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A manifestacédo da Sindrome de Guillain-Barré como complicagéo pos-
infecciosa da Covid-19 em adultos: uma reviséao narrativa

The manifestation of Guillain-Barré Syndrome as a post-infectious complication of Covid-
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RESUMO

Objetivo: Correlacionar manifestagbes neurolégicas que se enquadrem nos critérios diagnosticos da
Sindrome de Guillain-Barré (SGB) apos infeccao pelo SARS-CoV-2. Revisao bibliogréafica: O SARS-CoV-2
pode induzir danos diretos e indiretos em estruturas teciduais, especialmente do Sistema Nervoso Periférico
(SNP), ocasionando lesdes teciduais, danos neurais, inflamacéo e até autoimunidade. A extensa liberacdo de
citocinas inflamatérias na infeccao causada pelo SARS-CoV-2 pode fazer parte da imunopatologia por tras
da ocorréncia da SGB pds-Covid-19. O mecanismo de mimetismo molecular viral é descrito como 0 mais
provavel na patogénese da SGB a partir da Covid-19. Isso porque o0s anticorpos produzidos contra
glicoproteinas presentes na estrutura do SARS-CoV-2 podem danificar os nervos periféricos do hospedeiro
devido a semelhanca com as proteinas nativas. Como consequéncia, ha formacdo de células B e T
autorreativas. Sendo assim, os anticorpos formados reagem de maneira cruzada e acabam danificando
células do SNP. Consideracgdes finais: A reacao inflamatéria e a resposta imunolégica contra o SARS-CoV-
2 podem desencadear sindromes autoimunes como a SGB.

Palavras-chave: Sindrome de Guillain-Barré, SARS-CoV-2, COVID-19, Autoimunidade.

ABSTRACT

Objective: To correlate neurological manifestations that fit the diagnoses of Guillain-Barré syndrome to SARS-
CoV-2 infection. Bibliographic review: SARS-CoV-2 can induce direct and indirect damage, due to the
immune response, in structures, especially the PNS, causing tissue damage (consequently, neural damage),
inflammation and even autoimmunity. The extensive release of inflammatory cytokines in SARS-CoV-2
infection may be part of the immunopathology behind the occurrence of GBS after Covid-19 infection. The
molecular mimicry mechanism is described as the most likely in the genesis of GBS from Covid-19. This is
because antibodies produced against glycoproteins present in the structure of SARS-CoV-2 can damage the
host's peripheral nerves due to the similarity with native proteins. As a consequence, there is formation of self-
reactive B and T cells. Thus, the antibodies formed cross-react and end up damaging the PNS cells. Final
considerations: The inflammatory reaction and immune reaction of SARS-CoV-2 can trigger autoimmune
syndromes such as GBS.
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RESUMEN

Objetivo: Correlacionar manifestaciones neurolégicas que se ajusten a los diagnosticos de Sindrome de
Guillain-Barré (SGB) posterior al SARS-CoV-2. Revision bibliogréafica: O SARS-CoV-2 puede inducir dafio
directo e indirecto en el Sistema Nervioso Periférico (SNP), especialmente el Sistema Nervioso Periférico
(SNP), estructuras obligatorias de tejidos, dafio neural, inflamacion e incluso autoinmunidad. La liberacion
generalizada de vacunas en la aparicién de GB SARS-CoV-19 puede ser parte de la inmunopatologia detras
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de la vida. El mecanismo de mimetismo molecular viral se describe como el mas probable en la patogénesis
de GBSy Covid-19. Esto se debe a que la estructura contra la glicoproteina que presenta la estructura contra
la glicoproteina SARS-CoV-2 puede causar los nervios periféricos del huésped debido a la similitud con las
proteinas nativas. Como consecuencia, hay formaciéon de células B y T autorreactivas. Como tal, los
entrenadores luchan de manera cruzada y terminan dafiando las células del SNP. Consideraciones finales:
La reaccion inmune y la respuesta inmune frente al sindrome SARS-CoV-2 o el sindrome del sindrome
autoinmune al SGB.

Palabras clave: Sindrome de Guillain-Barré, SARS-CoV-2, COVID-19, Autoinmunidad.

INTRODUCAO

Detectado pela primeira vez na cidade chinesa de Wuhan em dezembro de 2019, o virus SARS-CoV-2,
responsavel por causar a doenga Covid-19, se espalhou por todo o mundo rapidamente no inicio de 2020,
motivo pelo qual a Organizacdo Mundial de Saiude (OMS) passa a considerar, no inicio de marco daquele
ano, como uma infeccdo pandémica (MONTIEL-JAROLIN DE, et al., 2021). O novo coronavirus acomete
individuos de forma variada, ressaltando-se que fatores como doencas pré-existentes, idade e reposta imune
do paciente podem determinar a variedade dos sintomas, que vao de assintométicos a sintomas leves a
moderados (ABU-RUMEILEH S, et al., 2021).

O trato respiratorio € o principal sistema corporal acometido pela forma grave dessa doenca. Porém notou-
se que outros sistemas como o vascular, o renal, o hepéatico e o neuroldgico podem ser prejudicados pela
acao do virus ou pela prépria resposta imunoldgica do organismo (GUPTA S, et al., 2020). A maioria dos
coronavirus (CoVs) apresentam estrutura viral e via de infeccdo semelhantes, logo, sugere-se que 0s mesmos
mecanismos de infec¢@o encontrados anteriormente para outros CoVs séo aplicaveis ao SARS-CoV-2 (LI YC,
et al., 2020).

Com relacdo ao sistema nervoso, j4 foi descrito que outros tipos de CoVs possuem potencial
neuroinvasivo, como observado na Sindrome Respiratéria do Oriente Médio (MERS-CoV) e na Sindrome
Respiratéria Aguda Grave (SARS-CoV-1), nas quais diferentes manifestacdes e sequelas poés-infecciosas,
afetando o Sistema Nervoso Central (SNC) e o Sistema Nervoso Periférico (SNP), nervos, neurdnios e as
células da glia, ja foram descritas (PADRON-GONZALEZ AA, DORTA-CONTRERAS AJ, 2020; ZUBAIR AS,
et al., 2020). Quanto ao SARS-CoV-2, diversos casos de manifestagdes neurolégicas como complicagcédo da
Covid-19 tém sido relatados, dentre elas, a Sindrome de Guillain-Barré (SGB) (ABU-RUMEILEH S, et al.,
2021).

A SGB é uma polirradiculoneuropatia aguda de origem autoimune. Em, aproximadamente, 70% dos casos
uma infeccao respiratdria ou gastrointestinal precede, por volta de uma a duas semanas, o inicio da sindrome
(SEGURA-CHAVEZ D, et al., 2021). Ocorre a partir do desenvolvimento de resposta imunomediada pos-
infecciosa, ocasionando lesdes primeiramente na bainha de mielina dos nervos periféricos de forma aguda.
Dentre as manifestagbes classicas da SGB, destacam-se: parestesia, paralisia progressiva, ascendente e
simétrica dos membros, fraqueza muscular e arreflexia (MEDEIROS KS, et al., 2021). A SGB pode ocorrer
em qualquer idade, porém, sua incidéncia é maior em homens em relagédo as mulheres. A sua etiopatogenia,
geralmente, esta associada a alguma doenca aguda, como de origem viral ou bacteriana, precedente em
cerca de algumas semanas, sendo que na maioria dos casos, a infeccdo é o fator desencadeante desta
sindrome (ABRAMS RMC, et al., 2020; SEGURA-CHAVEZ D, et al., 2021).

A manifestacdo da SGB como complicacdo pés-infecciosa da Covid-19 demanda uma importante
investigacdo, uma vez que trata-se de uma sindrome rara e a pandemia continua, necessitando-se de mais
estudos embasados em evidéncias cientificas os quais esclarecam com mais especificidade a correlagédo
entre ambos, posto que ainda ha incerteza se mecanismos imunoldgicos pds-infecciosos sdo as causas
dessas manifestacdes da SGB e pelo fato do mecanismo fisiopatolégico mais provavel permanecer ndo
esclarecido (LEHMANN HC, et al., 2021; MACKENZIE N, et al., 2021).

Diante do exposto, 0 objetivo deste estudo foi descrever os critérios diagnésticos da SGB, a provavel
fisiopatologia envolvida na génese da SGB apés infeccdo pelo SARS-CoV-2, as principais complicacdes
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neurolégicas da sindrome relacionada a Covid-19 e os principais achados laboratoriais que permitam
investigar semelhancas entre a SGB classica e a pds-Covid-19. A abordagem deste trabalho é de extrema
valia para uma melhor compreensao das manifestacdes neuroldgicas apés a infec¢ao pelo novo coronavirus,
especialmente em relacdo a ocorréncia da SGB apo6s a infec¢édo pelo SARS-CoV-2.

REVISAO BIBLIOGRAFICA
Aspectos gerais da Sindrome de Guillain-Barré (SGB)

A SGB é a maior causa de paralisia flacida generalizada no mundo e sua incidéncia é variavel de acordo
com a regido geografica e sexo. Nos paises do Ocidente, a incidéncia média é de 1,11; variando de 0,89 a
1,89 por 100.000 pessoas e em criancas de 0,5 a 1,5 por 100.000 pessoas, com modesta predominancia em
homens, porém nado ha explicacdo para tal diferenca entre os sexos. A chance de adquirir essa doenca
aumenta 20% a cada 10 anos apds a primeira década de vida (RIGO D, et al., 2020).

Classicamente, a SGB é considerada uma Polineuropatia Desmielinizante Inflamatéria Aguda (PDIA),
tendo como manifestacdes clinicas comuns: fragueza ascendente, perda de reflexos tendinosos profundos e
déficits sensoriais, sendo uma das causas mais comuns de paralisia flacida aguda (ABU-RUMEILEH S, et al.,
2021).

A ocorréncia da SGB é relatada apos infec¢des respiratrias ou gastrointestinais. Patdégenos tais como
Campylobacter jejuni, Citomegalovirus (CMV), Epstein-Barr virus e Zika virus sdo descritos como possiveis
agentes etioldgicos envolvidos nesta patologia, ao causarem danos aos nervos periféricos devido a indugdo
de resposta inflamatéria tecidual ou por mimetismo molecular (JHA NK, et al., 2021).

Em relagéo as variantes mais comuns da SGB, além da PDIA, forma predominantemente desmielinizante,
ha a Neuropatia Axonal Motora Aguda (NAMA) e a Neuropatia Axonal Sensorial e Motora Aguda (NASMA).
A primeira é uma desordem axonal dos nervos motores, enquanto a Ultima envolve tanto o axénio dos nervos
motores quanto 0s sensoriais. Outra variante, porém, mais rara, conhecida é a Sindrome de Miller Fisher
(SMF), na qual observa-se a triade: oftalmoplegia, ataxia e arreflexia (CHAKRABORTY U, et al., 2021;
LANTOS JE, et al., 2020).

A sindrome pode ser decorrente de danos teciduais causados diretamente pelo virus, da resposta
inflamatéria, do estado de hipercoagulabilidade, que é observado na infec¢do pelo SARS-CoV-2, ou, ainda,
devido as complica¢cbes do tratamento e a permanéncia prolongada em Unidade de Terapia Intensiva (UTI)
(GHANNAM M, et al., 2020).

Critérios diagnosticos

Os achados clinicos somados a presenca de dissocia¢ao albumina-citolégica no Liquido Cefalorraquidiano
(LCR) levantam suspeita de PDIA e o diagnostico por meio da eletroneuromiografia pode evidenciar
velocidades de conducdo motora reduzidas, prolongamento das laténcias motoras distais das
neuroconducdes, sinais de bloqueio da conducdo nervosa motora e também laténcias de ondas F
prolongadas (Figura 1) (RAJDEV K, et al., 2020).

Os critérios diagnésticos podem ser complementados aos critérios que reduzem e que excluem a
possibilidade da SGB, de acordo com o que foi estabelecido pelo Ministério da Salde do Brasil, no ano de
2021, no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da SGB (Figura 1). Faz parte dos critérios que reduzem
a possibilidade da SGB: fraqueza assimétrica, disfun¢ao intestinal e de bexiga no inicio do quadro, auséncia
de resolugdo de sintomas intestinais ou urinarios, presenca de mais de 50 células/mm3 na analise do LCR,
nivel sensitivo bem demarcado, presenca de células polimorfonucleares no LCR. Enquanto os critérios que
excluem a possibilidade da SGB sao: histéria de exposi¢cdo a hexacarbono, historia recente de difteria,
achados sugestivos de metabolismo anormal da porfirina, suspeita clinica de intoxicagao por metais pesados
(principalmente o chumbo), sindrome sensitiva pura (auséncia de sinais motores), diagnéstico de botulismo,
miastenia gravis, poliomielite, neuropatia téxica, paralisia periddica ou paralisia conversiva (BRASIL, 2021).
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Figura 1 - Critérios propostos para a definicdo do diagnéstico de SGB.
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Nota: Imagem elaborada por meio do ©2022 Lucid Software Inc. por meio de licenca livre respeitando os
termos de servigcos concedidos pela presente data.
Fonte: Sousa EM, et al., 2022. Adaptado de Rajdev K, et al., 2020; Brasil, 2021; Abu-Rumeileh S, et al., 2021

Imunopatologia e fisiopatologia da SGB

A possibilidade do virus danificar diretamente os nervos periféricos € pouco provavel, embora especula-
se sobre ela. Os mecanismos fisiopatolégicos na génese da SGB podem ser secundarios a natureza
neuroinvasiva do virus, ao criar condi¢des inflamatérias que proliferam uma resposta imune aberrante,
provavelmente secundéaria ao mimetismo molecular, ocasionando desmielinizacéo periférica (LEHMANN HC,
et al., 2021). Por outro lado, a hipétese de dano viral direto é descrita na invaséo pelo SARS-CoV-2 no SNC,
via barreira hematoencefalica (BHE) ou transporte axonal retrogrado, por meio do nervo olfatério (Figura 2)
(MOHAMMADI S, et al., 2020).

A extensa liberacéo de citocinas inflamatdrias na infec¢éo causada pelo SARS-CoV-2 pode fazer parte da
imunopatologia por tras da ocorréncia da SGB po6s-Covid-19, tendo em vista que a liberagdo de marcadores
inflamatorios tais como Proteina C-reativa (PCR), IL-6, TNF-a, IL-1 sdo potenciais geradores de danos
teciduais, incluindo os neuronais, e compdem a chamada tempestade de citocinas, que é descrita na infecgao
pelo novo coronavirus (ABU-RUMEILEH S, et al., 2021).
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O SARS-CoV-2 pode induzir danos diretos e indiretos, devido a resposta imune, em estruturas,
especialmente do SNP, ocasionando lesdes teciduais (consequentemente, danos neurais), inflamacéo e até
autoimunidade (LEHMANN HC, et al., 2021; LIU Y, et al., 2021). As lesdes teciduais podem acometer
diferentes sistemas e érgéos corporais humanos, como o sistema cardiovascular, sistema digestivo, sistema
nervoso, rins, pulmdes e pancreas. A resposta imune desregulada pode induzir uma tempestade de citocinas
pro-inflamatérias (IL-1, IL-2, IL-6, IL-8, IL-17, IL-18) e ativacdo de leucécitos gerando produgédo de anticorpos,
inflamacéo e danos teciduais (Figura 2) (LIU Y, et al., 2021).

Figura 2 - Representacdo esquematica do mecanismo imunopatolégico da infeccdo do SARS-CoV-2 no
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Nota: Imagem elaborada por meio do ©2022 Lucid Software Inc. por meio de licenca livre respeitando os
termos de servigcos concedidos pela presente data.

Fonte: Sousa EM, et al., 2022. Fundamentado de acordo com Caress JB, et al., 2020; Gupta S, et al., 2021;
Jha NK, et al., 2021; Lehmann HC, et al., 2021; Liu Y, et al., 2021; Mohammadi S, et al., 2020.

O referido virus apresenta capacidade de mimetismo molecular, expressando peptideos que apresentam
sequéncias de aminoacidos semelhantes a peptideos préprios expressos, especialmente, em células do SNP.
Essa semelhanca induz reacdo cruzada de anticorpos, 0 que pode acarretar em danos neurais, lesfes
teciduais, processo inflamatério e perda da tolerancia imunolégica a peptideos préprios. Isso resultara em
autoimunidade e uma PDIA sera consequéncia disso (Figura 2) (SHAH S, et al., 2020).

Gupta S, et al. (2021) coloca que o mecanismo de mimetismo molecular é o mais provavel na génese da
SGB a partir da Covid-19. Isso porque os anticorpos produzidos contra glicoproteinas presentes na estrutura
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do SARS-CoV-2 podem danificar os nervos periféricos do hospedeiro devido a semelhangca com as proteinas
nativas. Como consequéncia, ha formacao de células B e T autorreativas. Sendo assim, os anticorpos
formados reagem de maneira cruzada e acabam danificando as células do SNP.

O SARS-CoV-2 liga-se a superficie das células-alvo pela proteina Spike e, posteriormente, interagindo
com receptores da Enzima Conversora de Angiotensina 2 (ECA-2) e aos gangliosideos, em especial, a um
residuo do monossialogangliosideo (GM1), promovendo a infeccéo e lesbes teciduais (CARESS JB, et al.,
2020). Os receptores ECA-2 sédo amplamente expressos nos neurdnios, células da glia e nas células epiteliais
presentes nos sistemas digestério e respiratério (JHA NK, et al., 2021).

Os gangliosideos sao moléculas expressas na membrana citoplasmatica de células dos nervos periféricos
e participam do reparo e da manutencdo neuronal. Eles sdo importantes na génese de mimetismo molecular
na SGB causando resposta imune a peptideos préprios, produgdo de anticorpos e reatividade cruzada de
imunoglobulinas (exemplo: anticorpo anti-gangliosideo GM1) quando expostos a peptideos molecularmente
semelhantes a de determinados patdgenos. Com efeito, a reatividade cruzada entre os gangliosideos da
proteina viral e os gangliosideos dos nervos periféricos pode resultar na destruicdo da bainha do nervo
(DUFOUR C, et al., 2021; KOIKE H e KATSUNO M, 2021).

Lucchese G, et al. (2020) propds que a fisiopatologia envolvida na manifestacdo da SGB, a partir da
infeccdo por Covid-19, pode ser explicada pelo mecanismo de mimetismo molecular exercido por
hexapeptideos compartilhados entre SARS-CoV-2 e Proteinas Humanas de Choque Térmico Heat Shock
Proteins (HSP), especialmente, as HSP90B, HSP90B2 e HSP60. Isto poderia levar a producdo de
anticorpos/autoanticorpos contra estas proteinas, sendo que autoanticorpos relacionados a diferentes familias
de HSP sdo comumente encontrados no soro e no LCR de pacientes com SGB.

H4, ainda, a hipétese de ataque viral imunomediado, pela resposta humoral e celular, a epitopos presentes
especificamente nas células de Schwann, causando PDIA. Uma vez que as células T sdo ativadas, ha
ativacao de macrofagos, sendo estes potenciais agressores diretos as células de Schwann. Isso porque existe
evidéncia de deposicdo de complemento e imunoglobulinas nessas células. Outra sugestdo é que essa
mesma reacdo imunomediada descrita pode ser direcionada aos axdnios dos neurbnios periféricos,
ocasionando as variantes axonais da SGB (NASMA, NAMA) (ELZOUKI NA, et al., 2021).

A compreensdo se a infecgdo é um mecanismo para ou pos-infeccioso é dificil, tendo em vista que o tempo
de incubacdo do SARS-CoV-2 pode ser de até 14 dias, dificultando estabelecer o intervalo entre a infeccdo e
o inicio da SGB. Além disso, em pacientes que estejam isolados ou que necessitem de ventilagédo, pode ser
dificil detectar a paralisia subaguda em um estagio inicial, tornando a SGB subdiagnosticada (LEHMANN HC,
et al., 2021). Os achados do estudo de Zito A, et al. (2020) concordam com o perfil parainfeccioso na génese
da SGB; evidenciando-se um média de 12 dias entre a infeccao por Covid-19 e o inicio das manifestacdes
clinicas da sindrome. Uma andlise de 42 casos da SGB associada a Covid-19, a maioria deles demonstrou
um padréo pés-infeccioso, observado na SGB classica (GARCIA JJ, et al., 2021).

Observando-se os casos de aparecimento de quadriparesia de inicio retardado apds infecgdo por SARS-
CoV-2, a ocorréncia da SGB apés Covid-19 parece acontecer devido ao mecanismo pés-infeccioso de
mimetismo molecular do coronavirus, cuja caracteristica € uma resposta imune direcionada a um epitopo do
agente infeccioso, provocando reacdo cruzada com um componente estruturalmente semelhante do nervo
periférico (MEHTA SK, et al., 2021).

Principais manifestagdes neurolégicas e achados laboratoriais da SGB Pds-Covid-19

Em 10 relatos de caso estudados de pacientes que apresentaram manifestacdes neuroldgicas compativeis
com a SGB ap0s infec¢do por Covid-19, oito pacientes apresentaram quadro de paresia aguda progressiva
ascendente, com parestesia nos membros distais precedendo a sensacdo de fraqueza, instalando-se
primeiramente nos membros inferiores (Quadro 1). No exame fisico, achados de hiporreflexia e quadriparesia
generalizadas, com predominio nos membros inferiores, eram comuns. Apenas 1 paciente apresentou paresia
do tipo descendente.
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Quadro 1 - Caracteristicas clinico-laboratoriais de estudos associando a ocorréncia da SGB ap6s a infecédo
or SARS-CoV-2 (Covid-19).

Autor/Ano

Diagnostico
Covid-19

Manifestagdes
Neuroldgicas

Eletroneuromiografia
(ENMG)

Analise
do LCR

Atakla HG, et
al. (2020)

Teste RT-PCR

Homem, 41 anos, apresentou
inicialmente parestesias nos
membros inferiores, progredindo
para paresia progressiva nos
membros inferiores a partir das
extremidades distais.

PDIA

Dissociacéo
albumocitoldgica

Garcia JJ, et
al. (2021)

Teste RT-PCR

Mulher, 22 anos, desenvolveu
acroparestesias seguida de
paresia bilateral dos membros
inferiores, que evoluiu para
paresia bilateral dos membros
superiores, disfonia e disfagia.

PDIA

Sem evidéncia de
dissociagao
albumocitoldgica

Chakraborty U,
et al. (2021)

Teste RT-PCR

Homem, 44 anos, apresentou
paralisia bifacial, com
envolvimento bulbar grave e
paresia de padrdo ascendente.

PDIA

N&o obtido

Chakraborty U,
et al. (2021)

Teste RT-PCR

Homem, 39 anos, apresentou
paresia de padrao ascendente e
disautonomia.

PDIA

Dissociacéao
albumocitoldgica

Bigaut K, et al.
(2020)

Teste RT-PCR

Homem, 43 anos, apresentou
parestesia, hipoestesia e
fraqueza distal em membros
inferiores de forma rapidamente
progressiva. Nos 2 dias
seguintes, esses sintomas se
estenderam ao quadriceps e as
falanges distais dos membros
superiores; evoluiu com ataxia.

PDIA

Dissociacéao
albumocitoldgica

Elzouki AN, et
al. (2021)

Teste RT-PCR

Homem, 43 anos, admitido em
pronto-socorro apresentou inicio
agudo de pareseia ascendente
progressiva acompanhada de
parestesia nos 4 membros.

NASMA

Dissociagéo
albumocitologica

Mohammadi
SM, et al.
(2022)

Teste RT-PCR

Mulher, 30 anos, desenvolveu
paresia aguda no membro
inferior, parestesia; perdeu a
sensacéao de tato e vibragdo nos
pés e, posteriormente, nos
membros superiores.

NASMA

Nao obtido

Tekin AB, et
al. (2021)

Teste RT-PCR

Mulher, 34 anos, apresentou
paresia ascendente e parestesia
com inicio nos membros
inferiores, paresia facial do lado
direito e diminuicdo da
sensibilidade nas extremidades.

NASMA

Dissociagéo
albumocitologica

Chakraborty U,
et al. (2021)

Teste RT-PCR

Homem, 42 anos, identificou-se
paresia progressiva de padréo
descendente e dlsautonomia.

NAMA

Dissociagéo
albumaocitoldgica

Lantos JE, et
al. (2020)

Teste RT-PCR

Homem, 36 anos, desenvolveu
oftalmoparesia progressiva,
ataxia e hiporreflexia. Foi
diagnosticado com SMF.

Sem sinais de
desmielinizagéo

Nao obtido

Legenda: PDIA - Polineuropatia Desmielinizante Inflamatoéria Aguda; NASMA - Neuropatia Axonal Sensorial
e Motora Aguda; NAMA - Neuropatia Axonal Motora Aguda; SMF - Sindrome de Miller Fisher.

Fonte: Sousa EM, et al., 2022.

Em 1 caso, paralisia facial unilateral estava presente. Em um caso especifico, constatou-se oftalmoparesia
progressiva, ataxia e hiporreflexia, sem sinas de desmielinizal¢ao, realizado diagnostico de SMF. Os demais
pacientes nao possuiam sinais de acometimento dos nervos cranianos (Quadro 1).
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Os resultados da puncao lombar em 6 casos evidenciaram dissociacéo albuminocitolégica e em apenas 1
paciente ndo havia dissociacéo albuminocitologica no liquor. As amostras do LCR dos demais pacientes nao
foram analisadas. Em todos os casos, 0 SARS-CoV-2 ndo foi encontrado na andlise do liquor (Quadro 1).

Os achados da Eletroneuromiografia (ENMG) de 5 casos foram compativeis com PDIA, evidenciando-se
um padrédo desmielinizante com auséncia de dano axonal, que é o padrdo classico da SGB. Em 3 casos a
variante NASMA foi diagnosticada, com os estudos de conducdo nervosa demonstrando potenciais de acédo
muscular compostos e de acdo nervosos sensoriais reduzidos ou ausentes nos membros inferiores e
superiores. Apenas 1 paciente foi compativel com NAMA (Quadro 1).

Complicacdes clinicas

Na analise de Goudarzi S, et al. (2021), a ocorréncia de quadriplegia, arreflexia e insuficiéncia respiratéria
foram associados a um progndstico ruim em pacientes diagnosticados com SGB ap06s a infec¢céo pela Covid-
19. Entretanto, nao foi possivel concluir o mesmo quando analisadas variaveis como subtipo da SGB, plano
terapéutico utilizado e uso de corticosteroides sistémicos. Além disso, a taxa de mortalidade nos individuos
com SGB p6s-Covid-19 foi duas vezes superior a taxa encontrada na populagdo mundial, em comparacéo
com os dados da OMS. Outro aspecto apresentado neste estudo foi a necessidade de ventilagdo mecénica
significativamente superior a da populagéo infectada pelo SARS-CoV-2 sem o diagnéstico de SGB (47% vs
16%).

Em uma série de casos, a associacdo Covid-19 e SGB foi relacionada a um tempo maior de permanéncia
em UTI. Nestes casos, todos de Wuhan, na China, 71% necessitaram de ventilagdo mecéanica devido
insuficiéncia respiratéria grave. Contudo, o esclarecimento da insuficiéncia respiratéria na SGB relacionada a
Covid-19 é incerto, podendo ser resultado de varios fatores. Estes podem ser: infec¢do bacteriana secundaria
ao tempo prolongado de ventilagdo, subtipos mais graves da SGB ainda ndo conhecidos ou efeito sinérgico
entre as duas infecc¢des, 0 que agravaria ainda mais a ocorréncia de insuficiéncia respiratéria (YANG X, et al.,
2020).

Diferenciar se um eventual paciente necessitou de ventilagdo mecénica devido a SGB em si ou se foi por
conta do acometimento pulmonar pelo SARS-CoV-2 ainda é um desafio, mas h4 uma tendéncia em se
acreditar que a insuficiéncia respiratéria nos pacientes com as duas infeccdes seja devido aos danos
neuromusculares da SGB (ELZOUKI AN, et al., 2021). Outro aspecto a ser considerado € que a neuropatia e
a miopatia em pacientes os quais estdo em UTI, devido as complica¢des causada pela Covid-19, pode simular
um quadro de SGB, o que gera dificuldade no diagnéstico da sindrome (CHAKRABORTY U, et al., 2021).

Intervencgdes clinicas estudadas

A imunoglobulina intravenosa (IglV) é rica em anticorpos e imunoglobulina G viral (IgG) e é obtida a partir
do plasma de pessoas saudaveis. A IglV tem propriedades imunossupressoras e anti-inflamatérias, como
modulacdo dos niveis de IgG, maturacdo e diferenciacdo de linfocitos e reticuloendotélios, producdo de
citocinas, regulacdo do complemento e eliminacdo de IgG patogénica. Além disso, 0s anticorpos
neutralizantes impedem a ligacdo do SARS-CoV-2 com o receptor ECA-2, bloqueando a entrada na célula. A
IglV tem sido utilizada com sucesso na SGB associada a Covid-19 e sugere-se que ela permite vigorosa
recuperacao neurolégica nesses casos (CHAKRABORTY N e KUMAR H, 2020).

Uma gravida de 22 anos e 20 semanas de idade gestacional com diagndstico de SGB e Covid-19 foi
submetida ao tratamento com IglV por 13 dias. Nos quatro membros apresentou melhora da forca muscular
distal e proximal. Apesar do tratamento da sindrome na gravidez ser majoritariamente de suporte, a
intervencao com IglV e plasmaférese pode ser realizada, tendo maior beneficio quando iniciada nas duas
primeiras semanas apds o inicio dos sintomas, porém, nao deve ser iniciada apés quatro semanas. O
esquema padrao da IglV é de 0,4 g/kg/dia por 5 dias (GARCIA JJ, et al., 2021).

ApoOs o diagndstico de NASMA, uma multipara foi tratada com IglV 0,4 mg/kg/dia por 5 dias, enoxaparina
sédica 6000 anti-Xa UI/0,6 ml e pregabalina 300 mg/dia. As manifestacbes neurolégicas da paciente
comecaram a melhorar justamente apds o emprego da IglV. Apos 12 dia de internacgéo, obteve alta com forca
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muscular de 5/5 em membros superiores e 3/5 em membros inferiores, segundo a pontuacéo estabelecida
pela escala Medical Research Council (MRC) e foi encaminhada para reabilitagdo com fisioterapia (TEKIN
AB, et al., 2021).

Homem, 41 anos, com diagnostico de SGB e internado em UTI por conta das complicagdes da Covid-19
foi submetido ao esquema de IglV 0,4 g/kg/dia por 5 dias de IglV inicialmente, que posteriormente passou a
ser revezado com azitromicina 500mg. Apos 19 dias de internagao, o paciente comegou a demonstrar sinais
de melhoras das queixas neurolégicas, com reabilitacdo progressiva da forca muscular. A palestesia, antes
nos quatro membros, limitou-se aos membros superiores. Apds 28 dias de hospitalizacéo, a forca muscular
nos quatro membros era de 4/5, sendo que no inicio da hospitalizacdo chegou a ser 2/5. Ap6s deixar a UTI,
o0 paciente foi encaminhado para fisioterapia (ATAKLA HG, et al., 2020).

Em uma série de casos, Elzouki NA, et al. (2021) encontrou 116 pacientes diagnosticados com SGB
associada a Covid-19. Do total, 89 pacientes foram tratados com IglV, 67 tiveram desfechos favoraveis (ndo
necessitaram de UTI, apresentaram recuperacdo neuroldégica completa ou sobreviveram); 10 com
plasmaférese, com 7 apresentando também desfechos favoraveis e 2 ébitos. Oito pacientes receberam as
duas modalidades, 1 foi a 6bito. Em 4 pacientes, IglV foi combinada com metilprednisolona, com desfechos
favoraveis. Estes dados sé@o de grande valia, uma vez que o sucesso da terapia com IglV sustenta a hipétese
de que a associacgédo entre Covid-19 e SGB seja devido a um mecanismo pos-infeccioso (ABU-RUMEILEH S,
et al., 2021).

CONSIDERACOES FINAIS

De acordo com os resultados encontrados, o provavel mecanismo envolvido na patogénese da SGB apds
infeccdo pelo SARS-CoV-2 é o mimetismo molecular viral, induzindo reatividade cruzada de anticorpos entre
epitopos virais e antigenos dos nervos periféricos do individuo infectado. Estudos evidenciam que as
principais complica¢des neurolégicas da sindrome relacionada a Covid-19 sdo compativeis as complica¢des
classicas da SGB, como o quadro de paresia aguda progressiva ascendente, com parestesia nos membros
distais precedendo a sensacdo de fraqueza. Essa compatibilidade foi observada também nos achados
laboratoriais, evidenciados na andlise do LCR (presenca de dissociagcdo albuminocitolégica) e na
eletroneuromiografia (PDIA e padrdes variantes). Diante dos achados desse estudo, pode-se considerar que
a reacgdo inflamatéria e a resposta imunoldgica contra o0 SARS-CoV-2 podem desencadear sindromes
autoimunes como a SGB, porém sdo necessarios novos estudos da comunidade cientifica a fim de validar ou
reprovar tal correlagéo.
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