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Sindrome de Guillain-Barré desencadeada pelo Zika Virus
em paciente pediétrico

Guillain-Barré Syndrome triggered by Zika Virus in a pediatric patient
Sindrome de Guillain-Barré desencadenado por el virus Zika en un paciente pediatrico

Gabriela Lohanna Silva Correia?, Flavia de Assis Silva.

RESUMO

Objetivo: Relatar o caso de um lactente do sexo masculino com Sindrome de Guillain-Barré desencadeada
pelo virus Zika. Detalhamento do caso: Trata-se de crianca de dois anos de idade que iniciou quadro de
fraqueza muscular ascendente, bilateral e simétrica sem prédromos infecciosos. Evoluiu com desconforto
respiratorio e disautonomias, sendo realizada puncéo lombar e tratamento com imunoglobulina endovenosa
apos verificacdo de dissociacdo albumino-citolégica no liquor. Apresentou padrdo desmielinizante na
eletroneuromiografia, além de sorologias IgM e IgG positivas para Zika Virus. Apés trés meses do inicio do
guadro, a crianga apresentou recuperacdo completa. Consideragdes finais: A Sindrome de Guillain-Barré
(SGB) caracteriza-se por ser uma polineuropatia desmielinizante aguda e tem como fatores desencadeantes
gatilhos imunoldégicos e infecciosos, incluindo as arboviroses. Em paises com incidéncia significativa de
arboviroses, como o Brasil, € imprescindivel manter presente em nossa consideragdo a existéncia dessas
doencas diante de um paciente com SGB. O quadro clinico € marcado por fraqueza muscular bilateral,
simétrica e ascendente, além de hiporreflexia e disautonomias. O diagnéstico é primariamente clinico, sendo
apoiado por resultados de eletroneuromiografia e caracteristicas tipicas do liquor cefalorraquidiano. O
tratamento inclui imunoglobulina endovenosa e plasmaférese, os quais sdo reservados para casos severos
da doenca.

Palavras-chave: Sindrome de Guillain-Barré, Zika, Paralisia flacida aguda.

ABSTRACT

Objective: Report the case of a male infant with Guillain-Barré Syndrome triggered by the Zika virus. Case
details: This is a two-year-old child case who started with symmetrical bilateral muscle weakness without
infectious prodromes. He evolved with respiratory discomfort and dysautonomia, undergoing lumbar puncture
and intravenous immunoglobulin treatment after confirmation of albumin-cytological dissociation in the
cerebrospinal fluid. He showed a demyelinating pattern on electroneuromyography, as well as
albuminocytological dissociation in cerebrospinal fluid and positive IgM and IgG serologies for Zika virus. Three
months after the onset of the condition, the child made a full recovery. Final considerations: The syndrome
is characterized as an acute demyelinating polyneuropathy and has infectious and immunological triggers,
including arbovirus diseases. The clinical picture is marked by bilateral, symmetrical and ascending muscle
weakness, as well as hyporeflexia and dysautonomia. The diagnosis is made according to the clinical history,
physical examination and is supported by electroneuromyography (ENMG)
results and typical cerebrospinal fluid characteristics. Treatment includes intravenous immunoglobulin
and plasmapheresis, which are reserved for severe cases of the disease.

Keywords: Guillain Barre Syndrome, Zika, Acute flaccid paralysis.
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RESUMEN

Objetivo: Informar el caso de un lactante del sexo masculino com el Sindrome de Guillain-Barré
desencadenado por el virus del Zika. Descripcion del caso: Se trata de un nifio de dos afios que presenté
cuadro de debilidad muscular bilateral simétrica sin prédromos infecciosos. El caso evoluciond al que se le
desarrollaron molestias respiratorias y disautonomias, realizandose puncion lumbar y tratamiento con
inmunoglobulina endovenosa después de verificar la disociacion albumino-citoldgica en el liquido
cefalorraquideo. Presenté un patron desmielinizante en la electroneuromiografia, ademas de una disociacion
albumino-citolégica en el liquido cefalorraquideo y serologias IgM e IgG positivas para el virus del Zika. Tres
meses después de la aparicion de las condiciones, el nifio se recuperd por completo. Consideraciones
finales: El sindrome de Guillain-Barré se define por una polineuropatia desmielinizante aguda y es
desencadenado por factores infecciosos e inmunoldgicos, incluyendo las arbovirosis. El cuadro clinico se
caracteriza por debilidad muscular bilateral, simétrica y ascendente, asi como hiporreflexia y disautonomia.
El diagnéstico se hace conforme a la historia clinica, la exploracion fisica y se apoya en los resultados de la
electroneuromiografia y de las caracteristicas tipicas del liquido cefalorraquideo. El tratamiento incluye
inmunoglobulina intravenosa y plasmaféresis, que se reservan para los casos graves de la enfermedad.

Palabras clave: Sindrome de Guillain-Barre, Zika, Pardlisis flacida aguda.

INTRODUCAO

A primeira descricdo da sindrome de Guillain-Barré ocorreu em 1916, ocasido em que dois soldados do
exército francés desenvolveram paralisia flacida aguda com arreflexia e dissociacdo albumino-citolégica no
liqguor, apresentando posterior recuperagdo espontanea (GOODFELLOW JA, et al.,, 2016). No cenério
pediatrico, a sindrome de Guillain-Barré (SGB) € a principal causa de paralisia flacida aguda apds a
erradicacéo da poliomielite em paises desenvolvidos, mesmo sendo rara em individuos menores de dois anos
de idade (SLADKY JT, 2004).

A SGB ocorre em todo o mundo com uma incidéncia anual de 0,34 a 1,34 casos por 100.000 pessoas com
18 anos ou menos (YIU E, 2023). A doenca pode acometer qualquer faixa etéria, embora seja mais comum
em adultos. Quanto a prevaléncia ente os sexos, ha predominancia no sexo masculino (MALTA JMAS, 2020).
Os desencadeadores ou gatilhos da sindrome de Guillain-Barré compreendem fatores infecciosos e
imunolégicos (VAN DEN BERG B, et al., 2014). A etiologia deste quadro clinico frequentemente se associa a
sintomas prévios de infec¢Bes do trato respiratorio superior ou gastrointestinal.

Dentre as infecc¢des, destaca-se a incidéncia mais comum da sindrome apés infec¢do por Campylobacter
jejuni, seguida por Citomegalovirus e outras infec¢des virais, tais como influenza, hepatites e HIV (WACHIRA
VK, et al., 2019). Além dessas associa¢Bes conhecidas, estudos recentes estabeleceram uma correlacdo
entre o desenvolvimento da sindrome de Guillain-Barré e as infec¢ces causadas por arboviroses em regides
com alta prevaléncia dessas doencas.

No Brasil, por exemplo, houve a emergéncia do virus Zika em 2014 e do Chikungunya em 2015, ambos
associados a um aumento subsequente na incidéncia da SGB e de outras manifestacdes neuroldgicas
(MATOS LM, et al., 2022; SHARP TM, et al., 2019; STYCZYNSKI AR, et al., 2017; LIMA MES, et al., 2019;
MALTA JMAS, et al., 2017). Além disso, destacam-se 0s casos na Micronésia durante um surto de virus Zika
em 2007, que apresentaram um aumento notavel na incidéncia de SGB, assim como foi observado na
Polinésia Francesa em 2013, como documentado pelos estudos referenciados (MALTA JMAS, et al., 2017).

A sindrome é reconhecida por ser uma polirradiculoneuropatia desmielinizante aguda, apresentando um
qguadro clinico inicial caracterizado pela ocorréncia de parestesia nos dedos dos pés, seguida por uma
fraqueza muscular bilateral, simétrica e de progressdo ascendente, associada a sintomas como hiporreflexia,
arreflexia ou mesmo hiperreflexia (em apenas 10% dos casos), além de déficits sensoriais e disautonomias,
conforme detalhado em estudos (YUKI N, et al., 2012; MARTIC V, et al., 2018). Nos casos pediatricos, é
comum a predominancia de sintomas como dor e instabilidade na marcha (YIU E, 2023).
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Em criangas afetadas, aproximadamente 50% delas sdo acometidas por disfun¢gdes autondmicas,
abrangendo manifestacdes como arritmias cardiacas (assistolia, bradicardia, taquicardia sinusal persistente,
entre outras), hipotensdo ortostatica, hipertensdo arterial, ileo paralitico, disfuncdo vesical, sudorese
excessiva e disfungdo pupilar. O exame fisico tipico geralmente revela uma fraqueza muscular simétrica,
acompanhada por hipo ou arreflexia, e podem ser observadas anormalidades na marcha.

A progressao da doenca tende a se estender por um periodo de 2 a 4 semanas, apés o qual a sindrome
entra em uma fase de platd, mantendo-se estavel por varios dias ou semanas, seguido por uma recuperagao
gradual da funcao motora ao longo de semanas a meses. No entanto, vale ressaltar que o curso clinico pode
variar substancialmente, e em casos raros, a sindrome pode progredir para uma fase de insuficiéncia
respiratdria aguda, podendo resultar em ébito. Em criancas, o curso da doenca é geralmente mais breve em
comparacao com adultos, e a recuperagdo costuma ser mais rapida e completa (BRASIL, 2021).

O diagnostico da sindrome de Guillain-Barré é estabelecido por meio da analise minuciosa da historia
clinica, do exame fisico e é corroborado por achados na eletroneuromiografia, além das caracteristicas
distintivas do liquor cefalorraquidiano, como a dissociacdo albumino-citolégica (hiperproteinorraquia e
celularidade normal). E relevante mencionar que essa alterag&o no liquor é identificada apenas em cerca de
50% dos casos na primeira semana da manifestacdo da doenca.

Vale ressaltar que a eletroneuromiografia pode néo apresentar alteragdes significativas durante a primeira
semana da sindrome, o0 que ndo descarta a possibilidade do diagndstico, corroborando a ideia de que o
diagnostico da SGB é primariamente baseado nos aspectos clinicos (CHEVRET S et al., 2017; BRASIL,
2021).

Quanto ao tratamento, sdo empregadas a imunoglobulina endovenosa (IglV) e a plasmaférese, reservadas
para casos mais graves da enfermidade, sendo que ambas demonstram eficdcias semelhantes. Nao h&
evidéncias substanciais que sustentem o uso da imunoglobulina endovenosa em casos leves de SGB,
tampouco beneficio com a combinagéo de IglV e plasmaférese.

A dosagem recomendada de IglV para criangas é de 400 mg/kg/dia por um periodo de 2 a 5 dias, de
acordo com protocolos estabelecidos (HUGHES RA, et al., 2014; CEA G, et al., 2015; BRASIL, 2021). Deste
modo, o presente estudo teve como objetivo descrever o caso de um paciente pediatrico com sindrome de
Guillain-Barré desencadeada pelo virus Zika, demonstrando a relevancia em investigar arboviroses diantes
de caso de SGB em paises tropicais e subtropicais.

DETALHAMENTO DO CASO

Este é um estudo de caso apreciado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) (Parecer
6.313.871 e CAAE 70489823.0.0000.5553), tendo a concordancia do responséavel pelo paciente com a
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). Lactente, sexo masculino, dois anos e
seis meses de idade, residente e procedente de Luiz Eduardo Magalhdes — BA, deu entrada no pronto
atendimento de um hospital publico do Distrito Federal em agosto de 2020, com queixa de fraqueza em
membros inferiores iniciada ha quatros dias antes da admissao quando observaram paresia simétrica nos
membros inferiores, além de dificuldade de deambulacéo, resultando em quedas frequentes.

Um dia ap6s o inicio do quadro, a crianga ndo conseguia permanecer em ortostase e passou a usar o
engatinhar como modo de locomogé&o. A partir do segundo dia, evoluiu também com paresia de membros
superiores. No dia da admissdo queixava-se de dificuldade respiratéria. Negava tosse, coriza, febre, cefaleia,
nauseas, vbmitos, diarreia, alteracBes cutaneas ou quaisquer outros sinais e sintomas. N&o havia
antecedentes fisioldgicos, patolégicos ou familiares relevantes para o caso em questao. A caderneta vacinal
estava atualizada e a crianca ndo havia sido vacinada nos ultimos 15 meses.

Ao exame fisico, a crianca apresentava-se em bom estado geral, ativa, reativa, hidratada, com saturimetria
adequada, frequéncias cardiaca e respiratoria adequadas para faixa etaria. Sem alteracdes no aparelho
respiratério, cardiaco e no exame do abdome, embora houvesse queixa respiratdria. Ao exame neurolégico,
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apresentava marcha paraparética; Escala Medical Research Council (MRC) utilizada para gradacao de forca
muscular — MRC grau 4 em membro inferior direito e MRC grau 3 em membro inferior esquerdo; forca MRC
grau 5 em ambos os membros superiores; presenca de hipotonia bilateralmente; reflexo patelar abolido a
direita e reduzido a esquerda; sem alteracbes de nervos cranianos; sem sinais meningeos ou outras
alteraces neuroldgicas.

Prosseguiu-se com a realizacdo da puncédo lombar, com solicitacdo de bacterioscopia, analise bioquimica,
cultura do liquor cefalorraquidiano (LCR), pesquisa de imunoglobulinas e RT-PCR para Dengue, Zika e
Chikungunya. O liquor revelou hiperproteinorraquia (51 mg/dL) com celularidade normal, ou seja, dissociacédo
albumino-citolégica, com bacterioscopia e cultura negativas. Também foram solicitadas as sorologias para
Dengue, Zika e Chikungunya, além de pesquisa de isolamento viral para poliovirus em amostra de fezes do
paciente.

Foi iniciada a administracdo de imunoglobulina humana endovenosa na dose de 400 mg/kg/dia durante
cinco dias, com a dose total de 2 g/kg. Foi observado que a crianca apresentava disfagia para sélidos e
desconforto respiratério leve ao exame fisico. Diante disso, a crianca foi encaminhada para Unidade de
Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP), considerando progressao da doenca e risco de insuficiéncia respiratoria.

A admissdo na UTI pediatrica, foi observado bexigoma, sendo considerado como parte da disfungéo
autondmica do paciente. Houve resolugdo do bexigoma apds passagem de sonda vesical de alivio. Evoluiu
também com taquicardia na auséncia de febre ou dor, sendo aventada a hip6tese de novo episédio de
disautonomia. Paciente evoluiu sem novas intercorréncias e com melhora clinica, sendo transferido para a
enfermaria de doencgas infecciosas e parasitarias no terceiro dia de internacao.

Durante o periodo de internacdo na enfermaria, realizou eletroneuromiografia, com achados compativeis
com polineuropatia sensitivo-motora por comprometimento predominante mielinico, preenchendo critérios
para polineuropatia desmielinizante inflamatéria aguda. Obteve-se os resultados das sorologias para Dengue,
Zika e Chikungunya: Dengue IgM e IgG ndo reagentes, Zika IgM e IgG reagentes, Chikungunya IgM e IgG
nao reagentes. No liquor, todas as imunoglobulinas e RT-PCR para Dengue, Zika e Chikungunya vieram néo
reagentes. A pesquisa de poliovirus em amostra de fezes foi negativa, descartando-se poliomielite.

A crianca recebeu alta apds sete dias de internacao hospitalar, ainda apresentando forca MRC grau 4 em
membros inferiores e MRC grau 5 em membros superiores, com reflexos patelar e aquileu ausentes
bilateralmente. Ap6s a alta, o paciente foi acompanhado por um ano no ambulatério de egressos da
enfermaria de doencgas infecciosas e parasitarias, com resolucdo completa do quadro e recuperacao global
da forca motora trés meses apés o inicio dos sintomas. E importante ressaltar que houve auxilio de fisioterapia
motora para a recuperacdo do paciente.

DISCUSSAO

O relato descrito refere-se a um caso de um paciente pediatrico de apenas dois anos de idade, que recebeu
o diagnéstico de sindrome de Guillain-Barré (SGB), possivelmente desencadeada pela presenca do Zika
Virus, como indicado pelas sorologias IgM e IgG positivas para o virus. Leva-se em conta que a admissao
hospitalar do paciente foi realizada quando este ja encontrava-se no 5° dia de evolugdo da doencga, o que
explicaria, portanto, o resultado negativo do RT-PCR para Zika no LCR. O paciente exibiu um quadro clinico
classico caracterizado por fraqueza muscular bilateral, simétrica e ascendente, além de manifestar sinais de
arreflexia e disautonomia.

E relevante destacar que as disautonomias s&o sintomas frequentemente observados nesse contexto
clinico (50% dos casos), podendo se manifestar por instabilidade na pressédo arterial ou na frequéncia
cardiaca, disfungéo pupilar, vesical ou intestinal, entre outras disfun¢des associadas ao sistema autbnomo
(DOETS AY, et al., 2018).

A sindrome de Guillain-Barré é desencadeada principalmente por infecgGes do trato respiratério e
gastrointestinal. A infeccdo por Campylobacter jejuni destaca-se como a mais comum, seguida por outras
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infecgBes virais como citomegalovirus e hepatites (Brasil, 2021). Em paises com alta incidéncia de
arboviroses, como o Brasil, € necessario investigar essas doencas devido a forte associagdo com a sindrome.

O paciente em questdo ndo apresentava prodromos gripais ou gastrointestinais, 0 que motivou a
ampliagcdo da investigagdo para as arboviroses. Recorda-se que a infec¢éo pelo virus Zika pode manifestar-
se de forma inteiramente assintomatica ou com sintomas discretos, por vezes, ndo percebidos pela familia
(MALTA JMAS, et al., 2017).

Durante os anos de 2014 e 2015, com a emergéncia do Zika e do Chikungunya, respectivamente, houve
um notavel aumento nos casos de Guillain-Barré em algumas regiées brasileiras, especialmente na Bahia
(CAO-LORMEAU V, et al., 2016; MATOS LM, et al., 2022; SHARP TM, et al., 2019; STYCZYNSKI AR, et al.,
2017; LIMA MES, et al., 2019; MALTA JMAS, et al., 2017). Além das infec¢des, a vacinacdo também foi
identificada como um possivel fator desencadeante. Este fendbmeno ainda néo foi completamente esclarecido,
mas acredita-se que ocorra devido a uma resposta imunologica anémala as proteinas-alvo especificas
contidas nos imunizantes (ZACCARIOTTI AJ, et al., 2022).

A avaliacdo por meio da eletroneuromiografia (ENMG) desempenhou um papel fundamental no
estabelecimento do diagnostico, revelando um padrio desmielinizante. E importante mencionar que, embora
as alterac@es eletrofisiolégicas ndo estejam presentes em todos 0s pacientes durante a primeira semana de
doenga, isso ndo exclui a possibilidade diagnostica de SGB. A ENMG pode exibir diversos padrbes de lesao
neuronal, incluindo polirradiculoneuropatia desmielinizante inflamatéria aguda (PDIA), neuropatia axonal
motora aguda (NAMA) e neuropatia axonal motora e sensorial aguda (NAMSA), sendo a PDIA e a NAMA os
padrées mais comuns (LIMA MES, et al., 2019).

Inicialmente considerada como uma doenca de espectro Unico, hoje em dia, sabe-se que a SGB apresenta
diversas variantes clinicas. A variante clinica mais frequente é a polirradiculopatia desmielinizante inflamatéria
aguda, que se manifesta com o quadro classico de fraqueza muscular bilateral ascendente e simétrica. Cada
variante dessa sindrome possui caracteristicas clinicas e fisiopatolégicas distintas (YIU E, 2023).

O paciente em analise exibiu uma caracteristica marcante no liquor cefalorraquidiano: a dissociacdo
albumino-citolégica, que se define pelo aumento de proteinas no liquido cefalorraquidiano, excedendo o limite
de 40-45 mg/dL, ao passo que a celularidade permanece dentro dos parametros normais. Durante a primeira
semana da manifestagcdo da condicdo, € possivel que ndo se identifiguem alteragbes no liquido
cefalorraquidiano, sendo mais comum observar tais modificagfes a partir da segunda semana.

O diagnéstico da sindrome de Guillain-Barré se baseia primordialmente na avaliagao clinica, visto que
exames complementares podem ndo evidenciar alteracdes durante a primeira semana da doenca. O quadro
clinico apresentado pelo paciente, juntamente com os resultados da eletroneuromiografia e a conformidade
do liquido cefalorraquidiano, corrobora com a suspeita e diagnéstico da Sindrome de Guillain-Barré. O
tratamento da sindrome de Guillain-Barré tem como objetivo principal controlar os sintomas, reduzir possiveis
complicacBes e favorecer o processo de recuperacdo do paciente afetado. Uma das abordagens terapéuticas
empregadas inclui o uso de imunoglobulina endovenosa, administrada numa dose de 400 mg/kg/dia por um
periodo de 2 a 5 dias, ou a plasmaférese. Estes tratamentos sdo geralmente reservados para casos mais
graves da condigédo, ja que ndo se mostram benéficos em formas mais leves da doenca ou quando utilizados
em conjunto (VAN DOORN PA, et al., 2013; BRASIL, 2021).

A imunoglobulina intravenosa (IglV) emergiu como o tratamento preferencial em muitos paises devido a
sua facilidade de uso. No entanto, caso surjam sinais de comprometimento da funcdo renal ou ocorréncia de
reacdes alérgicas graves, como anafilaxia, a administracdo da IglV deve ser imediatamente interrompida
(BRASIL, 2021). De acordo com o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Sindrome de Guillain-Barré
elaborado pelo Ministério da Salde, os beneficios esperados a partir da utilizacdo da imunoglobulina sédo
diminuicdo do tempo de recuperacao da capacidade de deambular com e sem ajuda; diminuicdo do nimero
de pacientes com complica¢gfes associadas necessitando de ventilagdo mecénica; diminuicdo do tempo de
ventilagdo mecéanica; aumento da porcentagem de pacientes com recuperacéo total da forga muscular em um
ano; diminuicdo da mortalidade em um ano.
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Devido ao potencial de deterioracao clinica, individuos diagnosticados com Sindrome de Guillain-Barré
sdo melhor assistidos em ambientes de cuidados intensivos. No caso especifico do paciente em anélise, que
evoluiu para desconforto respiratorio e estava em iminente risco de desenvolver insuficiéncia respiratoria
aguda, optou-se por iniciar a infusdo da imunoglobulina intravenosa na dose recomendada e transferi-lo para
a Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica. Essa estratégia visa proporcionar um cuidado mais especializado
e monitoramento continuo, visando garantir a melhor assisténcia ao paciente durante o curso da doenca
(BRASIL, 2021).

Quanto aos diagndsticos diferenciais, deve-se levar em consideracdo a polirradiculopatia inflamatéria
desmielinizante crénica quando o paciente apresenta piora progressiva que se estende por mais de oito
semanas. Devido a esse fator, € importante acompanhar o paciente periodicamente apés a alta hospitalar até
0 mesmo obter completa recuperagéo clinica.

Este trabalho sobre a sindrome de Guillain-Barré desencadeada pelo virus Zika destaca a complexidade
e gravidade desta condi¢@o neuroimunoldgica. A relacdo entre o virus Zika e o surgimento da SGB tem sido
um tema importante de estudo, especialmente apds o surto de Zika em varias regifes tropicais e subtropicais.
Diante disso, perante uma crianca com quadro clinico classico de SGB, sem gatilhos infecciosos ou
imunolégicos documentados, é importante ter em mente a possibilidade da associagdo com arboviroses,
principalmente Zika, uma vez que pode apresentar-se de forma assintomatica ou oligossintomatica.
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