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Resumen

Introduccion: La mayoria de los estudios muestran que la incidencia del sindrome de Guillain-
Barré aumenta con la edad, con un maximo entre los 70 y los 80 afios y un descenso posterior.
El objetivo del estudio es describir la incidencia global y especifica por sexo y grupos de edad y
las caracteristicas clinicas del sindrome de Guillain-Barré en la comarca de Osona (Barcelona,
Espana).

Métodos: Estudio descriptivo retrospectivo de base poblacional en el periodo 2003-2016.
Resultados: La incidencia global es de 2,07/100.000 habitantes-afno. La incidencia aumenta
con la edad, salvo un pequefio pico en la infancia y entre los 40 y los 50 anos, alcanzando la
maxima de 6,26/100.000 habitantes-aino pasados los 80 aios. Los porcentajes de las variantes
fueron: AIDP (72,1%), AMAN (16,3%), ANSAN (4,7%) y sindrome de Miller-Fisher (4,7%). Presen-
taron infeccion previa de vias respiratorias el 41,9% e infeccion gastrointestinal el 20,9%. Se
hall6 proteinorraquia en el 76,7%. El EMG mostraba un predominio desmielinizante en el 73,7%
y axonal en el 26,3%. Necesitaron soporte ventilatorio el 20,9%. La mortalidad a los 6 meses fue
del 9,3%. Las variables que se asociaron a un peor prondstico fueron la edad superior a los 80
anos, la demora en el ingreso, presentar infeccion gastrointestinal previa y la variante AMAN.
Conclusiones: La incidencia descrita en nuestro estudio se encuentra en el rango mas alto de
las estimadas en Europa y Estados Unidos. En ancianos pudiera estar infradiagnosticado y se
requeriria de una mayor alerta ante una enfermedad con alta mortalidad si no se trata de forma
precoz.
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Incidence and clinical characteristics of Guillain-Barré syndrome in Osona (Barcelona,
Spain), 2003-2016

Abstract

Introduction: According to most studies, the incidence of Guillain-Barré syndrome increases
with age, with a peak incidence occurring between 70 and 80 years of age. The objective of this
study is to describe the incidence (overall and by sex and age group) and clinical characteristics
of Guillain-Barré syndrome in Osona (Barcelona, Spain).

Methods: We performed a retrospective, descriptive, population-based study covering the

Results: The global incidence of Guillain-Barré syndrome is 2.07 cases per 100,000 person-
years. Incidence increases with age, except for small peaks during childhood and between 40
and 50 years, and reaches a maximum of 6.26 cases per 100,000 person-years above the age
of 80. The incidences of the different variants were: AIDP, 72.1%; AMAN, 16.3%; ANSAN, 4.7%;
and Miller Fisher syndrome, 4.7%. A total of 41.9% of patients had a history of respiratory tract
infections, and 20.9% had a history of gastrointestinal infections. Protein in the cerebrospinal
fluid was found in 76.7%. EMG findings suggested demyelination in 73.7% of the patients and
axonal degeneration in 26.3%. A total of 20.9% of patients needed ventilatory support. Six-
month mortality was 9.3%. Variables associated with worse prognosis were age over 80 years,
delay in admission, previous gastrointestinal infection, and AMAN variant.

Conclusions: The incidence observed in our study is in the upper range of estimated incidence
rates reported in European and North American studies. The syndrome may be underdiagnosed in
elderly patients; physicians must be vigilant to the possibility of the disease, which is associated

© 2018 Published by Elsevier Espafia, S.L.U. on behalf of Sociedad Espaiola de Neurologia.
This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/

Incidence;
Elderly
with a high mortality rate if it is not treated early.
licenses/by-nc-nd/4.0/).
Introduccion

El sindrome de Guillain-Barré (SGB) es una polirradi-
culoneuropatia inflamatoria disinmune que puede ser
desencadenada por mdltiples estimulos antigénicos, prin-
cipalmente infecciones viricas o bacterianas y vacunas.
Se presenta habitualmente como una paralisis motora
ascendente con arreflexia y disociacion albuminocitologica
en el liquido cefalorraquideo. La forma clasica del SGB
es la polirradiculoneuropatia desmielinizante aguda (AIDP,
por acute inflammatory demyelinating polyrradiculoneuro-
pathy). Con posterioridad se han descrito variantes como
la polirradiculoneuropatia motora axonal aguda (AMAN, por
acute motor axonal neuropathy), la polirradiculoneuropa-
tia sensitivo-motora axonal aguda (AMSAN, por acute motor
and sensory axonal neuropathy), la polirradiculoneuropa-
tia sensitiva axonal aguda (ASAN, por acute sensory axonal
neuropathy) y el sindrome de Miller-Fisher.

La incidencia del SGB varia desde 0,16 a 4/100.000
habitantes-afo, si bien en la mayoria de los estudios se
halla entre 1,1 y 1,8 x 10°/afio. En Europa y Estados Uni-
dos las incidencias descritas se encuentran por debajo
de 2 x 10%/afio"?. Un estudio reciente realizado en toda
Francia® a partir de los diagnosticos codificados de altas hos-
pitalarias muestra una incidencia de 2,42, si bien el mismo
estudio no excluye una sobrecodificacion de los casos. Las
incidencias mas altas se describen en regiones de Asia*®
y Caribe (Curacao® y la maxima, de 3,93, en Aruba’). En

Espafa las incidencias publicadas® "' se encuentran entre
0,85y 1,56 x 10°/afo.

La mayoria de los estudios’? muestran que la incidencia
del SGB aumenta con la edad, con un pico maximo entre
los 70 y los 80 afnos y un descenso posterior. Otros estudios
muestran que el incremento de la incidencia relacionada
con la edad se mantiene por encima de los 80 afos'%"3.
En un metaanalisis’ de las incidencias descritas en Estados
Unidos y Europa, tras aplicar un modelo de regresion bino-
mial, se observa un incremento exponencial de la incidencia
a lo largo de los afios, alcanzando la mas alta pasados los
80 anos.

En nuestra comarca se han realizado estudios epide-
mioldgicos con base poblacional de miastenia gravis'® y de
esclerosis lateral amiotréfica’®, y en ambas se han hallado
altas incidencias a expensas de los mayores de 80 anos, lo
que apunta a un infradiagnostico de estas enfermedades
neuromusculares en los mas ancianos.

Incluido en el proyecto de neuroepidemiologia en la
comarca de Osona, se ha realizado un estudio con base
poblacional con el proposito de describir la incidencia glo-
bal y especifica por sexo y grupos de edad, y asi contribuir al
conocimiento del mapa epidemioldgico europeo y global del
SGB. Se plantea la hipétesis de que la incidencia de SGB sea
alta a expensas de una mayor incidencia en los mas ancianos.
Se describen también las caracteristicas clinicas del SGB de
los casos estudiados.
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Tabla 1

Criterios y nivel de certeza diagndstica de Brighton para el sindrome de Guillain-Barré

Nivel de certeza diagndstica

Criterios diagndsticos 1 2 3 4

Debilidad flacida y bilateral de las extremidades + + +/—
Disminucion o ausencia de los reflejos tendinosos profundos + + +/—
Curso monofasico y tiempo entre el inicio y el nadir de 12h a 28 dias + + +/—
NUmero de células LCR <50/ pl + +2 - +/—
Concentracion de proteinas en el LCR > valor normal + +/—2 - +/—
Electrofisiologia consistente con uno de los subtipos de SGB + +/— — +/—
Ausencia de diagnostico alternativo + + + +

LCR: liquido cefalorraquideo; SGB: sindrome de Gillain-Barré; +: presente; —: ausente; +/—: presente o ausente.
a Si no se recoge liquido cefalorraquideo o no se dispone de conclusiones, los resultados de la electrofisiologia deben ser coherentes

con el diagnostico del sindrome de Guillain-Barré.
Fuente: Fokke et al.'®.

Pacientes y métodos

El Hospital Universitario de Vic tiene de referencia geogra-
fica la comarca de Osona, situada al norte de la provincia
de Barcelona (Cataluiia Central, Espaiia) y que atendié una
poblacion censada promedio de 151.907 habitantes en el
periodo estudiado (Instituto de Estadistica de Catalufa). El
Hospital Universitario de Vic es el centro de referencia de
la sanidad publica, que es la mayoritaria en este ambito
geografico.

El Hospital Universitario de Vic dispone de un registro de
las principales enfermedades neurolodgicas, que incluye el
SGB. En el mantenimiento de este registro colaboran todos
los neurdlogos de la comarca de Osona. Este registro espe-
cifico nos permite realizar estudios de seguimiento, ya sean
clinicos, sobre los tratamientos llevados a cabo, o epidemio-
logicos, sobre incidencia, prevalencia y supervivencia.

El periodo de estudio abarca desde el 1 de enero del 2003
al 31 de diciembre del 2016.

La definicion de los casos de SGB se basa en los criterios
de Brighton, con su nivel de certeza diagnéstica'® (tabla 1).

En cada caso se registraron las variables demografi-
cas (sexo, edad), la fecha de inicio del SGB, el posible
desencadenante en las 4 semanas previas (infeccion con
sintomas respiratorios o digestivos, vacuna), las variantes
(AIDP, AMAN, AMSAN, ASAN, sindrome de Miller-Fisher), la
presencia de proteinorraquia al ingreso, las caracteristicas
del EMG realizado tras 2-3 semanas de evolucion (predo-
minio axonal o desmielinizante), la necesidad de soporte
ventilatorio, el tratamiento con inmunoglobulina intrave-
nosa (IglV) y el estado funcional valorado con la escala de
Rankin a los 6 meses.

Para el calculo de la incidencia se ha utilizado el nimero
de pacientes diagnosticados de SGB en el periodo 2003-2016
y residentes en alguno de los 51 municipios que conforman
la comarca de Osona (Cataluia Central), entre la poblacion
total (poblacion de derecho) de dicha comarca. Se consi-
deraron casos incidentes los pacientes que presentaron el
inicio de la clinica de SGB durante el periodo de estudio. Para
el calculo de la incidencia por sexo se ha utilizado el nimero
de hombres y de mujeres, vivos y residentes en Osona, para
el mismo periodo, entre la poblacion masculina y femenina
de la citada comarca, respectivamente; y para los calculos
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Grafico 1 Distribucion de las incidencias de sindrome de

Guillain-Barré, global, por sexo y por grupos de edad, en la
comarca de Osona (Barcelona), entre 2003 y 2016.

de la incidencia por grupos de edad, el niUmero de casos de
cada grupo de edad, entre la poblacion correspondiente.

Se realiza un estudio epidemioldgico sobre este grupo
de pacientes a partir de la instauracion de un registro de
casos. Los valores cuantitativos se presentan como media,
la correspondiente desviacion tipica y frecuencias relativas
(porcentajes y por 100.000). Las pruebas estadisticas utili-
zadas han sido el test de la x? corregido o de Yates y el test
de Mann-Whitney. Los programas utilizados para el analisis
estadistico han sido Microsoft Office Excel 2007 e IBM® SPSS®
Statistics version 23.

Resultados

En el periodo de estudio (2003-2016) se encontraron en
la comarca de Osona 43 nuevos casos de SGB o algunas
de sus variantes. El nivel de certeza diagnostica segln los
criterios de Brighton fue de nivel | en el 58,2%, de nivel
i en el 30,2%, de nivel m en el 2,3% y de nivel v en el
9,3%. La incidencia del SGB en la comarca de Osona (2003-
2016) ha sido de 2,07/100.000 habitantes. Entre los hombres
es de 3,16/100.000 habitantes y entre las mujeres, de
0,97/100.000 habitantes. Respecto al sexo, hay una razon
de hombres respecto a mujeres del 3,3. La media de edad
es de 51,21 4+26,9 anos. Las incidencias del SGB por grupos
de edad y sexo se muestran en la tabla 2 y el grafico 1.
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Tabla 2 Incidencias por grupos de edad y sexo del sindrome de Guillain-Barré, en la comarca de Osona (2003-2016)
Total Hombres Mujeres
Grupos de Casos, n Personas- Incidencia Casos, n Personas- Incidencia Casos, n Personas- Incidencia
edad (afnos) ano (x 10%) afno (x 10%) afo (x 10%)
0-9 6 235.607 2,55 5 122.166 4,09 1 113.441 0,88
10-19 2 209.114 0,96 2 107.978 1,85 0 101.136 0
20-29 1 265.491 0,38 0 135.947 0 1 129.544 0,77
30-39 2 344.273 0,58 1 182.135 0,55 1 162.138 0,62
40-49 8 323.641 2,47 7 168.904 4,14 1 154.737 0,65
50-59 3 261.932 1,15 3 133.437 2,25 0 128.495 0
60-69 6 185.164 3,24 5 89.774 5,57 1 95.390 1,05
70-79 9 158.101 5,69 6 69.197 8,67 3 88.904 3,37
80-89 6 95.900 6,26 4 35.686 11,21 2 60.214 3,32
Total 43 2.079.223 2,07 33 1.045.224 3,16 10 1.033.999 0,97

En el grupo de edad de 0-9 afos se observa una incidencia
distinta entre los inmigrantes (12,0 x 10°) y los autoctonos
(1,24 x 10%).

El porcentaje de las infecciones previas de vias res-
piratorias fue del 41,9% y el de infecciones del tracto
gastrointestinal, del 20,9%. Solo en un caso existia el ante-
cedente de vacunacion en las semanas previas.

Presentaron proteinorraquia el 76,7% de los casos. Se rea-
liz6 EMG en el 86,0%, de los cuales el 73,7% mostraba una
neuropatia de predominio desmielinizante y en el 26,3% era
axonal.

Los porcentajes de las variantes del SGB fueron: AIDP
(72,1%), AMAN (16,3%), AMSAN (4,7%) y sindrome de Miller-
Fisher (4,7%).

Los pacientes tratados con IglV fueron el 90,2%. Necesi-
taron soporte ventilatorio el 20,9%. Un caso presentd una
recaida dentro de los primeros 2 meses. Se le administro
nueva pauta de IglV y no necesitd soporte respiratorio.

La distribucion temporal no mostroé diferencias estacio-
nales significativas, aunque se aprecia un menor nimero de
casos en agosto y septiembre.

El estado funcional de los pacientes a los 6 meses segln
la escala de Rankin modificada viene detallado en la tabla
3. Las muertes en los primeros 6 meses fueron 4, todas pro-
ducidas por insuficiencia respiratoria y/o neumonia como
complicacion del SGB. Suponen una mortalidad a los 6 meses
del 9,3%. La media de la puntuacién de la escala de Rankin
a los 6 meses, exceptuando las defunciones, fue de 1,44.

Las variables asociadas a peor pronostico y mortalidad
(Rankin > 3) a los 6 meses fueron la edad igual o superior
a 80 anos (el 50% de los casos de 80 y mas afos presenta
un Rankin >3 a los 6 meses), la demora desde el inicio de
los sintomas al ingreso hospitalario (Rankin 0-2 media de
7,9 dias, Rankin > 3 media de 19 dias; p=0,015), presentar
infeccion gastrointestinal previa (el 33,3% de las infeccio-
nes gastrointestinales presenta un Rankin > 3 a los 6 meses)
y la variante AMAN (el 57,1% de los casos AMAN presenta un
Rankin > 3 a los 6 meses). La mayoria (77,8%) de los pacien-
tes con necesidad de soporte respiratorio tienen afectacion
de los pares craneales (p=0,005). El porcentaje de pacien-
tes con necesidad de soporte respiratorio fue mayor entre
aquellos con peor pronostico a los 6 meses, aunque no de
forma significativa (p > 0,05).

Tabla 3 Escala de Rankin modificada. Frecuencias abso-
lutas y relativas de los distintos niveles en el estudio del
sindrome de Guillain-Barré, en Osona

Nivel Grado de incapacidad n Porcentaje
0 Asintomatico 16 37,2

1 Muy leve 9 20,95

2 Leve 9 20,95

3 Moderada 4 9,3

4 Moderadamente grave 0 0

5 Grave 0 0

6 Muerte 4 9,3

No consta 1 2,3

Total 43 100

Nivel 1: pueden realizar tareas y actividades habituales, sin limi-
taciones; nivel 2: incapacidad para realizar algunas actividades
previas, pero pueden valerse por si mismos, sin necesidad de
ayuda; nivel 3: requieren algo de ayuda, pero pueden caminar
solos; nivel 4: dependientes para actividades basicas de la vida
diaria, pero sin necesidad de supervision continuada (necesida-
des personales sin ayuda); nivel 5: totalmente dependientes,
requieren asistencia continuada.

Fuente: Van Swieten et al."’.

El grupo de 80 afos y mayores se caracteriza por presen-
tar una mayor demora entre el inicio de los sintomas y el
ingreso (media de 20,7 dias; p=0,012), ademas de un peor
pronostico y mortalidad a los 6 meses (50% de los casos y
50% de la mortalidad total). No se encontraron diferencias
(p>0,05) en cuanto a variantes, variables clinicas recogi-
das en los criterios diagnosticos (tabla 1) y presencia de
infeccion previa.

Discusién

La incidencia descrita en nuestro estudio se encuentra en
el rango mas alto de las estimadas en Europa y Estados
Unidos'-2. Respecto a los estudios realizados en Espafa, es
discretamente superior a la encontrada en el area m de
Aragdn'® y presenta mayor diferencia con el resto de los
estudios® "%, Las caracteristicas del estudio, realizado en
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una poblacién con un Unico hospital de referencia, con todos
los neurologos implicados en el registro, permiten disminuir
el riesgo de pérdida de casos incidentes y podria explicar la
alta incidencia encontrada. Aunque la poblacion del estudio
no es muy grande, el largo periodo de estudio (14 anos) da
fuerza y validez al mismo.

A excepcion de un pico encontrado en la infancia y en
varones de 40 a 49 anos, la incidencia aumenta con la edad,
siendo la mas alta después de los 80 anos. El aumento de
la incidencia relacionada con la edad es conocido, pero la
mayoria de los estudios muestran un descenso de la inciden-
cia después de los 80 anos. La mayor incidencia encontrada
en los mayores de 80 afios en nuestro estudio y en otros'?, y
la anémala inversion de la curva de incidencia por encima de
esta edad en el resto de los estudios evidencian que pudiera
existir un infradiagnoéstico del SGB en los mas ancianos.
En los estudios realizados en nuestra comarca de miaste-
nia gravis' y de esclerosis lateral amiotrofica' también se
hallaron las mayores incidencias descritas por encima de los
80 anos, apuntando a un infradiagnostico de estas enfer-
medades neuromusculares en poblacion geriatrica. La alta
incidencia encontrada en los muy ancianos también contri-
buiria a la alta incidencia global.

El pico de incidencia encontrado en la infancia es a
expensas de nifos menores de 6 anos. Este pico se habia
descrito en Sudamérica’?®, con una mayor incidencia a los
2 anos y un lento descenso hasta los 14 anos, y en alguna
region de Asia’'. Algiin estudio europeo®?? muestra un leve
aumento de la incidencia en el grupo de 2 a 4 afnos. Los
casos recogidos de este pico en la infancia y adolescencia
en nuestro estudio son en su mayoria hijos de emigrantes
de etnia magrebi o hind(. Se encontr6 también un pequeno
pico en varones de 40 a 49 anos que, si bien no se describe
habitualmente, habia sido reportado previamente?*24,

A diferencia de la mayoria de las enfermedades autoin-
munes, se describe una mayor incidencia del SGB en varones.
El marcado predominio respecto a las mujeres se encuentra
en la mayoria de los estudios’?, sin que exista una explica-
cion para ello.

La variante del SGB mas frecuente en nuestro estudio es
la AIDP, que es la forma mas com(n en Europa® y Estados
Unidos?®, donde representa entre el 58 y el 90% de los casos,
respectivamente, a diferencia de lo que ocurre en China?’
y Japén?®, donde el porcentaje de las variantes axonales es
mas alto (30-65%).

Se describe una infeccion previa al SGB en el 62,8% de los
casos, con un predominio de las infecciones de vias respira-
torias, que concuerda con el resto de los estudios realizados
en Europa’.

En occidente, la mayoria de los casos son tratados con
IglV, o bien con plasmaféresis. En nuestra serie, el 86% de
los casos recibieron IglV. Necesitaron soporte ventilatorio
un 20,9% de los casos. La disponibilidad de estos tratamien-
tos ha permitido reducir la mortalidad, que se encuentra
en nuestro estudio por debajo del 10%, sin embargo, es
algo superior a la mortalidad descrita en Europa?® y Esta-
dos Unidos*?, que esta alrededor del 5%. La muerte después
del SGB es mayor en pacientes ancianos y severamente afec-
tados o con alta comorbilidad. La mayor incidencia en muy
ancianos en nuestro estudio justifica en parte esta mayor
mortalidad global, pues la mitad de las muertes se dieron

en ancianos de mas de 80 afos. Por otro lado, el valor de la
mortalidad en una cohorte tan reducida, con solo 4 muertes,
tiene escasa significacion.

La edad superior a los 80 anos, presentar la variante
AMAN y la demora en el ingreso son variables de nues-
tro estudio que ya habian sido asociadas a un peor
prondstico?®3":32, Otra variable del estudio asociada a un
peor pronostico, la infeccion gastrointestinal previa, es tam-
bién conocida y estd incluida en una escala pronostica,
donde la edad, la presencia o ausencia de diarrea previa
y la discapacidad a las 2 semanas predicen si un paciente
podra andar a los 6 meses®>. Otra escala pronéstica que
incluye los dias de demora entre el inicio de la debilidad y el
ingreso, la presencia de paralisis facial o bulbar y la severi-
dad de la paralisis de las extremidades predice la necesidad
de soporte respiratorio®*. Nuestro estudio también identifico
la paralisis facial como factor predictivo de la necesidad de
soporte respiratorio.

Los pacientes de 80 anos y mayores pueden ser infra-
diagnosticados si no se valoran correctamente, al atribuirse
los sintomas de debilidad o insuficiencia respiratoria a otras
afecciones frecuentes en edad avanzada. No se encontraron
diferencias en las caracteristicas de la enfermedad al com-
pararlos con los menores de 80 anos, excepto una mayor
demora entre el inicio de los sintomas y el ingreso, y un
peor pronostico con mayor mortalidad a los 6 meses.

En conclusion, nuestro estudio muestra una de las inci-
dencias mas altas de SGB. La incidencia aumenta con la
edad, salvo un pequeno pico en la infancia y entre los 40
y los 50 afos, siendo maxima por encima de los 80 anos.
Esta alta incidencia encontrada en los mas ancianos, no des-
crita habitualmente, podria evidenciar un infradiagndstico
y requeriria de una mayor alerta en estos pacientes, ya que
si no se realiza el diagndstico y el tratamiento de forma
precoz, la mortalidad puede ser alta.
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