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SINDROME DE GUILLAIN — BARRE DURANTE Y POST INFECCION POR EL
SARS-CoV-2 (COVID-19) EN PACIENTES CON TRASTORNOS NEUROLOGICOS

I.  Resumen del Proyecto de Tesis (Debe ser suficientemente informativo, presentando -
igual que un trabajo cientifico- una descripcién de los principales puntos que se
abordaran, objetivos, metodologia y resultados que se esperan)

En el Perd, a partir del mes de mayo del 2019, se reportd un incremento inusual de casos de
SGB que inicié en el norte del pais (Piura) y posteriormente se fue presentando en otras
regiones, desde que se inicio el brote, se han notificado 598 casos a nivel nacional (1), a la
fecha no se han realizado estudios acerca de la asociacién entre este sindrome y la infeccion
por SARS-CoV-2.

Esta investigacion tiene por objetivo: Determinar la asociacion que existe entre el SGB
durante y pos infeccion por el virus SARS-CoV-2 (Covid-19) en pacientes con trastornos
neuroldgicos, lo que se espera lograr a través de la técnica de la encuesta validada por un
experto y aplicada (previo consentimiento informado) a pacientes confirmados con COVID-
19 por PCR real time; culminada la investigacion se espera demostrar que existe relacion
entre el SGB y la infeccidn por SARS-CoV-2.

1. Palabras claves (Keywords) (Colocadas en orden de importancia. Max. palabras: cinco)

Sindrome de Guillain-Barré, SARS-CoV-2, trastornos neurolégicos, pos infeccidn.

I11. Justificacion del proyecto (Describa el problema y su relevancia como objeto de
investigacion. Es importante una clara definicion y delimitacién del problema que
abordara la investigacion, ya que temas cuya definiciéon es difusa o amplisima son
dificiles de evaluar y desarrollar)

A medida que la pandemia de COVID-19 se extiende por todo el mundo, muchos
investigadores en ciencias de la salud, estan atentos a complicaciones potencialmente
graves del sistema nervioso, como el sindrome de Guillain-Barré y aunque es infrecuente,
éste emerge después de una variedad de infecciones virales como los virus de la gripe y
otros coronavirus.

Hasta el momento, se han reportado mas de 10,7 millones de casos de COVID-19; 10 casos
de pacientes con COVID-19 con sindrome de Guillain-Barré, dos casos reportados en
Estados Unidos, cinco en Italia, dos en Irdn y uno de Wuhan, China

V. Antecedentes del proyecto (Incluya el estado actual del conocimiento en el &mbito
nacional e internacional. La revisién bibliografica debe incluir en lo posible articulos
cientificos actuales, para evidenciar el conocimiento existente y el aporte de la Tesis
propuesta. Esto es importante para el futuro articulo que resultara como producto de este
trabajo)

- A medida que la pandemia de COVID-19 se desarrolla en todo el mundo, diferentes formas
de informes han descrito sus manifestaciones neuroldgicas. Se seleccionaron un total de 43
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articulos; incluyendodatos que van desde sintomascomunes, inespecificos, tales como
hiposmia y mialgia, hasta afecciones mas complejas y potencialmente mortales, como
enfermedades cerebrovasculares, encefalopatias y sindrome de Guillain-Barré (2).

- En una investigacion, se busco describir las caracteristicas demogréficas y la dinamica
espacio-temporal del sindrome de Guillain-Barré¢ (SGB) hospitalizaciones en Brasil entre
2008 y 2017 se trata de un estudio ecologico utilizando datos del Sistema de Informacion
Hospitalaria del Sistema Nacional de Salud de Brasil (SIH / SUS); Se calcularon las tasas de
hospitalizacion por SGB y se construy6é un diagrama de control; Se utilizaron rangos de
ruptura naturales en el analisis espacial, se registraron 15.512 hospitalizaciones por SGB
durante el periodo de estudio (3).

- Informes recientes indican que ademas de los sintomas respiratorios y sistémicos entre los
pacientes con enfermedad por coronavirus (COVID-19), la enfermedad tiene un amplio
espectro de manifestaciones neurologicas (encefalitis, meningitis, mielitis, encefalomielitis
diseminada aguda, encefalopatia necrotizante hemorragica aguda y metabdlica,
enfermedades cerebrovasculares, Guillain —Sindrome de Barré, polineuritis craneal,
disautonomia y miopatias). El sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-
CoV-2) puede propagarse desde el sistema respiratorio al sistema nervioso central, utilizando
mecanismos transneuronales y hematogenos (4).

- En Centroamérica y Suramérica un 30% a 47% de casos presentan la variante de axonopatia
motora aguda (2), con rapida progresion y gravedad de los sintomas. El Seguro Social de
Salud del Perua reporté un gran aumento en la cifra de casos: de 104 durante el 2018 a 263
hasta junio del 2019 (3). Por lo cual el Ministerio de Salud (MINSA) del Peru declar6 el pais
en estado de emergencia, y emprendié un conjunto de medidas sanitarias que permitieron
responder a esta situacion con escasos costos humanos (5).

- El sindrome de Guillain-Barré continua siendo la causa mas importante de paralisis flacida
aguda y subaguda en el mundo, con avances notorios en cuanto a diagnoéstico, fisiopatologia
y manejo. Hay variantes tipicamente descritas en esta condicion clinica; sin embargo, desde
hace algunos afios se tienen reportes en escenarios clinicos que se tornan un reto diagnostico
y de particular interés cuando imitan condiciones tan graves desde el punto de vista
prondstico como cuadros de muerte cerebral. Presentamos el caso de un varéon de 53 afios
con un cuadro rdpidamente progresivo de sintomas generales, debilidad muscular y
progresion temprana a falla ventilatoria que desarrolla signos de compromiso de tallo
cerebral y criterios de muerte cerebral y en quien los estudios de electrodiagnostico
permitieron llegar a la conclusion del curso de un sindrome de Guillain Barré imitando una
muerte cerebral (6).

- Un estudio demostrd que, en el 2016, Brasil presentd un aumento en las notificaciones
relacionadas con sindromes neurologicos con registro previo de enfermedad febril
compatible con arbovirus, incluido el sindrome de Guillain-Barré (SGB). Dicha enfermedad
es responsable de la aparicion mas frecuente de paralisis flacida en el mundo, el objetivo fue
Investigar la incidencia del sindrome de Guillain-Barré asociado a arbovirus en Pernambuco
en 2016 y describir los casos confirmados / probables, Se notificaron cuarenta y tres casos
sospechosos de SGB después de una infeccion previa por arbovirus. De estos, 23 fueron
clasificados como confirmados / probables para los agentes etiologicos chikungunya y / o
dengue. La edad media de los afectados fue de 37,22 + 21,29 afios y en su mayoria eran
mujeres (56,5%). La incidencia anual de SGB después de la infeccion por arbovirus fue de
0.24 casos por cada 100 mil habitantes en el estado (7).

- Una investigacion realizada en México, tuvo como objetivo, comunicar casos de sindrome

de Guillain-Barré y describir las caracteristicas clinicas de una posible asociacion con
infeccion previa por virus Zika, fue un estudio descriptivo de serie de casos en el que se
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recolectaron datos clinicos, bioquimicos y demograficos de tos pacientes con sindrome de
Guillain- Barré tratados en el Hospital General Acapulco con antecedente reciente de
sindrome viral agudo sospechoso de infeccion por virus Zika, del 24 de julio al 24 de agosto
de 2016. Se estudiaron 10 pacientes con sindrome de Guillain-Barré y antecedente reciente
de sindrome viral agudo compatible con infecciéon por virus Zika; la edad media de los
sujetos en estudio fue de 47.8 afios, 4 eran hombres. Los déficits motor y sensitivo
sobrevinieron en una mediana de 4.5 y 4.3 dias, respectivamente, después del inicio de los
sintomas de infeccion viral (8) .

- En una investigacion, se establecié que, Por lo general, la infeccion por ZIKV es leve, pero
en algunos casos se ha informado que progresa a enfermedades neurologicas como la
microcefalia en bebés y el sindrome de Guillain-Barré (GBS) en adultos. El GBS es un
trastorno autoinmune debilitante que afecta los nervios periféricos. Dado que el ZIKV causo
brotes masivos en América del Sur en los ultimos afios, nuestro objetivo fue revisar
sistematicamente la literatura y realizar un metanalisis para estimar la prevalencia del SGB
entre las personas infectadas por el ZIKYV, se estimo que la prevalencia del SGB asociado al
ZIKV es del 1,23% (IC del 95% = 1,17-1,29%) (9).

- Una investigacion confirmo que, la sintesis de anticuerpos poliespecificos en la esclerosis
multiple (EM) gan6 relevancia diagnostica con la frecuente combinacion de anticuerpos
contra el sarampion, la rubéola y la varicela zdster (reaccion de anticuerpos contra MRZ).
Esta revision conecta los datos de la sintesis de anticuerpos poliespecificos intratecales en la
EM y el neurolupus con observaciones en la sangre de pacientes con sindrome de Guillain-
Barré (GBS). Los titulos de anticuerpos y autoanticuerpos aumentados simultaneamente en
muestras de sangre de GBS indican que los anticuerpos poliespecificos se basan en una
propiedad general de una red inmune, respaldada por la variacion determinista de la
concentracion diaria de anticuerpos en sangre normal. puede explicar los diferentes patrones
de anticuerpos en el liquido cefalorraquideo, el humor acuoso y la sangre de cada paciente
con EM (10).

- Se realiz6 una investigacion en El Salvador con el objetivo de describir los casos reportados
de Sindrome de Guillain-Barré (SGB) y otras manifestaciones neuroldgicas con antecedentes
de infecciones por virus dengue, chikungunya o Zika, en la Regién Metropolitana de
Salvador y en el municipio de Feira de Santana, Brasil, se trata de un estudio descriptivo con
datos de una investigacion realizada por la vigilancia epidemioldgica de marzo a agosto de
2015; se investigaron 138 individuos, 57 reportaron proceso infeccioso hasta 31 dias antes
de los sintomas neuroldgicos - 30 posiblemente por Zika, 13 por dengue, 8 por chikungunya
y 6 no fueron concluyentes -; E1 SGB fue la afeccion neuroldgica mas frecuente (n = 46),
con predominio del sexo masculino (n = 32) y la mediana de edad fue de 44 afos. sintomas
neuroldgicos (11).

- Existen variantes del sindrome de Guillain-Barre (SGB) de muy poca presentacion como
la debilidad distal de extremidades del SGB (DL-GBS), que muestra una debilidad limitada
a las regiones distales de las extremidades (mufiecas, manos, tobillos y dedos de los pies)
con la fuerza muscular conservada en las regiones proximales durante el curso de la
enfermedad, Los estudios de electromiografia y velocidad de conducciéon nerviosa (EMG-
VCN) al décimo dia de la enfermedad mostro una neuropatia axonal motora aguda sin
denervacion. Por las caracteristicas benignas de su presentacion y evolucion hace suponer
que se trata de una variante leve del SGB (DL-SGB), que difiere de las variantes normales
de AMAN-SGB que generalmente son graves y de pobre prondstico (12).

V. Hipétesis del trabajo (Es el aporte proyectado de la investigacion en la solucién del
problema)
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iste asociacion entre el Sindrome de Guillain-Barré con la infeccion y post infeccion por
el Virus SARS-CoV-2 COVID-19 en pacientes con trastornos neurol6gicos.

V1. Objetivo general

Establecer la asociacion que existe entre el Sindrome de Guillain-Barré con la infeccion y
post infeccidon por el Virus SARS-CoV-2 COVID-19 en pacientes con trastornos
neurologicos.

V1. Objetivos especificos

- Seleccionar pacientes con diagnostico positivo al SARS-CoV2 — COVID-19, mediante la
técnica del real time PCR junio 2020 - diciembre 2021.

- Evaluar las complicaciones neuroldgicas durante la infeccion por el Virus SARS-CoV-2
COVID-19.

- Evaluar las complicaciones neurologicas post infeccion por el Virus SARS-CoV-2 COVID-
19.

- Establecer la relacion que existe entre el SGB y la infeccion por el Virus SARS-CoV-2
COVID-19.

VIII. Metodologia de investigacion (Describir el(los) método(s) cientifico(s) que se

emplearé(n) para alcanzar los objetivos especificos, en forma coherente a la hipotesis de
la investigacién. Sustentar, con base bibliogréfica, la pertinencia del(los) método(s) en
términos de la representatividad de la muestra y de los resultados que se esperan alcanzar.
Incluir los andlisis estadisticos a utilizar).

a. SELECCION DE PACIENTES DIAGNOSTICADOS CON COVID-19 A TRAVES
DEL real time PCR:

- Seran pacientes que hayan sido diagnosticados con COVID-19 a través del real time PCR,
con emision de resultado refrendado por la DIRESA Puno.

b. APLICACION DEL INSTRUMENTO VALIDADO:

- La encuesta sera aplicada a todos los pacientes que previamente hayan firmado el
consentimiento informado seglin el Reglamento de la Ley N° 29414, Ley que establece los
derechos de las personas usuarias de los servicios de salud, ello a fin de considerar las normas
éticas de la normatividad vigente aplicadas al estudio, tendra una duracion de una hora. Sera
recolectada y colocada en un sobre cerrado.

- Los pacientes con trastornos neuroldgicos que evidencien las caracteristicas clinicas del
SGB seran evaluados por un neurdlogo y confirmados por electro diagnostico durante y post
infeccion (aplicacion de la encuesta validada).

e. TRATAMIENTO ESTADISTICO, DISCUSION Y ANALISIS:

- Se realizara un analisis de datos cuantitativos calculando promedios, desviacion estandar y
un analisis tipo cualitativo, calculando el porcentaje de los datos, se realizara la interpretacion
de la informacion obtenida.
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Uso de los resultados y contribuciones del proyecto (Sefalar el posible uso de los
resultados y la contribucion de los mismos)

PROPIEDAD Y USO DE LOS RESULTADOS

Los resultados seran utilizados para fines académicos y de investigacion, como base para
establecer una técnica confiable en el diagndstico del SGB y contribuir con la recuperacion
de los pacientes con afeccion neurologica por el SARS-CoV-2.

La importancia de realizar este proyecto, se basa en que los resultados contribuiran con la
salud publica estableciendo la presencia del SGB en pacientes afectados durante y pos
infeccion con COVID-19, y permitiendo que, aquellos que presentan trastornos
neuroldgicos, reciban un tratamiento y cuidados especificos para su recuperacion, con la
aplicacion de una técnica accesible y segura.

X. Impactos esperados

i. Impactos en Ciencia y Tecnologia
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Los resultados de la presente investigacion, brindaran fuces acerca del impacto del SARS-
CoV-2, en trastornos neurolégicos de pacientes que han superado la infeccion, siendo de
mucha importancia para la salud publica, pudiendo tratar estos trastornos de manera
temprana y evitar posteriores secuelas.

ii. Impactos econdmicos

El impacto econdémico de la investigacion sera positivo, pues permitird detectar de manera
facil, seguray econdmica el SGB en los pacientes con COVID-19, evitando gastos excesivos
posteriores a falta de un diagndstico oportuno de este sindrome, ademas, el diagnostico
oportuno y la recuperacion de estos pacientes permitira que vuelvan a sus actividades
laborales y sociales rapidamente.

iii. Impactos sociales

El impacto social de la investigacion sera positivo, pues contribuira a que los pacientes con
COVID-19, que sufren trastornos neuroldgicos, sean diagnosticados a tiempo para evitar
complicaciones neurologicas que pudieran presentarse luego del padecimiento de la
infeccion por COVID-19.

iv. Impactos ambientales

Esta investigacién no causara ningin impacto ambiental pues es exclusivamente de tipo
académico — cientifico.

XI.  Recursos necesarios (Infraestructura, equipos y principales tecnologias en uso
relacionadas con la temética del proyecto, sefiale medios y recursos para realizar el
proyecto)

-Apoyo (conocimiento) aplicacion de una técnica adecuada para el correcto diagnéstico del
SGB.

-Promover la investigacion.

- Ambientes de trabajo (Consultorios externos).

- Prueba del real time PCR, por su especificidad, ya que amplifica el ADN genémico viral
del SARS-CoV-2.

- Dato informativos (porcentajes) emitidos por la DIRESA Puno.

XII. Localizacién del proyecto (indicar donde se llevara a cabo el proyecto)

- El proyecto se llevara a cabo en la Universidad Nacional del Altiplano de Puno — Facultad
de Ciencias Bioldgicas.

XI11. Cronograma de actividades

Trimestres
Actividad 11213]4[5[6(7|8]|9]1 1
0 2

Busqueda de informacion. X| X
Seleccion de pacientes que han superado la infeccion por X | X
SARS-CoV-2-COVID-19 (confirmado con prueba de real
time PCR)
Firma de consentimiento informado. X
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Aplicacion de laencuesta validada. XX

Procesamiento de datos, andlisis y discusion. X | x

Presentacion de informes (avances) X X

Presentacion del informe final X

XVI. Presupuesto

Descripcion Unidad de medida | Costo  Unitario | Cantidad Costo total (S/.)
(S/)

Material de | Unidad s/.2000.00 Varios S/.2000.00

escritorio

Material de | Unidad s/. 3000.00 3 s/. 9000.00

computo

Transporte Unidad s/. 2000.00 3 s/. 6000.00

EPPs Unidad s/. 1000.00 3 s/. 1000.00

Pago a experto | Unidad s/. 1000.00 1 s/. 1000.00

por validacion de

encuesta

Tratamiento Unidad s/.2000.00 1 s/.2000.00

estadistico

Redaccion  del | Unidad s/. 3000.00 1 s/. 3000.00

informe final

Varios Unidad s/. 2000.00 3 s/. 6000.00

TOTAL s/. 30.000.00




