% de las embarazadas
con sindrome de Guillain-Barré, probablemente
por disponibilidad y por no ser necesario para
su diagndstico.

PRONOSTICO

Las escalas EGRIS (Erasmus GBS Respiratory
Insufficiency Score) y EGOS (Erasmus GBS
Outcomes Score) se utilizan para el prondstico
de la enfermedad. Toman en cuenta el nimero
de dias entre el inicio de la debilidad y el ingre-
so hospitalario, la existencia o no de debilidad
facial o bulbar y la gravedad de la debilidad
de las extremidades. Estas escalas sirven para
saber la probabilidad de necesitar ventilacién
mecanica, asi como la probabilidad de caminar
en los proximos 6 meses.'? Por ultimo, la escala
de Hughes gradua la discapacidad [VI grados; va
desde minima afectacion motora (l) hasta la nece-
sidad de ventilacién mecanica (V), o muerte (VI)]
y determinara los cambios clinicos que puedan
suceder (fluctuaciones) durante el tratamiento.?

A pesar de aportar informacién sobre el pronds-
tico, solo la escala de Hughes y la de EGOS se
mencionan escasamente en los casos reportados
entre embarazadas. La otra forma de pronosticar,
al menos la necesidad de ventilacion mecanica,
es con volumen espiratorio forzado al primer
segundo (FEV1) y capacidad vital forzada (CVF).
Las embarazadas con sindrome de Guillain-Barré
que reportaron mas de 1 L de FEV1 o mas de
20 mL/kg de CVF no ameritaban soporte avan-
zado de via aérea.

El 35% de las embarazadas con sindrome de
Guillain-Barré requieren ser admitidas a uni-
dades de cuidados intensivos y entre todos
los casos el 21% requirié ventilacién mecani-
ca.>®1>21 Respecto a la mortalidad del sindrome
de Guillain-Barré nacional e internacional es del
10.5%."2? Este desenlace es similar entre emba-
razadas, pero desde principios del milenio se han
reportado menos del 2% de muertes maternas y
el 3% han sido muertes intrauterinas y abortos.

TRATAMIENTO

El manejo terapéutico de las pacientes emba-
razadas con sindrome de Guillain-Barré es el
mismo que el de una paciente sin embarazo.
Solo la gravedad del caso dictara cuan agresivo
es el soporte.™

Un posible empeoramiento del sindrome de
Guillain-Barré puede ocurrir en las primeras
48 horas de iniciado el cuadro. La cuarta parte
de los casos padecen insuficiencia respiratoria
que amerita ventilacién mecanica.>' Si es el
caso, hay que considerar que mdltiples factores
(propios del embarazo) incrementarén la posi-
bilidad de fallos a la intubaciéon. La mucosa de
las vias respiratorias se vuelve mas vascularizada
y edematosa, lo que incrementa el puntaje de
Mallampati.?> A su vez, la propia larigonscopia
puede inducir bradicardia e hipotensién ma-
terna.'
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El manejo general debe incluir tromboprofilaxis,
nutricién enteral, rehabilitacién y vigilancia con-
tinua ventilatoria y hemodinamica que incluya a
la madrey al feto. El tratamiento especifico debe
iniciarse de inmediato, ya que su maximo bene-
ficio se logra en las primeras cuatro semanas de
iniciado el cuadro, por lo que se ha determinado
que “el tiempo es nervio” .2

El tratamiento especifico incluye la administra-
cién de inmunoglobulina intravenosa (IglV) o
plasmaféresis (Pflex). La dosis de la IglV (0.4 g/
kg durante cinco dias o 1 g/kg durante dos dias)
y el nimero de sesiones de Pflex (cinco sesiones
en dos semanas) son las mismas que en pacientes
embarazadas con sindrome de Guillain-Barré.’
No se ha observado mayor beneficio con ambos
tratamientos combinados. Lamentablemente,
el 10% de las pacientes empeora pese al trata-
miento adecuado, por lo que un retratamiento
con IglV deberia considerarse?® (situaciéon no
estudiada en embarazadas). Hasta la fecha no
se han reportado complicaciones asociadas en
este escenario especifico.

Mientras sea dentro del tiempo especificado,
la efectividad es comparativa entre ambas
opciones, en embarazadas y en no embaraza-
das. Esto lo podemos comprobar al tomar en
cuenta los casos reportados entre embarazadas:
la mitad de los casos (51.1%) han recibido
tratamiento con IglV, y el restante repartido en
casos tratados con Pflex (31.1%) y en casos que
se manejaron de manera expectante solo con
medidas de soporte (17%). Practicamente todos

sin embargo, en este Gltimo rubro, solo fallecié
una paciente.?’

Situaciones obstétricas
A pesar de que se ha observado que entre las

pacientes multiparas® y con preeclampsia exis-
te el doble de riesgo de padecer sindrome de
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Guillain-Barré,?® el embarazo no afecta por si
mismo el curso de la enfermedad, por lo que
culminar con el embarazo no cambiaria su
prondstico y solo deberia hacerse por razones
obstétricas.

Cuando la paciente entre en labor de parto,
debemos considerar que por la falta de esfuer-
zo materno podra ser necesaria la ayuda de un
férceps® o una ventosa (vacuum).® Aunque debe-
mos considerar esta posibilidad, esto no fue tan
necesario en los casos reportados. Alrededor del
20% de los partos fueron instrumentados (17%
con férceps y 3% con ventosas) y en el restante
no hubo inconvenientes. De nuestro registro, se
realizé cesdrea en el 45.2% y los demas casos
fueron partos.>7/8:915-21

El control del dolor es fundamental porque la
respuesta hemodinamica al dolor puede ser
exagerada. Un mal manejo del dolor puede
perpetuar eventos disautonémicos, lo que pone
enriesgo a la madrey al feto. Debemos contem-
plar la administracién de anestesia neuroaxial o
incluso general en la que existe preocupacion de
la administracién de succinilcolina por el riesgo
de hipercaliemia.” A pesar de estas considera-
ciones en los casos descritos no hay alguno que
reporte eventualidades relacionadas con el tipo
de anestesia.®

Por dltimo, debemos reiterar que el sindrome
de Guillain-Barré no afecta la evolucion del
feto.”'* Solo los casos en que decida manejarse
conservadoramente (sin tratamiento especifico),
que ocurran complicaciones criticas en la madre
o que haya infecciones intrauterinas (citomega-
lovirus),*'*2' pueden tener desenlaces fatales. A
excepcion de los casos de muerte intrauterina,
no hay reportes de muerte neonatal.® Entre los
mas de 100 casos solo se describié un caso
de sindrome de Guillain-Barré neonatal que
requirié ventilacion mecanica y que respondié
tras Pflex.?
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CONCLUSIONES

El sindrome de Guillain-Barré es una enferme-
dad paralitica debido al dano autoinmunitario
del nervio periférico. Se sugiere que entre las
pacientes embarazadas y no embarazadas existe
la misma probabilidad de padecer sindrome de
Guillain-Barré. La peculiaridad de este escenario
es que, al ser poco reportado, su identificacién
puede demorarse. El retraso en el diagnéstico
y el tratamiento especifico del sindrome de
Guillain-Barré puede acarrear complicaciones
infecciosas, tromboembdlicas o, incluso, las
propias de un tratamiento erréneo y esto con-
[levaria a desenlaces térpidos para la madre y
para el feto.
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