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RESUMO

Objetivo: Descrever qual a possivel relacdo entre a pandemia por SARS-CoV-2 e a incidéncia da Sindrome
Guillain-Barré. Métodos: Trata-se de uma Revisdo Integrativa de Literatura. A pesquisa foi baseada nas
bases de dados PubMed, Medical Literature Analysis and Retrievel System Online, Science Direct e
Science.gov. As pesquisas incluidas foram artigos completos nos idiomas inglés, portugués e espanhol;
independente de sexo, etinia ou faixa etéria. Resultados: A relagdo direta da infeccdo pela Covid-19 e o
desenvolvimento da Sindrome Guillain-Barré ainda néo foi comprovada devido da necessidade de receptores
da enzima conversora de angiotensina 2 como porta de entrada do virus ao Sistema Nervoso Periférico. O
acometimento pela SGB é raro apds a vacinagdo contra a Covid-19, embora manifestada em diversos paises.
Apesar de raro, trata-se de um evento adverso possivel e ja relatado em outros momentos, como ao longo da
campanha contra a Influenza. Avaliado os fatores de risco, as vacinas evidenciadas em vetor adenoviral foi
associada a maior incidéncia da sindrome quando comparada as com uso de mMRNA. Consideracdes Finais:
A escassez de estudos concretos a respeito da correlacdo direta entre infecgées por SARS-CoV-2 ou mesmo
das vacinas com o desenvolvimento da Sindrome Guillain-Barré leva a necessidade de estudos
epidemiolégicos minuciosos.

Palavras-Chave: Sindrome Guillain-Barré, Covid-19, Neuropatia.
ABSTRACT

Objective: To describe the possible relationship between the SARS-Cov-2 pandemic and the incidence of
Guillain-Barré Syndrome. Methods: This is an Integrative Literature Review. The search was based on the
databases PubMed, Medical Literature Analysis and Retrievel System Online, Science Direct and Science.gov.
The research included were full articles in English, Portuguese and Spanish; regardless of sex, ethnicity or
age group. Results: The direct relationship between Covid-19 infection and the development of Guillain-Barré
Syndrome has not yet been proven due to the need for angiotensin-converting enzyme 2 receptors as a
gateway for the virus to the Peripheral Nervous System. GBS is rare after vaccination against Covid-19,
although it occurs in several countries. Although rare, it is a possible adverse event and has been reported at
other times, such as throughout the campaign against Influenza. After evaluating the risk factors, vaccines
using an adenoviral vector were associated with a higher incidence of the syndrome when compared to those
using MRNA. Final Considerations: The scarcity of concrete studies regarding the direct correlation between
SARS-CoV-2 infections or even vaccines with the development of Guillain-Barré Syndrome leads to the need
for detailed epidemiological studies.
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RESUMEN

Objetivo: Describir la posible relacién entre la pandemia de SARS-Cov-2 y la incidencia del Sindrome de
Guillain-Barré. Métodos: Se trata de una revisién integradora de la literatura. La basqueda se basé en las
bases de datos PubMed, Medical Literature Analysis and Retrievel System Online, Science Direct y
Science.gov. Las investigaciones incluidas fueron articulos completos en inglés, portugués y espafiol; sin
importar sexo, etnia o grupo de edad. Resultados: La relacion directa entre la infeccién por Covid-19 y el
desarrollo del Sindrome de Guillain-Barré aln no ha sido comprobada debido a la necesidad de receptores
de la enzima convertidora de angiotensina 2 como puerta de entrada del virus al Sistema Nervioso Periférico.
El SGB es poco comun después de la vacunacion contra el Covid-19, aunque ocurre en varios paises. Aunque
es poco comun, es un posible evento adverso y se ha informado en otras ocasiones, como durante la campafa
contra la influenza. Después de evaluar los factores de riesgo, las vacunas que utilizan un vector adenoviral
se asociaron con una mayor incidencia del sindrome en comparacién con las que utilizan ARNm.
Consideraciones Finales: La escasez de estudios concretos sobre la correlacion directa entre las
infecciones por SARS-Cov-2 o incluso las vacunas con el desarrollo del sindrome de Guillain-Barré lleva a la
necesidad de estudios epidemioldgicos detallados.

Palabras clave: Sindrome de Guillain-Barré, Covid-19, Neuropatia.

INTRODUCAO

A Sindrome Guillain-Barré (SGB) consiste em uma polineuropatia do Sistema Nervoso Periférico
associada a reacdes inflamatérias autoimune. Comumente, o desenvolvimento da SGB est4 relacionado a
infeccdes ou vacinacdes prévias. As manifestagdes clinicas consistem em: hipostenia e hipoestesia de
membros, com acometimento bilateral, rapido e progressivo. Em alguns casos, pode acometer o Sistema
Nervoso Autdnomo, com alteracdes da frequéncia cardiaca, disfungcéo ocular, distlrbios renais e de presséo
arterial (BIASSONI E, et al., 2021).

Jé a Covid-19 corresponde a uma infec¢éo respiratéria aguda ocasionada pelo coronavirus SARS-CoV-2,
descoberto no ano de 2019 na China. A transmisséo pode ser por contato direto com o infectado, por goticulas
respiratdrias ou por aerossol. As manifestacdes clinicas associadas consistem na presenca de sintomas
inespecificos, em casos leves, como a tosse, odinofagia, coriza, anosmia, diarreia, febre, mialgia, ageusia,
fadiga e cefaleia; em casos moderados, pode haver tosse e febre persistente, piora progressiva dos sintomas,
como adinamia, prostracdo e hiporexia, alguns pacientes podem evoluir para pneumonia; em casos graves,
€ considerado Sindrome Respiratdria Aguda Grave, o individuo apresenta dispneia, baixa saturacdo de
oxigénio, cianose de mucosas e face. Nesta fase, a taquipneia € comum em menores de 1 ano de idade, bem
como a hipoxemia, desconforto respiratério e alteragéo de consciéncia (BRASIL, 2021).

As infecgBes por SARS-CoV-2 afetou mais de 170 milhdes de pessoas no mundo, sendo cerca de 3
milhGes de mortes. Associada aos sintomas respiratérios, muitos pacientes passaram a apresentar queixas
neurolégicas apos infeccdo. O quadro clinico neurolégico mais comum séo a cefaleia, altera¢des no nivel de
consciéncia, encefalopatia aguda, ataxia e até acometimento do Sistema Nervoso Periférico. Uma das
sindromes com grande taxa de incidéncia ap6s a pandemia € a Sindrome de Guillain-Barré. Alguns estudos
demonstram forte associacdo das vacinas contra a Covid-19 e a SGB, entretanto ainda sao inconclusivos. No
ano de 2020 nos Estados Unidos, por exemplo, foram registradas mais de 13 mil internacdes por SGB dos
guais cerca de 1 mil pacientes foram infectados pelo SARS-CoV-2. No mundo, cerca de 70 pacientes
diagnosticados com SGB até o ano de 2021 foram associados ao novo coronavirus (PAPRI N, et al., 2021,
SHARMA A, et al., 2021).

Com o intuito de reduzir a morbimortalidade pela Covid-19 em dmbito mundial, as vacinas comecaram a
ser desenvolvidas e entdo liberadas em 2021. ReagBes adversas apds processo de imunizagdo Sao
esperadas, como cefaleia, febre, mialgia e fadiga. No entanto, alguns casos relataram efeitos mais graves,
como eventos sistémicos, entre eles a Sindrome Guillain-Barré. Por terem sido raros os casos notificados da
SGB ap06s vacina contra 0 novo coronavirus, pouco se sabe sobre a existéncia ou ndo de uma correlagéo
direta entre ambos fatores. Atualmente, a hipotese mais aceita € o mimetismo molecular presente entre a
SGB e a estrutura viral do SARS-CoV-2, o que leva a uma reacdo cruzada entre as proteinas envolvidas
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precedidas de uma cascata de citocina que leva a danos neurolégicos graves (WANG F, et al., 2022;
FINSTERER J, 2023)

Esta pesquisa teve como objetivo descrever qual a possivel relagdo entre a pandemia por SARS-Cov-2 e
a incidéncia da Sindrome Guillain-Barré.

METODOS

Trata-se de uma Reviséo Integrativa de Literatura baseada em um estudo transversal retrospectivo de
carater descritivo e abordagem qualitativa dos dados. A pesquisa foi realizada em seis etapas: elaboracdo da
guestao de pesquisa; busca e amostragem — estabelecimento de critérios de inclusdo e exclusdo; extracédo
de dados; avaliacdo e andlise critica dos dados obtidos; analise e sintese dos estudos com interpretacao dos
resultados; apresentacdo da revisdo. Para a questdo norteadora da pesquisa, foi considerada a estratégia
PICO, sendo: P = individuos acometidos pela Sindrome Guillain-Barré; | = diagndstico precoce; C = periodo
pés-pandemia pela Covid-19; O = correlacdo entre a incidéncia da Sindorme Guillain-Barré pds-pandemia
pela Covid-19. A partir disso, foi levantado a seguinte questao: “Qual a possivel relagdo entre a pandemia por
SARS-Cov-2 e aincidéncia da Sindrome Guillain-Barré?”.

A pesquisa foi baseada nas bases de dados PubMed, Medical Literature Analysis and Retrievel System
Online (MedLine), Science Direct e Science.gov. Na estratégia de busca foram consideradas combinacdes
de descritores conforme as indicacdes de cada base de dados, sendo eles os Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS) da Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e Medical Subject Headings (MeSH).

A escolha dos descritores foi feita com base em palavras identificadas em textos sobre a temética de
interesse, além dos seguintes descritores em inglés: “Guillain Barré Syndrome”, “SARS-CoV-2 infection”,
“2019 Novel Coronavirus Disease”, “SARS-CoV-2 infection”, “Covid-19 Pandemic”, “Covid-19 Viral Infection”,
"Demyelinating Polyneuropathy Acute inflammatory"”, “Acute Inflammatory Demyelinating Polyneuropathy",
"Covid-19 Viral Infection" e “Acute Autoimmune Neuropathy". Os descritores relacionados a sinénimos foram
combinados usando o operador “OR”, enquanto que os demais foram conectados por “AND”.

Como critério de inclusdo, foram utilizadas pesquisas datadas entre o ano de 2020 e 2024, relacionadas
a tematica e ao objetivo proposto por este estudo. Assim, foram incluidos estudos que abordassem a relagao
entre a incidéncia da Sindrome Guillain-Barré apés a pandemia pela Covid-19. Os filtros utilizados nas
plataformas de busca foram: estudos de incidéncia, estudo de andlise, relatos de caso de reviséo e estudo
de ensaio clinico, artigos completos nos idiomas inglés, portugués e espanhol; independente de sexo, etnia
ou faixa etaria.

Foram excluidos artigos anteriores ao ano de 2020 ou que néo estivessem relacionados com a tematica
proposta. Logo, artigos que divergiram do objetivo deste estudo, como relacionados a transmissao vertical,
estudos de prevencédo a partir de estudos farmacoldgicos ou com base na engenharia genética, pesquisas
advindas de noticiarios, documentos, livros, estudos randomizados e de conferéncias foram descartados da
pesquisa. A primeira etapa para a sele¢éo dos estudos constitui na leitura de titulos e resumos, levando em
consideracéo os critérios de inclusao e exclusao. A leitura na integra dos artigos selecionados correspondeu
a segunda etapa da triagem.

A busca realizada nas plataformas de pesquisa selecionadas recuperou um total de 115 artigos publicados
até o ano de 2024, totalizando, a partir dos critérios de incluséo, 54 na base de dados PubMed, 25 na Medline
e 36 no Science.gov. Além disso, pelo Ministério da Saude foram encontrados 6 artigos com base nos
descritores “Sindrome Guillain-Barré” e “Covid-19” e 13 resultados com o uso de “Covid-19” e “infec¢des
neurolégicas”, em um total de 19 estudos. Das bases de dados, foram excluidos 24 artigos duplicados,
restando 91 para a leitura de titulos e resumos. Apos a leitura, foram excluidos 51 artigos por ndo estarem
em conformidade com os critérios de inclusédo e exclusédo pré-definidos e, portanto, restaram 40 artigos para
a leitura completa. Do Ministério da Salde, apenas documentos associados ao SARS-CoV-2 e a infec¢des
neurolégicas e/ou a SGB foram incluidos na pesquisa.
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Por fim, foram selecionados 33 artigos para a coleta em base de dados, além de 4 artigos pelo Ministério
da Saude. Por se tratar de trabalho com base em andlise de artigos e dados disponiveis publicamente, esta
pesquisa dispensa do parecer de aprovacéo pelo Comité de Etica em Pesquisa com seres humanos (CEP)
ou Comité de Etica de Estudos de Uso Animal (CEUA).

RESULTADOS

Figura 1 - Diagrama de fluxo para triagem — PRISMA.

Registros removidos antes
da triagem:

Registros duplicados (n = 24)

Artigos excluidos (n= 66)

— Fora do contexto tematico;

— Tipo de estudo néo correspondia ao
objetive da pesquisa.

Artigos excluidos (n=T)

f ) Registros identificados através de pesquisa de banco de dados
e sites (n=134):
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g —  PubMed (n=54)
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] — Medline (n= 25)
— Ministério da Saide (n=19)
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Artigos selecionados (n =110}
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=
1
=
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Artigos avaliados para elegibilidade (n =44)
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E Estudos incluidos na revisdo (n = 37)

Fonte: Suckow LGS, et al., 2024.

— N&o respondiam ao objetive;

Quadro 1 - Sintese dos principais achados sobre determinado tema

Autor, ano e el Tamanho da Resultados
estudo amostra/sexo
295.f. rglatongs O estudo encontrou relatos desproporcionais e
yedr_l |%a os de desequilibrios apos a vacinagao
ABARA WE. et al Estudo de gelél uos com Ad26.COV2.S, sugerindo que a vacinacao
2023 ' " | coorte Hentificados Ad26.COV2.S foi associada ao aumento do
' retrospectivo . risco de SGB. Na&ao foram observadas
328;619510 a associacfes entre as vacinas de mMRNA
COVID-19. COVID-19 e 0 aumento do risco de SGB.

BLANCO NC, et al,,
2022.

Série de casos.

12 casos de
SGB
associados a
infeccéo por
SARS-CoV-2.

A gravidade dos sintomas respiratérios néo foi
correlacionada com o risco de apresentar
neuropatia aguda, com a maioria dos
pacientes apresentando sintomas respiratérios
leves. A dissociacdo albuminocitolégica foi
observada na maioria dos casos, em uma
porcentagem comparavel de casos de formas
axonais e desmielinizantes da sindrome, e a
resposta a troca de plasma foi adequada.
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Autor, ano

Tipo de
estudo

Tamanho da
amostra/sexo

Resultados

DRAKULIC SDM, et
al., 2023.

Relato de caso.

Paciente do
sexo feminino
com SGB
recorrente
causada

COVID-19.

pela

Dado que 2-6% dos pacientes apresentam
recidiva da SGB e que a pandemia de COVID-
19 é reconhecida como um possivel gatilho
para a recidiva, enfatizamos a importancia do
monitoramento neuroldgico intensivo para
pacientes diagnosticados com COVID-19 que
tenham histoérico de SGB.

DUNKIC N, et al,

Estudo de

15 pacientes,
maioria

Embora houvesse mais pacientes com SGB
gque também tinham infeccéo por COVID-19, e
um grande numero tinha a forma mais grave

coorte homens entre | de infec¢cdo, nenhuma diferenca significativa
2023. . . ~ . ~
retrospectivo 61l e 80anosde | foi encontrada na duracdo da internagéo
idade. hospitalar entre pacientes com SGB positivos
e negativos para COVID-19.
A vacina SARS-CoV-2 pode estar associada a
neuropatias inflamatérias de inicio agudo,
GINANNESCHI F, et | Estudo . muitas vezes indistinguiveis da SGB. Por isso,
. 17 pacientes. . . - . .
al., 2023. prospectivo. ha a importancia do rastreio prospectivo de
pacientes com SGB ocorridos apés a vacina
SARS-CoV-2.
Detectou-se um aumento na incidéncia de
Pacientes SGB em pacientes com COVID-19, o que pode
adultos refletir um risco maior de SGB em pacientes
MARTINELLI- - internados  em | com COVID-19 e uma reducéo de eventos de
Estudo clinico

BONESCHI F, et al.,
2023.

multicéntrico

20 Unidades
Neurolégicas
com COVID19-
GBS.

SGB durante o periodo da pandemia,
possivelmente devido a uma menor
disseminacdo de doencas infecciosas
respiratérias mais comuns, determinada por
um maior uso de medidas preventivas.

Dados extraidos
a partir do.
banco de dados
formado por 48
centros de salude

A SGB ap06s a vacinagao contra 0 SARS-CoV-
2 é uma preocupacdao crescente, alguns casos
podem levar a morbilidade significativa ou

HA J, et al., 2023. Estudo . comunitarios mesmo mortalidade. E necessario que os
prospectivo. P o L ) !
responsaveis médicos monitorizem 0s pacientes apds a
pelas vacinagéo contra o SARS-CoV-2 por meio de
vacinagfes notificacdo de casos suspeitos.
contra  SARS-
CoV-2.
51 pacientes que | A incidéncia de GBS diminuiu
preencheram o | significativamente durante a pandemia em
HAESTEINSDOTTIR Estudo de nly(,all 1-3 dos | comparacgéo aos anos ant(?rlores,
coorte critérios de | provavelmente devido a diminuicdo da
B, et al., 2023. . . . . - ) ~
retrospective. diagnostico  de | disseminacédo de infeccdes desencadeadoras.
Brighton para | Os resultados indicaram que a pandemia nao
SGB. impactou o tratamento de pacientes com GBS.
A disfuncdo neurolégica tardia observada em
RAAHIMI MM, et al., Homem, 46 | NOSSO paC|en_te apos a infeccdo por SARS-
2021 Relato de caso. anos. CoV-2 pode indicar um novo mecanismo de

doenca que faz parte da emergente sindrome
de COVID-19 longa.
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Autor, ano Tipo g Tamanho da Resultados
estudo amostra/sexo
As manifestacbes clinicas da SGB sao
variadas, desde fraqueza leve dos membros
até envolvimento dos musculos respiratérios
WEBB S, et al, Relato de caso Homem, 57 | que requerem ventilacdo mecanica. Estudos
2020. " | anos. descobriram que a gravidade da SGB esta

associada ao organismo causador,
demonstrado pelas taxas mais altas de formas
axonais graves apos infeccédo por C. jejuni.

17.018.042
doses de
Ad26.COV2.S
foram
Analises administradas Efeitos adversos graves incluiram doenca da
WOO EJ, et al., | descritivas nos Estados | COVID-19, coagulopatia (sindrome de
2023. VAERS e v-|Unidos, e o |trombose com trombocitopenia) e Sindrome
safe. VAERS recebeu | Guillain-Barré.

67.995 relatos
de EAs apés a
vacinagdo com
Ad26.COV2.S.

Paciente iniciou quadro de paresia de
membros inferiores associada a parestesia e
dor em queimadura na regido escapular direita
e irradiagdo para regido lombar. Relatou
imunizacdo contra a COVID-19 h& 20 dias e
Paciente  sexo | inicio dos sintomas hé 6 dias.

Relato de caso. | masculino 53 | Varios estudos ja realizados associaram
anos. vacinas a patogénese da SGB, como a da
Influenza HIN1 e a da poliomielite. Isto pode
ser explicado pela resposta imune anormal as
proteinas-alvo contidas nos imunizantes, pelo
mecanismo conhecido como “mimetismo
molecular” e “reagdo cruzada”.

ZACCARIOTTI AJ,
etal., 2022.

Fonte: Suckow LGS, et al., 2024.

DISCUSSAO

Declarada pela Organizagcdo Mundial da Saiude (OMS) no ano de 2020 como pandemia mundial, a
Sindrome Respiratéria Aguda Grave Coronavirus-2 ainda é considerada como uma emergéncia de saude
global. Ainda que a maioria dos pacientes tenha apresentado o quadro clinico brando da doenga, as
manifestagfes neuroldgicas foram bastante associadas a infeccdo prévia pela Covid-19. O SARS-CoV-2 é
um virus envelopado pertencente a familia do coronavirus, de morfologia esférica composta por RNA de fita
simples. Caracteriza-se por glicoproteinas spike (proteina S) que formam uma superficie similar a uma coroa.
O virus invade a célula humana por meio de ligacdes da proteina S ao receptor enzimatico conversor de
angiotensina 2 (ACE2), presente nos pneumacitos tipo Il (LIU Y, et al., 2020).

Os sinais e sintomas prevalentes na infec¢do por SARS-CoV-2 podem variar de casos assintomaticos,
manifestacbes semelhantes a um resfriado comum (cefaleia, coriza, calafrios, febre e tosse), anosmia,
disgeusia, fadiga muscular, dor toracica e/ou abdominal persistentes, dispneia até evolucdo para o
desconforto respiratério agudo e morte subsequente. A depender do grau de comprometimento do sistema
nervoso, a Covid-19 pode evoluir para quadros convulsivos e derrames, a maioria associados a causas
isquémicas devido a fatores de hipercoagulabilidade, lesfes endoteliais, vasculite, cardiopatias, hipoxemia,
trombose e aumento exacerbado de citocinas pré-inflamatérias (MAURY A, et al., 2020; DRAKULIC SDM, et
al., 2023).
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Somente 10% dos pacientes ndo relataram sinais neurolégicos subjetivos, enquanto que os demais
apresentaram cefaleia, tontura e até confusdo mental. O grau de acometimento neurolégico pode estar
intimamente relacionado a gravidade da doenca pelo novo coronavirus. Uma possivel explicacdo as
alterac6es do sistema nervoso se devem a uma resposta exagerada do sistema imunolégico, especificamente
a elevacéo desmedida das citocinas (HARAPAN BN e YOO HJ, 2021).

A Sindrome Guillain-Barré é uma neuropatia imunomediada do sistema nervoso periférico. Suas
manifestacdes clinicas mais evidentes, em um primeiro momento, sdo a parestesia e a astenia bilateral. A
evolucao dos sintomas acontece de maneira rapida e progressiva, a paralisa de nervos periféricos é frequente
por conta dos danos a bainha de mielina e dos axénios. Trata-se de uma sindrome de dificil diagndstico, ja
gue o quadro clinico pode variar de individuo para individuo. Embora a etiologia ainda desconhecida, grande
parte dos pacientes relatam infeccdes prévias possivelmente associadas. O prognéstico é favoravel para mais
da metade dos pacientes acometidos, a recuperacéo da sensibilidade e da forca dos membros pode variar
de meses a anos, sendo necessario acompanhamento por fisioterapias e atividades fisicas leves a
moderadas. Quanto mais precoce o diagndstico, mais brando sdo os sintomas e melhor o progndstico
(MAKHLUF H e MADANY H, 2021; SINGH J, et al., 2022).

O primeiro caso relatado dessa sindrome, secundéaria ao SARS-CoV-2, foi no Reino Unido. Paciente
apresentou quadros de neuropatia motora e sensorial progressiva apos sinais de infec¢éo viral ha 1 semana.
O diagndstico se da por meio de alteragdes albuminocitoldgicas encontradas na andlise do liquido
cefalorraquidiano, estudos de conducgéo nervosa podem servir de exames complementares (RAAHIMI MM, et
al., 2021; WEBB S, et al., 2020).

A SGB pode estar relacionada ndo s6 ao SARS-CoV-2, mas também ao citomegalovirus (CMV), virus
Epstein-Barr (EBV), virus herpes simplex, virus da imunodeficiéncia humana (HIV), influenza e virus Zika.
Muitos estudos relatam a associagdo viral com disturbios imunolégicos que levam a hiperestimulacdo das
respostas anti-inflamatérias até a reagdo autoimune do organismo em populacdes predispostas. Os
patégenos mais evidentes e correlacionados a autoimunidade sdo o CMV, EBV e HIV. Ha poucos estudos
concretos sobre a relagdo direta do novo coronavirus com a disfuncdo imunolégica., embora partilhe de
mecanismos reacionais semelhantes a doencas autoimunes (DOTAN A, et al., 2021; MEIDANINIKJEH S, et
al., 2022).

O padréo de reac6es imunomediadas segue mecanismos similares entre doengas autoimunes e a infecgéo
por SARS-CoV-2. A lesdo sistémica € comum a ambas afeccdes, tais como: alteracdes hematoldgicas,
cardiovasculares, respiratérios, renais, digestivos e neurolégicos. O acometimento de érgaos-alvo se deve a
respostas exacerbadas do sistema imunoldgico, com a producéo de citocinas em excesso até defasar a
tolerdncia imunoldgica do paciente, o que leva a producéo de autoanticorpos. Quando se trata da Covid-19,
acredita-se que esse mecanismo ocorra por mimetismo molecular por reacdo cruzada de anticorpos, por
exemplo, a resposta imune ao EVB em pacientes portadores de IUpus que leva a um mimetismo entre
proteinas virais e humanas por serem estruturalmente idénticas. Como defesa contra o antigeno, o sistema
imunolégico do paciente pode ser hipersensibilizado, de modo a lesionar os nervos periféricos, um achado
importante que pode elucidar o mimetismo molecular entre 0 SARS-CoV-2 e a SGB € a presenca de 4cido
sidlico nas glicoproteinas de células respiratorias e em gangliosideos de nervos periféricos (CANAVERO |, et
al., 2021; MACCARI ACS, et al., 2023).

A relacao direta da infeccao pela Covid-19 e o desenvolvimento da Sindrome Guillain-Barré ainda néo foi
comprovada devido da necessidade de receptores da enzima conversora de angiotensina 2 como porta de
entrada do virus ao Sistema Nervoso Periférico. O coronavirus-2 pode ter acesso ao Sistema Nervoso Central
(SNC) por meio de uma invaséo direta de neurdnios, possivelmente pela via neuronal retrégrada hemética,
para se ligar aos receptores ACE2 de células respiratdrias. Além disso, sabe-se que o hipotdlamo possui
fenestracdes da barreira hematoenceféalica, o que pode dar acesso viral ao SNC. O eixo hipotalamo-hipdfise-
adrenocortical possui papel fundamental na regulacdo da resposta imune, ja que é ativado pelas citocinas
pro-inflamatorias (IL-6, IL-1beta, TNF-alfa). A hiperestimulagdo desse mecanismo pode levar a ruptura da
barreira hematoencefalica e consequente invasédo ao SNC. Em casos de meningites e encefalites, analises
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realizadas de liquidos cefalorraquidianos (LCF) de pacientes encontraram elevacao de niveis de citocina
causada por invasao viral direta. A desmielinizacdo é frequente quando ha distlrbios na ativacdo de
macréfagos e neutrdfilos, caracteristica de lesdes infecciosas imunomediadas (CAROD-ARTAL FJ, 2020;
MENDONGA-FILHO VCM, et al., 2023).

Com o propésito de conter a disseminagao viral e os indices de morbimortalidade ocasionadas pela Covid-
19, programas e pesquisas para o desenvolvimento de vacinas comegaram crescer com o objetivo de criar
uma barreira imunitaria a nivel global. No ano de 2021, aproximadamente 40% da populacao recebeu ao
menos uma dose da vacina. O mecanismo de acdo se deve por meio de duas vias possiveis: MRNA e vetor
de adenovirus. Ambas as estratégias demonstraram boa seguranca e resposta humoral. No entanto, os
efeitos colaterais passaram a ganhar notoriedade a medida que as campanhas vacinais ocorriam. A principio,
sintomas sistémicos como cefaleia, fadiga, febre, mialgia séo relatos frequentes, especialmente em pacientes
portadores prévios de doencas reuméticas. Em consequéncia do mimetismo molecular, a vacina pode ser
fator de risco para o desenvolvimento de doencas autoimunes em individuos predispostos. As manifestacdes
autoimunes mais comuns apos a vacina contra 0 SARS-CoV-2 sdo: trombocitopenia trombdética induzida por
vacina, purpura trombocitopénica imune, doencgas hepéaticas autoimunes, Sindrome Guillain-Barré, nefropatia
por IgA e artrite inflamatéria. Embora as hipéteses supracitadas sejam pertinentes, ndo ha evidéncias claras
acerca da correlagdo entre as vacinas e o desencadeamento de doencas autoimunes (CHEN Y, et al., 2022;
GINANNESCHI F, et al., 2023).

A vacina de mRNA atua em células musculares, sendo os ribossomos os responséaveis pela traducéo
celular para produzir a proteina S. A partir disso, a resposta mediada por células T é ativada afim de induzir
a producéo de anticorpos e células de memdria. J4 as vacinas de vetor adenoviral, os antigenos atenuados
do proprio SARS-CoV-2 invadem a célula hospedeira e estimulam a resposta imunoldgica. Assim como as
hip6teses existentes entre a associacado da Sindrome Guillain-Barré e a Covid-19, a relacdo com a vacina
pode ser explicada pelo mimetismo molecular entre as glicoproteinas S viral e as proteinas surfactantes de
células pulmonares e a outros antigenos teciduais. Desse modo, eventos cardiovasculares, gastrointestinais
e neurolégicos sdo comuns diante de um quadro mimético imunomediado (BOURDETTE D e SILBERMANN
E, 2023; WOO EJ, et al., 2023).

Avaliado os fatores de risco para SGB apds imunizacao contra a Covid-19, as vacinas evidenciadas em
vetor adenoviral foi associada a maior incidéncia da sindrome quando comparada as com uso de mRNA. As
vacinas com vetor viral foram correlacionadas as primeiras doses, com significativa associagdo ao
comprometimento de nervos cranianos. Uma das explicacdes é que os anticorpos produzidos pela vacina de
vetor adenoviral possa reagir pelo mecanismo de reagdo cruzada com as glicoproteinas encontradas nos
nervos periféricos. J& a SGB pos vacinas baseadas em mRNA foi manifestada apds as segundas doses.
Nota-se risco diminuido em doses de refor¢co, possivelmente pela menor exposicao a receptores e resposta
imunoldgica bem estabelecida com as primeiras doses (ABARA WE, et al., 2022; HA J, et al., 2023).

Variadas pesquisas ja convergiram vacinas com o desenvolvimento da SGB, entre elas, a Influenza HIN1
e a poliomielite, também explicados por uma resposta exacerbada, caracterizada pela “tempestade de
citocinas” e ao mimetismo molecular. No entanto, poucos sao os estudos determinantes sobre a real
associagao entre a infeccdo ou as vacinas contra a Covid-19 e a Sindrome Guillain-Barré. Ndo houve, até o
momento, achados de materiais imunogénicos que levam ao processo dessa polineuropatia, bem como ha
falta de estudos epidemiolégicos que possam correlacionar tais mecanismos. Eventos neuroldgicos pos-
vacinacdo sao raros, ainda que possam acontecer pelo fato de que as campanhas de imunizacdo contra o
SARS-Cov-2 foi realizada no contexto mundial e liberada para todas as faixas etarias. A incidéncia de casos
de SGB por ano é em média de 0,4 para cada 100 mil habitantes, desses, mais de 50% dos casos precederam
de infec¢cdes prévias (SUSSUARANA ITA, 2022; ZACCARIOTTI AJ, et al., 2022).

O acometimento pela SGB é raro apés a vacinacdo contra a Covid-19, embora manifestada em diversos
paises. Até final de 2022, foram notificados 27 casos suspeitos de SGB ap06s imunizacdo por uso de vetor
adenoviral, 3 casos com a vacina a partir de mRNA e 4 relacionados ao uso de cepas inativas, ao total de 34
notificacdes. Apesar de raro, trata-se de um evento adverso possivel e ja relatado em outros momentos, como
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ao longo da campanha contra a Influenza. Comunicados acerca de efeitos adversos como a miocardite e a
pericardite também ja foram notificados, especialmente com a vacina Pfizer. Em conformidade com a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), os efeitos colaterais graves ja eram previstos, por isso a importancia
da notificagcdo e monitoramento de qualquer caso suspeito da Sindrome Guillain-Barré apés infecgdo ou
vacinagdo contra 0 novo coronavirus (BRASIL, 2021; GARCIA-GRIMSHAW M, et al., 2022; BRASIL, 2024).

A recidiva da SGB pode ocorrer, embora menos frequente. E considerada SBG recorrente as
manifestacbes com 2 ou mais episddios da sindrome dado intervalo de, pelo menos, 4 meses em casos de
recuperacao prévia incompleta. Ja nos quadros em que o individuo obteve a recuperacdo completa, o
intervalo entre a recidiva pode ocorrer em cerca de 2 meses ou mais. Ja houve casos relatados de SGB
recidivada pos infeccao pela Covid-19. Por isso, é importante a atencao para sinais e sintomas neurol6gicos,
haja vista a manifestacdo heterogénea da SGB e a gravidade da sindrome diante de diagnéstico tardio
(BLANCO NC, et al., 2022).

Atualmente, os tratamentos mais eficazes para a SGB séo a administracdo da imunoglobulina intravenosa
e a troca de plasma. Em associacdo a essa abordagem terapéutica, a terapia com esteroides diante da
infeccdo pela Covid-19 mostrou eficacia na reducéo das respostas imunolégicas exacerbadas, de modo a
diminuir os riscos para complicacfes. A troca plasmética demonstrou melhora na recuperacao total ou parcial
do ténus muscular. O diagnéstico precoce deve ser realizado a fim de se obter melhores prognésticos, haja
vista que cerca de 20% dos pacientes, mesmo com tratamento adequado, permanecem com sequelas
neurolégicas por 1 ou mais anos. Medidas de prevencéo de doencas do trato respiratério e gastrointestinal
sdo medidas essenciais para o combate de polineuropatias associadas as infec¢des virais e bacterianas
prévias (MARTINELLI-BONESCHI F, et al., 2022; DUNKIC N. et al., 2023; HAFSTEINSDOTTIR B, et al.,
2023).

A limitagcdo dessa pesquisa se deve a raridade do desenvolvimento da SGB apdés infec¢do por SARS-Cov-
2 ou mesmo apos vacinas, o que dificulta uma associacdo concreta entre tais eventos, mesmo diante de
hipéteses que possam explicar os mecanismos de ag&o envolvidos. Por esse motivo, ndo ha contraindicagéo
das campanhas de imunizag¢do contra a Covid-19, haja vista que os beneficios dessa vacina superam o0s
riscos. Os efeitos adversos mais brandos, como cefaleia, mialgia e febre s@o reacdes autolimitadas e ja
esperadas por qualguer vacina existente.

Em caso de suspeita da SGB, a busca por atendimento médico se faz urgente e necessaria, ja que pode
evoluir para lesdes da musculatura acessoria e até a morte. Além disso, a notificagdo dos casos suspeitos e
a investigagdo dos fatores precedentes é importante para fechar a lacuna que ha entre a existéncia ou ndo
de uma associa¢éo entre a infec¢@o/vacina da Covid-19 e o desenvolvimento da SGB, sendo importante para
pesquisas futuras. S&o considerados sinais e sintomas sugestivos da SGB: diplopia, afasia, disfagia,
instabilidade motora, parestesia bilateral de membros, miastenia, disturbios intestinais e urinarios (BRASIL,
2021; CHEN Y, et al., 2022; LI X, et al., 2022).

CONSIDERACOES FINAIS

A escassez de estudos concretos a respeito da correlagdo direta entre infecgbes por SARS-Cov-2 ou
mesmo das vacinas com o desenvolvimento da Sindrome Guillain-Barré leva a necessidade de estudos
epidemiolégicos minuciosos. Isso sera possivel com medidas de educagdo permanente em periodos de
campanha de imunizacéo, portanto, deve-se esclarecer a importancia da notificacdo e busca por atendimento
médico de urgéncia em casos suspeitos, por se tratar de uma sindrome que pode levar a morte quando o
diagnéstico é tardio. Entretanto, os efeitos maléficos das vacinas ndo devem ser sobrepostos aos beneficios
associados, ja que a reducdo da morbimortalidade pela Covid-19 foi drastica apés os movimentos de
vacinacdo em massa. A Sindrome Guillain-Barré é um evento adverso raro, porém possivel de ocorrer, por
isso deve ser notificado a fim de contribuir para analises estatisticas futuras. A importancia deste estudo se
deve a escassez de dados concretos sobre a correlacdo do aumento da incidéncia de SGB em pacientes
previamente acometidos pela Covid-19 ou submetidos a vacina contra o coronavirus.
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