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RESUMEN

GENERALIDADES

Taenia solium es una tenia zoondtica presente en todo el mundo, pero con transmisién
especialmente elevada e hiperendemicidad en diversos lugares de América Latina, Asia meridional
y el Sudeste Asiatico, y el Africa subsahariana (2). Dependiendo de su ciclo vital, causa dos
presentaciones diferenciadas en el ser humano: teniasis y cisticercosis (o neurocisticercosis).
Aunque las personas con teniasis no presentan una enfermedad grave, si eliminan huevos de

T. solium que pueden infectar tanto a cerdos como a otras personas. Las larvas resultantes
forman quistes en los musculos, la piel, los ojos o el sistema nervioso central (SNC), llamados
“cisticercos”. El término “neurocisticercosis” designa la formaciéon de quistes de T. solium en el
SNC humano, que causa epilepsia focal, crisis epilépticas, hidrocefalia, cefalea cronica, déficits
focales y sintomas asociados a la hipertension intracraneal. La neurocisticercosis es una de las
principales causas prevenibles de epilepsia a nivel mundial; se estima que puede ser responsable
de hasta un 30% de los casos de epilepsia en las zonas donde la enfermedad es endémica

(3, 4). El nimero total estimado de personas con neurocisticercosis sintomética o asintomatica

es de 2,56 a 8,30 millones, segun los datos disponibles sobre prevalencia de la epilepsia (5-7).
Estas cifras, no obstante, pueden ser subestimaciones debido al escaso acceso de los grupos de
maximo riesgo a las pruebas diagndsticas. Dado lo amplio de dicho intervalo, es fundamental
conocer mejor la enfermedad y su control, como lo es también reconocer la falta de informacién
exacta y la importancia de disponer de mas datos sobre las caracteristicas epidemioldgicas de la
neurocisticercosis.

Los criterios reconocidos internacionalmente para el diagnéstico de la neurocisticercosis incluyen
el requisito de disponer de técnicas de neuroimagen, como la tomografia axial computarizada
(TAC) o la resonancia magnética nuclear (RMN), de ser posible respaldadas por las pruebas
seroldgicas. Estas técnicas no estan disponibles en todos los entornos, especialmente en las
zonas rurales de los paises de ingresos bajos, lo cual dificulta la deteccién y el tratamiento de los
pacientes. Ademas, no hay consonancia sobre la funcién, el tipo y la duracién del tratamiento con
antihelminticos, antiinflamatorios y antiepilépticos para las diferentes formas de neurocisticercosis.

Hemos elaborado las presentes directrices para ayudar a los prestadores de servicios de

salud a ofrecer el manejo clinico adecuado, basado en la evidencia, de la neurocisticercosis
parenquimatosa. Las recomendaciones no abordan otras formas de neurocisticercosis ni incluyen
tampoco el manejo clinico de la afectacién extraparenquimatosa (como la presencia de cisticercos
en los ventriculos cerebrales o el espacio subaracnoideo). El objetivo de esta guia es mejorar la
toma de decisiones para garantizar la atencién adecuada a los pacientes y evitar diagndsticos
erréneos y el tratamiento inadecuado de los pacientes con neurocisticercosis. Las presentes
directrices son el resultado de una colaboracién entre dos departamentos de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS): Control de Enfermedades Tropicales Desatendidas, y Salud Mental y
Consumo de Sustancias Psicoactivas.



METODO DE ELABORACION DE LAS DIRECTRICES

Estas directrices se elaboraron siguiendo los procedimientos habituales de la OMS, que constan

de los siguientes pasos:

1. Designacion del Grupo
de Orientacién de la OMS

2. Designacion del Grupo
de Elaboracion de las Directrices

3. Designacién del Grupo
de Examen Externo

4. Declaracién de intereses por parte de los
miembros del Grupo de Elaboracién de las
Directrices y del Grupo de Examen Externo

5. Definicién de preguntas clave y
parametros de resultado

6. Determinacion, evaluaciéon y compendio
de los datos existentes (evidencia clinica)

7. Formulacién de recomendaciones por
parte del Grupo de Elaboracién de las
Directrices, con los aportes de una amplia
gama de interesados directos

Con representacion de varios departamentos
de la OMS.

Grupo internacional de expertos que
aportan sus opiniones y sugerencias sobre el
alcance del documento y las preguntas clave
planteadas.

Responsable del arbitraje cientifico externo por
pares.

Se declararon todos los conflictos de intereses,
posteriormente evaluados y examinados por la
secretaria.

Se establecieron nueve preguntas, formuladas
segun el modelo PICO (poblacién,
intervencion, comparacién y parametros

de resultado) y acordadas por el Grupo de
Elaboracién de las Directrices.

Se llevaron a cabo busquedas de revisiones
sistematicas y estudios originales primarios, y
se recopilaron los datos existentes.

En una reunién celebrada en Ginebra
(Suiza) en septiembre del 2017, el Grupo
de Elaboracién de las Directrices formulé
las recomendaciones basadas en los datos
recopilados y examinados.



En el paso 6, se procedié a evaluar la calidad de la evidencia de conformidad con la “Clasificacién
de la valoracién, elaboracién y evaluacion de recomendaciones” (GRADE, por su sigla en inglés)
en cuanto a disefo del estudio y riesgo de sesgos, incongruencia, caracter indirecto, imprecision

y sesgo de notificacion. A continuacién, se determiné la calidad de la evidencia como “alta”,
“moderada”, “baja” o “muy baja”. El informe final de evaluacién de la evidencia se presenté de
conformidad con los elementos de notificacion preferidos para revisiones sistematicas y metanalisis
(PRISMA). En el paso 7, el Grupo de Elaboracién de las Directrices siguié el procedimiento

habitual de la OMS para formular sus recomendaciones sobre la base de la evaluacién de los datos
recopilados.

En el afio 2016 se presentd una propuesta de planificacion para unas directrices de diagnéstico

y tratamiento de la neurocisticercosis por T. solium. Los dias 25 y 26 de septiembre del 2017

se celebrd, en la sede de la OMS en Ginebra, una reunién del Grupo de Elaboracién de las
Directrices en la que el equipo de revision sistematica presenté los datos obtenidos en forma

de perfiles de evidencia y cuadros GRADE (véase el anexo 4) y formulé las recomendaciones. El
Grupo de Elaboracién de las Directrices se sirvio de la evaluacion del efecto y de otros datos sobre
dafios, beneficios, valores, preferencias, uso de recursos y factibilidad para determinar la firmeza
de las recomendaciones. La firmeza de una recomendacién se calificé como:

“Recomendacién firme”, si el Grupo de Elaboracion de las Directrices estaba seguro

de que la calidad de la evidencia sobre el efecto y la certidumbre acerca de los valores,
preferencias, beneficios y factibilidad justifican que la recomendacién deba seguirse en la
mayor parte de las circunstancias y entornos.

“"Recomendacion condicional”, si era menor la certidumbre acerca de la calidad de la
evidencia y los valores, preferencias, beneficios y factibilidad de la recomendacién y, por
consiguiente, cabe la posibilidad de que no se aplique en determinadas circunstancias o
entornos.

Para considerar firme una recomendacién, el Grupo de Elaboracién de las Directrices debia

estar seguro de que los efectos deseables de una intervencién superan a sus posibles efectos
indeseables. Cuando el Grupo de Elaboracion de las Directrices no estaba seguro del balance
entre efectos deseables e indeseables, sus miembros formularon una recomendacién condicional.

En la reunién del 2017, dicho Grupo aconsejé una nueva evaluacién de la evidencia y revisiones
sistematicas actualizadas para algunas preguntas PICO. En consecuencia, las revisiones
sistematicas se prolongaron hasta el afio 2019 y retrasaron la finalizacion de las directrices.



RECOMENDACIONES

Las recomendaciones finales del Grupo de Elaboracion de las Directrices fueron las siguientes:

Recomendacion Firmeza Calidad de la

evidencia

Uso de TAC y RMN para diagnosticar la neurocisticercosis

Tratamiento de la neurocisticercosis con antihelminticos y antiinflamatorios

Tratamiento de la epilepsia neurocisticercésica con antiepilépticos




Tratamiento de la neurocisticercosis en pacientes con infeccién por el VIH/sida

2Segun las recomendaciones recogidas en las Directrices sobre la quimioterapia preventiva para el control de la teniasis por
Taenia solium (8), la eleccién del farmaco (albendazol [ALB] o prazicuantel [PZQ]) en cada pais depende de factores como la
disponibilidad, la aceptabilidad, la asequibilidad y la factibilidad de implantacion.

>No se encontré ningun estudio con PZQ.

PRIORIDADES DE INVESTIGACION

La blusqueda exhaustiva de datos sobre el diagnostico y tratamiento de la neurocisticercosis
parenquimatosa generd informacioén Util de referencia, pero puso de manifiesto también algunas
lagunas considerables. El Grupo de Elaboracién de las Directrices determiné las siguientes
prioridades y temas para investigaciones ulteriores:

* investigacion programatica dirigida a aumentar el acceso de los grupos poblacionales
de alto riesgo a las técnicas de neuroimagen para el diagnéstico de las enfermedades
neuroldgicas, incluida la neurocisticercosis;

* ensayos controlados aleatorizados (ECA) sobre la eleccidn y duracion éptimas del
tratamiento antiepiléptico;

* definicién de las combinaciones, esquema posolégico y duracién 6ptimos del tratamiento
antihelmintico y antiinflamatorio;

e determinacién del tratamiento antiepiléptico y tratamiento de retirada éptimos para los
pacientes con neurocisticercosis calcificada;

e determinacién del tratamiento 6ptimo y consideraciones especiales para los pacientes con
neurocisticercosis y coinfeccion por el VIH/sida, y

* enlas zonas donde el acceso a las pruebas de imagen sea limitado y costoso, exploracién
del uso de las pruebas seroldgicas como primera etapa diagndstica.

Xiii
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Taenia solium es una tenia zoondtica que causa teniasis y cisticercosis en el ser humano. El
numero total estimado de personas con neurocisticercosis sintomatica o asintomatica es de

2,56 a 8,30 millones, segun los datos disponibles (5-7). La incongruencia entre estudios, no
obstante, demuestra hasta qué punto la neurocisticercosis sigue siendo una enfermedad tropical
poco estudiada, mal entendida y desatendida (3).

La mayor carga de enfermedad inducida por T. solium se debe la neurocisticercosis, que se
estima puede ser responsable de hasta un 30% de los casos de epilepsia en las zonas donde la
enfermedad es endémica. La neurocisticercosis es también una causa importante de hidrocefalia
en las zonas endémicas.

El diagndstico de la neurocisticercosis requiere técnicas de neuroimagen, que en buena medida
no estan disponibles en las zonas de elevada endemicidad. El diagndstico y el tratamiento de
la neurocisticercosis se ven también dificultados por la falta de centros y medios de diagnéstico
(p. ej., pruebas adecuadas de anélisis inmediato) en las zonas endémicas. Por consiguiente, es
probable que la prevalencia de la infeccion y la enfermedad, la morbilidad y la mortalidad estén
muy subestimadas.

T. solium es una tenia zoonética presente en todo el mundo, pero con transmisién especialmente
elevada e hiperendemicidad en las zonas rurales de América Latina, Asia meridional y el

Sudeste Asiatico, y el Africa subsahariana (2) (figura 1). Dependiendo de su ciclo vital, causa dos
presentaciones diferenciadas en el ser humano: teniasis y cisticercosis (o neurocisticercosis). El
término “teniasis” designa la infeccién intestinal por tenias adultas y ocurre cuando una persona
come carne de cerdo infectada que esté cruda o poco cocida. Aunque la teniasis no constituye
una enfermedad grave en la persona infectada, esta elimina huevos de T. solium que pueden
infectar tanto a cerdos como a otras personas. Las larvas resultantes forman quistes o cisticercos
en los musculos, la piel, los ojos o el sistema nervioso central (SNC), que causan la cisticercosis
(figura 2); si estos quistes se forman en el SNC, se habla de “neurocisticercosis”. En el ser humano,
la neurocisticercosis puede dar lugar a enfermedades graves, segln el nimero, ubicacién y carga
de los quistes y la reaccién inflamatoria resultante por parte del hospedador.

En la mayor parte de los casos, la neurocisticercosis es asintomatica (2); cuando se manifiesta,
no obstante, suele hacerlo con crisis convulsivas. La neurocisticercosis estd considerada como la
principal causa de epilepsia prevenible a nivel mundial y puede causar también cefalea crénica
e hidrocefalia (10). El cuadro clinico de la neurocisticercosis es pleomérfico. Los quistes alojados
en los diferentes compartimientos encefalicos dan lugar a sindromes clinicos particulares que
requieren tratamiento especifico. Los quistes parenquimatosos se asocian con mayor frecuencia
a convulsiones y epilepsia, y son mas susceptibles al tratamiento, en particular si son viables o
degenerativos. La neurocisticercosis extraparenquimatosa se asocia a hidrocefalia, meningitis,
déficits neuroldgicos focales y muerte si no se trata de manera adecuada. El tratamiento

de la neurocisticercosis extraparenquimatosa suele ser mas complejo que el de la forma
parenquimatosa, y a menudo requiere neurocirugia y tratamiento médico.

Se estima que la epilepsia afecta a unos 23,4 millones de personas en todo el mundo (11) y

puede acompanarse de sincope, disfuncién intestinal o vesical aguda, lesiones o muerte subita.
Ademas, en muchos paises se asocia a discriminacion y estigmatizacion social. Entre el 60% vy el
70% de las personas con epilepsia responden al tratamiento (12); no obstante, alrededor del 80%
de las personas con epilepsia viven en paises de ingresos bajos y medianos (PIBM), y la mayoria de



ellas no reciben tratamiento adecuado (13). En las zonas con cisticercosis endémica, las pruebas
de neuroimagen revelan lesiones de neurocisticercosis en hasta un 30% de las personas con
epilepsia (14, 15).

Hay pocos datos sobre la carga de enfermedad inducida por T. solium. Las estimaciones

de los distintos grupos de investigacién sobre el nimero de casos de epilepsia asociados a
neurocisticercosis en todo el mundo van desde 370710 (intervalo de incertidumbre o intervalo
de confianza de 95% [IC95%]: 282 937; 478 123) en el afio 2010 (4) a 1,93 millones (IC95%:

1,60; 2,31 millones) (3) u 8,30 millones (5-7). Hacen falta mas datos, enfoques més uniformes,
definiciones mas homogéneas o una combinacién de los tres. Las estimaciones se basan en
estudios serolégicos; sin embargo, los estudios poblacionales detallados en zonas endémicas con
técnicas diagndsticas de neuroimagen parecen indicar que las estimaciones basadas en datos
serolégicos subestiman de modo considerable la carga de enfermedad, especialmente en el caso
de las lesiones calcificadas.

La neurocisticercosis es sobre todo una enfermedad de la pobreza que afecta de modo
predominante a la poblacién rural con saneamiento deficiente. La carga de la epilepsia
neurocisticercésica en los sistemas de salud, las economias, las sociedades y las personas
repercute en los sueldos y genera costos en materia de salud y estigmatizacion social de enfermos
y cuidadores. La enfermedad afecta asimismo a los ganaderos porcinos en lo econémico, pues
pierden ingresos si no pueden vender los animales y productos carnicos infectados. En el 2010, la
Organizacién Mundial de la Salud agreg? la cisticercosis por T. solium a su lista de enfermedades
tropicales desatendidas (16). La cisticercosis por T. solium sigue siendo una enfermedad
desatendida debido a la falta de concientizacion general, la falta de informacién sobre la carga de
enfermedad, la escasez de herramientas validadas para el diagndstico de campo y tratamiento, el
acceso limitado tanto a las técnicas de neuroimagen como a la atencidn neuroldgica, y la reticencia
a la hora de invertir en las zoonosis tropicales desatendidas (17).

El control y la eliminacién de T. solium se ven dificultados por numerosos factores, entre ellos, la
falta de datos epidemiolégicos confiables sobre el nimero de infecciones humanas y porcinas.
Excepto en China, no existe en la actualidad ninglin programa nacional de vigilancia o control,
pese a la endemicidad de T. solium y la epilepsia en los PIBM (figura 1); si son muchos, en cambio,
los paises que disponen de programas para impedir que la carne infectada llegue a los mercados
y recomendaciones de salud pulblica para evitar el consumo de carne poco cocida (18). Una
vigilancia apropiada y las pruebas de diagnostico inmediato en el punto de atencién harian posible
la deteccién y las intervenciones dirigidas en las comunidades de alto riesgo. Las oncosferas
invasoras (liberadas después de la incubacién de huevos infecciosos) inducen un alto nivel de
inmunidad, y se han desarrollado vacunas a partir de antigenos especificos de las oncosferas que
confieren un elevado nivel de proteccion. Estas vacunas, sin embargo, no se han desarrollado

de forma generalizada ni se han incorporado a los esquemas de control porque el método de
vacunacion del ganado porcino es ineficiente y engorroso, y requiere mucho trabajo (18, 19).

La mayor carga de enfermedad inducida por T. solium se debe la neurocisticercosis. La aparicion
de nuevos casos puede prevenirse mediante intervenciones sanitarias y educativas en la
comunidad (20), y con el enfoque de “Una salud” que abarca:

® vacunacioén y tratamiento antihelmintico de los cerdos para prevenir la infeccion por
cisticercos de T. solium;

®* mejores practicas pecuarias de porcinocultura para evitar la exposicién de los cerdos a las
heces humanas;

* mejoras de saneamiento para prevenir el contacto entre cerdos o seres humanosy los
huevos de T. solium en las heces humanas o en el medioambiente;

* inspeccidn y coccién suficiente de la carne de cerdo para reducir el riesgo de infeccion
humana;



* tratamiento de la teniasis humana, y

* educacioén sanitaria para promover la higiene de las manos, la salubridad alimentaria, el
saneamiento y la gestién de las explotaciones de ganado porcino.

El diagnéstico de la neurocisticercosis requiere de técnicas de neuroimagen, como la
tomografia axial computarizada (TAC) o la resonancia magnética nuclear (RMN), que no estan
facilmente disponibles en muchos entornos donde la enfermedad es prevalente. Los servicios
neuroquirdrgicos requeridos para los casos mas graves son alin mas escasos. Los datos actuales
parecen indicar que el tratamiento eficaz y la administracién de corticosteroides durante y
después del tratamiento reducen las convulsiones. El grado de edema alrededor de los quistes
degenerativos es un factor de mal prondstico, y los corticosteroides reducen las convulsiones
posteriores y la calcificacion de las lesiones. Se desconoce, sin embargo, cuéles son la dosis

y la duracién éptimas para alcanzar el efecto maximo. Hace falta més informacién sobre los
antiepilépticos més adecuados para tratar a los pacientes con neurocisticercosis, y el momento
optimo para retirarlos.

Propédsitos y objetivos

Las presentes directrices ofrecen orientacion sobre el manejo clinico (diagndstico y tratamiento)
de la neurocisticercosis parenquimatosa para facilitar la implementacién de las resoluciones de

la Asamblea Mundial de la Salud sobre la epilepsia (WHA68.20) y las enfermedades tropicales
desatendidas (WHA66.12) por parte de los responsables de planificacién de salud y los directores
de programa en los paises afectados.

Las directrices estan dirigidas a los prestadores de servicios de salud que trabajan en
establecimientos de primer o segundo nivel, o a nivel de distrito, incluidos los servicios
ambulatorios y de hospitalizacién basicos. Los prestadores de servicios de salud abarcan al
personal médico y de enfermeria, asi como a otras categorias profesionales. Estas directrices no
abordan el manejo clinico de la neurocisticercosis extraparenquimatosa, que es un cuadro mas
grave y requiere atencion especializada en un centro de referencia.

Los responsables de las politicas, los responsables de planificacion sanitaria y los directores

de programa en los gobiernos y organismos internacionales pueden también recurrir a estas
directrices a la hora de implementar |a resolucién de la Asamblea Mundial de la Salud sobre la
epilepsia, la hoja de ruta de enfermedades tropicales desatendidas y el concepto de cobertura
universal de salud (recuadro 1). En ultimo término, estas directrices para el manejo de la
neurocisticercosis contribuirdn a fortalecer los sistemas de salud en los PIBM. Pueden ser asimismo
utiles para los profesores universitarios y los investigadores como fundamento para sus tareas
docentes y de investigacion.



Recuadro 1. Herramientas y directrices pertinentes para el control de la cisticercosis
por T. solium
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* El equipo de colaboradores para las presentes directrices fue multidisciplinario,
equilibrado en cuanto a sexo y representativo de todas las regiones de la OMS.

* Se definieron las preguntas para fundamentar las recomendaciones sobre diagnéstico
y tratamiento de la neurocisticercosis.

* Se llevaron a cabo revisiones sistematicas para cada una de las nueve preguntas PICO.
* Se uso el sistema GRADE para evaluar la calidad de la evidencia.

* Los perfiles de evidencia compilados para cada una de las nueve preguntas se recogen de
forma tabulada en el anexo 4.

* Las recomendaciones se acordaron por consenso en la reunién presencial celebrada en
septiembre del 2017.

Personas y grupos involucrados en la formulacion de las directrices

El Grupo de Orientacién de la OMS estuvo formado por personal de los departamentos de
Control de las Enfermedades Tropicales Desatendidas, Salud Mental y Consumo de Sustancias
Psicoactivas, el Programa Especial de Investigaciones y Ensefanzas sobre Enfermedades Tropicales
y el Programa Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/Sida, asi como de las Oficinas
Regionales de la OMS. El Grupo de Orientacién presté apoyo administrativo para la elaboracién
de las directrices, como redaccién de preguntas, determinacion del equipo de revisién sistematica,
supervision de la obtencién, evaluacién y compendio de los datos, seleccién de los miembros
integrantes del Grupo de Elaboracién de las Directrices, organizacion de la reunion del Grupo

de Elaboracion de las Directrices, redaccidn de las directrices de conformidad con las decisiones
del Grupo de Elaboracion de las Directrices, y supervision de su arbitraje, publicacién y difusion.
Antes de proponer las directrices, se incluyé en los debates a miembros de la Liga Internacional
contra la Epilepsia, en representaciéon de las personas afectadas por la epilepsia asociada a la
neurocisticercosis. Ademas, se llevé a cabo una consulta piblica con expertos residentes en

paises con teniasis endémica (21), que viven, tratan o asesoran a pacientes con neurocisticercosis
y epilepsia asociada a la neurocisticercosis en Brasil, Camboya, China, Ecuador, Honduras, India,
Madagascar, México, Perd, Sudan y Tanzania.

Se comisiond a un Equipo de Revisién Sistematica, con inclusién de la metoddloga de las
directrices, encargado de efectuar las revisiones sisteméticas y, cuando fuera posible, los
metanalisis de las publicaciones que abordaran las preguntas PICO. Dicho equipo obtuvo,
evalué criticamente, analizé y compendié la evidencia pertinente para cada pregunta, y presenté
sus resultados en forma de perfil de evidencia para someterlo a interpretacién y examen por
parte del Grupo de Elaboraciéon de las Directrices. Las tareas cotidianas las llevaron a cabo dos
investigadores predoctorales, estrechamente supervisados por dos expertos en neurocisticercosis
con experiencia en América Latina y el Africa subsahariana. Se celebraron reuniones periédicas
por Skype entre el equipo central y la metoddloga, y los perfiles de evidencia fueron debatidos y
examinados por todos los miembros del equipo.



Se establecié un Grupo de Elaboracién de las Directrices multidisciplinario, con representacion
equilibrada de todas las regiones de la OMS, que incluyd a expertos técnicos en areas como
parasitologia clinica, epileptologia, neurologia, neurocirugia, parasitologia, zoonosis, salud publica,
gestion de programas y prestacion de servicios de salud. Mas de la mitad de los integrantes

del Grupo de Elaboracion de las Directrices y del equipo de revision sistematica residen en

paises con neurocisticercosis endémica (Brasil, Camboya, China, Ecuador, Honduras, India,
Madagascar, México, Pert, Sudan y Tanzania) y trabajan directamente con pacientes en calidad

de médicos clinicos, gerentes de programas contra las enfermedades tropicales desatendidas o
especialistas en salud publica. Puesto que la mayoria de los paises de la Region del Mediterraneo
Oriental no tienen una elevada incidencia de teniasis por T. solium, el interés, la pericia y la
representacion de esta regién fueron menores. El Grupo de Elaboracién de las Directrices examiné
la evidencia aportada por el equipo de revision sistematica segin el método GRADE y formulé las
recomendaciones teniendo en cuenta los beneficios, dafios, valores, preferencias, factibilidad,
equidad, aceptabilidad, recursos necesarios y otros factores segun correspondiera. El Grupo de
Elaboracion de las Directrices examiné y aprobé el documento final de las directrices redactado
por el Grupo de Orientaciéon de la OMS.

Un Grupo de Examen Externo, integrado por interesados directos en las diversas regiones y
campos, brindd apoyo a la elaboracién de las directrices examinando el documento, aportando
comentarios sobre la claridad, y estableciendo cuestiones e implicaciones especificas relativas a la
aplicacion.

En el anexo 1 se ofrece una lista completa de todos los colaboradores con su filiacion y region de
la OMS.

Gestion de los conflictos de intereses

Todos los miembros del Grupo de Elaboraciéon de las Directrices completaron el formulario
pertinente de declaracion de intereses en conformidad con la politica de la OMS. Tres expertos
declararon intereses que tuvieron que ser analizados y debatidos por parte de la Oficina de
Conformidad, Gestién de Riesgos y Etica. Este examen permitié comprobar que ninguno de los
intereses declarados representaba un conflicto para la participacion en el Grupo de Elaboracién de
las Directrices. Las declaraciones de intereses se presentan de forma resumida en el anexo 2.

La OMS, en colaboracién con la Organizacién para la Alimentacién y la Agricultura de las Naciones
Unidas (FAQ), la Organizacion Mundial de Sanidad Animal (OIE) y el Instituto Internacional de
Investigaciones Pecuarias (ILRI), convocé una consulta oficiosa en Ginebra los dias 17 y 18 de julio
del 2014 destinada a generar un marco para el control intensificado de la teniasis y cisticercosis
por T. solium, y el manejo clinico de los casos de neurocisticercosis en los paises endémicos

con recursos limitados (27). La consulta sirvié también para iniciar la elaboracion de estrategias

de control en algunos paises seleccionados y determinar las lagunas existentes cuanto a
conocimientos o disponibilidad de herramientas.

La OMS colabora con los agentes no estatales que desempefian una funcién importante en la
salud mundial para el progreso y la promocién de la salud publica, y los alienta a aprovechar sus
actividades para proteger y promover la salud publica. Se llevaron a cabo consultas sobre las
presentes directrices con diversos grupos, como la Liga Internacional contra la Epilepsia, que
completé el marco de colaboracién con agentes no estatales (22), y otras instituciones como
Cystinet-Africa (7).



Preguntas PICO

En la consulta y debate con el Grupo de Elaboracion de las Directrices, el Grupo de Orientacion
de la OMS propuso las preguntas que se indican a continuacién usando el marco PICO como
base para las recomendaciones sobre el diagndstico y tratamiento de la neurocisticercosis.

Las preguntas se derivan del examen y el compendio de la evidencia pertinente para poner

de manifiesto las lagunas existentes y determinar las necesidades de investigacion futuras. Las
preguntas guardan relaciéon con aspectos diagndsticos y terapéuticos como el uso de las técnicas
de neuroimagen para el diagndstico y el manejo de casos; la funcién de los antihelminticos, los
antiinflamatorios y los antiepilépticos en los pacientes con una lesién Unica con realce (LUR) y los
pacientes con quistes cerebrales Gnicos o mdltiples, y el tratamiento de los pacientes coinfectados
por el VIHy T. solium.

Al abordar estas preguntas, los prestadores de servicios de salud recibiran orientacién sobre el
manejo clinico apropiado de la neurocisticercosis y, en ultimo término, una mejora del acceso y la
calidad de la atencién a las poblaciones en riesgo.

Diagndstico

Las técnicas de neuroimagen por TAC o RMN estan consideradas como el método diagnéstico
de referencia para la neurocisticercosis. Las diferencias en cuanto a tipo y ubicacién de los
quistes en el encéfalo y el modelo de tomdgrafo pueden, no obstante, afectar la utilidad de estas
técnicas. La TAC es sensible para el diagndstico de la neurocisticercosis intraparenquimatosa,
pero menos sensible para identificar las formas ventriculares o cisternales de la enfermedad.

La RMN es mas sensible que la TAC, pues permite reconocer los parasitos y visualizar el escélex,
la degeneracion del parasito, los quistes de pequefio tamafio, los quistes subaracnoideos en

las cisternas de la fosa posterior, raquideas y basales, y los quistes situados en los ventriculos
cerebrales, el tronco encefélico, el cerebelo y el ojo. La mayoria de los expertos, sin embargo,
estan de acuerdo en que la TAC es mas sensible para detectar calcificaciones (2, 23). La
combinacién de diagnéstico clinico y radiolégico puede dar lugar a una sensibilidad y una
especificidad de hasta el 99,5% y el 98,9%, respectivamente, en el caso de una LUR (24).

El diagnéstico serolégico de la neurocisticercosis es dificil en los PIBM debido a la falta de pruebas
diagndsticas, la sensibilidad insuficiente en pacientes con cisticercos solitarios o calcificados

y el requisito de disponer de una prueba de neuroimagen antes de iniciar el tratamiento. La
inmunoelectrotransferencia de glucoproteinas unidas a la lectina de lenteja puede usarse como
una prueba confirmatoria de la neurocisticercosis junto con las técnicas de neuroimagen y puede
ayudar a determinar si es necesaria una prueba de neuroimagen en zonas con acceso limitado a
dichas técnicas. Sin embargo, un resultado negativo en la prueba de inmunoelectrotransferencia
no descarta la neurocisticercosis, puesto que su sensibilidad es insuficiente para diagnosticar

los casos con pocos cisticercos viables, LUR o cisticercos calcificados. Las pruebas de analisis

de la inmunoadsorciéon enzimatica (ELISA, por su sigla en inglés) basadas en anticuerpos
monoclonales para la deteccion de antigenos son Utiles para seguir el tratamiento y como pruebas
diagndsticas de apoyo en algunos casos; pero su sensibilidad para detectar la neurocisticercosis
parenquimatosa es escasa. El tratamiento con antihelminticos no puede iniciarse sin disponer
antes de una imagen reciente que permita excluir la hidrocefalia, quistes en ubicaciones criticas y
la hipertensioén intracraneal, que constituyen contraindicaciones de los antihelminticos. A medida
que hay nuevas pruebas seroldgicas disponibles, el Grupo de Elaboraciéon de las Directrices
recomendo excluir el diagnédstico seroldgico de las directrices y llevar a cabo una nueva evaluacion
para la préxima actualizacion de las directrices.

La pregunta 1 aborda la evidencia actual sobre la mejor prueba diagnéstica de neuroimagen (TAC
o RMN) para las personas con neurocisticercosis.



Tratamiento

Los quistes parenquimatosos viables inducen poca o nula inflamacién cerebral hasta que el quiste
empieza a degenerarse (25, 26). Una proporcién considerable de pacientes con neurocisticercosis
presentan sintomas como convulsiones debidas a la inflamacién causada por los quistes cerebrales
degenerativos y la respuesta inflamatoria resultante (27). Para controlar la inflamacion suele
recurrirse al tratamiento antiinflamatorio, por ejemplo, con corticosteroides (28).

Entre los expertos, el consenso actual considera que los antihelminticos, con corticosteroides y
antiepilépticos, son beneficiosos en la mayor parte de los pacientes con quistes parenquimatosos
viables. El efecto beneficioso del tratamiento antihelmintico con respecto a la intervencion
quirdrgica o la vigilancia cuidadosa no esta claro en el caso de la neurocisticercosis ventricular,
orbitaria y raquidea. A menudo se notifican sintomas neurolégicos como convulsiones epilépticas,
cefalea, mareo y vomitos durante los primeros dias de tratamiento antihelmintico, probablemente
debido al edema perilesional causado por el tratamiento; por consiguiente, deben administrarse
simultdneamente corticosteroides. Los datos disponibles demuestran que el tratamiento
antihelmintico reduce el nimero de convulsiones adicionales, con generalizacién y recidivas, y da
lugar a la resolucién completa de los quistes (29-37).

La mayoria de los expertos coinciden en la eficacia de afiadir corticosteroides a los antihelminticos
y antiepilépticos para el tratamiento de la neurocisticercosis viable. En un ensayo clinico con
corticosteroides en dosis alta y larga duracién para el tratamiento de la neurocisticercosis
parenquimatosa viable, incluidas las formas multiquisticas, se observé una disminucién de las
convulsiones durante y después del tratamiento (32). Los demés datos se restringen en gran parte
a estudios en pacientes con una LUR. Deben realizarse estudios méas largos y con mas pacientes
que aporten datos sobre el control de las convulsiones.

Las preguntas 2 y 3 abordan la eficacia de los antihelminticos ALB y PZQ (pregunta 2) y de los
antiinflamatorios (corticosteroides; pregunta 3) en cuanto a la actividad quisticida y la reduccién de
la frecuencia de las convulsiones en los pacientes con neurocisticercosis parenquimatosa viable.
Las dosis habituales son de 15 mg/kg/d para el ALB y 50 mg/kg/d para el PZQ, divididos en dos

o tres tomas diarias, y la duraciéon propuesta del tratamiento varia entre una y dos semanas en el
caso de las lesiones parenquimatosas y un mes como minimo para las subaracnoideas (33). Se
recomienda la administracién concomitante de corticosteroides excepto en casos muy raros.



En las personas con neurocisticercosis sintomatica y quistes cerebrales

parenquimatosos viables, ;se asocia el tratamiento antihelmintico a mejores
resultados clinicos que el tratamiento sintomatico solo?

Personas con neurocisticercosis sintomética y quistes cerebrales

Poblacién . .
parenquimatosos viables

Intervencion  Tratamiento antihelmintico (ALB, PZQ) y sintomatico (antiinflamatorios,
evaluada antiepilépticos o ambos)

Intervencion

. Tratamiento sintomatico solo (antiinflamatorios, antiepilépticos o ambos)
comparativa

Resolucién mas rapida de los sintomas y signos neurolégicos, menos
episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del estado sin
convulsiones

Pardmetro de
resultado

En las personas con neurocisticercosis sintomatica y quistes cerebrales
parenquimatosos viables, ;se asocia el tratamiento antiinflamatorio a

mejores resultados clinicos que el tratamiento antihelmintico o el tratamiento
antiepiléptico solos?

Personas con neurocisticercosis sintomatica y quistes cerebrales

Poblacién . .
parenquimatosos viables

Intervencion  Tratamiento antiinflamatorio y tratamiento antihelmintico o tratamiento
evaluada  antiepiléptico

Intervencion
comparativa

Tratamiento antihelmintico o tratamiento antiepiléptico solos

Resolucién mas rapida de los sintomas y signos neurolégicos, menos
episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del estado sin
convulsiones

Pardmetro de
resultado

Los sintomas clinicos de la neurocisticercosis dependen de la ubicaciéon y el nimero de quistes, de
la etapa evolutiva de las lesiones, y de la respuesta inmunitaria del hospedador. Un Unico parasito
degenerativo se denomina granuloma cisticercésico solitario o lesién Unica con realce (LUR), y
puede calcificarse. Los menores de 3 afios suelen presentar solo uno o dos quistes (34).

Una LUR se aprecia radiolégicamente como una Unica lesién nodular o quistica con edema
circundante y realce con contraste. La LUR se resuelve a menudo en el plazo de 1 afio desde su
aparicion, incluso sin farmacoterapia quisticida, y el 20% de los casos, aproximadamente, dejan
una cicatriz calcificada. Se desconoce cuantos pacientes con una LUR presentan convulsiones;
no obstante, en un estudio de seguimiento a largo plazo se observé mayor frecuencia de
convulsiones en los pacientes que presentaban gliosis perilesional asociada en las imagenes de
RMN (35).

La pregunta 4 aborda los antihelminticos (ALB o PZQ) y la pregunta 5, los antiinflamatorios
(corticosteroides) en cuanto a la eficacia quisticida y la reduccién de la frecuencia de convulsiones
en los pacientes con neurocisticercosis sintomatica y una LUR.



En las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR, ;se asocia el

tratamiento antihelmintico a mejores resultados clinicos que el tratamiento
sintomético solo?

Poblacién  Personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR

Intervencion  Tratamiento antihelmintico (ALB, PZQ) y sintomatico (antiinflamatorios,
evaluada  antiepilépticos o ambos)

Intervencion

. Tratamiento sintomatico solo (antiinflamatorios, antiepilépticos o ambos)
comparativa

Resolucién mas répida de los sintomas y signos neurolégicos, menos
episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del estado sin
convulsiones

Parametro
de resultado

En las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR, ;se asocia el

tratamiento antiinflamatorio a mejores resultados clinicos que el tratamiento
antiepiléptico solo?

Poblacién  Personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR

Intervenciéon

Tratamiento antiinflamatorio y tratamiento antiepiléptico
evaluada

Intervenciéon

. Tratamiento antiepiléptico solo
comparativa

Resolucién mas rapida de los sintomas y signos neurolégicos, menos
episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del estado sin
convulsiones

Parametro
de resultado

Con el transcurso del tiempo, incluso sin tratamiento, los quistes de T. solium se degeneran, ya sea
hasta su resolucién o dejando una pequefia lesién calcificada en el parénquima (36). Los pacientes
que residen en zonas de cisticercosis endémica suelen presentar calcificaciones encefélicas. En

la poblacion general, la proporcion de personas asintomaticas con neurocisticercosis calcificada
varia entre el 5% y el 25% (2, 37-39). En los estudios hospitalarios, la neurocisticercosis es una de
las principales causas de epilepsia estructural en las zonas endémicas, pues los quistes pueden
persistir de por vida en el encéfalo del hospedador, y se asocian a convulsiones epilépticas y
epilepsia focal. No se conocen bien los factores causales de la calcificacion, la fisiopatologia de las
convulsiones epilépticas en los pacientes con lesiones calcificadas ni la incidencia de recidiva de
las convulsiones en los pacientes con neurocisticercosis calcificada (40).

Los antiepilépticos se usan en el tratamiento de la epilepsia secundaria a neurocisticercosis. La
eleccién habitual para controlar las crisis convulsivas suele ser la monoterapia con carbamazepina,
fenobarbital o fenitoina (41) en los entornos con pocos recursos, si bien el levetiracetam se esta
usando cada vez mas cuando esta disponible. Algunos pacientes pueden requerir tratamiento
combinado (42). Los pacientes con epilepsia y neurocisticercosis calcificada suelen recibir
antiepilépticos durante varios afios y por lo general responden bien (40). Algunos datos respaldan
la retirada de los antiepilépticos en pacientes concretos (43-47) después de 2 afios como minimo
sin convulsiones; no obstante, algunos pacientes presentan recidiva de las convulsiones tras
suspender los antiepilépticos o incluso epilepsia resistente asociada a atrofia del hipocampo (48).
Pueden consultarse otras recomendaciones sobre suspensién del tratamiento antiepiléptico en la
guia de intervencion del Programa Mundial de Accidn en Salud Mental (nhGAP) de la OMS (49).
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Las preguntas 6 y 7 abordan si la administracién prolongada de antiepilépticos (2 afios como
minimo) se asocia en los pacientes con una LUR y epilepsia a mejores resultados clinicos que

los esquemas mas cortos: ya sea en referencia a las diversas etapas de una LUR, de granuloma,
calcificacion y lesion resuelta (pregunta 6) o en referencia a las calcificaciones con independencia de
que correspondan a formas residuales de una LUR o de quistes cerebrales mdltiples (pregunta 7).

En las personas con una LUR neurocisticercésica y epilepsia, jse asocia la

administracion prolongada de antiepilépticos (2 aflos como minimo) a mejores
resultados clinicos que los esquemas mas cortos?

Poblacion  Personas con una LUR y epilepsia

Intervenciéon

Administracion prolongada de antiepilépticos (2 anos como minimo
evaluada P 9 priep ( )

Intervencion

: Esquemas mas cortos con antiepilépticos (2 aflos como méximo)
comparativa

Pardmetro ~ Menos episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del
de resultado  estado sin convulsiones

En las personas con una o varias lesiones cisticercosicas calcificadas y epilepsia,

ise asocia la administracién prolongada de antiepilépticos (2 afios como
minimo) a mejores resultados clinicos que los esquemas méas cortos?

Poblaciéon  Personas con una o varias lesiones neurocisticercésicas calcificadas y epilepsia

Intervencion

Administracion prolongada de antiepilépticos (2 anos como minimo
evaluada P 9 priep ( )

Intervencion

. Esquemas mas cortos con antiepilépticos (2 aflos como maximo)
comparativa

Parametro ~ Menos episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del
de resultado  estado sin convulsiones

Los pacientes con neurocisticercosis pueden coinfectarse por el VIH. Son conocidas las
interacciones fisiopatoldgicas entre la infeccion por el VIH/sida y la malaria, la tuberculosis y
algunas helmintosis, y es posible que se den también con la neurocisticercosis (50, 57). Es poco lo
que se sabe, sin embargo, acerca de la trascendencia de la infeccién doble por el VIH y T. solium.

En pacientes infectados por el VIH, se ha descrito la conversion de la neurocisticercosis
asintomatica a neurocisticercosis sintomatica después de iniciarse el tratamiento antirretroviral

de gran actividad (TARGA) (52). Es decir, algunos pacientes con infeccién por el VIH/sida y
neurocisticercosis asintomatica han presentado un sindrome inflamatorio de reconstitucién
inmunitaria (SIRI) tras empezar el TARGA y pasaron a mostrar neurocisticercosis sintomética. Cabe
también la posibilidad de que se produzcan interacciones entre el tratamiento antirretroviral y los
antiepilépticos usados para la neurocisticercosis, si bien los estudios sobre esta posibilidad son
escasos y no fue posible extraer de ellos ninguna conclusién firme (53).

Las preguntas 8 y 9 tienen por objeto determinar los beneficios y dafios de los antihelminticos
y los antiepilépticos en los pacientes con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis
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sintomatica con quistes parenquimatosos viables (pregunta 8), y si un tratamiento mas intenso
de la neurocisticercosis (esto es, dosis mayores o duraciéon mas prolongada del tratamiento
antihelmintico, antiinflamatorio o antiepiléptico) mejora los resultados clinicos en este grupo

(pregunta 9).

En los pacientes con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis sintomatica

con quistes parenquimatosos viables, ;son los antihelminticos y antiepilépticos
mas beneficiosos o perjudiciales que un placebo o el tratamiento comparativo?

Poblacion
Intervencion
evaluada

Intervencién
comparativa

Parametro de
resultado

Poblacion
Intervencion
evaluada
Intervencion

comparativa

Pardmetro de
resultado

Personas con infeccion por el VIH/sida y neurocisticercosis sintomatica con
quistes cerebrales viables

Tratamiento antihelmintico (ALB o PZQ) y antiepiléptico (fenobarbital, fenitoina,
carbamazepina o acido valproico)

Tratamiento antiepiléptico (fenobarbital, fenitoina, carbamazepina o acido
valproico)

Recidiva de las convulsiones, eventos adversos

En los pacientes con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis sintomatica
con quistes cerebrales parenquimatosos viables, json necesarias dosis
mayores o mayor duracién del tratamiento antihelmintico, antiinflamatorio y

antiepiléptico para obtener mejores resultados clinicos que con el esquema
terapéutico habitual de la neurocisticercosis?

Personas con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis sintomatica con
quistes cerebrales viables

Dosis mayores o mayor duracién del tratamiento antihelmintico,
antiinflamatorio y antiepiléptico

Dosis y duracién habituales del tratamiento antihelmintico, antiinflamatorio y
antiepiléptico

Mejores resultados clinicos: resolucién mas rapida de los sintomas y signos
neurolégicos, menos episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas
frecuente del estado sin convulsiones

Busqueda y obtencion de datos

Para cada pregunta, se llevaron a cabo revisiones sisteméticas y, cuando procedia, metanalisis
segun un protocolo definido elaborado con los métodos de Cochrane y la orientacién de una
metododloga externa. La estrategia de busqueda se resume en el anexo 3.

Dos investigadores se ocuparon de obtener, evaluar, analizar y preparar un informe sobre la
evidencia disponible. Dada la escasa bibliografia disponible, se usé una Unica estrategia de
busqueda para todas las preguntas, y los articulos pertinentes fueron asignados a cada pregunta
después de haber examinado el texto completo. La estrategia de blsqueda tenia por objeto
identificar toda la bibliografia disponible sobre neurocisticercosis. Los investigadores buscaron
en las bases de datos PubMed, Embase, Global Index Medicus, Global Health (CABI) y Web
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of Science. La bibliografia se sometié a tamizaje por etapas para: a) incluir todos los estudios
experimentales y observacionales sobre diagnéstico y tratamiento de la neurocisticercosis (a
partir primero del titulo y resumen, y luego del texto completo), y b) asignar las publicaciones
seleccionadas a la pregunta pertinente (a partir del texto completo).

Cuando se hallaron pocos estudios para una pregunta aplicando de forma estricta los criterios
de inclusién y exclusion, se usaron también otros estudios pertinentes que no satisfacian los
criterios de inclusién para una pregunta dada. Los resultados de la bldsqueda por preguntas se
presentan de forma resumida en la figura 3.

A continuacion, se extrajeron los datos, se evaluaron de manera independiente segun el Manual
para la elaboracién de directrices de la OMS (54) y el Manual Cochrane de revisiones sistematicas
de intervenciones (55), y se compendiaron en forma de evaluaciones narrativas. Siempre que

fue posible y se consideré adecuado, se llevé a cabo una evaluacién cuantitativa (esto es, un
metanalisis). Los valores, preferencias, factibilidad e implicacién de recursos se debatieron en la
reunion presencial para la formulacion de las directrices celebrada en septiembre del 2017.

Registros encontrados

mediante busqueda en las Regi'stros encontrados
bases de datos mediante otras fuentes
(n =112353) (h=0)

Registros tras eliminar
duplicaciones

(n=11225)
Registros filtrados Registros excluidos
(n=11225) (n=10173)

Articulos con texto Articul
completo evaluados en MH(ELIES @en TN

cuanto a admisibilidad cgmp!eto excluidos,
(n = 990) incluido el motivo

(n =734; 465: no
relacionado con ninguna
pregunta PICO; 128:
comparacion equivocada;
Estudios incluidos 85: no era un estudio
(n = 256) experimental ni
observacional; 30: texto
completo no disponible;
26: otros motivos)

Estudios incluidos para

preguntas PICO Estudios no incluidos por
(n=59) aportar informacion sobre
otros temas
(n = 20)

Estudios incluidos para
preguntas PICO
n =39
(17 PICO1,
2 PICO 2,
0PICO 3,
16 PICO4y5,
4 PICO 6,
0PICO7,
0PICO8Y?9)



Evaluacion y calificacion de la calidad de la evidencia

A la hora de redactar las recomendaciones finales, el Grupo de Elaboracién de las Directrices
aplicé el sistema GRADE para evaluar la calidad de la evidencia y usarla para fundamentar las
decisiones. El sistema GRADE proporciona un marco que permite evaluar de manera sistemética la
calidad de la evidencia (55) en funcién del disefio de los estudios, la incongruencia entre estudios,
el carécter indirecto de los datos, la imprecision y el sesgo de publicaciéon (cuadro 1). La evaluacion
de los estudios observacionales incluye asimismo cualquier posible gradiente de relacion entre
dosis y respuesta, la direccién del sesgo verosimil y la magnitud de efecto. Todos los datos
recuperados se evaluaron mediante cuadros GRADE siempre que fue posible, y estos cuadros
GRADE se incorporaron al perfil de evidencia. La calidad de la evidencia disponible se calificd
como alta, moderada, baja o muy baja (55).

Evidencia para las recomendaciones

Para muchas de las preguntas, la evidencia disponible era nula o muy escasa, y su calidad, por
tanto, baja o muy baja. En el anexo 4 se ofrecen los perfiles de evidencia correspondientes a cada
una de las nueve preguntas PICO.

Durante la reunién presencial celebrada en septiembre del 2017, el Grupo de Elaboracién de las
Directrices analizé los datos disponibles y debatio la redaccion preliminar de las recomendaciones
desde el punto de vista de los dafios y beneficios; de la calidad; de los valores, preferencias y
factibilidad de las intervenciones recomendadas en diferentes entornos, y de la implicacion de
recursos. En caso de discrepancia, la presidenta del Grupo de Elaboracion de las Directrices y la
metoddloga evaluaron si la discrepancia se debia principalmente a una cuestién de interpretacion
de los datos o a una cuestién de formulacién de la recomendacioén. La redaccién preliminar se
revisé en consecuencia hasta alcanzar el consenso. Una vez alcanzado el acuerdo unénime para
cada recomendacion, no se considerd necesario someterlo a votacién para su aprobacién por
una mayoria de dos tercios de los miembros del Grupo de Elaboracion de las Directrices. Ningin
miembro del Grupo de Elaboraciéon de las Directrices expresé objecion alguna.

La firmeza de cada recomendacién se expresd con uno de los dos calificativos siguientes:

“Recomendacién firme”, si el Grupo de Elaboracion de las Directrices estaba seguro de que
la calidad de los datos sobre el efecto y la certidumbre acerca de los valores, preferencias,
beneficios y factibilidad justifican que la recomendacién deba seguirse en la mayor parte de
las circunstancias y entornos.

"Recomendacidon condicional”, si era menor la certidumbre acerca de la calidad de los datos
y los valores, preferencias, beneficios y factibilidad de la recomendacién, y, por consiguiente,
cabe la posibilidad de que no se aplique en determinadas circunstancias o entornos.



RECOMENDACION PARA
EL DIAGNOSTICO DE LA
NEUROCISTICERCOSIS
PARENQUIMATOSA POR
T. SOLIUM

La recomendacién siguiente refleja el debate y las conclusiones del Grupo de Elaboracién de
las Directrices. Los antecedentes pueden consultarse en el correspondiente perfil de evidencia,
recogido en el anexo 4.

USO DE TAC Y RMN PARA DIAGNOSTICAR
LA NEUROCISTICERCOSIS

COMENTARIOS: El realce con contraste mejora la exactitud diagndstica tanto de la RMN como de
la TAC, pero no es necesario para detectar las calcificaciones.

El beneficio de la prueba diagnéstica debe superar el riesgo perjudicial, incluido el riesgo de
exposicion a la radiacién de la TAC y de reacciones alérgicas o insuficiencia renal debidas al
empleo de un medio de contraste.
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RECOMENDACIONES PARA
EL TRATAMIENTO DE LA
NEUROCISTICERCOSIS
PARENQUIMATOSA POR

T. SOLIUM

Las recomendaciones siguientes reflejan el debate y las conclusiones del Grupo de Elaboracion
de las Directrices. Los antecedentes pueden consultarse en los correspondientes perfiles de
evidencia, recogidos en el anexo 4.

TRATAMIENTO DE LA NEUROCISTICERCOSIS CON
ANTIHELMINTICOS Y ANTIINFLAMATORIOS

Personas con neurocisticercosis sintomatica y quistes cerebrales parenquimatosos viables
(preguntas 2y 3)
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Se ha observado que la combinacién de ALB y corticosteroides es superior
tanto a la monoterapia corticosteroidea como a la ausencia de tratamiento. Se ha observado
asimismo que la combinacién de biterapia con PZQ+ALB y corticosteroides es mas eficaz que la
monoterapia con ALB en los pacientes con més de dos quistes cerebrales parenquimatosos (56).

No se encontré ninguin estudio pertinente en el que se comparara el efecto del ALB con el del
PZQ en combinacion con corticosteroides para el tratamiento de la neurocisticercosis sintomatica
con quistes cerebrales parenquimatosos viables.

No se evalud la evidencia disponible sobre el uso del ALB durante el embarazo. Las embarazadas
deben solicitar asesoramiento especializado antes de recibir tratamiento con ALB. No hay indicios
de que el tratamiento antihelmintico deba ser diferente en los menores de edad que en las
personas adultas; sin embargo, no es posible extraer conclusiones firmes para este grupo de
pacientes a partir de los ECA evaluados, pues en ellos participaron muy pocos menores o ninguno.
En el estudio de Carpio et al. (57) participaron solo 15 menores (de los cuales, ocho recibieron ALB
y siete el placebo); en el estudio de Garcia et al. (56) no participd ningln menor.

La administracién mas prolongada de corticosteroides (durante 28 dias) se asocié a mejores
resultados clinicos que los esquemas mas cortos (p. ej., durante 10 dias) (32).

RECOMENDACION (PICO 4 Y 5)

Debe administrarse tratamiento antihelmintico con ALB en combinacién con corticosteroides a
las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR para obtener mejores resultados en
cuanto a la resolucion de los quistes y posiblemente también el control de las convulsiones.

FIRMEZA DE LA RECOMENDACION: recomendacién condicional.

CALIDAD DE LA EVIDENCIA: baja (para PICO 4, resolucién de los quistes) o muy baja (para
PICO 4, control de las convulsiones); moderada (para PICO 5).

JUSTIFICACION: La calidad de la evidencia se consideré baja para el efecto del tratamiento
antihelmintico asociado a corticosteroides en cuanto a la resolucién de los quistes, y muy baja
para el efecto de mejorar el control de las convulsiones.

El Grupo de Elaboracién de las Directrices decidié que la recomendacién debifa ser condicional
debido a la heterogeneidad metodoldgica de los estudios; sin embargo, en todos los estudios
se observé que la combinacién de ALB y corticosteroides era beneficiosa.

La calidad de la evidencia se calificé como “baja” para el efecto del
tratamiento antihelmintico en cuanto a la resolucién de los quistes y “muy baja” para el
efecto del tratamiento antihelmintico en cuanto al control de las convulsiones en los pacientes
con neurocisticercosis sintomatica y una LUR.

La evidencia para la monoterapia con corticosteroides en pacientes con neurocisticercosis
sintomatica y una LUR se calificé como “moderada”, pues se redujo debido al caracter indirecto
de los datos.

Se encontraron abundantes estudios sobre el uso de tratamiento antihelmintico en combinacién
con corticosteroides en pacientes con una LUR, pero se apreciaron limitaciones considerables a la
hora de compendiar los datos para su metanalisis.



RECOMENDACION (PICO 6)

Debe plantearse la posibilidad de retirar los antiepilépticos 6 meses después de la dltima
crisis convulsiva en los pacientes con una LUR y epilepsia con riesgo bajo de recidiva de las
convulsiones (definidos como pacientes con un granuloma resuelto, ausencia de calcificacion
residual y sin convulsiones).

El tratamiento antiepiléptico debe mantenerse en las personas con una LUR persistente en las
pruebas de neuroimagen o en caso de resolucién con calcificacién residual.

OBSERVACIONES: Son escasos los datos sobre la duraciéon éptima del tratamiento antiepiléptico
para una LUR; no obstante, parece ser de apenas unas semanas tras la resoluciéon completa de
la LUR.

FIRMEZA DE LA RECOMENDACION: recomendacién condicional.
CALIDAD DE LA EVIDENCIA: moderada o baja.?

JUSTIFICACION: La recomendacién es condicional porque son escasos los datos disponibles.
No obstante, la morbilidad y el costo asociados a mantener el tratamiento antiepiléptico en
pacientes sin ningln factor de riesgo de recidiva de las convulsiones (esto es, pacientes con
un granuloma resuelto, ausencia de calcificacién residual y sin convulsiones durante al menos
3 meses) superan, en los entornos con recursos limitados, al posible beneficio derivado de
mantener el tratamiento antiepiléptico.

?La calidad de la evidencia se calificé como “baja” para la recidiva de las convulsiones en un plazo de 6 meses

tras retirar los antiepilépticos en comparacion con el plazo de 12 a 24 meses, y para 6 a 12 meses en comparacion
con 24 meses tras suspender el tratamiento antiepiléptico, y se calificé como “moderada” para la recidiva de las

convulsiones con el tratamiento de 6 meses en comparacién con 24 meses de tratamiento antiepiléptico en pacientes
con una LUR neurocisticercésica con quistes calcificados.

Son muchos los factores que influyen en la recidiva de las convulsiones en los
pacientes con epilepsia. En las directrices de la OMS sobre el manejo clinico de la epilepsia (58),
pueden consultarse otras consideraciones sobre el control de la epilepsia.

No hubo ningln estudio sobre LUR y tratamiento antiepiléptico abreviado fuera de la India;
no obstante, algunos datos aislados procedentes de América Latina respaldan los resultados

publicados.

RECOMENDACION (PICO 7)

El tratamiento antiepiléptico debe mantenerse durante 2 afios como minimo en las personas
con neurocisticercosis calcificada Unica o multiple y epilepsia. Estos pacientes deben recibir
una estrecha vigilancia si se retira el tratamiento.

FIRMEZA DE LA RECOMENDACION: recomendacién condicional.



CALIDAD DE LA EVIDENCIA: muy baja.

JUSTIFICACION: La recomendacion es condicional porque el grupo de expertos consideré que
el efecto fue suficientemente grande dados los escasos datos disponibles.

Son muchos los factores que influyen en la recidiva de las convulsiones en los
pacientes con epilepsia. En las directrices de la OMS sobre el manejo clinico de la epilepsia (58),
pueden consultarse otras consideraciones sobre el control de la epilepsia.

RECOMENDACION (PICO 8 Y 9)

Los pacientes con neurocisticercosis y coinfeccién por el VIH deben recibir tratamiento de
conformidad con las directrices de tratamiento para los pacientes con neurocisticercosis sin
infeccién por el VIH/sida.

FIRMEZA DE LA RECOMENDACION: recomendacién condicional.
CALIDAD DE LA EVIDENCIA: muy baja.

JUSTIFICACION: La recomendacién es condicional debido a la falta de datos sobre tratamiento
de los pacientes con neurocisticercosis y coinfeccién por el VIH.

Solo se encontraron casos clinicos aislados sobre la posible asociacion entre
SIRl'y neurocisticercosis en pacientes con neurocisticercosis que empiezan a recibir tratamiento
antirretroviral para la infeccion por VIH/sida. Debe actuarse con precaucién al iniciar el tratamiento
en los pacientes con neurocisticercosis coinfectados por el VIH. El tratamiento de los pacientes con
neurocisticercosis e infeccién por el VIH/sida debe instaurarse de conformidad con las directrices
de la OMS sobre el tratamiento de la infecciéon por el VIH/sida (59).

El tratamiento antiepiléptico de la neurocisticercosis debe instaurarse siguiendo la versién
actualizada (2015) de las directrices de la OMS sobre el mhGAP (60).



La blusqueda exhaustiva de datos sobre el diagnéstico y tratamiento de la neurocisticercosis
gener6 informacion atil de referencia, pero puso de manifiesto también algunas lagunas
considerables. EI Grupo de Elaboracién de las Directrices determiné varias areas prioritarias de
investigacion para aumentar el grado de certidumbre acerca de las intervenciones més eficaces
para el diagndstico y tratamiento de la neurocisticercosis. Debe promoverse la creacién de redes
de investigacion con énfasis especial en los paises de ingresos bajos o medianos.

El Grupo de Elaboraciéon de las Directrices insta a la comunidad investigadora a llevar a cabo
nuevas investigaciones para dar respuesta a las preguntas siguientes:

¢Cémo puede aumentarse el acceso de los grupos poblacionales en riesgo de
neurocisticercosis y otras enfermedades neuroldgicas a las técnicas de neuroimagen
(TAC, RMN)?

¢Coémo pueden aprovecharse las pruebas serolégicas para mejorar el acceso a las técnicas
de neuroimagen y al tratamiento basado en las técnicas de neuroimagen?

¢Coémo pueden aprovecharse las pruebas serolégicas para determinar los grupos
poblacionales que podrian beneficiarse de las intervenciones para controlar o interrumpir
la transmision de la teniasis?

¢ Podria desarrollarse una prueba serolégica de diagnéstico inmediato de la cisticercosis
en el punto de atencién (p. ej., una prueba de anticuerpos o de antigenos) para su uso
en entornos con pocos recursos, ya sea para el diagnéstico directo o como prueba de
tamizaje?

¢Es el valor diagndstico de la serologia (més concretamente, de la respuesta de
anticuerpos) en los pacientes con neurocisticercosis coinfectados por el VIH parecido al
que tiene en los pacientes solo con neurocisticercosis?

El Grupo de Elaboracién de las Directrices insta a la comunidad investigadora a llevar a cabo
nuevas investigaciones para dar respuesta a las preguntas siguientes:

¢Cudl es la dosis y duracién 6ptimas del tratamiento antihelmintico (PZQ, ALB)?

¢Qué efectos tienen el tratamiento antiparasitario y el tratamiento antiinflamatorio en
la aparicion de calcificaciones? ;Cuél es la dosis y duracion éptimas del tratamiento
antiinflamatorio (corticosteroides) para los pacientes con neurocisticercosis sintomatica?



El tratamiento antihelmintico asociado a corticosteroides, jcontribuye a la resolucién de las
crisis convulsivas (esto es, a reducir su intensidad y frecuencia) o a reducir la duracién del
tratamiento antiepiléptico?

¢Qué efectos tiene el tratamiento antiparasitario en la aparicién de calcificaciones y
epilepsia crénica (>2 afos) dado que las calcificaciones son un factor de riesgo convulsivo?

¢ Cudles son los farmacos, la dosis y la duraciéon 6ptimos del tratamiento antiepiléptico
para la neurocisticercosis?

¢ Es posible obtener mas datos sélidos que permitan recomendar el tratamiento
antihelmintico y antiinflamatorio en los pacientes con neurocisticercosis sintomatica y
una LUR?

¢ Cudl es el tratamiento éptimo o las consideraciones especiales para los pacientes con
neurocisticercosis coinfectados por el VIH y con riesgo de SIRI?

¢Cudl es la importancia de las pruebas serolégicas en las zonas con escaso acceso a las
técnicas de neuroimagen para mejorar el manejo clinico (seguimiento del tratamiento) de
los pacientes con neurocisticercosis?



* Las directrices se publicaran en el sitio web de la OMS.

* Se llevaran a cabo actividades de fortalecimiento de las capacidades tanto en linea como
en talleres regionales.

* Seanima a los paises a adaptar las directrices a nivel nacional y para su uso sobre el
terreno.

* Se alienta a incluir las directrices en proyectos de investigacion.

e las directrices se revisaran en un plazo de 3 a 5 afios.

Estas recomendaciones ofrecen orientacion sobre el diagnéstico y tratamiento de la
neurocisticercosis por T. solium. Podran descargarse libremente desde el sitio web de la OMS
y se difundiran ampliamente desde las oficinas regionales y nacionales de la OMS, los centros
colaboradores, las asociaciones profesionales y los organismos asociados. Se llevaran a cabo
actividades de fortalecimiento de las capacidades tanto en linea como en talleres regionales.

Se revisaran las publicaciones, materiales de capacitaciéon y manuales de manejo clinico de la
OMS para que reflejen las recomendaciones actualizadas. Se alienta a los paises a adaptar en
consecuencia sus documentos nacionales de orientacion.

Es posible adaptar las directrices para su uso sobre el terreno mediante elaboracién de
materiales didacticos en consulta con los interesados directos a nivel local, nacional y regional.
Las adaptaciones deben incluir la traduccién a los idiomas pertinentes y garantizar que las
intervenciones sean aceptables en el contexto sociocultural y el sistema de salud locales, ademas
de respetar la igualdad entre sexos y los derechos humanos. Las directrices pueden ser Utiles
también para los cientificos y profesores universitarios con fines didacticos, de investigacién y de
planificacién de redes de investigacion.

Se prevé revisar las directrices en un plazo de 3 a 5 afios. Los departamentos de Control de
Enfermedades Tropicales Desatendidas y de Salud Mental y Consumo de Sustancias Psicoactivas
vigilaran de forma periédica la aparicién de nuevos datos. Si hubiera cambios significativos en la
practica médica o en la base cientifica que afecten a cualquiera de las recomendaciones, cabe

la posibilidad de que la revision se emprenda antes.



10.

11.

12.

13.

14.

15.

Cystinet-Africa, 2021 (https://www.cystinet-africa.net/, consultado el 23 de marzo
del 2021).

Sanchez AL, Lindbéack J, Schantz PM, Sone M, Sakai H, Medina MT, et al. A population-
based, case-control study of Taenia solium taeniasis and cysticercosis. Ann Trop Med
Parasitol, 1999; 93: 24758.

Disease and Injury Incidence and Prevalence Collaborators. Global, regional and national
incidence, prevalence, and years lived with disability for 328 diseases and injuries for 195
countries, 19902016: a systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2016.
Lancet, 2017; 390: 121159.

Torgerson PR, Devleesschauwer B, Praet N, Speybroeck N, Willingham AL, Kasuga F, et
al. World Health Organization estimates of the global and regional disease burden of 11
foodborne parasitic diseases, 2010: A data synthesis. PLoS Med, 2015; 12: e1001920.

Winkler AS, Willingham AL 3rd, Sikasunge CS, Schmutzhard E. Epilepsy and
neurocysticercosis in sub-Saharan Africa. Wien Klin Wochenschr, 2009; 12 (supl. 3): 312.

Sibat HF, ed. Novel aspects on cysticercosis and neurocysticercosis. Londres:
Intech Open, 2013.

Winkler AS, Richter H. Landscape analysis: management of neurocysticercosis with
an emphasis on low- and middle-income countries. Washington, DC: Organizacién
Panamericana de la Salud, 2015.

Organizacién Panamericana de la Salud. Directrices sobre la quimioterapia preventiva
para el control de la teniasis por Taenia solium. Washington: OPS, 2021.

Donadeu M, Lightowlers MW, Fahrion AS, Kessels J, Abela-Ridder B. Taenia solium: WHO
endemicity map update. Wkly Epidemiol Rec, 2016; 91: 5959.

Carabin H, Ndimubanzi PC, Budke CM, Nguyen H, Qian Y, Cowan LD, et al. Clinical
manifestations associated with neurocysticercosis: a systematic review. PLoS Negl Trop
Dis, 2011; 5: e1152.

Neurological Disorders Collaborator Group. Global, regional and national burden of
neurological disorders during 1990-2015: a systematic analysis for the Global Burden of
Disease Study 2015. Lancet Neurol, 2017; 16: 87797.

Laxer KD, Trinka E, Hirsch LJ, Cendes F, Landfitt J, Delanty N, et al. The consequences of
refractory epilepsy and its treatment. Epilepsy Behav, 2014; 37: 5970.

Organizacién Mundial de la Salud. Nota descriptiva: Epilepsia. Ginebra: OMS, 2019
(https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/epilepsy, consultado el 6 de
octubre del 2020).

Medina MT, Rosas E, Rubio-Donnadieu F, Sotelo J. Neurocysticercosis as the main cause
of late-onset epilepsy in Mexico. Arch Intern Med, 1990; 150: 3257.

Medina MT, Durén RM, Martinez L, Osorio JR, Estrada AL, Zuniga C, et al. Prevalence,
incidence, and etiology of epilepsies in rural Honduras: the Salama Study. Epilepsia, 2005;
46: 12431.


https://www.cystinet-africa.net/

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.
26.

27.
28.

29.

30.

31.

32.

Organizacién Mundial de la Salud. El empefio por contrarrestar el impacto mundial de las
enfermedades tropicales desatendidas: primer informe de la OMS sobre enfermedades
tropicales desatendidas. Ginebra: OMS, 2010.

Winkler AS, Klohe K, Schmidt V, Haavardsson |, Abraham A, Prodjinotho UF, et al.
Neglected tropical diseases: the present and the future. Tidsskr Nor Laegefor, 2018; 138
(3); doi: 10.4045/tidsskr.17.0678.

Poudel |, Sah K, Subedi S, Kumar Singh D, Kushwaha P, Colston A, et al. Implementation
of a practical and effective pilot intervention against transmission of Taenia solium by pigs
in the Banke district of Nepal. PLoS Negl Trop Dis, 2019; 13: e0006838.

Gauci C, Jayashi C, Lightowlers MW. Vaccine development against the Taenia solium
parasite: the role of recombinant protein expression in Escherichia coli. Bioengineered,
2013; 4: 3437.

Medina MT, Aguilar-Estrada RL, Alvarez A, Durén RM, Martinez L, Dubén S, et al.
Reduction in rate of epilepsy from neurocysticercosis by community interventions: the
Salamé, Honduras study. Epilepsia, 2011; 52: 117785.

Organizacién Mundial de la Salud. Public consultation of experts to join the Guideline
Development Group (GDG) for diagnosis and treatment guidelines for Taenia solium
neurocysticercosis. Ginebra: OMS, 2015.

Organizacién Mundial de la Salud. Colaboracién de la OMS con agentes no estatales.
Ginebra: OMS, 2021 (https://www.who.int/about/collaboration/non-state-actors,
consultado el 23 de marzo del 2021).

Garcia HH, Del Brutto OH. Imaging findings in neurocysticercosis. Acta Trop, 2003;
87:718.

Rajshekhar V, Chandy MJ. Validation of diagnostic criteria for solitary cerebral cysticercus
granuloma in patients presenting with seizures. Acta Neurol Scand, 1997; 96: 7681.

Singhi P. Neurocysticercosis. Ther Adv Neurol Disord, 2011; 4: 6781.

Singh SK, Prasad KN. Immunopathogenesis of neurocysticercosis: role of cytokines.
Immunome Res, 2015; 11: 96.

Del Brutto OH, Sotelo J. Neurocysticercosis: an update. Rev Infect Dis, 1988; 10: 107587.

Jung H, Hurtado M, Medina MT, Sanchez M, Sotelo J. Dexamethasone increases plasma
levels of albendazole. J Neurol, 1990; 237: 27980.

Garcia HH, Pretell EJ, Gilman RH, Martinez SM, Moulton LH, Del Brutto OH, et al. A trial
of antiparasitic treatment to reduce the rate of seizures due to cerebral cysticercosis.
N Engl J Med, 2004; 350: 24958.

Vazquez V, Sotelo J. The course of seizures after treatment for cerebral cysticercosis.
N Engl J Med, 1992; 327: 696701.

Medina MT, Genton P, Montoya MC, Cérdova S, Dravet C, Sotelo J. Effect of
anticysticercal treatment on the prognosis of epilepsy in neurocysticercosis: a pilot trial.
Epilepsia, 1993; 34: 10247.

Garcia HH, Gonzales |, Lescano AG, Bustos JA, Pretell EJ, Saavedra H, et al. Enhanced

steroid dosing reduces seizures during antiparasitic treatment for cysticercosis and early
after. Epilepsia, 2014; 55: 14529.


https://www.who.int/about/collaboration/non-state-actors

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

White AC, Coyle CM, RajshekarV, Singh G, Hauser WA, Mohanty A, et al. Diagnosis
and treatment of neurocysticercosis: 2017 clinical practice guidelines by the Infectious
Diseases Society of America (IDSA) and the American Society of Tropical Medicine and
Hygiene (ASTMH). Clin Infect Dis, 2018; 66 (8): e4975.

Del Brutto OH. Neurocysticercosis in infants and toddlers: report of seven cases and
review of published patients. Pediatr Neurol, 2013; 48: 4325.

De Souza A, Nalini A, Kovoor JM, Yeshraj G, Siddalingaiah HS, Thennarasu K. Perilesional
gliosis around solitary cerebral parenchymal cysticerci and long-term seizure outcome:

a prospective study using serial magnetization transfer imaging. Epilepsia, 2011; 52:
191827.

Escobar A. The pathology of neurocysticercosis. En: Palacios E, Rodriguez-Carbajal
Taveras J, eds. Cysticercosis of the central nervous system. Springfield: Charles C.
Thomas, 1983; 2754.

Fleury A, Gomez T, Alvarez |, Meza D, Huerta M, Chavarria A, et al. High prevalence of
calcified silent neurocysticercosis in a rural village of Mexico. Neuroepidemiology, 2003;
22: 13945.

Moyano LM, O'Neal SE, Ayvar V, Gonzélvez G, Gamboa R, Vilchez P, et al. High
prevalence of asymptomatic neurocysticercosis in an endemic rural community in Peru.
PLoS Negl Trop Dis, 2016; 10 (12): e¢0005130.

Del Brutto OH, Issa NP, Salgado P, Del Brutto VJ, Zambrano M, Lama J, et al. The
association between neurocysticercosis and hippocampal atrophy is related to age.
Am J Trop Med Hyg, 2017; 96: 2438.

Nash TE, Del Brutto OH, Butman JA, Corona T, Delgado-Escueta A, Duron RM, et al.
Calcific neurocysticercosis and epileptogenesis. Neurology, 2004; 62: 19348.

Blocher J, Schmutzhard E, Wilkins PP, Gupton PN, Schaffert M, Auer H, et al. A
crosssectional study of people with epilepsy and neurocysticercosis in Tanzania: clinical
characteristics and diagnostic approaches. PLoS Negl Trop Dis, 2011; 5 (6): e1185.

Rajshekhar V, Jeyaseelan L. Seizure outcome in patients with a solitary cerebral cysticercus
granuloma. Neurology, 2004; 62: 223640.

Sharma M, Singh T, Mathew A. Antiepileptic drugs for seizure control in people with
neurocysticercosis. Cochrane Database Syst Rev, 2015; (10): CD009027.

Thussu A, Arora A, Prabhakar S, Lal V, Sawhney IM. Acute symptomatic seizures due to
single CT lesions: how long to treat with antiepileptic drugs? Neurol India, 2002; 50: 1414.

Gupta M, Agarwal P, Khwaja GA, Chowdhury D, Sharma B, Bansal J, et al. Randomized
prospective study of outcome of short term antiepileptic treatment in small single
enhancing CT lesion in brain. Neurol India, 2002; 50: 1457.

Singhi PD, Dinakaran J, Khandelwal N, Singhi SC. One vs. two years of anti-epileptic
therapy in children with single small enhancing CT lesions. J Trop Pediatr, 2003; 49: 2748.

Verma A, Misra S. Outcome of short-term antiepileptic treatment in patients with solitary
cerebral cysticercus granuloma. Acta Neurol Scand, 2006; 113: 1747.

Jama-Anténio JMC, Yasuda CL, Cendes F. Neurocysticercosis and hippocampal
atrophy: MRI findings and the evolution of viable or calcified cysts in patients with
neurocysticercosis. Front Neurol, 2019; 10: 449.



49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

Organizacién Panamericana de la Salud. Guia de intervencion mhGAP para los
trastornos mentales, neurolégicos y por consumo de sustancias en el nivel de atencion
de salud no especializada, versién 2.0. Washington: OPS, 2017 (https://iris.paho.org/
handle/10665.2/34071, consultado el 23 de marzo del 2021).

Kroidl I, Saathoff E, Maganga L, Makunde WH, Hoerauf A, Geldmacher C, et al. Effect
of Wuchereria bancrofti infection on HIV incidence in southwest Tanzania: a prospective
cohort study. Lancet, 2016; 388: 191220.

Organizacién Mundial de la Salud. Landscape analysis: management of neurocysticercosis
with an emphasis on low- and middle-income countries. Ginebra: OMS, 2015.

Serpa JA, Moran A, Goodman JC, Giordano TP, White AC. Neurocysticercosis in the HIV
era: a case report and review of the literature. Am J Trop Med Hyg, 2007; 77: 1137.

Bhigjee Al, Rosemberg S. Optimizing therapy of seizures in patients with HIV and
cysticercosis. Neurology, 2006; 67 (12 supl. 4): $S1922.

Organizacién Mundial de la Salud. Manual para la elaboracién de directrices (2.7 edicion).
Ginebra: OMS, 2014.

Higgins J, Thomas J. Cochrane handbook for systematic reviews of interventions. Oxford:
Cochrane Training, 2021 (https://training.cochrane.org/handbook/current, consultado el
23 de marzo del 2021).

Garcia HH, Gonzales |, Lescano AG, Bustos JA, Zimic M, Escalante D, et al. Efficacy of
combined antiparasitic therapy with praziquantel and albendazole for neurocysticercosis:
a double-blind, randomised controlled trial. Lancet Infect Dis, 2014; 14: 68795.

Carpio A, Kelvin EA, Bagiella E, Leslie D, Leon P, Andrews H, et al. Effects of albendazole
treatment on neurocysticercosis: a randomised controlled trial. J Neurol Neurosurg
Psychiatry, 2008; 79: 10505.

Organizacién Mundial de la Salud. Epilepsy and seizures: Evidence-based
recommendations for management of epilepsy and seizures in non-specialized health
settings. Ginebra: OMS, 2021.

Organizacién Mundial de la Salud. Policy brief: Update of recommendations on first-
and second-line antiretroviral regimens. Ginebra: OMS, 2019 (https://www.who.int/
publications/i/item/WHO-CDS-HIV-19.15, consultado el 22 de julio del 2021).

Organizacién Mundial de la Salud. EPI 4: Antiepileptic medications for adults and children
with HIV [new 2015]. Ginebra: OMS, 2015 (https://www.who.int/docs/default-source/
mental-health/mhgap/epilepsy-and-seizures/epilepsy-q14.pdf, consultado en junio del
2021).


https://iris.paho.org/handle/10665.2/34071
https://iris.paho.org/handle/10665.2/34071
https://training.cochrane.org/handbook/current
https://www.who.int/publications/i/item/WHO-CDS-HIV-19.15
https://www.who.int/publications/i/item/WHO-CDS-HIV-19.15
https://www.who.int/docs/default-source/mental-health/mhgap/epilepsy-and-seizures/epilepsy-q14.pdf
https://www.who.int/docs/default-source/mental-health/mhgap/epilepsy-and-seizures/epilepsy-q14.pdf

Grupo de Orientacion de la OMS

Bernadette Abela-Ridder, Salud Publica Veterinaria, Control de Vectores y Ambiente; Tarun

Dua, Salud Cerebral; Nicoline Schiess, Salud Cerebral; Daniel Dagne, Prevencion, Tratamiento

y Atencién; Amadou Garba Djirmay, Prevencién, Tratamiento y Atencién; Anthony Solomon,
Enfermedades Tropicales Desatendidas; Elkhan Gasimov, Malaria, Enfermedades Tropicales
Desatendidas y Otras Enfermedades Transmitidas por Vectores, Oficina Regional de la OMS para
Europa, y Rubén Santiago Nicholls, Enfermedades Infecciosas Desatendidas, Oficina Regional de
la OMS para la Regién de las Américas.

Equipo de revision sistematica

Annette Abraham, Departamento de Neurologia, Centro para la Salud Mundial, Universidad
Técnica de Munich (Alemania).

Javier Bustos, Unidad de Cisticercosis, Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas, Lima (Perd).

Hélene Carabin, metoddloga, Facultad de Veterinaria, Departamento de Anatomia Patolégica
y Microbiologia, Escuela de Salud Publica de la Universidad de Montreal, Departamento de
Medicina Preventiva y Social, Montreal (Canada).

Andrea Sylvia Winkler, directora del equipo, catedrética de salud mundial, especialista en
neurologia, directora del Grupo Internacional de Neurologia de Munich, directora del Centro
para la Salud Mundial, Departamento de Neurologia, Universidad Técnica de Munich (Alemania);
directora adjunta del Centro para la Salud Mundial, Instituto de Salud y Sociedad, Universidad de
Oslo (Noruega).

Grupo de Elaboracion de las Directrices

Peter Chiodini, parasitélogo, Hospital de Enfermedades Tropicales, catedratico honorario, Escuela
de Higiene y Medicina Tropical de Londres, director del Laboratorio de Referencia de Malaria

de Salud Pdblica Inglaterra (PHE) y Laboratorio Nacional de Referencia de Parasitologia, Londres
(Reino Unido).

Christina Coyle (presidenta), catedratica, Departamento de Medicina (Enfermedades Infecciosas),
Colegio Albert Einstein de Medicina, Nueva York (Estados Unidos).

Oscar del Brutto, director del Proyecto Atahualpa, Atahualpa (Ecuador); catedratico de neurologia,
Facultad de Medicina, Universidad Espiritu Santo (Ecuador); neurélogo, Departamento de Ciencias
Neurolégicas, Hospital-Clinica Kennedy, Guayaquil (Ecuador).

Sarah Gabriel, directora del Laboratorio de Zoonosis Transmitidas por los Alimentos,
Departamento de Salud Publica Veterinaria y Salubridad Alimentaria, Universidad de Gante
(Bélgica).



Héctor Garcia (responsable de revision sistematica de microbiologia, Universidad Peruana
Cayetano Heredia); director de la Unidad de Cisticercosis, Instituto Nacional de Ciencias
Neuroldgicas, Lima (Pert).

Mamoun Mohamed Ali Homeida, rector de la Universidad de Tecnologia y Ciencias Médicas,
Jartin (Sudan).

Virak Khieu, Programa Nacional de Control de Helmintos, Centro Nacional de Parasitologia,
Entomologia y Control de la Malaria, Ministerio de Salud de Camboya.

Theodore Nash, cientifico superior, Institutos Nacionales de Salud, Instituto Nacional de Alergia
y Enfermedades Infecciosas, Laboratorio de Parasitosis, Beltsville (Estados Unidos).

Bernard Ngowi, epidemidlogo y especialista en salud publica, Instituto Nacional de
Investigaciones Médicas, Dar es Salaam (Tanzania).

Vedantam Rajshekhar, catedratico de neurocirugia, Escuela Cristiana de Medicina, Vellore (India).

Gagandeep Singh, catedratico de neurologia, Escuela Dayanand de Medicina, Ludhiana (India);
profesor asociado honorario, Departamento de Epilepsia Clinica y Experimental, Instituto de
Neurologia, Londres (Reino Unido).

Clinton White, catedratico, Departamento de Medicina Interna, Divisiéon de Enfermedades
Infecciosas, Universidad de Texas, Galveston (Unidos).

Xiao-Nong Zhou, director del Instituto Nacional de Parasitosis, Centro Chino para el Control
y la Prevencion de Enfermedades, Shanghai (China).

Grupo de Examen Externo

Paul T. Cantey, médico epidemidlogo, Divisiéon de Parasitosis y Malaria, Centros para el Control
y la Prevencion de Enfermedades, Atlanta (Estados Unidos).

Pierre Dorny, Departamento de Ciencias Biomédicas, Instituto de Medicina Tropical, Amberes
(Bélgica).

Agnes Fleury, neuréloga e investigadora, Unidad Periférica del Instituto de Investigaciones
Biomédicas, Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia, Ciudad de México (México).

Marco Tulio Medina, director del Centro Colaborador de la OMS; director regional para América
Latina, Federacién Mundial de Neurologia; presidente de la Federacién Panamericana de
Sociedades Neurolégicas; Universidad Nacional Auténoma de Honduras (Honduras).

Sylvia Ramiandrasoa, Lucha contra la Cisticercosis, Servicio de Control de Enfermedades
Epidémicas y Desatendidas, Ministerio de Salud Publica, Antananarivo (Madagascar).

Veronika Schmidt, investigadora posdoctoral, Departamento de Neurologia, Centro para la Salud
Mundial, Universidad Técnica de Munich (Alemania).

Osvaldo Takayanagui, catedrético de neurologia, Departamento de Neurociencias y
Comportamiento, Facultad de Medicina de Ribeirdo Preto, Universidad de Sao Paulo (Brasil).



ANEXO 2
DECLARACIONES DE
INTERESES

Nombre Filiacién actual Declaracién | Conflicto de

de intereses | intereses y
gestion

Prof. Peter Chiodini ~ Hospital de Enfermedades Tropicales, Ninguno
Londres; Escuela de Higiene y declarado
Medicina Tropical de Londres

Prof. Oscar del Brutto  Universidad Espiritu Santo (Ecuador); ~ Si El conflicto no
Hospital-Clinica Kennedy, Guayaquil se considerd
(Ecuador) lo bastante

grave como
para impedir
la pertenencia
al Grupo de
Elaboracion de
las Directrices.

Prof. Héctor Garcia Universidad Peruana Cayetano Ninguno
Heredia; Instituto Nacional de declarado
Ciencias Neurolodgicas, Lima (Perd)

Dr. Virak Khieu Centro Nacional de Parasitologia, Ninguno
Entomologia y Control de la Malaria, declarado
Ministerio de Salud de Camboya

Dr. Bernard Ngowi Instituto Nacional de Investigaciones  Ninguno
Médicas, Dar es Salaam (Tanzania) declarado
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Prof. Gagandeep Escuela Dayanand de Medlicina, Ninguno
Singh Ludhiana (India); Instituto de declarado
Neurologia, Londres (Reino Unido)

Prof.? Andrea Sylvia Universidad Técnica de Munich El conflicto no
Winkler (Alemania); Universidad de Oslo se considerd
(Noruega) lo bastante

grave como
para impedir
la pertenencia
al Grupo de
Elaboracion de
las Directrices.
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ANEXO 3

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA
PARA LAS REVISIONES
SISTEMATICAS

Las revisiones sisteméticas las llevaron a cabo Annette Abraham y Javier Bustos, con el apoyo de
Hélene Carabin y bajo la supervision de Héctor Garcia y Andrea Sylvia Winkler, a lo largo de tres
afios (2016-2019). Todos los miembros del equipo de revision sistematica estan versados en el
campo de las teniasis, cisticercosis o neurocisticercosis por T. solium, y han investigado el parasito
en paises donde es endémico en diversos proyectos en gran escala.

Las busquedas se hicieron en cinco bases de datos: PubMed, Embase, Global Index Medicus,
Global Health (CABI) y Web of Science (cuadro A3.1). No se aplicé ninguna restriccién por afio de
publicacién ni por idioma.

Cuando se hallaron pocos estudios aplicando de forma estricta los criterios de inclusion y
exclusion, se usaron también otros estudios muy pertinentes obtenidos en la bisqueda completa
que no satisfacian los criterios de inclusién para una pregunta dada.

Cuadro A3.1. Términos de bisqueda (en inglés) y resultados por base de datos

Base de datos y términos de busqueda (en inglés) N.° de
resultados

PubMed (http://www.pubmed.gov)

(“Neurocysticercosis” [Mesh] OR Neurocysticercos* [TW] ) OR ((brain[TW] OR 4121
cerebral [TW] OR “Central Nervous System”[ TW] OR “Central Nervous”[TW]
OR CNS[TW] OR neuro[TW] OR intramedullary[TW] OR extramedullary[TW]

OR medullary[TW] OR ventricular[TW] OR subarachnoid*[TW] OR spinal[TW]

OR intraparenchymal[TW] OR extraparenchymal [TW] OR parenchymal[TW] OR
intraventricular[TW] OR subarachnoid[TW] OR calcified[TW] OR viable[TW] OR
“single enhancing”[TW] OR active[TW] OR inactive[TW] OR headache*[TW] OR
“intracranial hypertension” [TW] OR “neurological symptoms” [TW] OR epilepsy
[TW] OR “seizures” [MH] OR seizure* [TW] OR “intracranial pressure”[TW]) AND
(CYSTICERC* [TW] OR “CYSTICERCOSIS” [MH] OR “brain cysts” [TW] OR “brain
cyst” [TW])) NOT (“Animals” [MH] NOT (HUMANS [MH] AND Animals [MH]))
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Embase (http://www.embase.com)

“neurocysticercosis”/exp OR neurocysticercos*:ti,ab,de OR ((brain:ti,ab,de OR 7239
cerebral:ti,ab,de OR “central nervous”:ti,ab,de OR CNS:ti,ab,de OR neuro:ti,ab,de
OR intramedullary:ti,ab,de OR extramedullary:ti,ab,de OR medullary:ti,ab,de

OR ventricular:ti,ab,de OR subarachnoid*:ti,ab,de OR spinal:ti,ab,de OR
intraparenchymal:ti,ab,de OR extraparenchymal:ti,ab,de OR parenchymal:ti,ab,de
OR intraventricular:ti,ab,de OR subarachnoid:ti,ab,de OR calcified:ti,ab,de

OR viable:ti,ab,de OR “single enhancing “:ti,ab,de OR active:ti,ab,de OR
inactive:ti,ab,de OR headache*:ti,ab,de OR “intracranial hypertension “:ti,ab,de
OR “neurological symptoms”:ti,ab,de OR epilepsy:ti,ab,de OR “seizure”/exp OR
seizure*:ti,ab,de OR “intracranial pressure “:ti,de,ab) AND (cysticerc *:ti,ab,de

OR “cysticercosis”/exp OR “brain cysts”:ti,ab,de OR “brain cyst”:ti,ab,de)) AND
embase/lim

Global Index Medicus (http://www.globalhealthlibrary.net), bdsqueda limitada a las
bases de datos regionales LILACS, AIM, WPRIM; IMSEAR, IMEMR

(mh:(Neurocysticercosis)) OR Neurocysticercos* OR neurocisticercos* OR ((brain 1394
OR cerebral OR (central nervous) OR CNS OR neuro OR intramedullary OR

extramedullary OR medullary OR ventricular OR subarachnoid* OR spinal OR
intraparenchymal OR extraparenchymal OR parenchymal OR intraventricular OR
subarachnoid OR calcified OR viable OR (single enhancing) OR active OR inactive

OR headache* OR (intracranial hypertension) OR (neurological symptoms) OR

epilepsy OR seizure* OR (intracranial pressure)) AND (cysticerc* OR “brain cysts”

OR (brain cyst)))

Global Health (CABI) (https://www.cabdirect.org)

Neurocysticercosis OR (((brain OR cerebral OR “central nervous system” OR 2322
“central nervous” OR CNS OR neuro OR intramedullary OR extramedullary OR

medullary OR ventricular OR subarachnoid* OR spinal OR intraparenchymal OR
extraparenchymal OR parenchymal OR intraventricular OR subarachnoid OR

calcified OR viable OR “single enhancing” OR active OR inactive OR headache* OR
“intracranial hypertension” OR “neurological symptoms” OR epilepsy OR seizure*

OR “intracranial pressure”) AND (cysticerc* OR “brain cysts” OR “brain cyst”)))

Web of Science (ESCI: 2015-presente) (http://apps.webofknowledge.com)

neurocysticercosis OR (((orain OR cerebral OR “central nervous system” OR 28
“central nervous” OR CNS OR neuro OR intramedullary OR extramedullary OR
medullary OR ventricular OR subarachnoid* OR spinal OR intraparenchymal OR
extraparenchymal OR parenchymal OR intraventricular OR subarachnoid OR

calcified OR viable OR “single enhancing” OR active OR inactive OR headache* OR
“intracranial hypertension” OR “neurological symptoms” OR epilepsy OR seizure*

OR “intracranial pressure”) AND (cysticerc* OR “brain cysts” OR “brain cyst”)))


http://www.embase.com
http://www.globalhealthlibrary.net
https://www.cabdirect.org
http://apps.webofknowledge.com

ANEXO 4
PERFILES DE EVIDENCIA

PERFIL DE EVIDENCIA: PREGUNTA 1

En las personas con neurocisticercosis, ;es la RMN como prueba de

primera linea una técnica de diagndstico por la imagen mas exacta que la
TAC?

Poblacion Personas con neurocisticercosis
Técnica evaluada  TAC

Técnica
comparativa o de . RMN como prueba diagnéstica de primera linea
referencia

Pardmetro de Exactitud diagnéstica (frecuencia de deteccion de casos, frecuencia de
resultado  deteccidn de controles negativos)

Generalidades

La neurocisticercosis se define como la infeccion del sistema nervioso central (SNC) por la fase
larvaria de metacestodo (o cisticerco) de la tenia zoonética T. solium. La neurocisticercosis sigue
planteando un importante problema para la salud publica debido a la epilepsia secundaria
asociada y otros sintomas neurolégicos (1-3). Las larvas de T. solium asientan por lo general en el
parénquima cerebral como quistes viables, si bien a veces se establecen también en otras partes
del encéfalo o de la médula espinal, como los espacios extraparenquimatoso, subaracnoideo

o ventricular (4). En el transcurso de su ciclo de vida natural, o después del tratamiento
antihelmintico, estos quistes se degeneran, ya sea hasta su resolucién o dejando una pequefia
lesion calcificada en el parénquima.

La neurocisticercosis se diagnostica principalmente mediante técnicas de neuroimagen:

TAC o RMN. La TAC es suficientemente sensible para diagnosticar la neurocisticercosis
intraparenquimatosa, pero menos sensible para identificar las formas ventriculares o cisternales de
la enfermedad. La RMN es mas sensible que la TAC para detectar casos, pues permite reconocer
mejor los parasitos viables, la degeneracion del parésito, los quistes de pequefio tamafo, los
quistes racemosos en las cisternas de la fosa posterior, raquideas y basales, y los quistes situados
en los ventriculos cerebrales, el tronco encefélico, el cerebelo y el ojo. La mayoria de los expertos,
sin embargo, estan de acuerdo en que la TAC es mas sensible para detectar calcificaciones (5).

El objetivo de la revisién sistematica fue evaluar los datos actuales con el fin de seleccionar la
mejor técnica diagnodstica de neuroimagen (TAC o RMN) para las personas con neurocisticercosis.
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Criterios de inclusion y exclusion

La estrategia de blUsqueda y sus resultados se detallan en el anexo 3 y en la seccién “Formulacion de las
directrices”, apartado “Busqueda y obtencién de datos”, figura 3, respectivamente.

CRITERIOS DE INCLUSION

Tipo de estudios Estudios experimentales, estudios observacionales y series de casos
con mas de tres pacientes. En esta revision, la serie de casos méas
pequefia constaba de ocho pacientes.

Tipo de participantes Personas con neurocisticercosis en las imdgenes de TAC y RMN.
Tipo de técnicas diagnésticas  RMN 'y TAC.

Tipo de variables de resultado Frecuencia de deteccién de casos y de controles negativos. La
frecuencia de deteccion de casos se calcula en relacién con el
numero total de casos detectados por cualquiera de las técnicas
de neuroimagen, como mejor estimacién posible de la sensibilidad
diagnéstica.

Criterios de exclusién Informes de casos (casos clinicos sueltos).

Resumen de los resultados

Se encontraron 17 estudios de evaluacién sistematica de la RMN, la TAC o ambas técnicas para el
diagndstico de la neurocisticercosis (cuadro A4.1.1). La mayor parte de los estudios incluian pocos
pacientes y consistian en series de casos descriptivas y retrospectivas. En 15 de los 17 estudios, la
comparacién de los resultados obtenidos con la TAC y la RMN no se llevé a cabo de forma enmascarada
ni por medio de evaluadores independientes. Ademas, solo rara vez se usé, se comunicé o se analizé de
forma sistemética el realce con contraste. Otra posible limitacién es la calidad cambiante de las técnicas
de neuroimagen. Es posible que la disponibilidad cada vez mayor de aparatos de TAC y RMN més
complejos y exactos en los Ultimos afos invalide la estrategia de agrupar los resultados de estos estudios.

Se compararon la RMN y la TAC para el diagnéstico de las presentaciones més frecuentes de
neurocisticercosis: parenquimatosa (quistes viables, granulomas y lesiones calcificadas; cuadros A4.1.2,
A4.1.3 y A4.1.4, respectivamente), subaracnoidea, ventricular (cuadro A4.1.5) y raquidea.

Cuadro A4.1.1. Resumen de los estudios incluidos y principales resultados para la pregunta 1

Ref. Disefio del N.° de Diagnésticode  TAC RMN Evalua-  Resultados
estudio pacientes  neurocisticercosis cién comparables®
enmas- (SI los hay)
carada
6  Cohortes 1-16 115 Neuroimageny 115 75 n.c. Quistes viables pgm:
prospectivas ahos sintomas TAC = 20; RMN = 20
7 Serie de 2-80  21° Neuroimagen 21 21 Si Quiste ventricular:
casos anos y anatomia TAC = 0; RMN = 1
retrospectiva patolégica
8 Serie de 14-71 30 Neuroimagen, 30 30 n.c. Quistes ventriculares:
casos anos sintomas y TAC = 3; RMN = 30
retrospectiva ensayo en LCR
y suero
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10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

Serie de
casos
retrospectiva

Estudio
transversal
comunitario

Cohortes
prospectivas

Ensayo
clinico

Serie de
casos
prospectiva

Serie de
casos
retrospectiva

Serie de
casos
retrospectiva

Serie de
casos
prospectiva

Serie de
casos
retrospectiva

Serie de
casos
prospectiva

Cohortes
prospectivas

Serie de
casos
retrospectiva

8-38
anos

22-65
anos

15-45

anos

6-65
anos

MG

[MaCs

6-72
anos

17-63
anos

54

248

77

36

11

56

35

672

16

85

86

Neuroimagen

Neuroimagen

Neuroimagen

Neuroimagen e
inmunoensayo

Neuroimagen
y anatomia
patolégica

Neuroimagen

Neuroimagen

Neuroimagen e
inmunoensayo
en LCR y suero

Neuroimagen
(resolucion
de lesiones
espontanea
o con ALB)

y anatomia
patolégica

Neuroimagen

Criterios de
Del Brutto (incl.
neuroimagen)

Neuroimagen,
sintomas e

inmunoensayo
en LCR y suero

54 8
248 248
77 9
36 36
11 11
40 56
35 6
67 67
16 16
35 35
86 86
8 8

n.c.

MG,

n.c.

Si

n.c.

n.c.

n.c.

MoCs

n.c.

Quistes viables pgm:
TAC = 6; RMN = 6

Calcificaciones pgm:
TAC = 2; RMN =0

Quistes viables pgm:
TAC = 2; RMN = 2

Calcificaciones pgm:
TAC = 28; RMN = 18

Quistes viables pgm:
TAC = 0; RMN = 2

Quistes ventriculares:
TAC = 6; RMN = 8

Quistes ventriculares:
TAC = 0; RMN = 11

Quistes ventriculares:
TAC = 0; RMN = 11

Calcificaciones pgm:
TAC = 13; RMN =5

Granulomas pgm:
TAC = 0; RMN = 3

Granulomas pgm:
TAC = 675, RMN = 12

Granulomas pgm:
TAC = 15;RMN = 16

Calcificaciones pgm:
TAC = 52; RMN = 52

Granulomas pgm:
TAC = 56; RMN=91¢
Quistes viables pgm:
TAC = 2; RMN = 3

Calcificaciones pgm:
TAC = 5; RMN = 1



21  Serie de 7-69 26 Neuroimagen, 10 26 n.c. Quistes ventriculares:
casos anos anatomia TAC = 0; RMN = 6
retrospectiva patolodgica e

inmunoensayo
en LCR y suero

Calcificaciones pgm:
TAC =7; RMN =3

22  Serie de 12-47 50 Neuroimagen, 50 50 n.c. Calcificaciones pgm:
casos anos sintomas e TAC = 12; RMN = 6
prospectiva inmunoensayo

ALB: albendazol; LCR: liquido cefalorraquideo; n.c.: no consta; pgm: parenquimatoso; Ref.: referencia; RMN: resonancia magnética
nuclear; TAC: tomografia axial computarizada.

2Numero de iméagenes de TAC y RMN tomadas en los mismos participantes para la comparacion.
® Solo tres lesiones fueron de neurocisticercosis ventricular.
¢ Granulomas indefinidos (no confirmados como neurocisticercosis).

dTras la inyeccion de contraste, se detectaron 86 granulomas con la TAC y 101 granulomas con la RMN.

Quistes parenquimatosos viables

En una serie de ocho casos, Suss et al. (20) apreciaron que la TAC identificé tres quistes viables en dos
pacientes, mientras que la RMN detectd esos tres quistes y dos lesiones mas (otro quiste en un paciente
con un quiste ya identificado en la TAC y un quiste en un paciente sin ningln quiste identificado en la
TAC). En una serie retrospectiva de seis casos, Del Brutto et al. (9) apreciaron parecido desempefio de
la RMN y la TAC para identificar los quistes intraparenquimatosos viables. En un estudio prospectivo

de cohortes, Aguilar Rebolledo et al. (6) identificaron quistes viables tanto con RMN como con TAC

en 20 de 75 nifios con imagenes obtenidas por ambas técnicas; la concordancia fue del 100% (indice
Kappa = 1). En un estudio retrospectivo de pacientes con epilepsia, Garg et al. (11) apreciaron que la
RMN identifico lesiones quisticas solitarias en dos de los nueve pacientes con TAC normal. En un estudio
comunitario prospectivo, Del Brutto et al. (10) apreciaron parecido desempefio de la RMN y la TAC (mas
concretamente, se identificaron dos casos de neurocisticercosis con ambas técnicas a partir de un banco
de 248 imégenes de TAC y RMN).

20 100% (3/3) 66,7% (2/3) 100% (5/5) 100% (5/5)

6 100% (20/20) 100% (20/20) 100% (55/55) 100% (55/55)

9 100% (6/6) 100% (6/6) 100% (2/2) 100% (2/2)

11 100% (2/2) 0% (0/2) 100% (7/7) 100% (7/7)

10 100% (2/2) 100% (2/2) 100% (246/246) 100% (246/246)

Los pacientes con neurocisticercosis vesicular se definieron como los que presentaran lesiones vesiculares parenquimatosas en
una imagen de RMN o TAC. Los pacientes sin quistes vesiculares se definieron como los que no presentaran lesiones vesiculares
parenquimatosas en una imagen de RMN o TAC.



Granulomas parenquimatosos

En un estudio transversal de 67 pacientes con lesiones discales o anulares en la TAC con realce por
contraste y epilepsia (16), la RMN permitié diagnosticar la neurocisticercosis solo en 12 de ellos.

El diagndstico se basé en la presencia de un nédulo en la pared de un quiste en la neuroimagen

y un resultado positivo de cisticercosis en la prueba de ELISA en el liquido cefalorraquideo (LCR).
Morgado et al. (15) han publicado una serie de casos retrospectiva en la cual la RMN detecté
lesiones nodulares con realce en dos pacientes en cuyas TAC solo se apreciaba edema. Rajshekhar
et al. (17) han publicado una serie de 16 casos con granuloma cisticercésico solitario en la TAC

o la RMN. La TAC con contraste permiti6 identificar los quistes en 15 de los 16 pacientes; no
obstante, todas las lesiones fueron visibles en la TAC cuando se examinaron cortes méas delgados.
La RMN sin contraste fue positiva en 15 de los 16 pacientes, y los demas granulomas fueron
visibles tras usar el contraste. Aguilar Rebolledo et al. (6) apreciaron una concordancia del 88%
(Kappa = 0,77) en una cohorte pediatrica, favorable a la RMN; sin embargo, no proporcionan

més datos numéricos aparte del indice kappa. En un estudio de 86 pacientes con convulsiones y
un cisticerco solitario diagnosticado mediante TAC y RMN con realce por contraste, Souza et al.
(19) apreciaron que la RMN era mas sensible que la TAC sin contraste para detectar las lesiones
cisticercosicas (p = 0,003), pero no hallaron ninguna diferencia estadisticamente significativa

entre la TAC con contraste y la RMN. La TAC sin contraste identifico lesiones solo

en 56 pacientes; la TAC con contraste y la RMN, en cambio, identificaron todos los casos.

16 100% (12/12) n.c.? 100% (55/55) n.c.?
15 100% (3/3) 0% (0/3) - -
17 93,8% (15/16)° 93,8% (15/16)° - -
194 95,09% (97/102) 54,9% (56/102) - -

Los pacientes con neurocisticercosis granulomatosa se definieron como los que presentaran un granuloma parenquimatoso
solitario en una imagen de RMN o TAC. Los pacientes sin neurocisticercosis granulomatosa se definieron como los que no
presentaran un granuloma parenquimatoso solitario en una imagen de RMN o TAC.

n.c.: no consta; RMN: resonancia magnética nuclear; TAC: tomografia axial computarizada.
?Los 67 pacientes fueron identificados mediante TAC; no se aportan mas detalles.

®RMN sin contraste. Con realce por contraste, las 16 lesiones fueron visibles.

¢Mediante TAC con contraste y en cortes mas delgados, todas las lesiones fueron visibles.

9El denominador es el niimero de quistes diagnosticados mediante RMN con realce por contraste; sensibilidad de la RMN:
100% (102/102); sensibilidad de la TAC con contraste: 84,3% (86/102).

Lesiones calcificadas parenquimatosas

En una serie de casos, Suss et al. (20) apreciaron que la TAC permitié identificar la calcificacién en
cinco de ocho pacientes, mientras que la RMN solo la identificé en uno. En un estudio pediatrico
de tipo prospectivo y descriptivo, Aguilar Rebolledo et al. (6) demostraron mejor desempefio de
la TAC en comparacién con la RMN para la visualizacion de lesiones calcificadas, con un grado
de concordancia del 20% (Kappa = 0,22). Este estudio no aparece incluido en el cuadro A4.1.4



porque no era posible extrapolar cifras concretas a partir de los datos publicados. En un estudio
comparativo de 50 pacientes, Zee et al. (25) apreciaron que la TAC identificé la calcificacion en

12 pacientes y la RMN solo en 6. En una serie retrospectiva de 56 casos con neurocisticercosis
confirmada por radiologia, anatomia patolégica o autopsia, Martinez et al. (14) apreciaron que las
calcificaciones se observaban mejor en las imagenes de TAC (13 casos detectados [23%]) que en
las de RMN (8 casos detectados [14%]). En una serie de 26 casos, Teitelbaum et al. (21) apreciaron
que la TAC reveld siete pacientes con calcificacion y la RMN solo tres. En una serie de 54 casos,
de los cuales 8 disponian de imagenes tanto de TAC como de RMN, Del Brutto et al. (9) hallaron
que la TAC permitié identificar calcificaciones en dos pacientes considerados negativos por RMN.
En una serie de casos prospectiva, Roy et al. (18) apreciaron que las imdgenes de RMN en fase
(con SWAN multieco) guardaban una buena correlacion con la TAC en cuanto a deteccidn de
calcificaciones, y que la RMN podria usarse también para caracterizar lesiones neurocisticercdsicas
calcificadas. Ambas técnicas detectaron 52 lesiones calcificadas en 35 pacientes. En otra serie de
casos, Del Brutto et al. (10) apreciaron que, en 258 pacientes ancianos con imagenes tanto de
TAC como de RMN, la TAC diagnosticd una neurocisticercosis calcificada en 28, y la RMN en 18.
Las secuencias mas Utiles fueron T2 y eco de gradiente. En la mayor parte de estos estudios no se
desarrollaron ni se emplearon secuencias ponderadas de sensibilidad.

20 20% (1/5) 100% (5/5) 100% (3/3) 100% (3/3)

22 50% (6/12) 100% (12/12) - -

21 42,9% (3/7) 100% (7/7) 100% (3/3) 100% (3/3)

9 0% (0/2) 100% (2/2) 100% (6/6) 100% (6/6)

14 61,5% (5/13) 100% (13/13) 100% (43/43) 100% (43/43)
18° 100% (52/52)  100% (52/52) - -

10 64,3% (18/28)  100% (28/28) 100% (220/220)  100% (220/220)

Los pacientes con neurocisticercosis calcificada se definieron como los que presentaran calcificaciones parenquimatosas
en una imagen de RMN o TAC. Los pacientes sin neurocisticercosis calcificada se definieron como los que no presentaran
calcificaciones parenquimatosas en una imagen de RMN o TAC.

2 Estos autores informaron del nimero de lesiones y emplearon el protocolo SWAN multieco de RMN.

Neurocisticercosis subaracnoidea

No se encontré ningun estudio comparativo con datos cuantitativos entre RMN y TAC para el
diagndstico de la neurocisticercosis subaracnoidea. La mayor parte de los informes de casos
clinicos sueltos son descriptivos y favorables a la RMN con respecto a la TAC (6).

Neurocisticercosis ventricular

Barloon et al. (7) presentaron una serie de 21 casos con lesiones que afectaban el cuarto ventriculo.
En tres pacientes con imagenes tanto de RMN como de TAC, el diagnéstico de cisticercosis

se confirmé por cirugia y anatomia patolégica, y solo en uno de ellos se habia identificado la
neurocisticercosis en las imadgenes de RMN. En la serie de casos de Teitelbaum et al. (21), la RMN



identificd un quiste intraventricular en seis de siete casos de ventriculomegalia, mientras que la
TAC no identificé ninguna lesion. En un estudio retrospectivo, Martinez et al. (14) apreciaron que
11 casos de neurocisticercosis intraventricular diagnosticada por RMN no se detectaron con la
TAC. Govindappa et al. (13) publicaron una serie de 11 casos que presentaron solo hidrocefalia
obstructiva en la TAC, mientras que con la RMN se identificd neurocisticercosis ventricular. En

un estudio retrospectivo, Citow et al. (8) apreciaron un desempefio significativamente mejor de

la RMN para el diagndstico de la neurocisticercosis ventricular, en comparacion con la TAC: de

30 casos diagnosticados por RMN, la TAC identificé solo tres. Los autores llegaron a la conclusion
de que la TAC es insuficiente para diagnosticar la neurocisticercosis intraventricular porque la
densidad de los quistes suele ser parecida a la del LCR, y la forma no es patognoménica (8).
Géngora-Rivera et al. (12) llevaron a cabo un ensayo clinico en pacientes con neurocisticercosis
subaracnoidea y ventricular. De los 14 casos de neurocisticercosis ventricular diagnosticada por
RMN, solo dos se identificaron con la TAC. Se excluyeron los positivos falsos por diagnésticos
alternativos en la RMN: aracnoiditis crénica con compresién del cuarto ventriculo y una neoplasia.

7 33,3% (1/3) 0% (0/3) - -
21 85,7% (6/7) 0% (0/7) - -
14 100% (11/11) 0% (0/11) - -
13 100% (11/11) 0% (0/11) - -
8 100% (30/30) 10% (3/30) - -
122 100% (12/12) 100% (12/12) 100% (2/2) 0% (0/2)

Los pacientes con neurocisticercosis ventricular se definieron como los diagnosticados por RMN, confirmacién
anatomopatolégica 0 ambas. Los pacientes sin neurocisticercosis ventricular se definieron como los que no presentaran
quistes ventriculares en la RMN o tuvieran confirmacién anatomopatolégica de otro diagnéstico.

2 Casos diagnosticados mediante TAC muy sugerente de neurocisticercosis.

Neurocisticercosis raquidea

No se encontrd ningln estudio comparativo entre RMN y TAC para el diagnéstico de la
neurocisticercosis raquidea. La mayoria de los expertos recomiendan la RMN para evaluar esta
presentaciéon de la neurocisticercosis (6).



Cuadro A4.1.6. Resumen de los resultados sobre frecuencia de deteccién de casos y de controles
negativos por RMN y TAC en las diferentes formas de neurocisticercosis

Forma de neurocisticercosis RMN TAC
Quistes parenquimatosos viables +++ ++
Granulomas parenquimatosos +++ +
Calcificaciones parenquimatosas + +++
Ventricular +++ +
Subaracnoidea +++ +
Raquidea Trrer +

El realce con contraste mejora la deteccion de casos tanto con TAC como con RMN.

+++ buena; ++ razonable; + insuficiente. Acordado por el grupo de expertos porque ninguno de los estudios contemplaba
esta comparacion.

Evaluacion de la calidad

Los criterios GRADE no pueden aplicarse a esta pregunta.

En las figuras A4.1.1 y A4.1.2 se ilustran los resultados de evaluacién de la calidad. La evaluacion
con la herramienta QUADAS-2 puso de manifiesto elevados riesgos de sesgo en lo relativo

a la seleccién de los pacientes, el flujo y cronograma (en cuatro estudios). Esto no supone

una preocupacién importante con respecto a la aplicabilidad. En general, los estudios de la
técnica evaluada (TAC) no tuvieron mayor riesgo de sesgos ni plantearon dudas en cuanto a su
aplicabilidad.

Figura. A4.1.1. Riesgo de sesgos y dudas sobre la aplicabilidad en los estudios con la TAC como
técnica evaluada y la RMN como técnica comparativa (como criterio de referencia se considera
la combinacién de TAC y RMN, el método de preferencia)

Seleccion de los pacientes I
Tacnica evaluada
Critero de referencia
Flujo cronograma

1 1 1 1 ]

I T T T 1 I T T T 1
0% 25% 50% 75%  100% 0% 25% 50% 75% 100%

Riesgo de sesgos Dudas sobre la aplicabilidad
| Alto Incierto | Baio
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Figura. A4.1.2. Riesgo de sesgos y dudas sobre la aplicabilidad en los estudios con la TAC como

técnica evaluada y la RMN como técnica comparativa o de referencia

Dudas sobre la
aplicabilidad

Riesgo de sesgos
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Evidencia para las recomendaciones

Resumen
narrativo de la
base cientifica

Resumen de la
calidad de la

evidencia

Valores y
preferencias,
incluida
cualquier
variacion y
cuestiones
de derechos
humanos

Costos, uso

de recursos y
otras cuestiones
pertinentes de
factibilidad

En seis estudios se vio que la frecuencia de deteccién de casos de
neurocisticercosis parenquimatosa viable es buena con la RMN y razonable
con la TAC.

En cinco estudios se vio que la frecuencia de deteccién de casos de
neurocisticercosis granulomatosa parenquimatosa es buena con la RMN
e insuficiente con la TAC.

En ocho estudios se vio que la frecuencia de deteccién de casos de
neurocisticercosis calcificada parenquimatosa es insuficiente con la RMN
y buena con la TAC.

En seis estudios se vio que la frecuencia de deteccién de casos de
neurocisticercosis ventricular es buena con la RMN e insuficiente con la TAC.

Se llevé a cabo una evaluacion de la calidad. No son aplicables los criterios
GRADE.

La evidencia clinica para usar RMN o TAC en el diagndstico de la
neurocisticercosis es sélida.

La RMN es mas sensible que la TAC para detectar la mayor parte de los
tipos de neurocisticercosis y puede servir para detectar otras afecciones
neuroldgicas.

La RMN es menos sensible que la TAC para detectar pequenas lesiones
calcificadas.

La RMN es mas costosa y menos accesible que la TAC.
La RMN y la TAC requieren médicos capacitados para su interpretacion.

La RMN y la TAC requieren mantenimiento, que es costoso y a menudo no
esté disponible, y ambas técnicas requieren una fuente estable de energia
eléctrica.

RECOMENDACIONES FINALES

La RMN es la técnica de eleccion para el diagndstico de la neurocisticercosis, sobre todo cuando
se sospechan quistes parenquimatosos viables, granuloma parenquimatoso o neurocisticercosis
cerebelosa, troncoencefdlica, ventricular, subaracnoidea y de los espacios raquideos. Los
beneficios superan el riesgo perjudicial debido al posible manejo inadecuado del paciente y

la morbimortalidad correspondiente si no se diagnostica la neurocisticercosis subaracnoidea

o intraventricular con una técnica adecuada de diagndstico por la imagen.

La TAC es la técnica de eleccion para detectar lesiones pequenas calcificadas.

Observaciones: Debe usarse la TAC como opcién alternativa cuando no se disponga de RMN
o esté contraindicada.



LAGUNAS PENDIENTES DE INVESTIGAR

¢Hasta qué punto son accesibles las técnicas de neuroimagen para el diagnéstico de la
neurocisticercosis en los PIBM?

¢ Coémo puede aumentarse el acceso a las técnicas de neuroimagen para el diagnéstico de la
neurocisticercosis y otras enfermedades neurolégicas?

OTROS COMENTARIOS

Los medios de contraste mejoran la exactitud diagnéstica tanto de la RMN como de la TAC,
pero no hacen falta para detectar las calcificaciones. Ademas, el uso de contraste suma gastos y
comporta riesgos afadidos de toxicidad.

El tipo de TAC o RMN y la pericia del radiélogo pueden influir en el desempefio diagnéstico.
Muchos de los estudios examinados datan de los afios ochenta y noventa, y el desempefio de
los aparatos de neuroimagen ha mejorado considerablemente desde entonces.

PERFIL DE EVIDENCIA: PREGUNTAS 2Y 3

En las personas con neurocisticercosis sintomatica y quistes cerebrales
parenquimatosos viables, ;se asocia el tratamiento antihelmintico a mejores

resultados clinicos que el tratamiento sintomatico solo?

Personas con neurocisticercosis sintomética y quistes cerebrales

Poblacién . ‘
parenquimatosos viables

Intervencion Tratamiento antihelmintico (ALB, PZQ) y sintomatico (antiinflamatorios,
evaluada  antiepilépticos o ambos)

Intervencion

. Tratamiento sintomatico solo (antiinflamatorios, antiepilépticos o ambos)
comparativa

Resolucion mas rapida de los sintomas y signos neurolégicos, menos
episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del estado sin
convulsiones

Pardmetro de
resultado

43



Generalidades

T. solium tiene un complejo ciclo de vida con dos hospedadores. El ser humano es el Unico
hospedador definitivo y alberga la tenia adulta, mientras que el cerdo actiia como hospedador
intermediario y alberga las larvas. El ser humano puede infestarse también por ingestién accidental
de huevos de T. solium mediante contagio fecal-oral. Los embriones contenidos en los huevos
atraviesan la mucosa intestinal, son transportados por el aparato circulatorio y se distribuyen

por todo el cuerpo. Cuando llegan a los pequefios vasos terminales, los embriones aumentan

de tamano y se enquistan para formar vesiculas larvarias llamadas “cisticercos”, que alcanzan su
tamafio definitivo en el plazo de dos o tres meses. Los sintomas suelen ser el resultado de los
paréasitos alojados en el sistema nervioso (27).

La neurocisticercosis es una enfermedad pleomérfica debido a las diferencias individuales en
cuanto a nimero, topografia y etapa evolutiva de las lesiones y la intensidad de la respuesta
inmunitaria del hospedador frente a los parasitos. Los sintomas suelen tardar afios en presentarse
tras la infestacion inicial. Los sintomas pueden deberse a la respuesta inflamatoria frente a uno

al menos de los parasitos encefalicos o a la hidrocefalia causada por la obstrucciéon mecanica

de los ventriculos o la obstruccién de la salida de LCR por quistes subaracnoideos. Una parte
importante de los pacientes sintomaticos con quistes en el parénquima cerebral (neurocisticercosis
intraparenquimatosa) manifiesta convulsiones y tiene buen prondstico (28, 29). Después de un
periodo indeterminado, los quistes se inflaman y empieza su degeneracién. Al principio, hay
signos de inflamacién, con realce de la pared del quiste o edema circundante; mas adelante,

el liquido vesicular se vuelve opaco y denso, y los bordes del quiste se hacen irregulares y se
contraen. Los parasitos en degeneracion estan rodeados por una gruesa capsula de coldgeno, y
en el parénquima cerebral se aprecia gliosis astrocitica asociada a proliferacién microglial, edema
difuso, cambios degenerativos neuronales e infiltrado perivascular de linfocitos. En las imagenes
radiolodgicas, las lesiones se aprecian en esta etapa como lesiones nodulares o anulares Unicas, mas
claramente visibles tras administrar un medio de contraste. Mas adelante, comienza la calcificacion
en algunas lesiones, por lo general en la porcién cefélica del parasito, y progresa hacia la pared
vesicular (30).

Cuando se introdujeron los antihelminticos especificos (primero el albendazol [ALB], luego el
prazicuantel [PZQ]), algunos autores plantearon la hipdtesis de que no habia ninguna necesidad

de acelerar la inflamacién natural que acompafia la muerte del parasito ocasionada por dichos
farmacos (31-33). Eso originé un debate en la bibliografia acerca de si el tratamiento antihelmintico
o la involucién natural de un quiste dan lugar a menos cicatrizacién y, por consiguiente, mejor
prondstico en cuanto a evolucién de la epilepsia. En la actualidad, hay consenso en cuanto a que



el uso de antihelminticos se asocia a cierto efecto beneficioso en los casos con parasitos viables,
pese a la inconstancia de su eficacia antiparasitaria. Durante los primeros dias de tratamiento,

a menudo aumentan los sintomas neurolégicos debido a la inflamacién exacerbada en torno a

las larvas moribundas. Los sintomas se limitan por lo general a convulsiones. Otros sintomas,
como cefaleas, signos neurolégicos focales, mareos y vomitos, suelen presentarse en los dias
siguientes al tratamiento antihelmintico; sin embargo, son pocos los sintomas notificados salvo las
convulsiones.

La presente revisién sistematica se llevd a cabo para evaluar las publicaciones sobre los

beneficios y dafios de usar antihelminticos (ALB o PZQ) en los pacientes con neurocisticercosis
parenquimatosa viable que estén recibiendo antiepilépticos, en comparacién con los que no usan
dichos farmacos, con respecto a la reduccién de la frecuencia de sintomas después del tratamiento
(convulsiones) (pregunta 2). El grupo evalué asimismo el uso combinado de antiinflamatorios y
antiepilépticos con o sin tratamiento antihelmintico en comparacién con antiepilépticos con o sin
tratamiento antihelmintico (pregunta 3). Los pardmetros de resultado considerados fueron: mejor
resultado clinico, resolucién més rapida de los sintomas y signos neurolégicos, menos episodios
de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del estado sin convulsiones.

Criterios de inclusion y exclusion

La estrategia de busqueda y sus resultados se detallan en el anexo 3 y en la seccién “Formulacién
de las directrices”, apartado “Busqueda y obtencion de datos”, figura 3, respectivamente.

Tipo de estudios Estudios experimentales y observacionales (preguntas 2 y 3).

Tipo de Personas sintomaticas con al menos un quiste intraparenquimatoso viable
participantes de T. solium bien definido (preguntas 2 y 3).

Tipo de El grupo de intervencién recibié ALB o PZQ en combinacién con
intervencién antiepilépticos y medicamentos antiinflamatorios. Los controles

podian haber recibido antiepilépticos solos o en combinacién con
antiinflamatorios, pero no tratamiento antihelmintico (pregunta 2).

El grupo de intervencién podia haber recibido combiterapia con
antiinflamatorios y antiepilépticos con o sin antihelminticos. Los controles
recibieron tratamiento antiepiléptico con o sin antihelminticos, pero sin
tratamiento antiinflamatorio (pregunta 3).

Tipo de variables Al menos una de las siguientes: a) resolucién de los quistes; b) tasa
de resultado de incidencia de convulsiones; ¢) resolucién de los sintomas y signos
neurologicos.

Criterios de Se excluyeron las series de casos y los informes de casos sueltos
exclusion (preguntas 2 y 3).

Se excluyd a los pacientes que presentaran neurocisticercosis con lesiones
que no fueran de cisticercosis intraparenquimatosa; p. ej., cisticercosis
subaracnoidea, ventricular, ocular o raquidea (si se tuvieron en cuenta

los pacientes con calcificacion concomitante o lesiones con realce)
(pregunta 2).

Se excluy6 a los pacientes que presentaran neurocisticercosis con lesiones
que no fueran de neurocisticercosis viable (pregunta 3).



Resumen de los resultados

Pregunta 2

Se encontraron en total ocho ensayos controlados aleatorizados (ECA) pertinentes para dar
respuesta a la pregunta 2. Sus caracteristicas principales se describen a continuacién y se resumen
en el cuadro A4.2.1. Segun la evaluacién de la calidad (véase el apartado A4.2.5, figuras A4.2.1

y A4.2.2), solo cuatro estudios ofrecian una presentacion detallada (34-37). De ellos, se excluyd

el de Alarcon et al. (34) porque los autores no usaron corticosteroides durante el tratamiento
antihelmintico, de conformidad con la practica habitual en la actualidad. Se excluyé también el de
Das et al. (36) debido a incongruencias en los resultados (convulsiones y resolucién de los quistes)
y eventos adversos. Si se incluyd, en cambio, el estudio de Romo et al. (33), pues se trata de un
reanalisis del estudio de Carpio et al. (35).

Cuadro A4.2.1 Resumen de los estudios incluidos y los principales resultados obtenidos para la pregunta 2

Estudio Disefio N.° Media N.°medio Seguimien- Intervencion Intervencién Pacientes Pacientes Calidad
del es- total de de quistes tode EQy (quisticida) (corticoides)  sin lesién sin con- del estu-
tudio de pa- edad (intervalo) Conv activa n/n vulsiones  dioP

cien- (afios) (%)? n/n (%)

38 ECAno 23; 31 1,6 (1-3) EQ: TAC Grupo A: Sin 5/9 (56%) n.p. Insuf.
enmas- M: 11, alos 3dALB, 15 corticoides
carado F:7 3 meses mg/kg/d
Conv: n.p.  Grupo B: Sin 6/9 (67%) n.p. n.p.
4 sem ALB,  corticoides
15 mg/kg/d
Grupo C: Sin 0/5 (0%) n.p.
sin corticoides

tratamiento

39 ECAno 175; 40 5,1 EQ: TAC Grupo A: 2sem PRD, 16/57 (28%) 33/52(63) Insuf.
enmas- M:73, alos 36 1sem ALB, 1 mg/kg/d
carado  F: 65 (1-n.c) meses y 15 mg/kg/d
912 meses
Grupo B: 2sem PRD, 17/54 (31%) 26/45(58) Insuf.
Conv:24  2sem PZQ, 1 mg/kg/d
meses 50 mg/kg/d

Grupo C: 2sem PRD, 5/27 (19%) 12/21(57)
sin 1 mg/kg/d
tratamiento
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35 ECA
con
doble
enmas-
cara-
miento

36 ECA
con
doble
enmas-
cara-
miento

37 ECA
con
doble
enmas-
cara-
miento

40 ECA
con
doble
enmas-
cara-
miento

41 ECA no
enmas-
carado

ALB: albendazol; comp.: comparable; Conv: convulsiones; d: dias; DXM: dexametasona; ECA: ensayo controlado aleatorizado;

178; 40,5
M: 97,
F:. 77

300; 29
M:

178,

F: 122

120; 33
M: 61,
F: 59

29; 25
M: 22,
F.7

25; 39,5
M: 17,
F: 8

Parenqui-
matosos:
n.c.

Extrapa-
renquima-
tosos

5,1 (n.c)

5,3(112)

EQ: TAC
o RMN al
mesy a
los 6y 12
meses

Conv: 24
meses

EQ: TAC
alos 3
meses y
cada 6
meses
hasta la
resolucion,
durante 5
anos

Conv: 5
anos

EQ: RMN
alos

6 meses y
TAC a los
12y 24
meses

Conv: 30
meses

EQ: TAC
alos1y3
meses

Conv: n.p.

EQ: TAC
alos 3
meses

Conv: n.p.

Grupo A:

8 d ALB

15 mg/kg/d
(max. 800
mg/d)

Grupo B:
8 d placebo

Grupo A:
2 sem ALB
15 mg/kg/d

Grupo
B: 2 sem
placebo

Grupo A:
10 d ALB
800 mg/d

Grupo B:
placebo

Grupo A:
1 sem ALB
15 mg/kg/d

Grupo B:
1 sem
placebo

Grupo A:
4 sem ALB
15 mg/kg/d

Grupo B:
2 sem PZQ
50 mg/kg/d

Grupo C:
sin
tratamiento

PRD durante
1sem, 8d
y8dal,5,
1y 0,5 mg/
kg/d

PRD durante
1sem, 8d
y8dal,5,
1y 0,5 mg/
kg/d

2 sem DXM
6 mg/d

Sin
corticoides

10 d DXM 6
mg/d

Sin
corticoides

Sin
corticoides
Sin
corticoides

Sin
corticoides

Sin
corticoides

Con
corticoides

20/39 (51%)

10/148 (7%)

12/150 (8%)

21/55 (38%)

14/16 (87%)

10/13 (77%)

25/52(48)

24/55 (44)

No comp.

No comp.

32/57 (56)

30/59(51)

Razona-
ble

Razona-
ble

Razona-
ble

Razona-

ble

Buena

Buena

Insuf.

n.p.

Insuf.

n.p.

EQ: evolucién de los quistes; F: sexo femenino; Insuf.: insuficiente; M: sexo masculino; méx.: méximo; n.c.: no consta; n.p.: no procede;
PRD: prednisolona; PZQ: prazicuantel; RMN: resonancia magnética nuclear; sem: semanas; TAC: tomografia axial computarizada.

2 Proporcién de pacientes sin quistes viables comunicados tras prueba de neuroimagen cerebral 36 meses después de la intervencion;
incluye a pacientes con quistes parenquimatosos y extraparenquimatosos al inicio del estudio.

b La calidad del estudio se evalué en funcién de los dos pardmetros principales de resultado: efecto quisticida y efecto sobre las

convulsiones.



Este criterio fue analizado, por separado, por Garcia et al. (37) y Carpio et al., 2008 (35); sin
embargo, los resultados no son comparables porque fueron diferentes la duracién del tratamiento
con ALB (10 dias frente a 8 dias) y el corticosteroide usado (dexametasona [DXM] y antihelminticos
en el grupo de intervenciéon de Garcia et al., frente a prednisolona [PRD] en los grupos tanto de
intervencion como de referencia de Carpio et al.). En consecuencia, el estudio de Carpio et al. (35)
es el inico en el que se distinguié el efecto del antihelmintico.

Control de las convulsiones

Otras diferencias entre los estudios son la presentaciéon pleomérfica de los quistes
parenquimatosos viables, con diferencias en la media e intervalo del nimero de quistes, ubicacion,
tamafio y edema perilesional, asi como calcificacion potencial como criterio de evaluacion

tras el tratamiento antihelmintico. Ademas, las convulsiones con posterioridad al tratamiento
antihelmintico se evaluaron de manera diferente, como la duracién del seguimiento, la clasificacién
de la epilepsia y el modo de analizar y presentar los resultados. Por consiguiente, los resultados de
cada estudio se presentan por separado.

De los 178 participantes aleatorizados incluidos en el estudio de Carpio et al. (35), solo 107
presentaban convulsiones de reciente aparicién en el momento de incorporarse al estudio.
Algunos participantes tenian antecedentes de convulsiones y quistes parenquimatosos viables o
degenerados, mientras que otros tenian también neurocisticercosis extraparenquimatosa, por lo
que resultaba dificil interpretar si el tratamiento antihelmintico redujo las convulsiones. Al cabo

de un afo, Carpio et al. (35) hallaron que la proporcién de pacientes sin convulsiones no fue
significativamente diferente con ALB (62%) y en el grupo de referencia (52%). No se apreciaron
diferencias entre los pacientes con quistes intraparenquimatosos (lesiones viables y degenerativas)
y los pacientes con quistes extraparenquimatosos (con o sin quistes parenquimatosos). Romo et al.
(33) llevaron a cabo un analisis secundario de esta misma cohorte de pacientes, y presentaron sus
resultados después de dos afios de seguimiento.

Reduccién del nimero de convulsiones. El ALB se asocid a una reduccion estadisticamente
significativa de las convulsiones generalizadas entre los meses 1y 12 (riesgo relativo [RR] no
ajustado = 0,19 [intervalo de confianza de 95% (IC95%): 0,04; 0,91]; n = 59 con ALB y n = 55 con
placebo) y entre los meses 1y 24 (RR no ajustado = 0,06 [IC?5%: 0,01; 0,57]; n = 37 con ALB y

n = 35 con placebo) en los pacientes con convulsiones y neurocisticercosis al inicio. La reduccion
fue también significativa cuando el analisis se restringié a los pacientes con lesiones activas solo
durante los meses 1a 12 (RR = 0,07 [IC95%: 0,01; 0,78]; n = 36 con ALB y n = 28 con placebo).
El ALB no tuvo ningln efecto estadisticamente significativo en cuanto a reduccién del nimero de
convulsiones focales o generalizadas con independencia del tiempo.

Personas sin epilepsia. No se aprecié ninguna diferencia significativa en el nimero de personas sin
epilepsia durante los 2 afios de seguimiento entre los grupos con ALB (25/52 [48%]) y con placebo
(24/55 [44%)]).

En el estudio de Garcia et al. (37), todos los pacientes tenian epilepsia, con <10 afios de
convulsiones en el momento de incorporarse al estudio.

Reduccién del nimero de convulsiones. Durante el seguimiento (230 meses después del
tratamiento con antihelminticos y corticosteroides), se observé una reduccién del 46% en el
numero de convulsiones con respecto al grupo con placebo (IC95%: 74%; 83%); la diferencia,

sin embargo, no alcanzé el nivel de significacion estadistica. Al analizar los resultados en funcion
del tipo de convulsiones, la reduccién del nimero de convulsiones parciales (41% [IC95%:
-124%; 84%)) no fue significativa; si lo fue, en cambio, la reduccién del nimero de convulsiones
generalizadas (67% [IC95%: 20%; 86%)]). Los autores llegaron a la conclusiéon de que la diferencia
en el nimero de convulsiones parciales se debid al escaso nimero de pacientes con muchas
convulsiones. Por lo tanto, la proporcién de pacientes con convulsiones parciales durante el
seguimiento fue semejante en ambos grupos (19/57 con ALB y 16/59 con placebo). Los pacientes



del grupo con placebo tenian mayor probabilidad de presentar convulsiones generalizadas (22/59)
que los del grupo con ALB (13/57) (RR = 1,63 [IC95%: 0,91; 2,92]).

Personas sin epilepsia. No se aprecié ninguna diferencia en el nimero de personas sin epilepsia
durante el seguimiento en los grupos con ALB (32/57 [56%]) y con placebo (30/59 [51%)]).

Efecto quisticida. La comunicacién de los resultados radiolégicos fue diferente: Garcia et al. (37)
usaron la RMN para medir los resultados, mientras que Carpio et al. (35) no distinguieron
claramente entre resultados de TAC y de RMN. El intervalo transcurrido entre tratamiento y prueba
de neuroimagen fue diferente en ambos estudios, por lo que los resultados no son comparables.
Pese a estas diferencias, en ambos estudios se observé que el efecto quisticida fue mayor con el
tratamiento antihelmintico que con la ausencia de tratamiento o la administracién de un placebo.

En el estudio de Carpio et al. (35), se aleatorizd a 178 participantes con neurocisticercosis para
recibir ALB y corticosteroides o un placebo y corticosteroides. De ellos, solo 84 (47%) tenian un
quiste parenquimatoso activo al inicio del estudio (45 en el grupo con ALB y 39 en el grupo con
placebo). Se efectud una prueba de neuroimagen (TAC o RMN) al cabo de 1, 3y 12 meses del
tratamiento.

Reduccién del nimero de quistes. No hay datos.

Numero de pacientes con neurocisticercosis parenquimatosa sin quistes viables. La proporcién

de pacientes en los que desaparecieron los quistes después del tratamiento antihelmintico fue
mayor, con una diferencia estadisticamente significativa, en el grupo con ALB que en el grupo con
placebo en los meses 1 (40,9% [18/44]y 10,8% [4/37]; p = 0,002), 6 (48,7% [19/9]y 22,9% [8/27];
p=0,021)y 12 (48,8% [20/41] y 19,4% [7/36]; p = 0,007).

En el estudio de Garcia et al. (37) se incluy6 inicialmente a 120 participantes, de los cuales 109
(55 del grupo con ALB y 54 del grupo con placebo) tuvieron una evaluacién de seguimiento por
RMN al cabo de 6 meses.

Reduccién del nimero de quistes. Los analisis se llevaron a cabo por separado para las personas
con quistes no inflamados y con quistes con signos incipientes de inflamacién. EI ALB tuvo mayor
eficacia quisticida en las personas con quistes no inflamados: solo el 41% de los quistes (79/192)
permanecieron sin cambios, en comparacion con un 87% (243/279) en el grupo con placebo

(p <0,001; RR de persistencia de los quistes con el placebo = 2,12 [IC95%: 1,59; 2,81]). Una
tendencia parecida se hall6 para los quistes con signos incipientes de inflamacién: la proporcién
de quistes persistentes tras el tratamiento fue también inferior en el grupo con ALB (21% [10/48])
que en el grupo con placebo (49% [29/59]) (p = 0,013).

Numero de pacientes sin quistes viables. Seis meses después del tratamiento antihelmintico, la
proporcién de pacientes sin ninguna lesion activa fue del 38% (21/55) en el grupo con ALB y del
14,8% (8/54) en el grupo con placebo (p = 0,007).



Eventos adversos

En el cuadro A.4.2.2 se indican los posibles eventos adversos registrados en el estudio de Carpio
et al. (35).

Cuadro A4.2.2. Ndmero de pacientes con posibles eventos adversos del tratamiento

Sintoma N.° (porcentaje de respuestas
validas) con el sintoma

Albendazol Placebo

Durante 8 dias de tratamiento

Convulsiones 2(2,4) 3(3,5) 1,002
Cefalea 59 (70,2) 53 (61,6) 0,236
Sintomas digestivos (nauseas, dolor 38 (45,2) 40 (46,5) 0,868

abdominal, vomitos)
Hipertension intracraneal 0 3(0,5) 0,2462

Durante el primer mes después del tratamiento

Convulsiones 8 (9,8) 10(12,0) 0,637
Cefalea 50 (61,0) 51 (61,4) 0,951
Sintomas digestivos (nauseas, dolor 9 (11,0) 13(15,7) 0,376

abdominal, vomitos)
Hipertension intracraneal 0 0

2Prueba exacta de Fisher.

Los eventos adversos notificados con mayor frecuencia fueron: cefalea, convulsiones y sintomas
digestivos. De las siete personas fallecidas durante el estudio (dos en el grupo con ALB y cinco en
el grupo con placebo), no obstante, la mayoria tenfan neurocisticercosis extraparenquimatosa.

Garcia et al. (37) observaron una proporcién parecida de pacientes con efectos colaterales durante
el tratamiento en ambos grupos del estudio; sin embargo, el dolor abdominal se notificé con
mayor frecuencia en el grupo con ALB (cuadro A4.2.3).
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Cuadro A4.2.3. Efectos colaterales en los grupos con albendazol y con placebo en el estudio de
Garcia et al. (37)

N.° de pacientes

Efecto colateral
Albendazol Placebo

n=7) (n =59)

Efectos colaterales neuroldgicos

Convulsiones parciales 8 5 0,51
Convulsiones generalizadas 2 1 0,62
Cefalea 32 31 0,84
Parestesia 1 3 0,62
Paresia 1 0 0,49
Mareo 9 4 0,21

Otros efectos colaterales (no neurolégicos)

Dolor abdominal 8 0 0,006
Diarrea 2 0 0,24
Exantema 0 1a 1,00
Otro 2 1 0,62

2 El exantema remitié inmediatamente después de suspender la fenitoina.

Pregunta 3

En la busqueda no se encontré ningtin ECA en el que el tratamiento antiinflamatorio por si solo

se comparase con los antihelminticos o los antiepilépticos para la neurocisticercosis con lesiones
parenquimatosas viables. Se usaron corticosteroides en el grupo comparativo en cuatro ECA, pero
asociados a antiepilépticos.

Cuello-Garcia et al. (42) presentaron los resultados de un metanalisis de 13 ECA sobre el uso

de corticosteroides en la neurocisticercosis; sin embargo, solo en cuatro de dichos estudios (los
mismos obtenidos en nuestra busqueda) habia quistes parenquimatosos viables (35-37, 39).

Los nueve estudios restantes correspondian a ECA de pacientes con una LUR. Garcia et al. (43)
presentaron también los resultados de una evaluacién del papel de los corticosteroides en el
tratamiento de los quistes intraparenquimatosos viables. Los resultados principales de los articulos
adicionales seleccionados se resumen en el cuadro A4.2.4.
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39

35

36

37

43

175; M: 73,
F: 65

178; M: 97,
F: 77

300; M: 178,
F: 122

120; M: 61,
F: 59

64: M: 21,
F: 43

Grupo A: 1 sem
ALB 15 mg/kg/d

Grupo B: 2 sem
PZQ 50 mg/kg/d

Grupo C: sin
tratamiento

Grupo A: 8 d ALB
15 mg/kg/d (méax.
800 mg/d)

Grupo B: placebo

Grupo A: 2 sem
ALB 15 mg/kg/d

Grupo B: placebo

Grupo A: 10 d ALB
800 mg/d

Grupo B: placebo

Ambos grupos: 14 d
ALB 800 mg/d

2 sem PRD 1 mg/kg/d

2 sem PRD 1 mg/kg/d

2 sem PRD 1 mg/kg/d

1sem,8dy8dPRD
1,5, 1y0,5 mg/kg/d

1sem, 8dy8dPRD
1,5, 1y0,5 mg/kg/d

2 sem DXM 6 mg/d

Sin corticosteroide

10 d DXM 6 mg

Placebo

Grupo A: 10 d DXM
6 mg/d

Grupo B: 28 d DXM

8 mg/d y luego dosis
decrecientes cada 2d a
6,4,3,2,1mgy0,5mg
durante 4 d

Carbamazepina o
fenitoina en caso
necesario

Carbamazepina o
fenitoina en caso
necesario

Carbamazepina o
fenitoina en caso
necesario

Carbamazepina o
fenitoina en caso
necesario

Carbamazepina o
fenitoina en caso
necesario

Fenitoina (n = 80);
carbamazepina (n = 60);
valproato (n = 10)
Fenitoina (n = 76);
carbamazepina (n = 68);

valproato (n = 6)

Antiepiléptico

Antiepiléptico

Antiepiléptico

Antiepiléptico

ALB: albendazol; d: dia (o dias); DXM: dexametasona; F: sexo femenino; M: sexo masculino; méax.: maximo;
PRD: prednisolona; PZQ: prazicuantel; sem: semana (o semanas).

El tratamiento con corticosteroides no se comparé con los medicamentos quisticidas o el
tratamiento antiepiléptico por si solo en ninguno de los estudios incluidos. No pudo evaluarse el
efecto de los corticosteroides en la reduccién de las convulsiones. En los estudios de Das et al. (36)
y Garcia et al. (43), en los que se comparé el tratamiento con antihelminticos y corticosteroides con
el placebo, no era posible distinguir el efecto de los corticosteroides del efecto del tratamiento



antihelmintico. Ademas, el estudio de Das et al. (36) presentaba graves incongruencias en los
datos, que afectaban a los valores de p, los intervalos de confianza y los denominadores. Carpio
et al. (35, 39) compararon el tratamiento combinado con corticosteroides y antihelminticos con los
corticosteroides por si solos, por lo que el efecto observado podia atribuirse al antihelmintico, y va
resumido en la pregunta 2. En los cuatro estudios, se administré un antiepiléptico de primera linea
(como carbamazepina o fenitoina) a todos los participantes.

Garcia et al. (43) evaluaron el papel de los corticosteroides en el tratamiento de los quistes
intraparenquimatosos viables, con dos dosis y duraciones del tratamiento corticosteroideo en
combinacién con el tratamiento antihelmintico. En este ECA sin enmascaramiento, se compararon,
en pacientes con neurocisticercosis viable (con menos de 20 quistes) tratados con ALB, el esquema
tradicional con 6 mg/d de DXM (n = 32) durante 10 dias y el esquema reforzado con 8 mg/d de
DXM (n = 32) durante 28 dias, seguido de un periodo de dos semanas de reduccién progresiva de
la dosis.

Entre los criterios de valoracion del estudio se incluian el nimero de dias con convulsiones y

el nimero de pacientes con convulsiones, ambos medidos entre los 11y 42 dias después de
haber terminado el tratamiento. En otros analisis se compararon los resultados correspondientes

a los dias 1-10, 11-21, 22-32, 33-42, 43-60 y 61-180. En el analisis principal (dias 11-42), se
observaron menos convulsiones con el esquema reforzado, pero la diferencia no alcanzé el nivel
de significacion estadistica (12 frente a 49 dias-paciente con convulsién [p = 0,114]). Tampoco se
aprecié una diferencia estadisticamente significativa en el nimero de pacientes con convulsiones
en este periodo; durante los 10 primeros dias, sin embargo, cuando los pacientes recibian el
tratamiento con ALB, si fue significativamente menor el nimero de dias-paciente con convulsiones
y de personas con convulsiones en el grupo tratado con el esquema reforzado que en el grupo
que recibi6 el esquema tradicional (dias 1-10 después del tratamiento antihelmintico: 4 frente

a 17 dias-paciente con convulsiones [p = 0,004] y 1 frente a 10 pacientes con convulsiones

[p = 0,003]) y después de cesar la DXM (dias 11-21 después del tratamiento antihelmintico:

6 frente a 27 dias-paciente con convulsiones [p = 0,014] y 4 frente a 12 pacientes con convulsiones
[p = 0,021]), pero no después del dia 21. Tanto con el esquema tradicional como con el reforzado,
las diferencias en cuanto a eficacia antihelmintica o apariciéon de eventos adversos pertinentes no
fueron estadisticamente significativas. Por consiguiente, en los pacientes con neurocisticercosis
intraparenquimatosa viable, las dosis mayores de DXM (8 mg frente a 6 mg) y el tratamiento mas
prolongado (28 dias con dos semanas de reduccion progresiva de la dosis frente a 10 dias) pueden
reducir la tasa de incidencia de convulsiones y la incidencia acumulada de convulsiones durante los
21 primeros dias después del tratamiento antihelmintico. La eficacia del esquema corticosteroideo
reforzado, sin embargo, disminuye con el tiempo transcurrido después del tratamiento.

Otra consideracién importante es el uso de corticosteroides por si solos en la cisticercosis
encefélica masiva. El tratamiento antihelmintico puede comportar riesgos importantes debido

a la inflamacién causada por las infecciones (por ejemplo, muerte, encefalitis, hipertensién
intracraneal). Por consiguiente, en los pacientes con este tipo de neurocisticercosis, el tratamiento
antiinflamatorio sin tratamiento antihelmintico asociado es el planteamiento recomendado. Esta
conclusién se basa en la opinién de los expertos; no se han llevado a cabo ensayos clinicos por
motivos éticos.

Evaluacion de la calidad

Los estudios incluidos para la pregunta 2 se consideraron de calidad moderada segun los criterios
GRADE vy, por consiguiente, proporcionan un buen indicador del efecto probable (cuadro A4.2.5).
No se efectud el anélisis GRADE para la pregunta 3 porque se disponia de demasiado pocos
estudios.



Cuadro A4.2.5. Evaluacién de la calidad (anélisis GRADE) de los estudios para la pregunta 2

N.° de Riesgo de Incongruencia  Caracter  Imprecisién ~ Otros: Calidad de
participantes  sesgos indirecto confusion la evidencia

(n.° del
estudio)

Pardmetro de resultado: convulsiones (reduccién del nimero de convulsiones; personas sin
convulsiones)

oe®
227 2 ECA)  No grave No grave No grave No grave Grave Moderada

Resultado: efecto quisticida (reduccién del nimero de quistes; pacientes sin quistes viables)

5]
201 (2 ECA)  No grave No grave No grave No grave Grave Moderada

La evaluacién de la calidad se ilustra en las figuras A4.2.1 y A4.2.2. El resumen del riesgo de
sesgos puso de manifiesto que cuatro estudios eran adecuados para su presentacion detallada de
cara a la pregunta 2 (34-37). Se excluyo, no obstante, el estudio de Alarcén et al. (34) porque los
autores no administraron corticosteroides durante el tratamiento antihelmintico y esta estrategia
terapéutica no se recomienda ya segun las normas actuales de atencién. Se excluyé asimismo el
ECA de Das et al. (36) debido a varias incongruencias en los parametros de resultado (convulsiones
y resolucién de los quistes) y los eventos adversos. No se llevé a cabo una evaluacién de la calidad
para la pregunta 3 debido a la ausencia de ECA pertinentes.

Figura A4.2.1. Riesgo de sesgos en los estudios para la pregunta 2
Generacion aleatoria de secuencias (sesgo de seleccion)

Ocultacién de la asignacion (sesgo de seleccion)

Notificacidn selectiva (sesgo de notificacion)

Medicién radiolégica vélida

Medicién clinica vélida

Definicién clara del parametro radiolégico de resultado

Definicién clara del pardmetro clinico de resultado (convulsion)

Otros sesgos

Enmascaramiento de participantes y personal: resolucién de las lesiones
Enmascaramiento de participantes y personal: recidiva de las convulsiones
Enmascaramiento de la evaluacion: resolucién de las lesiones
Enmascaramiento de la evaluacién: recidiva de las convulsiones

Datos incompletos: resoluciéon de las lesiones

Datos incompletos: recidiva de las convulsiones

1 1

1
r T T T 1
0% 25% 50% 75%  100%

[l Alto riesgo de sesgos Riesgo incierto de sesgos [JJJ] Bajo riesgo de sesgos
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riesgo de sesgos en los estudios para la pregunta 2

Figura A4.2.2. Resumen de
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Evidencia para las recomendaciones

2

3

Factor

Resumen
narrativo de la
base cientifica
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En las personas con neurocisticercosis sintomatica y quistes cerebrales
parenquimatosos viables, ;se asocia el tratamiento antihelmintico a mejores
resultados clinicos que el tratamiento sintomatico solo?

En las personas con neurocisticercosis sintomatica y quistes cerebrales
parenquimatosos viables, ;se asocia el tratamiento antiinflamatorio a
mejores resultados clinicos que el tratamiento antihelmintico o el tratamiento
antiepiléptico solos?

Explicacion

La informacién aportada a continuacién hace referencia principalmente a

la pregunta PICO 2, pues no hubo ningtin ECA apropiado para la pregunta
PICO 3. Se encontraron ocho ECA relativos a la pregunta 2. Debido al alto
riesgo de sesgos detectado en seis estudios, solo se incluyeron dos estudios;
puesto que, ademas, no podian compararse varios factores, no fue posible
compendiar la evidencia procedente de los diferentes estudios.

Control de las convulsiones:

Dado que el estudio de Romo et al. (33) consistié en reanalizar los datos

del estudio de Carpio et al. (35), no se contabilizé6 como un estudio aparte.
Cuando el andlisis se restringié a los pacientes con lesiones parenquimatosas
activas (33) durante los meses 1-12, la reduccién del nimero de convulsiones
generalizadas fue estadisticamente significativa (RR de ALB [n = 28] frente al
placebo [n = 36] = 0,07 [IC?5%: 0,01; 0,78]).

Garcia et al. (37) no apreciaron ninguna diferencia en el nimero de

personas sin convulsiones entre ambos grupos. La reduccién del nimero de
convulsiones parciales no fue significativa, pero en el grupo con ALB fueron
mas los pacientes con reduccién del nimero de convulsiones generalizadas.
Los pacientes que recibieron el placebo tenian mayor probabilidad de
presentar convulsiones con generalizacion (22/59, frente a 13/57 en el grupo
con ALB; RR = 1,63 [IC95%: 0,91; 2,92)).

Efecto quisticida:

Carpio et al. (35) apreciaron un efecto estadisticamente significativo mayor en
pacientes con desaparicion de los quistes tras el tratamiento antihelmintico
con ALB que en el grupo con placebo. No aportaron informacién sobre la
reduccion del nimero de quistes.

Garcia et al. (37) hallaron una diferencia significativa en la reduccién del
nimero de quistes no inflamados y del nimero de quistes con signos
incipientes de inflamacién. El nimero de pacientes sin quistes viables fue
también mayor en el grupo con ALB.

Eventos adversos:
Carpio et al. (35) no apreciaron ninguna diferencia significativa.

Garcia et al. (37) apreciaron una incidencia significativamente mayor de dolor
abdominal solo en el grupo con ALB.



Resumen de la

calidad de la

evidencia

Balance de
beneficios y
darios

Valores y
preferencias,
incluida
cualquier
variacion y
cuestiones
de derechos
humanos

Costos, uso de
recursos y otras

cuestiones

pertinentes de

factibilidad

Dado el riesgo de sesgos en los ocho ECA iniciales, solo dos se tuvieron en
cuenta para la evaluacion.

La calidad de la evidencia para comparar la frecuencia de las convulsiones fue
moderada debido a la presencia de factores de confusion.

La calidad de la evidencia para comparar el efecto quisticida fue moderada
debido a graves incongruencias y otros factores de confusién.

Los beneficios del tratamiento (con antihelminticos asociados a
corticosteroides) en los pacientes sintomaticos con neurocisticercosis activa
compensan los posibles dafos.

La perspectiva de las personas con epilepsia o convulsiones indica lo siguiente:

Factores favorables al tratamiento antihelmintico de los pacientes sintomaticos
con neurocisticercosis activa:

* importancia de la intervencion para controlar mejor las convulsiones;

* importancia de la intervencion para una mejor resolucion de los
quistes;

e importancia de los resultados para mejorar el funcionamiento social y
reducir la estigmatizacién y la discriminacion.

Factores contrarios al tratamiento antihelmintico de los pacientes sintométicos
con neurocisticercosis activa:

* importancia de los eventos adversos atribuibles a la intervencion;

* importancia de la pérdida econémica debida a hospitalizacién por las
intervenciones;

* importancia de la falta de disponibilidad de técnicas de neuroimagen.

Disponibilidad y precio del tratamiento antihelmintico (en la lista de
medicamentos esenciales de la OMS).

Accesibilidad y costos de las técnicas de neuroimagen, que constituyen una
practica habitual antes de iniciar el tratamiento combinado con antihelminticos
y corticosteroides.

Capacitacién del personal clinico.

Recomendaciones finales

Debe proporcionarse tratamiento antihelmintico, en combinacién con corticosteroides, a las
personas con neurocisticercosis sintomatica y quistes cerebrales parenquimatosos viables para
obtener mejores resultados en cuanto a la resolucién de los quistes y control de las convulsiones.

Consideraciones clinicas y regionales

Aunque no se dispuso de ninguna revisién sistemética, la experiencia clinica de los expertos
indica que los antihelminticos no deben emplearse en pacientes con cantidades masivas de
quistes y encefalitis neurocisticercésica. En estos casos, si la inflamacién es pronunciada, los
pacientes deben recibir tratamiento solo con corticosteroides.



Firmeza de la recomendacién

Recomendacion firme.

PERFIL DE EVIDENCIA: PREGUNTAS 4Y 5

En las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR, ;se asocia el
tratamiento antihelmintico a mejores resultados clinicos que el tratamiento

sintoméatico solo?

Poblacién

Intervenciéon
evaluada

Intervencion
comparativa

Parametro
de resultado
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Personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR
Tratamiento antihelmintico (ALB, PZQ) y sintomatico (antiinflamatorios,
antiepilépticos o ambos)

Tratamiento sintomatico solo (antiinflamatorios, antiepilépticos o ambos)

Resolucién més rapida de los sintomas y signos neurolégicos, menos
episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del estado sin
convulsiones



En las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR, ;se asocia el

tratamiento antiinflamatorio a mejores resultados clinicos que el tratamiento
antiepiléptico solo?

Poblacion  Personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR

Intervencion

Tratamiento antiinflamatorio y tratamiento antiepiléptico
evaluada

Intervencion

‘ Tratamiento antiepiléptico solo
comparativa

Resolucién mas rapida de los sintomas y signos neurolégicos, menos
episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas frecuente del estado sin
convulsiones

Parametro
de resultado

Generalidades

Una lesiéon Unica con realce (LUR) es la presentacion mas frecuente de la neurocisticercosis en el
subcontinente indio (17, 44, 45). Las LUR se describieron ya en el afio 1980 en imégenes de TAC
tomadas en pacientes indios con convulsiones, pero se consideraron granulomas tuberculosos.
Posteriormente, el estudio histolégico de estas lesiones revelé que la inmensa mayoria de ellas
eran “granulomas cisticercésicos” (46). En su mayor parte se resuelven de modo esponténeo sin
farmacoterapia quisticida al cabo de 12 afios de su presentacion, y dejan una cicatriz calcificada

en un 20% de los casos aproximadamente. La mayoria de los pacientes con una LUR presentan
convulsiones o cefalea. Las convulsiones suelen controlarse bien con antiepilépticos, pero en torno
al 20%-30% de los casos tienen al menos una recidiva de las convulsiones en la evolucién de la
enfermedad (47).

La revision sistematica se llevé a cabo para evaluar si el tratamiento antihelmintico de las personas
con neurocisticercosis sintomética y una LUR se asocia a una mejora de los resultados clinicos en
comparacién con el tratamiento sintomatico solo (pregunta 4), y si el tratamiento antiinflamatorio
de estas personas se asocia a una mejora de los resultados clinicos en comparacién con el
tratamiento antiepiléptico solo (resolucién mas rapida de los sintomas y signos neurolégicos,
menos episodios de recidiva de las convulsiones o mayor frecuencia de estado sin convulsiones)
(pregunta 5).

Criterios de inclusion y exclusion

La estrategia de blUsqueda y sus resultados se detallan en el anexo 3y en la seccioén “Formulacion
de las directrices”, apartado “Busqueda y obtencién de datos”, figura 3, respectivamente.

CRITERIOS DE INCLUSION para las preguntas 4 y 5

Tipo de estudios Estudios experimentales y observacionales.

Tipo de participantes  Personas con una LUR y diagnéstico bien establecido de epilepsia.

Tipo de intervenciéon  El grupo de intervencion puede haber recibido cualquier
antiinflamatorio comercializado en la actualidad. El grupo de referencia

puede haber recibido cualquier antiepiléptico comercializado en la
actualidad.
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Criterios de exclusién  Se excluyeron las series de casos, los informes de casos aislados y los estudios en pacientes
con neurocisticercosis pero sin LUR.

Resumen de los resultados

En la busqueda sistematica se encontraron dos metandlisis pertinentes (48, 49). Ademas de los estudios incluidos en
estos dos metanalisis (34, 50-64), encontramos otros tres estudios mas (65-67).

Nuestro grupo (68) llevé a cabo los analisis para la pregunta PICO 5 (corticosteroides); a continuacion se presentan los
resultados de evaluacién de la calidad, metanalisis y cuadro GRADE. En la referencia puede consultarse informacion mas
detallada.

Los 14 ECA incluidos por Zhao et al. (48) abarcaban en total 1277 pacientes aleatorizados, con una distribucién
por sexos de entre el 29,7% y el 47,2% de mujeres, y con una media de edad de 7,4 a 24 afios al inicio del estudio
correspondiente. Todos los estudios se efectuaron en la India. Las caracteristicas y resultados se exponen de forma
resumida en el cuadro A4.3.1y la figura A4.3.1 (tomados ambos de Zhao et al. [48]).

Cuadro A4.3.1. Caracteristicas principales de los ECA incluidos en el analisis cuantitativo

Pacientes

(N = 1277) Intervencion® Pardmetro de resultado

Seguimiento

Edad Antihelminticos Corticosteroides Recidiva de  Resolucién
(M, F) (afos) convulsiones completa

50 75 Media:  ALB x 1 sem Ninguno TAC al cabode 1y  n.p. 8/40 n.p.,

(52,23) 21,8 ) 3 meses moderado
Placebo Ninguno n.p. 8/35

51 72 1,5-12 ALB x 4 sem PRD 2 x 3d TAC al cabo de 6 3/24 11/18 Bajo, bajo
(38, 34) meses; 6 meses de
Placebo PRD 2 x 3d seguimiento total 5/27 9/18

54 97 Media:  Ninguno PRD 1 x 10d TAC al cabode 1y 1,49 43/49 Alto, alto
(56, 41) 22 ) + reduccién de 6 meses; 6 meses
Ninguno dosisen 4d de seguimiento 6/48 25/48
) total en intervalos
Ninguno mensuales



56 110
(66, 44)
55 60
(39, 21)
57 52
(36, 16)
59 100
58 90
(52, 38)
60 53
(28, 15)
61 103
(59, 44)
63 67
(43, 24)
62 148
(104,
44)

1-14

Media:

13,5

Media:

16

NoEs

Media:

19,3

Media:

24

Media:

19,6

Media:

17

Media:

19

ALB x 4 sem
ALB x 4 sem

Ninguno

Ninguno

Ninguno

Ninguno

Ninguno

Ninguno
Ninguno
ALB x 15 dias

Ninguno

ALB x 2 sem

Ninguno

ALB x 4 sem

Ninguno

ALB x 3 d

Placebo

Ninguno

Ninguno

Ninguno
PRD 2 x 1 sem

PRD 2 x 3 sem
+ reduccién de

dosis en la sem 4

PRD 1 x 10d
+ reduccién de
dosisen 4 d

Placebo

MPRD i.v.
1.9/1,72m?/d x
5d

Ninguno

PRD 1 x 10d

Placebo

PRD 1 x 2 sem
+ reduccién de
dosisen 3 d

PRD 1 x 2 sem
+ reduccién de
dosisen 3 d

Ninguno

Ninguno

Ninguno

Ninguno

Ninguno

Ninguno

PRD 4060 mg/d
x 2 sem +
reduccion de
dosis en 4 d

Placebo

TAC al cabo de 3y
6 meses; 18 meses
de seguimiento
total en intervalos
trimestrales

TAC al cabo de 6
meses; 9 meses de
seguimiento total en
intervalos mensuales

TAC al cabo de

2 meses; 9 meses
de seguimiento
total en intervalos
mensuales

TAC al cabo de 23
meses; 12 meses de
seguimiento total

TAC al cabo de 1y
6 meses; 6 meses
de seguimiento
total en intervalos
mensuales

TAC al cabo de 1, 3
y 6 meses; 6 meses
de seguimiento
total

RMN al cabo de 3, 6
y 12 meses; 6 meses
de seguimiento
total

TAC al cabo de

6 meses; 6 meses
de seguimiento
total

TAC al cabo de

3 meses, RMN

al cabo de 6
meses; 9 meses
de seguimiento
total en intervalos
trimestrales

5/37
4/35
14/38

4/30
14/30

4/25
9/27

5/47
12/45

9/48
5/42

3/23
4/20

7/50
5758

3/33
1/34

16/73
19/75

28/37
26/35
29/38

16/30
14/30

15/25
5/27

32/47
26/45

33/45
25/36

22/23
14/20

10/45
9/48

28/33
14/34

28/60
21/54

Alto, alto

Bajo, bajo

Alto, alto

Alto, alto

Alto, alto

Alto, alto

Alto, alto

Alto, alto

Bajo, alto

ALB: albendazol; d: dia (o dias); DXM: dexametasona; i.v.: via intravenosa; ECA: ensayo controlado aleatorizado; MPRD: metilprednisolona;

n.c.: no consta n.p.:
computarizada.

no procede; PRD: prednisolona; RMN: resonancia magnética nuclear; sem: semana (o semanas); TAC: tomografia axial

2En todos los estudios, la dosis de ALB fue de 15 mg/kg de peso corporal al dia. La dosis de PRD se expresa en mg/kg/d a menos que se especifique

otra cosa. Todos los pacientes recibieron un antiepiléptico (fenitoina o carbamazepina) en monoterapia.

®La primera evaluacion fue para la recidiva de las convulsiones; la segunda, para la resolucién de las lesiones.



Recidiva de las convulsiones

Albendazol +

corticosteroide 0.69(0,27;1,83)

Corticosteroide

Varianza entre estudios: 0,54

Desviacion residual media posterior: 26,772
Resolucién de las lesiones

Albendazol +

corticosteroide 1,17(0,38; 3,55)

Albendazol

Varianza entre estudios: 0,54

Desviacion residual media posterior: 26,77°

Las limitaciones del estudio de Zhao et al. (48) son:

0,48 (0,11; 1,81)

1,44 (0,44, 5,51)

Albendazol

1,31 (0,58; 3,00)

1,13 (0,43; 3,05)

Corticosteroide

® comparacién entre diferentes esquemas terapéuticos;

e diferente duracion del tratamiento;

e diferentes medicamentos (p. €j., corticosteroides);

e diferentes grupos comparados en los distintos estudios;

e diferente duracién del periodo de seguimiento;

e diferentes grupos de edad (adultos y menores de edad);

* no todos pacientes tenian LUR, y

® sin analisis de confusién o de interaccién.

0,46 (0,19; 1,01)

0,66 (0,22; 2,17)

Tratamiento
conservador

Tratamiento
conservador

' Razén de posibilidades (OR, por su sigla en inglés) para la recidiva de las convulsiones y la resolucion de
las lesiones en el metanalisis bayesiano en red. En cada casilla, la OR (con su correspondiente intervalo de
confianza de 95%) corresponde al efecto agrupado de la intervencién indicada en la fila correspondiente (a la
izquierda), en comparacion con la intervencién indicada en la columna correspondiente (abajo). Los resultados

estadisticamente significativos van resaltados en negrita.

2En comparacién con 27 puntos de datos.
BEn comparacién con 29 puntos de datos.
Fuente: referencia 48.



Ademas, Zhao et al. (48) infirieron del metanalisis en red que la biterapia con ALB y un
corticosteroide redujo de modo significativo el riesgo de recidiva de las convulsiones en las
personas con LUR, en comparacién con el tratamiento sintomatico (principalmente antiepilépticos)
(OR = 0,32 [IC95%: 0,10; 0,93]). EI ALB y los corticosteroides en monoterapia tendieron a reducir
el riesgo de recidiva de las convulsiones, pero el efecto no alcanzé el nivel de significacion
estadistica.

La biterapia con ALB y un corticosteroide se asoci6 a una mejora de los resultados en cuanto
a resolucién de las lesiones con respecto al tratamiento conservador. También el ALB y los
corticosteroides en monoterapia fueron mejores que el tratamiento sintomético en cuanto

resolucion de las lesiones.

Otte et al. (49) llevaron a cabo un metanélisis ordinario de 15 ECA en una revisidn sistematica.

Incluyeron dos referencias mas, Alarcén et al. (34) y Pretell et al. (64), pero omitieron el estudio de

Sharma et al. (58). Llegaron asimismo a la conclusién de que el tratamiento antihelmintico aumenta
la tasa de cese de las convulsiones, y el efecto fue congruente para la resolucion de los quistes.
Los corticosteroides redujeron el riesgo de convulsiones al cabo de 6 meses de seguimiento, si
bien el efecto no alcanzé el nivel de significacién estadistica al cabo de 1 afio de seguimiento. La
resolucién de los granulomas se vio favorecida por el tratamiento con corticosteroides, pero no
alcanzé el nivel de significacion estadistica. Otte et al. (49) no presentaron un anélisis aparte del
efecto de la biterapia con un antihelmintico y un corticosteroide frente a otros esquemas como los
antihelminticos en monoterapia, los corticosteroides en monoterapia o los esquemas comparativos

de referencia.

Los resultados de los tres estudios adicionales identificados en nuestra blsqueda respaldan los

resultados de Zhao et al. (48) y de Otte et al. (49).

En la figura A4.3.2 se resumen los resultados obtenidos para la pregunta PICO 5 a partir de los
estudios incluidos en el metanalisis y la estimacién agrupada para la eficacia del tratamiento

antiinflamatorio en cuanto a incidencia acumulada de recidiva de las convulsiones.

Ref.

55
59
54
62

Total

Eventos
totales

Corticosteroide
+ antiepiléptico

Eventos Total

4
5
3

16

28

14
12
13
19

58

Eventos Total

Antiepiléptico

Peso
23,1%
23,6%
18,8%
34,6%

100%

Riesgo relativo

M-H, aleatorio,
1C95%

0,29 (0,11, 0,77)
0,42 (0,16, 1,10)
0,23 (0,07, 0,74)
0,87 (0,48, 1,55)

0,44 (0,23, 0,85)

Heterogeneidad: Tau?= 0,25; Chi? = 6,56, g.d.l. = 3 (p = 0,09); I> = 54%
Prueba para el efecto general: Z = 2,43 (p = 0,02)
g.d.l.: grados de libertad; IC95%: intervalo de confianza de 95%;

M-H: prueba de Mantel-Haenszel; Ref.: referencia.
Fuente: referencia 48.

Evaluacion de la calidad

Riesgo relativo

M-H, aleatorio, IC95%

con corticosteroide

sin corticosteroide

Los estudios incluidos para la pregunta 4 se consideraron de calidad baja para la resolucién de
las lesiones y de calidad muy baja para la recidiva de las convulsiones segun los criterios GRADE
evaluados por Zhao et al. (48). La calidad baja se define como “Nuestra confianza en el efecto
estimado es limitada: el efecto real puede ser sustancialmente diferente del estimado”; la calidad

_._
_._.
——
+
f } } |
0,01 0,1 1 10 100
Favorable a: Favorable a:



muy baja se define como “Tenemos muy poca confianza en el efecto estimado: es probable que el
efecto real sea sustancialmente diferente del estimado” (cuadro A4.3.2).

Pacientes o poblacién: pacientes con lesion neurocisticercésica Unica con realce.
Entorno: pacientes ambulatorios, pacientes hospitalizados o ambos.
Intervenciones: albendazol+corticosteroide, corticosteroide solo, albendazol solo.
Comparacion: corticosteroide, albendazol, antiepiléptico (tratamiento conservador).
Resultado

Albendazol+ Corticosteroide Albendazol Comentarios
corticosteroide

Recidiva de las convulsiones

Corticosteroide OR: 0,69 (0,27; 1,18)

Albendazol OR: 0,48 (0,11;1,81) OR: 1,44 (0,44, 5,51)

Antiepiléptico  OR: 0,32 (0,10; 0,93) OR: 0,46 (0,19; 1,01) OR: 0,66 (0,22; 2,17)

Grado de Muy bajo

evidencia . . . o .
Debido a: 1) [*1] Riesgo grave de sesgo [método poco claro de asignacién, sin enmascaramiento en
mas de la mitad de los estudios]

2) [*1] Cierta incertidumbre sobre el caracter directo de los datos, al verse comprometida
la generalizabilidad debido a que todos los pacientes son indios

3) [*1] Imprecisién

Basado en 1066 participantes (13 estudios)

Resolucion de las lesiones

Corticosteroide OR: 1,31 (0,58; 3,00) 1,13 (0,43; 3,05)
Albendazol OR: 1,17 (0,38; 3,55)

Antiepiléptico  OR: 3,05 (1,24; 7,95) OR: 2,32 (1,20; 4,75) 2,63 (1,61; 6,34)
Grado de Bajo

evidencia

Debido a: 1) [*1] Riesgo grave de sesgos [método poco claro de asignacién, sin enmascaramiento
en mas de la mitad de los estudios]

2) [*1] Cierta incertidumbre sobre el caracter directo de los datos, al verse comprometida
la generalizabilidad debido a que todos los pacientes son indios

Basado en 1073 participantes (14 estudios)

OR: razén de posibilidades.
Fuente: referencia 48.

Segun la evaluacion GRADE, se considerd que la evidencia para el uso de corticosteroides era
moderada, pues se rebajé debido al caracter indirecto de los datos (cuadro A.4.3.3).
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Cuadro A4.3.3. Cuadro GRADE relativo a la pregunta PICO 5: biterapia antiinflamatoria y antiepiléptica en comparacién con tratamiento antiepiléptico
por si solo o un placebo en personas con neurocisticercosis y LUR

Evaluacion de la certidumbre

Resumen de los resultados

N.° de Riesgo | Incon- | Caracter | Imprecision Otros: GEIIEICMl Tasa de eventos en el estudio | Efecto
participantes de gruencia | indirecto sesgo de dela relativo
(estudios) sesgos publicacién | evidencia (1IC95%)
Con Con Riesgo con Diferencia
tratamiento tratamiento tratamiento | entre riesgos
antiepiléptico | antiinflamatorio antiepilép- con
solo o + tratamiento tico solo o tratamiento
placebo antiepiléptico placebo | antiinflamatorio
+ tratamiento
antiepiléptico
Variable: recidiva de las convulsiones (seguimiento: 6-12 meses)
405 (4 ECA) | Grave | No grave | Grave® No grave Ninguno | ©@©O0O 58/203 28/202 (13,6%) | RR: 0,44 286 por 160 menos por
Baja (28,6%) (0,23- 1000 1000
0,85) (220-43 menos)

2 Diferencias en las intervenciones (aplicabilidad).




Los riesgos de sesgo evaluados por Zhao et al. (48) se indican en la figura A4.3.3 para la

pregunta 4y en la figura A4.3.4 para la pregunta 5.
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Fuente: referencia 48.
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Evidencia para las recomendaciones

4

S

Factor

Resumen
narrativo de la
base cientifica

Resumen de la
calidad de Ia
evidencia

Balance de
beneficios y
dafios

68

En las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR, ;se asocia el
tratamiento antihelmintico a mejores resultados clinicos que el tratamiento
sintomatico solo?

En las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR, ;se asocia el
tratamiento antiinflamatorio a mejores resultados clinicos que el tratamiento
antiepiléptico solo?

Explicacion

Se hallé un metanélisis de 14 estudios.

La biterapia con ALB y un corticosteroide disminuyé de forma significativa el
riesgo de recidiva de las convulsiones en personas con una LUR (OR = 0,32
[IC95%: 0,10; 0,93]), en comparacién con el tratamiento sintomatico. El

ALB en monoterapia no redujo significativamente dicho riesgo (OR = 0,66
[IC95%: 0,22; 2,17).

La biterapia con ALB y un corticosteroide fue una opcién terapéutica mejor
que el tratamiento conservador para la resolucion de las lesiones (OR = 3,05;
IC95%: 1,24; 7,95]). EI ALB en monoterapia también fue mejor que el
tratamiento sintomético para la resolucion de las lesiones (OR = 2,63 [IC95%:
1,61; 6,34]).

Se hallaron otros tres estudios que no estaban incluidos en el metanalisis y
respaldan los resultados del metanalisis.

El tratamiento con corticosteroides fue méas beneficioso que la ausencia
de tratamiento corticosteroideo (RR = 0,44 [IC95%: 0,23; 0,85]). No se
abordaron los efectos colaterales de los corticosteroides.

Una carencia importante de todos los estudios es el brevisimo plazo de
seguimiento (en la mayoria de los estudios, de 6 a 12 meses; el més largo fue
de 18 meses). El pardmetro de convulsiones no puede evaluarse de manera
concluyente con un seguimiento tan breve, pues las recidivas pueden
presentarse hasta varios afios después de que se haya resuelto la LUR.

La calidad de la evidencia se calificé como “baja” para el efecto del
tratamiento antihelmintico en la resolucién de los quistes y “muy baja” para
el efecto del tratamiento antihelmintico en el control de las convulsiones en
pacientes con neurocisticercosis sintomatica y una LUR.

La evidencia disponible para el tratamiento corticosteroideo en pacientes
con neurocisticercosis sintomatica y una LUR se calificé como de calidad
“moderada” puesto que se la rebajé debido al cardcter indirecto de los
datos.

Los expertos no pudieron emitir una opinién sobre si los beneficios del
tratamiento (ALB + corticosteroide) superan a los dafios en las personas con
neurocisticercosis sintomatica y una LUR. En los estudios considerados no se
analizaron ni mencionaron los efectos colaterales, si bien se han notificado
efectos colaterales en un nimero reducido de pacientes tratados con ALB en
combinacion con corticosteroides (70).



Valores y La perspectiva de las personas con epilepsia o convulsiones indica lo

preferencias, siguiente:
incluida cualquier ; ; e ;
variacién y Factores favorables al tratamiento antihelmintico de los pacientes
SIS sintomaticos con una LUR:
de derechos * importancia de la intervencién para controlar mejor las convulsiones;
humanos
* importancia de la intervencion para una mejor resolucion de los
quistes;
* importancia de los resultados para mejorar el funcionamiento social y
reducir la estigmatizacién y la discriminacion.
Factores contrarios al tratamiento antihelmintico de los pacientes
sintomaticos con una LUR:
* importancia de los eventos adversos atribuibles a la intervencion;
* importancia de la pérdida econémica debida a hospitalizacion por las
intervenciones;
* importancia de la falta de disponibilidad de técnicas de
neuroimagen.
Costos, uso Disponibilidad y precio del tratamiento antihelmintico (en la lista de
de recursos y medicamentos esenciales de la OMS).

otras cuestiones ilidad de | .. d . .
pertinentes de Accesibilidad y costos de las técnicas de neuroimagen, que constituyen

factibilidad una practica habitual antes de iniciar el tratamiento combinado con
antihelminticos y corticosteroides.

Capacitacién del personal clinico.

Recomendaciones finales

Debe proporcionarse tratamiento antihelmintico (ALB), en combinacién con corticosteroides,
a las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR para obtener mejores resultados en
cuanto a resolucién de los quistes y posiblemente mejor control de las convulsiones.

Consideraciones clinicas y regionales

Aunqgue no se encontrd ninguna revision sistematica, la experiencia clinica de los expertos
indica que los antihelminticos no deben emplearse en pacientes con inflamacién pronunciada
o hipertension intracraneal. Estos pacientes deben recibir tratamiento solo con corticosteroides.

Lagunas pendientes de investigar

¢Cuéles son los farmacos, las dosis y la duracién 6ptimos del tratamiento antihelmintico
combinado para las personas con neurocisticercosis sintomética y una LUR?

:Qué efecto tiene el tratamiento combinado con antihelminticos y antiinflamatorios
(corticosteroides) sobre la gravedad y frecuencia de las convulsiones, su reaparicién a largo
plazo y la duracién reducida del tratamiento antiepiléptico en las personas con neurocisticercosis
sintomatica y una LUR?

¢ Cuéles son los eventos adversos del tratamiento combinado con antihelminticos y
antiinflamatorios (corticosteroides) en las personas con neurocisticercosis sintomética y una LUR?

¢Cuéles son los farmacos, las dosis y la duracién 6ptimos del tratamiento antiinflamatorio
(corticosteroides) en las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR?



:Qué efecto tiene el tratamiento solo con corticosteroides sobre la gravedad y frecuencia de las
convulsiones, su reaparicién a largo plazo y la duracién reducida del tratamiento antiepiléptico
en las personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR?

¢Cuéles son los eventos adversos del tratamiento solo con corticosteroides en las personas con
neurocisticercosis sintomatica y una LUR?

Convendria llevar a cabo un metandlisis de los estudios homogéneos identificados en las
revisiones sistematicas, asi como los metanalisis pertinentes sobre el tratamiento antihelmintico
en personas con neurocisticercosis sintomatica y una LUR.

Firmeza de la recomendacién

Recomendacién condicional. Se emitié una recomendacién condicional debido a la
heterogeneidad de los estudios y el efecto limitado. No obstante, todos los estudios pusieron
de manifiesto que la biterapia con ALB y un corticosteroide tiene un efecto beneficioso.

Otros comentarios

Hay abundantes estudios sobre el tratamiento combinado con antihelminticos y corticosteroides
en personas con una LUR; no obstante, se encontraron limitaciones considerables a la hora de
compendiar dichos datos.

No se hallaron datos cientificos sobre el uso del ALB en embarazadas o menores de edad. En
estos casos, debe solicitarse asesoramiento especializado.

Generalidades

Los antiepilépticos se usan en el tratamiento de la epilepsia secundaria a neurocisticercosis, y la
duracién del tratamiento se basa en la opinién o el consenso de los expertos. La monoterapia con
carbamazepina o fenitoina es la eleccién mas frecuente para controlar las convulsiones, si bien una
pequefa proporcion de los casos pueden requerir politerapia (47). No existe un consenso sobre

la duracion éptima del tratamiento antiepiléptico en los pacientes con una LUR y epilepsia, y son
pocos los datos sistematicos en respaldo de la retirada del antiepiléptico (70-74). En esta revision
sistematica, evaluamos si la administracién prolongada de antiepilépticos (2 afos como minimo)
se asocia a una mejora de los resultados clinicos en comparacién con los esquemas abreviados en
personas con LUR y epilepsia.



Criterios de inclusion y exclusion

La estrategia de blUsqueda y sus resultados se detallan en el anexo 3y en la seccién “Formulacion
de las directrices”, apartado “Busqueda y obtenciéon de datos”, figura 3, respectivamente.

CRITERIOS DE INCLUSION

Tipo de estudios Estudios experimentales y observacionales.

Tipo de participantes Personas con una LUR neurocisticercésica en la imagen de RMN
o TAC y diagnéstico bien establecido de epilepsia.

Tipo de intervencién El grupo de intervencién puede haber recibido cualquiera de
los antiepilépticos comercializados en la actualidad, ademas del
tratamiento habitual para la neurocisticercosis (antihelminticos,
corticosteroides o ambos). Los controles pueden haber recibido
antiepilépticos durante un periodo mas corto, ya sea en
monoterapia o en politerapia.

Tipo de variables de Recidiva de las convulsiones durante un tiempo concreto.
resultado
Criterios de exclusién Se excluyeron las series de casos y los informes de casos aislados,

asi como los pacientes con otros tipos de neurocisticercosis
distintos de la neurocisticercosis con LUR.

Resumen de los resultados

Se incluyeron cuatro estudios para la pregunta 6 (cuadro A4.4.1).

Cuadro A4.4.1. Resumen de los estudios incluidos y principales resultados para la pregunta 6

Participantes Antiepiléptico Duracién del

tratamiento

72 81 pacientes
Grupo A: 41 No disponible Grupo A: 6 meses
Grupo B: 40 Grupo B: 1 afio
73 106 menores
Grupo A: 55 Carbamazepina (n = 85) Grupo A: 1 afio
Grupo B: 51 Fenitoina (n = 19) Grupo B: 2 afios
71 73 pacientes
Grupo A: 47 Carbamazepina (n = 38) Grupo A: 6 meses
Grupo B: 26 Fenitoina (n = 35) Grupo B: 2 afios
74 206 pacientes
Grupo A: 98 Carbamazepina (n = 176) Grupo A: 6 meses
Grupo B: 108 Fenitoina (n = 51)° Grupo B: 24 meses

2La suma es inferior al total porque falta informacién relativa a dos menores participantes.

®La suma es superior al total y no hay mas informacién sobre si los pacientes recibieron los antiepilépticos en monoterapia
o combinados.
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Gupta et al. (72) estudiaron a 81 personas con epilepsia y una LUR cerebral para evaluar el efecto
del tratamiento antiepiléptico durante 6 o 12 meses; los pacientes fueron objeto de seguimiento
durante 1 afio después de suspender el tratamiento. Cerca del 12% de los pacientes en ambos
grupos presentaron recidiva de las convulsiones después de retirarse el antiepiléptico; en todos
los casos, en los 6 primeros meses tras haberse suspendido el tratamiento. Dado que cuatro de las
cinco recidivas en ambos grupos se observaron en personas con calcificacion residual, los autores
llegaron a la conclusién de que las lesiones persistentes o calcificadas residuales podrian requerir
un tratamiento antiepiléptico mas prolongado. No se comunicé la proporcién de pacientes con
calcificaciones entre los que no presentaron recidiva de las convulsiones, por lo que no puede
confirmarse la asociacion.

Singhi et al. (73) llevaron a cabo un estudio parecido en 106 menores de edad con una LURy
convulsiones asignados a recibir uno (n = 55) o dos afos (n = 51) de tratamiento antiepiléptico.
Tras retirar los antiepilépticos, los menores fueron objeto de seguimiento durante 1 afio. Tres
pacientes de cada grupo presentaron recidiva de las convulsiones durante el seguimiento,

y estas recidivas se asociaron estrechamente a la presencia de lesiones calcificadas o un
electroencefalograma anormal en el momento de retirar el antiepiléptico (RR = 26,2; p = 0,003).
Thussu et al. (71) evaluaron asimismo a pacientes con convulsiones y una LUR que recibieron
tratamiento antiepiléptico durante 6 meses (n = 47) o 2 afios (n = 26). Los pacientes fueron objeto
de seguimiento durante 1 afio después de retirar el antiepiléptico. Se apreciaron diferencias no
significativas en cuanto a recidiva de las convulsiones entre ambos grupos: un 17% (8/47) de los
tratados durante é meses frente a un 11,5% (3/26) de los tratados durante 2 afios. Segun Singhi et
al. (73), la probabilidad de recidiva de las convulsiones fue mayor en los pacientes con calcificaciéon
residual que en los pacientes con resolucién total de la lesién.

Verma et al. (74) compararon asimismo el tratamiento antiepiléptico durante 6 meses (n = 98) o
2 afios (n = 108) en personas con una LUR. Los pacientes fueron objeto de seguimiento durante
18 meses como minimo. Los autores analizaron los resultados por separado para las personas
sin calcificacion residual y para quienes presentaban lesiones calcificadas residuales puntuadas.
La recidiva de las convulsiones fue mas frecuente en los pacientes con cicatrices calcificadas que
recibieron un esquema corto de antiepilépticos que en los pacientes con calcificacion residual y
dos afios de tratamiento: 42,2% frente a 21,7% (Z, 1/4 1,97; p < 0,05).

En un estudio observacional de Rajshekhar y Jeyaseelan (47), se demostrd recidiva de las
convulsiones en cerca de un 15% de los pacientes con una LUR después de retirar de forma
temprana los antiepilépticos. Entre los factores de riesgo identificados para la recidiva de las
convulsiones se cuentan haber tenido mas de dos convulsiones o convulsiones intercurrentes y
una TAC de seguimiento con calcificacion residual del granuloma. Se llegé a la conclusién de que
quiza deberia mantenerse el tratamiento antiepiléptico més tiempo en los pacientes con tales
factores de riesgo.

Solamente en un estudio no se notificd ningln efecto colateral; los deméas estudios no aportaban
esta informacién.

Presentacién gréfica de los efectos de la intervenciéon

En las figuras A4.4.1 y A4.4.2 se ilustran los resultados obtenidos en los estudios incluidos en
el metandlisis y la estimacién agrupada de la eficacia de diferentes esquemas de tratamiento
antiepiléptico en la incidencia acumulada de recidiva de las convulsiones (6 meses frente a
12-24 meses y 6-12 meses frente a 24 meses).



Comparacién: 6 meses frente a 1224 meses de tratamiento AE

AE x 6 meses AE x 12-24 meses Riesgo relativo

M-H, aleatorio,

Ref. Eventos Total Eventos Total Peso 1C95%

72 5 4 5 40 20,8% 0,98(0,31,3,11)

71 8 47 3 26 18,3% 1,48(0,43,5,08)

74 16 98 13 108 60,9% 1,36 (0,69, 2,67)
Total (IC95%) 186 174 100%  1,29(0,76, 2,18)
Eventos 29 21

totales

Heterogeneidad: Tau?= 0,00; Chi? = 0,29, g.d.l. = 2 (0 = 0,87); I? = 0%
Prueba para el efecto general: Z = 0,93 (p = 0,35)

AE: antiepiléptico; g.d.l.: grados de libertad;

IC95%: intervalo de confianza de 95%;

M-H: prueba de Mantel-Haenszel; Ref.: referencia.

Riesgo relativo, M-H,
aleatorio, 1IC95%

’

|

0,2

Il
0,5
Favorable a
AE x 6 meses

Comparacioén: 6-12 meses frente a 24 meses de tratamiento AE

AE x 24 meses Riesgo relativo

AE x 6-12

meses M-H, aleatorio,

T

2
Favorable a
AE x 12-24 meses

oL

Riesgo relativo, M-H,

aleatorio, IC95%

Ref. Eventos Total Eventos Total Peso 1C95%
71 8 47 3 26 231% 1,48(0,43,5,08)
74 16 98 13 108 76,9% 1,36 (0,69, 2,67) L
Total (IC95%) 145 134 100% 1,38 (0,76, 2,51) —l—
Eventos
totales 28 e | | % %
Heterogeneidad: Tau?= 0,00; Chi? = 0,01, g.d.l. = 1 (p = 0,91); 1> = 0% 0,2 0,5 1 2 5
Favorable a Favorable a

Prueba para el efecto general: Z = 1,07 (p = 0,29)
AE: antiepiléptico; g.d.l.: grados de libertad;
1C95%: intervalo de confianza de 95%;

M-H: prueba de Mantel-Haenszel; Ref.: referencia.

AE x 6-12 meses

Efectos de la intervencién en pacientes con lesiéon calcificada residual

AE x 24 meses

En los cuatro estudios se comunicé la incidencia acumulada de recidiva de las convulsiones al
cabo de un afio en pacientes con calcificaciéon o lesiones persistentes. En el cuadro A4.4.2 se
indica la incidencia acumulada de recidiva en estos pacientes calculada en tres estudios.

71 32,4% (11/34)
73 15,0% (6/40)
74 30,4% (24/79)

0% (0/39)
0% (0/60)
3,9% (5/127)



En el estudio de Singhi et al. (73), tres pacientes incluidos en el numerador tenian lesiones
calcificadas, y los otros tres, lesiones persistentes, con lesiones no especificadas para los

40 pacientes del denominador. En los estudios de Thussu et al. y de Verma y Misra, solo hubo
participantes con calcificacién en los respectivos denominadores.

El efecto de 6 meses frente a 24 meses de tratamiento antiepiléptico pudo analizarse en
dos estudios: Thussu et al. (71) y Verma y Misra (74). El esquema de tratamiento prolongado
tuvo efecto protector frente a nuevas convulsiones en los pacientes con quiste calcificado
(figura A4.4.3).

AE x 6 meses AE x 24 meses Riesgo relativo
M-H, aleatorio, Riesgo relativo,

Ref. Eventos Total Eventos Total Peso 1C95% M-H, aleatorio, IC95%

71 8 22 3 12 31,7% 1,45(0,47, 4,48)

74 14 33 10 46  68,3% 1,95(0,99, 3,84) L
Total (IC95%) 55 58 100% 1,79 (1,00, 3,20) e
Eventos
totales 2 13 | | % %
Heterogeneidad: Chi2 = 0,19, g.d.l. = 1 (p = 0,66); I = 0% 0,2 0,5 1 2 5

Favorable a Favorable a

Prueba para el efecto general: Z = 1,98 (p = 0,05)
AE: antiepiléptico; g.d.l.: grados de libertad; AE x 6 meses AE x 24 meses
IC95%: intervalo de confianza de 95%,;

M-H: prueba de Mantel-Haenszel; Ref.: referencia.

Conclusiones

Evaluamos los resultados en forma de riesgo relativo (RR) y no hallamos diferencias significativas
con ninguna de las comparaciones entre esquemas de tratamiento: 6 meses frente a 1224 meses
0 612 meses frente a 24 meses (RR = 1,29 [IC95%: 0,76; 2,18] y RR = 1,38 [IC95%: 0,76; 2,51],

respectivamente).

Los tres estudios incluidos en los metanalisis apuntan a que la recidiva de las convulsiones guarda
correlacion con la existencia de lesiones persistentes o calcificadas, y pudimos estimar la incidencia
acumulada de recidiva de las convulsiones en dos de los estudios (71, 74). Cuando consideramos
tan solo los pacientes con calcificacién residual, encontramos que los esquemas mas prolongados
pueden proteger frente a la recidiva de las convulsiones.

Evaluacion de la calidad

Los estudios sobre tratamiento antiepiléptico de corta (6 meses) o larga duracién (612 meses) se
consideraron de calidad baja segun los criterios GRADE; sin embargo, la evidencia derivada del
analisis por subgrupos en los pacientes con quistes calcificados se consideré moderada, pues

se ajusto para los diferentes grupos de pacientes (cuadro A4.4.3). En la figura A4.4.4 se indica el

riesgo de sesgos para la pregunta 6.
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Cuadro A4.4.3. Cuadro GRADE para la pregunta PICO 6: comparacién entre 6 o 612 meses y 1224 o 12 meses de tratamiento antiepiléptico (AE) en
personas con LUR neurocisticercésica

Evaluacion de la calidad Resumen de los resultados

© 3 Tasa de eventos en el estudio  Efecto Efecto absoluto previsto
8 'E . S . 2 (%) relativo
c — o 9) 0 00 % . . .
©'g O 2 5 9 @ IS ] g 2 AE x 12-24  AE x 6 06-12 e Riesgo con Diferencia
o 9__6 o w (o)) = 0 O P 8 o € 24 AE 12-24 d i
‘0 > O c SI) ) 0 .9 @ 0 24 meses  meses x o deriesgo
e B =] Ao o) o = o o) o e 35
5% 0o 9 © g— 532 TS 24 meses con AE x 60
Z ol xos iS5 O £ = O a O o 6-12 meses

Pardmetro de resultado: recidiva de las convulsiones después de 6 meses de tratamiento AE en comparacion con 1224 meses de tratamiento AE

360 Grave* No grave Grave® No grave Ninguno @@ 21174 29/186 RR=1,29 121/1000 35 mas por
(3 ECA) Baja (12,1%) (15,6%) (0,76; 2,18) 1000
(de 29 menos
a 142 mas)

Pardmetro de resultado: recidiva de las convulsiones después de 612 meses de tratamiento AE en comparaciéon con 24 meses de tratamiento AE

279 Grave* No grave Grave® No grave Ninguno @) 16/134 24/145 RR=134 119/1000 41 mas por
(2 ECA) Baja (11,9%) (16,6%) (0,76; 2,51) 1000
(de 29 menos
a 180 mas)

Pardmetro de resultado: recidiva de las convulsiones después de 6 meses de tratamiento AE en comparacién con 24 meses de tratamiento AE en pacientes con
quistes calcificados

113 Grave® Nograve Nograve Nograve Ninguno @G@ 13/58 24/55 (43,6%) RR=2,00 224/1000 224 mas por
(2 ECA) Moderada (22,4%) (1,14; 3,52) 1000
(de 31 a 565
mas)

AE: antiepiléptico; ECA: ensayo controlado aleatorizado; IC95%: intervalo de confianza de 95%; RR: riesgo relativo.
Basado en las referencias 36, 37, 75y 76.

2 Riesgo alto general de sesgo en los estudios incluidos.

© Diferencias entre grupos poblacionales.



Evidencia para las recomendaciones

Resumen

narrativo de la

base cientifica

Resumen de la

calidad de la

evidencia

Balance de
beneficios y
dafos

Valores y
preferencias,
incluida
cualquier
variacion y
cuestiones
de derechos
humanos

Costos, uso
de recursos y

otras cuestiones
pertinentes de

factibilidad

No se apreciaron diferencias significativas en las comparaciones entre 6 y
12-24 meses ni entre 612 y 24 meses de tratamiento (RR = 1,29 [IC95%: 0,76;
2,18]y RR = 1,38 [IC95%: 0,76; 2,51], respectivamente). En dos estudios se
apreci6 una posible correlacion entre la recidiva de convulsiones y las lesiones
calcificadas (RR = 1,79 [IC95%: 1,00; 3,20]).

No se notificé ningin efecto colateral en el Unico estudio con registro de los
eventos adversos.

La calidad de la evidencia se consideré “baja” para la recidiva de las
convulsiones después de 6 meses en comparacion con 12-24 meses de
tratamiento antiepiléptico y después de 6-12 meses en comparacion
con 24 meses de tratamiento antiepiléptico, y se considerd “moderada”
para la recidiva de las convulsiones después de 6 meses en comparacion
con 24 meses de tratamiento antiepiléptico en personas con LUR
neurocisticercésica cuyos quistes se habian calcificado.

No fue posible extraer ninguna conclusién acerca de si los beneficios
derivados del tratamiento antiepiléptico prolongado en las personas con una
LUR y epilepsia supera a los posibles dafios, pues no pudimos analizar los
efectos colaterales del tratamiento antiepiléptico por falta de informacion.

Se dio por sentado que los efectos colaterales son similares a los registrados
en otras personas con epilepsia y dependen del medicamento concreto, la
dosis empleada y la duracién del tratamiento. Véase también, a continuacion,
el epigrafe “Lagunas pendientes de investigar”. Es posible, no obstante, que
las personas con una LUR y epilepsia que reciban tratamiento antiepiléptico
prolongada incurran en un gasto directo desproporcionado.

Importancia de la intervencion para controlar mejor las convulsiones.

Importancia de los resultados para mejorar el funcionamiento social y reducir la
estigmatizacion y la discriminacién.

Importancia de los eventos adversos atribuibles a la intervencion.

Disponibilidad y precio de los antiepilépticos (en la lista de medicamentos
esenciales de la OMS).

Costos del tratamiento prolongado con antiepilépticos.

Capacitacién del personal clinico.

Recomendaciones finales

Debe plantearse la posibilidad de retirar los antiepilépticos 6 meses después de la Ultima crisis
convulsiva en los pacientes con una LUR y epilepsia con riesgo bajo de recidiva de las



convulsiones (definidos como pacientes con un granuloma resuelto, ausencia de calcificacion
residual y sin convulsiones).

El tratamiento antiepiléptico debe mantenerse en las personas con una LUR persistente en las
pruebas de neuroimagen o en caso de resoluciéon con calcificacion residual.

Observacion: son escasos los datos sobre la duracién éptima del tratamiento antiepiléptico para
una LUR; no obstante, parece ser de apenas unas semanas tras la resoluciéon completa de la LUR.

Consideraciones clinicas y regionales

No hubo ningin estudio en pacientes con una LUR y epilepsia que recibieran tratamiento
antiepiléptico abreviado fuera de la India; no obstante, algunos datos aislados procedentes de
América Latina respaldan los resultados publicados.

Lagunas pendientes de investigar

¢Cuéles son los farmacos, las dosis y la duracién 6ptimos del tratamiento antiepiléptico en las
personas con una LUR y epilepsia?

¢ Cudles son los efectos colaterales del tratamiento antiepiléptico en las personas con una LUR
neurocisticercésica y epilepsia?

Firmeza de la recomendacién

Recomendacién condicional. La recomendacién es condicional porque son escasos los datos
disponibles. No obstante, la morbilidad y el costo asociados a mantener el tratamiento
antiepiléptico en pacientes con una LUR y epilepsia que no tienen ningln factor de riesgo

de recidiva de las convulsiones (esto es, pacientes con un granuloma resuelto, ausencia de
calcificacion residual y sin convulsiones durante al menos 3 meses [47]) pueden superan, en los
PIBM, al posible beneficio derivado de mantener el tratamiento antiepiléptico.

Otros comentarios

Son muchos los factores que influyen en la recidiva de las convulsiones en los pacientes
con epilepsia. En las directrices de la OMS sobre el manejo clinico de la epilepsia, pueden
consultarse otras consideraciones sobre el control de la epilepsia.



Generalidades

La neurocisticercosis sigue planteando un importante problema para la salud publica debido a la
epilepsia secundaria asociada (2, 76, 77) y es la causa Unica méas importante de epilepsia adquirida
en las zonas pobres y rurales, y probablemente en todo el mundo. La mayor parte de la carga

de enfermedad (80%) corresponde a personas que viven en paises de ingresos bajos y medianos
(PIBM) (78).

Las larvas de T. solium se asientan por lo general en el parénquima cerebral como quistes viables.
En el transcurso de su ciclo de vida natural, o después del tratamiento antihelmintico, estos
quistes se degeneran, ya sea hasta su resolucién o dejando una pequefia lesion calcificada en el
parénquima (4). La calcificacion cerebral se encuentra generalmente en las zonas en las que la
cisticercosis es endémica. En la poblacién general, la proporcion de personas asintomaticas con
neurocisticercosis calcificada varia entre el 5% y el 25% (79-82). En los estudios hospitalarios, la
neurocisticercosis es también una de las principales causas de epilepsia secundaria en las zonas
endémicas (83-86).

Las calcificaciones cerebrales pueden persistir en el encéfalo del hospedador durante muchos
afnos y, en las zonas endémicas, estas calcificaciones se han asociado a convulsiones en los
estudios poblacionales. Aun cuando la neurocisticercosis calcificada desempefia un importante
papel en la carga de convulsiones, todavia no conocemos bien los factores causales implicados
en el proceso de calcificacion ni la fisiopatologia de las convulsiones epilépticas en los pacientes
con lesiones calcificadas (87). La proporcién de quistes viables y degenerativos que generan
cicatrices calcificadas varia entre el 20% y el 60% (36, 37); sin embargo, no se han esclarecido
los mecanismos involucrados en el proceso de calcificacion. Se desconoce aln por qué algunos
quistes progresan hacia lesiones calcificadas mientras que otros se resuelven por completo.

Se ha estudiado de manera insuficiente la incidencia de recidiva de las convulsiones en los
pacientes con neurocisticercosis calcificada y epilepsia. El grupo de Nash ha descrito una
incidencia de 35,6 por 100 afios-persona, pero, debido al escaso tamafio muestral, no se pudieron
explorar los factores de riesgo asociados a la recidiva de las convulsiones (75). Los pacientes

con epilepsia y neurocisticercosis calcificada suelen mantenerse en tratamiento antiepiléptico
durante varios afnos, y el medicamento se retira de modo gradual al cabo de 2 o 3 afos sin
convulsiones; aun asi, algunos de estos pacientes presentaran recidiva de las convulsiones. La
presente revision sistematica se llevé a cabo con el fin de evaluar la evidencia para determinar si la
administracion prolongada de antiepilépticos (2 aflos como minimo) se asocia a menos recidiva de
las convulsiones que los esquemas abreviados.

Criterios de inclusion y exclusion

La estrategia de blUsqueda y sus resultados se detallan en el anexo 3y en la seccién “Formulacion
de las directrices”, apartado “Busqueda y obtenciéon de datos”, figura 3, respectivamente.

Tipo de estudios Estudios experimentales y observacionales.

Tipo de participantes ~ Personas con neurocisticercosis calcificada y diagndstico bien
establecido de trastorno convulsivo.

Tipo de intervencién El grupo de intervencién puede haber recibido cualquier antiepiléptico
comercializado en la actualidad. El grupo comparativo de referencia
puede haber recibido el mismo antiepiléptico durante menos tiempo.
Los antiepilépticos pueden administrarse solos (monoterapia) o en
combinacion.



Tipo de variables de
resultado

Tasa de incidencia o convulsiones, incidencia acumulada de
convulsiones, tiempo transcurrido hasta la siguiente convulsion.

Criterios de exclusién  Se excluyeron las series de casos y los informes de casos sueltos, asi
como los estudios en pacientes con neurocisticercosis sin lesiones

calcificadas.

Resumen de resultados

No se encontré ninguna publicacién sobre diversa duracién del tratamiento antiepiléptico en
pacientes con neurocisticercosis calcificada; si encontramos, no obstante, tres estudios adicionales
sobre antiepilépticos y neurocisticercosis calcificada (76, 88, 89). En estos estudios, la incidencia
acumulada de recidiva de las convulsiones después de retirar el tratamiento antiepiléptico en
personas que llevaban dos afios sin convulsiones fue elevada: en mas de un 80% de los pacientes,
las convulsiones recidivaron en los 6 meses siguientes a la retirada del antiepiléptico, aunque la
retirada fuese gradual. En el cuadro A4.5.1 se ofrece una sinopsis de los resultados principales.

76 Ecuador Adultos 100% Cohorte 12 meses 90,9% 2 anos 68
n=11) prospectiva (10/11) semanas

88 Ecuador Adultos 50% Cohorte 12 meses 83,3% 2 afios n.d.
(n = 30) prospectiva (25/30)

89 India Adultos n.d. Cohorte 6 meses 100% 2 afios 3 meses
(n=8) prospectiva (8/8)

AE: antiepiléptico; n.d.: no disponible; Ref.: referencia.

Del Brutto (76) publicé un estudio de 40 pacientes con neurocisticercosis y epilepsia seguidos
de manera prospectiva desde el momento del diagndstico hasta 12 meses después de retirarles
el tratamiento antiepiléptico. De los 40 pacientes tratados con ALB, 11 presentaron una
calcificacion parenquimatosa bien definida en la TAC de seguimiento obtenida en el tercer

mes. Tras mantenerse los pacientes libres de convulsiones durante 2 afios, se procedié a reducir
progresivamente la dosis del antiepiléptico; 10 de los 11 pacientes con neurocisticercosis
calcificada tuvieron recidiva de las convulsiones. El objetivo del estudio fue evaluar los diferentes
factores pronésticos de recidiva de las convulsiones (p. ej., TAC, electroencefalograma, tipo

de convulsiones). El andlisis univariante de tales factores puso de manifiesto una asociacién
significativa entre la calcificacion cerebral y la recidiva de las convulsiones. El autor apuntd la
posibilidad de que los pacientes con calcificaciones residuales y los pacientes con convulsiones
recurrentes y quistes multiples tuvieran mayor riesgo de padecer nuevas convulsiones después de
retirar el antiepiléptico.

En un estudio de Del Brutto y Campos (88), 30 pacientes con quistes parenquimatosos fueron
objeto de seguimiento prospectivo desde el momento del diagnostico hasta 12 meses después de
haber retirado el tratamiento antiepiléptico. Los pacientes se clasificaron en dos grupos: pacientes
con neurocisticercosis que habian presentado calcificaciones después del tratamiento con ALB, y



pacientes con calcificacién espontanea de los quistes cerebrales parenquimatosos. Ambos grupos
llevaban 2 afios sin convulsiones cuando empezé a retirarse el antiepiléptico. Los dos grupos
tuvieron parecida incidencia acumulada de recidiva de las convulsiones en los 6 primeros meses
(13/15y 12/15 pacientes), lo cual parece indicar que el riesgo de recidiva de las convulsiones no
guarda relacién con el tratamiento previo con ALB.

Naranya y Pati (89) publicaron un estudio de ocho pacientes con convulsiones y lesiones
calcificadas en quienes se redujo progresivamente la dosis del antiepiléptico durante 3 meses
después de haber estado 2 afos sin convulsiones. En todos los pacientes, las convulsiones
recidivaron en un plazo de 6 meses. Los autores llegaron a la conclusién de que los pacientes
con neurocisticercosis y lesiones calcificadas podrian requerir tratamiento antiepiléptico mas
prolongado.

Evaluacion de la calidad

Dado que los tres estudios adicionales no satisficieron los criterios de inclusién para la pregunta 7,
no es aplicable el método GRADE ni la evaluacién de la calidad de la evidencia.

Evidencia para las recomendaciones

Resumen No se encontré ningln estudio con diversas duraciones del tratamiento
narrativo de la antiepiléptico en personas con una o varias lesiones cisticercdsicas
base cientifica calcificadas y epilepsia.

Se encontraron tres estudios adicionales sobre recidiva de las convulsiones
después retirar el tratamiento antiepiléptico en personas con una o mas
lesiones cisticercosicas calcificadas y epilepsia.

Incluso después de estar 2 afios sin convulsiones, la tasa de recidiva en
los 612 meses siguientes a la retirada del antiepiléptico llegé a ser hasta
del 83,3%-100% en las personas con una o varias lesiones cisticercésicas
calcificadas y epilepsia.

Resumen de la No es posible evaluar la calidad de la evidencia debido a la falta de datos
calidad de la (“muy baja” en consecuencia).

evidencia

Balance de No es posible evaluar si los beneficios derivados del tratamiento
beneficios y antiepiléptico prolongado en las personas con una o varias lesiones

dafos cisticercdsicas calcificadas y epilepsia superan a los posibles dafios, puesto

que no pudieron evaluarse los efectos colaterales debido a la falta de
informacion.



Valores y Importancia de la intervencién para controlar mejor las convulsiones.
preferencias,

incluida cualquier Importancia de los resultados para mejorar el funcionamiento social y reducir

la estigmatizacién y la discriminacion.

variacion y

AUSEIRIES Importancia de los eventos adversos atribuibles a la intervencién.
de derechos

humanos

Costos, uso Disponibilidad y precio del tratamiento antiepiléptico (en la lista de
de recursos y medicamentos esenciales de la OMS).

otras cuestiones
pertinentes de
factibilidad

Costos del tratamiento antiepiléptico prolongado.

Capacitacion del personal clinico.

Recomendaciones finales

El tratamiento antiepiléptico debe mantenerse durante 2 afios como minimo en las personas con
neurocisticercosis calcificada Unica o multiple y epilepsia. Estos pacientes deben someterse a
estrecha vigilancia si se retira el tratamiento. Pueden consultarse otras recomendaciones sobre
suspension del tratamiento antiepiléptico en la guia de intervencién del Programa Mundial de
Accion en Salud Mental (mhGAP) de la OMS (90).

Consideraciones clinicas y regionales

Deben consultarse las directrices de tratamiento de la Liga Internacional contra la Epilepsia en
la medida en que no haya datos sobre el tratamiento antiepiléptico prolongado en las personas
con una o varias lesiones cisticercésicas calcificadas y epilepsia.

Lagunas pendientes de investigar

¢Cuéles son los farmacos, las dosis y la duracién 6ptimos del tratamiento antiepiléptico para las
personas con una o varias lesiones cisticercésicas calcificadas y epilepsia?

¢Cudles son los eventos adversos del tratamiento antiepiléptico en las personas con una o varias
lesiones cisticercosicas calcificadas y epilepsia?

Firmeza de la recomendacién

Recomendacién condicional. La recomendacién se emitié de forma condicional debido a la

falta de datos cientificos. En las directrices de tratamiento antiepiléptico de la Liga Internacional
contra la Epilepsia, no obstante, hay consenso acerca de que la epilepsia secundaria a lesiones
cerebrales requiere tratamiento antiepiléptico continuo (91, 92). Ademas, es posible que la
morbilidad y el costo asociado al tratamiento antiepiléptico continuo en las personas con una o
varias lesiones cisticercésicas calcificadas y epilepsia sin factores de riesgo para la recidiva de las
convulsiones, en entornos de escasos recursos, superen a sus posibles beneficios.

Otros comentarios

Son muchos los factores que influyen en la recidiva de las convulsiones en los pacientes
con epilepsia. En las directrices de la OMS sobre el manejo clinico de la epilepsia, pueden
consultarse otras consideraciones sobre el control de la epilepsia.



PERFIL DE EVIDENCIA: PREGUNTAS 8Y 9

En los pacientes con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis sintomatica
con quistes parenquimatosos viables, ;son los antihelminticos y antiepilépticos

mas beneficiosos o perjudiciales que un placebo o el tratamiento comparativo?

Personas con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis sintomatica con

Poblacion . .
quistes cerebrales viables

Intervencion  Tratamiento antihelmintico (ALB o PZQ con corticoesteroides) y antiepiléptico
evaluada  (fenobarbital, fenitoina, carbamazepina o acido valproico)

Intervencion

. Placebo o tratamiento comparativo
comparativa

Pardmetro de

Recidiva de las convulsiones, eventos adversos
resultado

En los pacientes con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis sintomatica
con quistes cerebrales parenquimatosos viables, json necesarias dosis

mayores o mayor duracién del tratamiento antihelmintico, antiinflamatorio y
antiepiléptico para obtener mejores resultados clinicos que con el esquema
terapéutico habitual de la neurocisticercosis?

Personas con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis sintomatica con

Poblacién . .

quistes cerebrales viables
Intervencion Dosis mayores o mayor duracién del tratamiento para la neurocisticercosis
evaluada (antihelminticos, antiinflamatorios y antiepilépticos)
Intervencion Dosis y duracién habituales del tratamiento para la neurocisticercosis
comparativa (antihelminticos, antiinflamatorios y antiepilépticos)

Mejores resultados clinicos: resolucién mas rapida de los sintomas y signos
neurolégicos, menos episodios de recidiva de las convulsiones o logro mas
frecuente del estado sin convulsiones

Parametro de
resultado

Generalidades

En muchas regiones en las que son endémicas la teniasis, la cisticercosis y la neurocisticercosis
por T. solium, lo es también la infeccién por el VIH/sida (57). Existen interacciones fisiopatoldgicas
para otras coinfecciones del VIH, como la malaria, la tuberculosis y otras helmintosis (93). Una de
las esferas de interaccion entre la neurocisticercosis y la infeccion por el VIH/sida es el tratamiento,
puesto que es posible que se produzca un sindrome inflamatorio de reconstitucion inmunolégica
(SIRI) cuando las personas coinfectadas por el VIH y T. solium comienzan un tratamiento
antirretroviral de gran actividad (TARGA) que puede transformar su neurocisticercosis asintomatica
en sintomaética (94), y pueden darse también interacciones farmacolégicas con los antiepilépticos
en los pacientes que reciben tratamiento anticonvulsivo y antirretroviral (95).

La presente revision sistematica se llevéd a cabo para evaluar las publicaciones en personas con
infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis sintomética con quistes parenquimatosos cerebrales
viables, sobre todo en lo que respecta a la posibilidad de intensificar (dosis mayores, mayor
duracién) el tratamiento de la neurocisticercosis (antihelminticos, antiinflamatorios, antiepilépticos),
con el fin de determinar si se asocia a mejores resultados clinicos en comparacién con el
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tratamiento habitual de la neurocisticercosis, y qué antihelminticos y antiepilépticos producen
beneficios o dafios en comparacién con un placebo o un tratamiento comparativo de referencia.

Criterios de inclusion y exclusion

La estrategia de blUsqueda y sus resultados se detallan en el anexo 3y en la seccién “Formulacion
de las directrices”, apartado “Busqueda y obtencion de datos”, figura 3, respectivamente.

Tipo de estudios Estudios experimentales y observacionales.

Tipo de participantes Personas con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis.
Tipo de intervencién Sin restriccion de las intervenciones terapéuticas.

Tipo de variables de Sin restriccion.

resultado

Criterios de exclusién Se excluyé a las personas con neurocisticercosis, pero sin

infeccion por el VIH/sida; a las personas con infeccién por

el VIH/sida, pero sin neurocisticercosis, y a las personas con
neurocisticercosis y coinfecciones distintas de la infeccién por el
VIH/sida.

Resumen de resultados

Hay algunos indicios de que el cuadro clinico de la neurocisticercosis podria ser diferente en las
personas infectadas por el VIH y en los controles seronegativos al VIH; por ejemplo, en lo relativo
a un porcentaje mayor de casos sintomaticos y multiquisticos. Dada la escasez de estudios, no
obstante, no fue posible extraer una conclusién firme. Ademas, no se encontrd ningdn estudio
pertinente sobre el tratamiento de las personas infectadas por el VIH con neurocisticercosis
sintomatica y quistes parenquimatosos viables. En una revisién exploratoria, se encontraron
algunos informes de casos sueltos y otros documentos, cuyos resultados se presentan de forma
sindptica en una publicacién en elaboracion.? El tratamiento y los eventos adversos en personas
con neurocisticercosis coinfectadas por el VIH se muestran en los cuadros A4.6.1y A4.6.2. Los
resultados estadn en consonancia con los descritos en otra revisién bibliografica sobre la infeccién
por el VIH/sida con neurocisticercosis concomitante (96).

La bibliografia disponible no permite una conclusion firme sobre si deberia ser diferente el
tratamiento habitual para las personas que solo presentan quistes parenquimatosos cerebrales
viables y para las personas que presentan ademas una infeccién concomitante por el VIH. Debe
prestarse especial atencién a las posibles interacciones farmacoldgicas entre antirretrovirales,
antihelminticos y antiepilépticos. Hace falta mas investigacién para responder a las preguntas
8y9.

2 Jewell P, Abraham A, Schmidt V, Buell KG, Bustos J, Garcia HH, et al. Neurocysticercosis and HIV/AIDS coinfection: a
scoping review [en elaboracion].
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Cuadro A4.6.1. Informes de casos sueltos: tratamiento y resultados de eficacia en las personas con neurocisticercosis coinfectadas por el VIH

REMN Edad SEXoN Pais Cirugia
(media)

Laminectomia
y quistecto-
mia epidural

Fotocoagu-
lacion con
xenon

No

Antihelmintico; dosis;
duracion (dias);

Corticoide;
dosis

Convulsiones; BARtire=
antiepiléptico [roviral

TDF,
EMT,
EFV

Si(n.e.)

Si(n.e.)

Otro
trata-
miento

Resultado
clinico

Favorable

Favorable

Favorable,
ninguna
convulsién
mas

Favorable

Mejora,
pero con
sintomas
persistentes

Favorable

Favorable

Favorable

Resultado
radiolégico




98

104

105,
106

107

108

109

110

111

112

112

Edad BSEXeN Pais
(me-
dia)

Cirugia Antihelmintico; dosis; NCOrticoice:
duracién (dias); dosis

Drenaje PRD
ventricular
externo

No

No

Laminec-
tomiay
quistec-
tomia
epidural

No

No

No

Convulsiones;
antiepiléptico

Antirre-
troviral

No

Otro tra-
tamiento

Resultado
clinico

Fallecido

Favorable

Favorable

Favorable,
ninguna
convulsién
mas
Debilidad

per-
sistente

Favorable

Mejora
clinica

diferida

Favorable

Resultado
radiolégico




.8

112

113

114

924

115

115

116

117

117

Edad PSEXeN Pais Cirugia
(me-
dia)

Craneo-
tomiay
quistec-
tomia

Craneo-
tomiay
quistec-
tomia

Derivacion
VP

No

Antihelmintico; dosis;
duracion (dias);

Corticoide;

dosis

DXM

n.e.

Convulsiones;
antiepiléptico

Antirre-
troviral

No

Otro tra-
tamiento

Resultado
clinico

Mejora
clinica
diferida

Fallecido

Favorable,
ninguna
convulsién
mas

Favorable

Favorable

Favorable

Favorable

Mejora
leve
Ninguna
mejora

Resultado
radiolégico
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Ref.

117

118

Edad BSEXeN Pais Cirugia Antihelmintico; dosis; BMEORtICOIE: Convulsiones; FAREIFFEE™N Otro tra- PRESUIEEEON Resultado

(me- duracion (dias); dosis antiepiléptico troviral tamiento FElinICo radiolégico
dia)

Convul-
siones
per-
sistentes

M No Si Muerto

M No No Favorable

BC: abacavir; ALB: albendazol; AnfB: anfotericina B; ATV/r: atazanavir y ritonavir; CBZ: carbamazepina; DXM: dexametasona; EFV: efavirenz; EMT: emtricitabina; F: sexo femenino;

FBT: fenobarbital; FNT: fenitoina; GCV: ganciclovir; LEV: levetiracetam; LMV: lamivudina; LOP/r: lopinovir y ritonavir; M: sexo masculino; n.e.: no especificado o desconocido; n.p.: no procede;
PIR: pirimetamina; PRD: prednisolona; PZQ: prazicuantel; RDC: Republica Democratica del Congo; SLD: sulfadiazina; TBC: tuberculosis; TDF: tenofovir; TMS: trimetoprim y sulfametoxazol;
VAL: valproato sédico; VP: ventriculoperitoneal; ZDV: zidovudina.



Cuadro A4.6.2. Informes de casos sueltos: tratamiento, otros medicamentos y resultados
adversos en personas infectadas por el VIH con neurocisticercosis concomitante

Tratamiento Casos Corticoide Tratamiento Tratamiento Resultado Resultados
adyuvante  antiepilép-  antirretroviral  favorable adversos
tico
Albendazol 15/29 13/15 8/15 (53%)  9/15 (60%) 11/15 1 (7%) muerte
(o) O, O,

(52%) (87%) (73%) 3 (20%)
respuesta
clinica diferida
o leve

Cirugia + 4/29 0 0 0 1/4 (25%) muerte
albendazol (15%) (25%)

(50%) sintomas
persistentes

Ningunoono 3/29 n.p. 1/3 (33%) 1/3 2/3 1 (33%) muerte
especificado  (10%) (33%) (67%)

n.p.: no procede.

Evaluacion de la calidad

Dado que solo se encontraron informes de casos sueltos, no fue posible elaborar cuadros GRADE
para las preguntas PICO 8 y 9.



Evidencia para las recomendaciones

Resumen narrativo
de la base cientifica

En los pacientes con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis
sintomatica con quistes parenquimatosos viables, ;son los
antihelminticos y antiepilépticos mas beneficiosos o perjudiciales que un
placebo o el tratamiento comparativo?

En los pacientes con infeccién por el VIH/sida y neurocisticercosis

sintomatica con quistes cerebrales parenquimatosos viables,

;son necesarias dosis mayores o mayor duraciéon del tratamiento
antihelmintico, antiinflamatorio y antiepiléptico para obtener mejores
resultados clinicos que con el esquema terapéutico habitual de la
neurocisticercosis?

Explicacion

Solo se encontraron informes de casos sueltos.

Valores y
preferencias, incluida
cualquier variacién

y cuestiones de
derechos humanos

La perspectiva de las personas con epilepsia o convulsiones indica lo
siguiente:

Factores favorables al tratamiento antihelmintico de los pacientes
sintomaticos con neurocisticercosis y coinfeccion por el VIH:

importancia de la intervencién para controlar mejor las convulsiones;
importancia de la intervencién para una mejor resolucién de los quistes;

importancia de los resultados para mejorar el funcionamiento social y
reducir la estigmatizacién y la discriminacién.

Factores contrarios al tratamiento antihelmintico de los pacientes
sintomaticos con neurocisticercosis y coinfecciéon por el VIH:

importancia de los eventos adversos atribuibles a la intervencién;

importancia de la pérdida econémica debida a hospitalizacién por las
intervenciones;

importancia de la falta de disponibilidad de técnicas de neuroimagen.




Recomendaciones finales

Los pacientes con neurocisticercosis coinfectados por el VIH deben recibir tratamiento siguiendo
las mismas directrices establecidas para los pacientes con neurocisticercosis sin infeccién por el
VIH/sida.

Consideraciones clinicas y regionales
Hay pocos datos disponibles en personas con neurocisticercosis y coinfecciéon por el VIH.

No hay datos sobre las posibles interacciones entre los medicamentos antirretrovirales y
los antihelminticos, antiinflamatorios y antiepilépticos en personas con neurocisticercosis y
coinfeccién por el VIH.

Tampoco hay datos sobre la posible asociacion entre el sindrome inflamatorio de reconstitucion
inmunitaria (SIRI) y la neurocisticercosis en personas con neurocisticercosis que empiezan un
tratamiento antirretroviral para la infeccion por el VIH/sida. Por consiguiente, se recomienda
precaucion a la hora de iniciar el tratamiento en personas con neurocisticercosis y coinfeccion
por el VIH. El tratamiento de las personas infectadas por el VIH debe seguir las directrices de la
OMS en materia de infeccién por el VIH/sida.

El tratamiento antiepiléptico en las personas con neurocisticercosis y coinfeccién por el VIH debe
seguir las directrices de la OMS para los pacientes infectados por el VIH con epilepsia (119).

El tratamiento antihelmintico en las personas con neurocisticercosis y coinfeccién por el VIH
debe basarse en la bibliografia sobre pacientes infectados por el VIH con enfermedades
tropicales desatendidas.

Lagunas pendientes de investigar

¢Cuéles son los farmacos, las dosis y la duracién 6ptimos del tratamiento antihelmintico
combinado para las personas con neurocisticercosis y coinfecciéon por el VIH/sida?

:Qué efecto tiene el tratamiento combinado con antihelminticos y antiinflamatorios
(corticosteroides) sobre la gravedad o la frecuencia de las convulsiones, la reaparicién de las
convulsiones a largo plazo y la duraciéon reducida del tratamiento antiepiléptico en las personas
con neurocisticercosis y coinfecciéon por el VIH/sida?

;Cuales son los eventos adversos del tratamiento combinado con antihelminticos y
antiinflamatorios (corticosteroides) en las personas con neurocisticercosis y coinfeccién por el
VIH/sida?

¢Cuéles son los farmacos, las dosis y la duracién 6ptimos del tratamiento antiinflamatorio
(corticosteroides) en las personas con neurocisticercosis y coinfeccién por el VIH/sida?

:Qué efecto tiene el tratamiento solo con antiinflamatorios (corticosteroides) sobre la gravedad
o la frecuencia de las convulsiones, la reaparicién de las convulsiones a largo plazo y la duracién
reducida del tratamiento antiepiléptico en las personas con neurocisticercosis sintomética y
coinfeccién por el VIH/sida?

;Cudles son los eventos adversos del tratamiento solo con antiinflamatorios (corticosteroides) en
las personas con neurocisticercosis y coinfeccion por el VIH/sida?

¢Cuéles son los farmacos, las dosis y la duracién 6ptimos del tratamiento antiepiléptico para las
personas con neurocisticercosis y coinfecciéon por el VIH/sida?

¢Qué efectos colaterales tiene el tratamiento antiepiléptico en las personas con
neurocisticercosis y coinfeccién por el VIH/sida?



El SIRI, ;ocurre en las personas con neurocisticercosis que empiezan un tratamiento antirretroviral
para la infeccion por el VIH/sida?

"_ s

Si la respuesta a la pregunta anterior es “si”, ;cuales son las caracteristicas clinicas del SIRI en las
personas con neurocisticercosis y coinfecciéon por el VIH/sida?

Firmeza de la recomendacién

Recomendacion condicional. La recomendacién se considerd condicional debido a la falta de
datos sobre el tratamiento de las personas con neurocisticercosis y coinfeccion por el VIH/sida.
Deben seguirse las directrices enunciadas bajo el epigrafe “Consideraciones clinicas”.

Otros comentarios

Hacen falta con urgencia ensayos clinicos bien disefiados en personas con neurocisticercosis y
coinfeccién por el VIH/sida para dar respuesta a las preguntas de investigacién enunciadas bajo
el epigrafe “Lagunas pendientes de investigar”.
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