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A sindrome de Guillain-Barré é uma poliradiculoneuropatia inflamatéria aguda autoimune
desmielinizante do sistema nervoso periférico e raizes nervosas, que gera fraqueza muscular simétrica
rapidamente progressiva e diminui¢do ou auséncia de reflexos profundos do tenddo e marcha instavel.
Sabe-se que esta associada as mais diversas etiologias e que precisa de intervengdo precoce a fim de
evitar agravamento. Objetivo: O intuito principal do presente estudo ¢ definir os possiveis fatores
relacionados ao desenvolvimento da sindrome de Guillain-Barré, contextualizando suas definigdes,
quadro clinico, diagndstico e tratamento. Metodologia: Essa pesquisa trata-se de uma revisdo da
literatura narrativa, qualitativa, cujos artigos cientificos foram buscados nas bases de dados: Electronic
Library Online (SciELO), Literatura Latino-americana ¢ do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS) e
PubMed. Os Descritores em Ciéncias da Satide (DeCS) utilizados foram: sindrome de Guillain-Barré,
neuropatia autoimune aguda e polirradiculoneuropatia inflamatoria aguda. Resultados e Discussdo: A
maioria dos estudos constatou que os fatores etioldgicos relacionados ao desencadeamento dessa
enfermidade sdo: infec¢@o prévia, alcoolismo, hiperlipidemia, aumento de homocisteina, cirurgia e
malignidade, agentes imunomodulatorios, transplantes, doenca de Hodgkin, leucemia e eventos
traumaticos. Conclusdo: Essa patologia abrange multiplos fatores que podem estar relacionados ao seu
surgimento, sendo as infec¢des anteriores ao quadro o mecanismo preponderante. Faz-se necessario
compreendé-los e realizar o diagnostico precoce da neuropatia estudada, para assim instituir a
terapéutica adequada e prevenir desfechos desfavoraveis.
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INTRODUCTION

importante marcador para melhor elaboracdo dos diagndsticos
diferenciais da paralisia aguda (ANSAR, 2015). A SGB ¢é a forma
mais comum de paralisia flacida aguda em todo o mundo (SEJVAR et

A sindrome de Guillain-Barré (SGB) é uma patologia autoimune
desmielinizante do sistema nervoso periférico (VAN et al., 2014),
acompanhada por paralisia neuromuscular aguda (WILLISON, 2013)
e suas caracteristicas patologicas sdo a infiltragdo de células
inflamatdrias em pequenos vasos sanguineos e desmielinizacdo de
nervos periféricos e raizes nervosas (VAN et al., 2014). Este insulto
imunomediado ao sistema nervoso do individuo geralmente ¢
evidenciado através do quadro clinico cléssico de fraqueza muscular
simétrica predominantemente distal, rapidamente progressiva,
acompanhada de marcha instdvel e hiporreflexia ou arreflexia
(WILLISON, 2016). Ademais, a enfermidade estudada também se
associa a anormalidades sensoriais e aumento de proteina no liquido
cefalorraquidiano, ndo acompanhado do aumento de celularidade
(dissociagdo citoalbuminoldgica liquérica), sendo tal achado um

al., 2011). Sabe-se que, anualmente, afeta 100.000 pessoas no globo.
(VAN et al., 2014). Sua incidéncia ¢ de 0,8 a 1,9 a cada 100.000
pessoas ao ano ¢ aumenta com a progressdo da idade. Outros estudos
relatam a mesma taxa mediana de incidéncia global (CAPASSO et
al., 2019), inclusive evidenciando esta razdo nos continentes da
Europa e América do Norte (WILLISON et al., 2016). Em relagdo ao
sexo, o sexo masculino é o mais acometido pela neuropatia em
questdo (SHAHRIZAILA, 2021; WILLISON, 2016). Outro estudo
ratificou a predilecdo pelo acometimento em homens, com uma
relagdo de aproximadamente 1,5:1 em se tratando de paises como
Bangladesh, India, Taiwan, Paquistdo, Egito, Marrocos, Etiopia,
Tanzania e Quénia (LIOU et al., 2016). A sindrome de Guillain-Barré

By

pode ser uma condigdo que ameaga a vida, em especial devido a
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insuficiéncia respiratoria (ALSHENKHLEE et al., 2008). A taxa de
letalidade da Sindrome de Guillain-Barré ¢ de 5%, e sequelas
permanentes ocorrem em 10% dos casos (SHAHRIZAILA, 2021;
CHUN et al., 2022). A maioria dos estudos em todo o mundo
demonstram uma taxa de mortalidade que varia de 2 a 10%
(WILLISON, 2016), embora haja disparidades evidentes entre as
regides. As taxas oscilam entre 2 a 7% na Europa e América do Norte
(DOETS et al., 2018), 13% em Hong Kong (SIDDIQUI et al., 2019),
14 a 17% em Bangladesh (DOETS et al., 2018) e 16% no Egito
(HALAWA, 2011). Muitos estudos foram desenvolvidos em relagdo a
epidemiologia da Sindrome de Guillain-Barré, mas as causas ainda
ndo sdo completamente estabelecidas (DING et al., 2022).
Considerando entdo a relevancia clinico-epidemiologica da SGB
descrita acima, o presente estudo visa estabelecer as possiveis
etiologias mais comuns relacionadas ao desenvolvimento dessa
enfermidade clinica.

MATERIAIS E METODOS

Foram utilizadas para a realizagdo da presente pesquisa ¢ selecao dos
artigos cientificos as bases de dados a seguir: Electronic Library
Online (SciELO) e Literatura Latino-americana e do Caribe em
Ciéncias da Satde (LILACS). Os Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS) utilizados foram os seguintes: Acidentes por quedas. Idoso.
Fatores de risco. Prevenco de acidentes. O presente estudo trata-se
de uma revisdo de literatura, narrativa, qualitativa, cujas bases de
dados utilizadas para a realizagdo da presente pesquisa e selegdo dos
artigos cientificos foram: Electronic Library Online (SciELO),
Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS) e PubMed. Os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS)
foram utilizados de forma isolada sem combinagdes entre eles, sendo
citados a seguir: sindrome de Guillain-Barré, neuropatia autoimune
aguda e polirradiculoneuropatia inflamatoria aguda. A busca manual
foi realizada nos meses de agosto, setembro e outubro de 2022, por
um pesquisador, considerando como critérios de inclusdo: artigos
publicados nas plataformas Lilacs, Scielo e PubMed; artigos nos
idiomas portugués, espanhol e inglés; artigos disponiveis na integra;
artigos que se adequaram ao tema proposto por essa pesquisa, artigos
gratuitos, artigos publicados entre 2017 a 2022, trabalhos cuja leitura
dos resumos e titulos correspondiam aos objetivos dessa pesquisa,
estudos com desfechos expressos de maneira adequada. Entre os
critérios de exclusdo utilizados na pesquisa temos: publicacdes que
ndo se encontravam nas bases de dados citadas anteriormente; estudos
cujos resultados ndo se aplicavam aos objetivos desse estudo; artigos
cujas leituras dos titulos e resumos nio possuiam relagdo ao tema do
presente estudo; trabalhos cientificos em idiomas diferentes do
portugués, inglés e espanhol; artigos pagos, artigos publicados antes
de 2017, artigos cuja metodologia ndo foi descrita de forma correta.
Em relagdo aos aspectos éticos, por ndo consistir em uma pesquisa
que envolve seres humanos e pela disponibilidade dos dados estarem
ao dominio publico, ndo houve a necessidade de submissdo ao Comité
de Etica em Pesquisa. Além disso, os devidos meios de citagdo e
referéncias necessarios foram empregados, assim como as técnicas e
instrumentos de coletas de dados foram feitas a partir da andlise
detalhada dos artigos encontrados.

RESULTADOS E DISCUSSAOQ

A sindrome de Guillain-Barré ¢ caracterizada clinicamente pela
fraqueza ascendente rapidamente progressiva que inicialmente afeta
os membros e pode afetar os misculos cranianos e respiratorios
(LEONHARD et al., 2019). Esta patologia afeta o sistema nervoso
devido a respostas inflamatoérias agudas e desmielinizagdo dos nervos
periféricos, sendo classificada em multiplos subtipos segundo
diferentes caracteristicas clinicas e patologicas (HUGHES, 2020).
Diversas variantes sdo definidas com base em sua apresentagdo
clinica, incluindo uma variante motora pura, variantes paraparéticas e
sindrome de Miller Fisher, que ¢ caracterizada pela triade clinica de
oftalmoplegia, ataxia e arreflexia (DIMACHKIE, 2013). As
diferengas clinicas dos quadros podem estar pautadas nas diferengas a

partir das suas caracteristicas eletrofisiologicas associadas (VAN et
al., 2014), definindo, por exemplo, o padrio de polineuropatia
inflamatéria aguda desmielinizante ou de neuropatia axonal motora
aguda (WILLISON, 2016). Pacientes com polineuropatia
inflamatoria aguda desmielinizante geralmente tem a classica variante
sensorial de sindrome de Guillain-Barré, enquanto aqueles com
neuropatia axonal motora aguda normalmente tem a variante motora
pura (HOSOKAWA et al., 2016). Em sua forma cléssica, ela causa
fraqueza proximal e distal difusa aguda e rapidamente progressiva dos
quatro membros, além de perda sensorial leve e arreflexia (FOKKE et
al., 2014). Tal progressdo se da em torno de um periodo de 12h a 28
dias (WILLISON, 2016). A maioria dos pacientes desenvolve
hiporreflexia generalizada ou arreflexia, embora os reflexos
tendinosos possam ser normais ou até mesmo exagerados nos estagios
iniciais. Em mais da metade dos pacientes desenvolvem déficits
nervosos cranianos, incluindo fraqueza facial bilateral, fraqueza
bulbar ou disfun¢ao motora extraocular (VAN ef al., 2014). Além do
déficit motor e dos reflexos, os pacientes também podem
experimentar distirbios sensoriais, ataxia, dor muscular ou radicular e
sinais de disfung@o auténoma, incluindo variagdes da pressdo arterial
e arritmia cardiaca (VAN et al., 2014). Em alguns pacientes com
sindrome de Guillain-Barré axonal, além do acometimento de fibras
motoras, pode haver comprometimento também das fibras sensoriais,
sendo essa variante denominada neuropatia axonal aguda motora e
sensorial, considerada uma variante grave de neuropatia axonal
motora aguda (VAN et al., 2014).

Criangas com essa condi¢do podem apresentar caracteristicas atipicas,
como dor, recusa a andar ou pode apresentar marcha anormal, sendo
diagnosticada corretamente em apenas um ter¢o das criangas em
idade pré-escolar acometidas (VAN et al., 2014). A gravidade da
sindrome de Guillain-Barré é muito diversificada, variando de
fraqueza leve do membro distal & paralisia completa, insuficiéncia
respiratoria e morte (DIMACHKIE, 2013).Tal caracteristica pode
dificultar o diagndstico em estagios iniciais da sindrome de Guillain-
Barré, especialmente em pacientes com achados atipicos, ja que por
exemplo, em média 10% dos pacientes tem reflexos dos tenddes
profundos normais ou aumentados e em torno de 8% apresentam
apenas paraparesia (YUKI et al., 2012). O diagndstico da SGB ¢
baseado principalmente em aspectos clinicos, apoiadas por exame de
fluido cefalorraquidiano, que evidencia dissociagdo
albuminocitoldgica, e avaliagdo de condugdo nervosa. Os critérios do
Instituto Nacional de Disturbios Neurologicos e Derrame e os
Critérios de Brighton s&o os conjuntos de critérios diagnosticos
validados mais comumente utilizados (ANSAR, 2015). Em paises
com dificuldades econdmicas, o diagnéstico é geralmente ainda mais
desafiador, ja que o exame de fluido cefalorraquidiano e avaliagdo de
conducdo nervosa podem ndo estar disponiveis, o que pode gerar
muitos encaminhamentos de pacientes a outros especialistas e atraso
no diagnoéstico e tratamento (ISLAM et al., 2016). Em relagdo ao
tratamento dessa condi¢do, estudos referem que a troca de plasma —
também chamada de plasmaférese — e infusdes de imunoglobulina
intravenosa sdo terapias igualmente eficazes para todas as variantes
da sindrome de Guillain-Barré (VAN er al.,, 2014). A literatura
detalha a forma de realizar as medidas supracitadas, podendo ser
usada a imunoglobulina intravenosa (0,4 g/kg por 5 dias) e troca de
plasma (geralmente 5 sessdes com 200 a 250 ml/kg) (KHAN et al.,
2011). Apesar da eficacia semelhante entre as propostas terapéuticas,
em geral, a imunoglobulina intravenosa ¢ considerada a primeira
escolha de tratamento, pois ¢ facil de administrar, amplamente
disponivel e associada a menos efeitos adversos em comparagdo com
a troca de plasma (VERBOON, 2017). Por outro lado, a troca de
plasma ¢ menos cara que a imunoglobulina intravenosa e pode
teoricamente ser uma op¢do de tratamento preferencial em paises com
menos recursos financeiros (WILLISON, 2017).

A internagdo em unidade de terapia intensiva ¢ recomendada para
pacientes com progressdo desfavoravel ou acelerada, como os que
tenham insuficiéncia respiratoria iminente, disfuncéo autéonoma grave
com instabilidade cardiovascular, disfun¢ao de degluticdo grave e/ou
reflexo da tosse diminuido ou fraqueza rapida progressiva
(LEONHARD et al., 2019). Embora espera-se bom progndstico aos
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pacientes com a SGB, o0 acesso a servigos de reabilitacdo integrativa —
considerados impares na recuperagdo da funcionalidade e da
qualidade de vida a longo prazo dos pacientes — pode ser limitado em
paises em desenvolvimento (BRIGHT, 2018). Estima-se que, em todo
o mundo, aproximadamente 20% dos pacientes sdo incapazes de
andar sem ajuda, 6 meses apos o inicio da doenga (WILLISON,
2016), podendo apresentar também reducdo do condicionamento
fisico (RUDOLPH, 2008) e reducdo da qualidade de vida
(DARWEESH et al., 2014). Além das complica¢des fisicas, uma
propor¢do substancial de pacientes tem problemas residuais,
incluindo dor persistente de 35 a 40%, fadiga em média 60 a 80% e
ansiedade e depressdo em 6 a 7% dos casos (MERKIES, 2016).
Alguns dos fatores etiologicos que podem estar relacionados a
manifestacdo de sindrome de Guillain-Barré sdo: infecgdes anteriores,
alcoolismo, hiperlipidemia e aumento de homocisteina (DING et al.,
2022). No geral, a sindrome de Guillain-Barré ¢ considerada a
consequéncia de uma infecgdo anterior que desencadeia uma resposta
imune responsavel pela desmielinizacdo e degeneracdo axonal de
nervos periféricos e raizes nervosas.Assim, geralmente hd uma
resposta autoimune anormal aos nervos periféricos e raizes da medula
espinhal causadas por infecgdo ou outro estimulo imunoldgico
(SHAHRIZAILA, 2021; CHUN et al., 2022).

Nesse aspecto, cerca de dois ter¢os dos pacientes com essa condigdo
relataram histérico de infecgdo anterior por Campylobacterjejuni,
citomegalovirus, virus Epstein-Barr, Mycoplasmapneumoniae, virus
influenza A e Haemophilusinfluenzae (BROUTET et al., 2016;
MEHTA et al., 2018; VERMA, 2014). As infec¢des relacionadas a
Shigella e Legionellapneumophila também podem preceder a
manifestacdo de SGB (ALADAWI et al., 2022). A relagdo entre SGB
e outros virus relatados para preceder a condicdo, tais como virus
sincicial respiratorio, virus parainfluenza, echovirus, virus coxsackie,
sarampo, caxumba, rubéola, herpes zoster e virus simples, influenza,
¢ hepatite A ¢ B. Além disso, a SGB pode ocorrer logo apos a
soroconversdo do virus da imunodeficiéncia humana (ALADAWI et
al., 2022). Logo, os pacientes com sindrome de Guillain-Barré
manifestam infecgdes gastrointestinais e do trato respiratorio cerca de
quatro semanas antes do inicio da fraqueza, sendo a infeccdo um
gatilho importante para a manifestagdo desse agravo em saude
(WILLISON, 2013). A infecc¢do pela bactéria Campylobacterjejuni,
causadora de gastroenterite infecciosa, ¢ o fator precipitante mais
frequentemente associado, responsavel por até 50% dos casos e
geralmente esta associada a forma aguda de neuropatia axonal motora
dessa sindrome (ISLAM et al., 2010; NACHAMKIN et al., 2007;
(WAKERLEY, 2013).

Outros agentes infecciosos incluem citomegalovirus, virus Epstein-
Barr, Mycolasmapneumoniae, Haemophilusinfluenzae e, mais
recentemente, hepatite E e Zika virus (UNCINI, 2017). Além do Zika
virus, outras arboviroses também podem estar associadas com o
desencadeamento da sindrome de Guillain-Barré, como os virus da
dengue e da chikungunya (BROUTET et al., 2016; MEHTA et al.,
2018; VERMA, 2014). Alguns estudos, entanto, ja demonstram que a
infeccdo do trato respiratorio superior € o evento antecedente mais
comum, sendo relatada por 22 a 53% dos pacientes com sindrome de
Guillain-Barré na Europa, América do Norte, América do Sul e partes
da Asia (Taiwan, Nepal, Paquistio, Japdo e Malasia) (DOETS et al.,
2018). Com base nas premissas discutidas acima, defende-se que
fatores como higiene e saneamento precarios, agua potavel insegura e
exposi¢do frequente a patdgenos tornam as populagdes dos paises em
desenvolvimento altamente vulneraveis aos surtos das doengas
infecciosas capazes de desencadear a sindrome de Guillain-Barré
(PAL et al., 2018). Além dos processos infecciosos, a literatura relata
o consumo de alcool como um fator de risco independente para o
desenvolvimento da sindrome de Guillain-Barré (DING et al., 2022).
Acredita-se que o consumo frequente de alcool pode danificar os
nervos centrais e periféricos. Nesse contexto, a patogénese da
neuropatia alcodlica estd associada principalmente as deficiéncias
nutricionais e aos efeitos toxicos do alcool. Alguns estudos recentes
sugerem que o consumo de alcool pode levar a degeneracdo axonal
resultante do estresse oxidativo, a liberacdo de citocinas pro-
inflamatoérias e a ativacdo da proteina quinase C (CHOPRA, 2012).

Outrossim, a dislipidemia ¢ um possivel fator de risco para a
sindrome de Guillain-Barr¢, ja que se notou que muitos dos pacientes
acometidos apresentam elevacdo dos niveis lipidicos como
triglicérides, colesterol LDL, colesterol total e apolipoproteina B
(DING et al., 2022; NOORI et al., 2019). O aumento dos niveis
séricos destes lipidios esta associado a maior incidéncia da patologia,
assim como das suas formas clinicas mais graves. Considerando isso,
alguns estudos demonstraram uma correlagdo entre o metabolismo
lipidico alterado e a disfuncdo nervosa periférica (DING et al., 2022;
NOORI et al., 2019). Ademais, niveis elevados de homocisteina em
pacientes podem ampliar significativamente o risco de sindrome de
Guillain-Barré (OLIVEIRA et al., 2018; VEERANKI, 2013; AJITH,
2015).

Ha fortes evidéncias de que elevados niveis de homocisteina podem
causar disfungdo sensorial e motora do nervo periférico (LEISHEAR
et al., 2012), além de promover toxicidade excitatoria estimulando o
receptor n-metil-D-aspartato danificando o DNA neuronal para
induzir apoptose (SKOVIEROVA et al., 2016) e quebra da barreira
hematoencefalica (KAMATH et al., 2006). Outros fatores como
transplantes, doenca de Hodgkin, leucemias e vacinagdes também
podem estar relacionados a manifestagdo dessa patologia (BROUTET
etal., 2016; MEHTA et al., 2018; VERMA, 2014). O tratamento com
agentes imunomodulatérios, como as vacinas e os medicamentos
bioldgicos, também podem estar associados a essa doenga em
situagdes infrequentes. Outros eventos, incluindo cirurgias e
malignidades, também podem ser relacionados a essa situagdo
(PRINCIPIL, 2019). Dessa  maneira, alguns estudos recentes
demonstraram que essa doenca pode estar relacionada a uma grave
reagdo adversa a vacinagdo do COVID-19 (SHAHRIZAILA, 2021;
CHUN et al., 2022). Além disso, o primeiro caso de SGB devido a
infecgao por SARS-CoV-2 foi relatado na China, seguido pela Italia,
Ird e Estados Unidos da América, indicando uma associagdo positiva
entre ambas patologias (ZHAO et al., 2020). Nesse sentido, a
literatura publicada sobre SGB relacionada a COVID-19
frequentemente relata uma variante sensorio-motora classica da SGB
com paralisia facial e um subtipo eletrofisiologico desmielinizante. O
curso da doenga ¢ geralmente grave, com altas taxas de disfuncdo
respiratoria e internagdo em unidade de terapia intensiva (SHANG et
al., 2020). A literatura ainda refere uma relagdo também com eventos
traumaticos, como cirurgias, traumatismo cranioencefélico, fraturas,
trauma toracico, abortamento e hemorragia intracerebral (LI et al.,
2017). E evidente uma variagio consideravel entre paises e/ou regides
na epidemiologia, subtipos ¢ manejo da sindrome de Guillain-Barré
(DOETS et al., 2018). Essas diferencas podem estar relacionadas aos
fatores ambientais, econdmicos, conscientizagdo e comportamento em
satde (PAL et al., 2018) ou devido as diferengas metodologicas entre
os estudos ¢ a falta de pesquisas robustas e sistematicas de base
populacional em determinados paises (SEJVAR et al., 2011).

CONCLUSAO

A sindrome de Guillain-Barré ¢, indubitavelmente, um tema comum
na pratica do médico clinico e do neurologista. Ela pode manifestar-se
das mais diversas formas clinicas, o que lhe confere um diagndstico
desafiador, devendo ser realizado em tempo habil para instituir
terapéutica adequada e evitar sequelas e outros desfechos
desfavoraveis, como o Obito. Destarte, o entendimento global da
sindrome, em especial dos seus fatores causais, ¢ mandatorio para
promover melhorias no cendrio epidemioldgico e no manejo
diagnostico e terapéutico.  Nesse sentido, mais estudos sdo
necessarios para elencar suas numerosas etiologias, a fim de,
inclusive, averiguar as possibilidades de prevenir a incidéncia desta
entidade clinica no futuro.
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