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CONTEXTO

Em 28 de abril de 2011, foi publicada a Lei n° 12.401, que alterou a Lei n? 8.080 de
1990, dispondo sobre a assisténcia terapéutica e a incorporac¢do de tecnologias em saude no
ambito do SUS. Esta lei define que o Ministério da Saude, assessorado pela Comissdo Nacional
de Incorporagdo de Tecnologias no Sistema Unico de Satde — Conitec, tem como atribui¢des a
incorporacao, exclusdo ou alteracdo de novos medicamentos, produtos e procedimentos, bem

como a constituicdo ou alteragdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT).

Os PCDT sao documentos que visam garantir o melhor cuidado de saude diante do
contexto brasileiro e dos recursos disponiveis no SUS. Podem ser utilizados como materiais
educativos aos profissionais de saude, auxilio administrativo aos gestores, regulamentacao da

conduta assistencial perante o Poder Judiciario e explicitacdo de direitos aos usudrios do SUS.

Os PCDT sdo os documentos oficiais do SUS que estabelecem critérios para o
diagnéstico de uma doenca ou agravo a saude; tratamento preconizado, com os
medicamentos e demais produtos apropriados, quando couber; posologias recomendadas;
mecanismos de controle clinico; e acompanhamento e verificacdo dos resultados terapéuticos

a serem seguidos pelos gestores do SUS.

Os PCDT devem incluir recomendag¢des de condutas, medicamentos ou produtos para
as diferentes fases evolutivas da doenga ou do agravo a saude de que se tratam, bem como
aqueles indicados em casos de perda de eficacia e de surgimento de intolerancia ou reagdo
adversa relevante, provocadas pelo medicamento, produto ou procedimento de primeira
escolha. A lei reforcou a analise baseada em evidéncias cientificas para a elaboragdo dos
protocolos, destacando os critérios de eficicia, seguranca, efetividade e custo-efetividade para

a formulagdo das recomendagées sobre intervengdes em saude.

Para a constituicao ou alteracao dos PCDT, a Portaria GM n° 2.009 de 2012 instituiu na
Conitec uma Subcomissdo Técnica de Avaliacdo de PCDT, com as competéncias de definir os
temas para novos protocolos, acompanhar sua elaboragdao, avaliar as recomendagdes
propostas e as evidéncias cientificas apresentadas, além da revisdo periddica dos PCDT
vigentes, em até dois anos. A Subcomissdo Técnica de Avaliagdo de PCDT é composta por
representantes de Secretarias do Ministério da Salde interessadas na elaboracdo de diretrizes

clinicas: Secretaria de Atengdo Primaria a Saude, Secretaria de Atengdo Especializada a Saude,
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Secretaria de Vigilancia em Salde, Secretaria Especial de Saude Indigena e Secretaria de

Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude.

Apds concluidas as etapas de definicao do tema e escopo do PCDT, de busca, selecdo e
analise de evidéncias cientificas e consequente definicdo das recomendacdes, a aprovacdo do
texto é submetida a apreciacao do Plenario da Conitec, com posterior disponibilizacdo deste
documento para contribuicdo de sociedade, por meio de consulta publica (CP) pelo prazo de
20 dias, antes da deliberagdo final e publicacdo. A consulta publica é uma importante etapa de

revisdo externa dos PCDT.

O Plendrio da Conitec é o férum responsavel pelas recomendacbes sobre a
constituicdo ou alteragcdo de PCDT, além dos assuntos relativos a incorporacgdo, exclusdo ou
alteracdo das tecnologias no ambito do SUS, bem como sobre a atualizacdo da Relagdo
Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME). E composto por treze membros, um
representante de cada Secretaria do Ministério da Saude — sendo o indicado pela Secretaria de
Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e Insumos Estratégicos em Saude (SCTIE) o presidente do
Plendrio — e um representante de cada uma das seguintes instituicdes: ANVISA, Agéncia
Nacional de Saude Suplementar - ANS, Conselho Nacional de Saude - CNS, Conselho Nacional
de Secretdrios de Saude - CONASS, Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saude -
CONASEMS e Conselho Federal de Medicina - CFM. Cabe a Secretaria-Executiva, exercida pelo
Departamento de Gestdo e Incorporacdo de Tecnologias e Inovagdo em Saude (DGITIS/SCTIE),

a gestdo e a coordenacgao das atividades da Conitec.

Conforme o Decreto n° 7.646 de 2011, o Secretario de Ciéncia, Tecnologia, Inovacdo e
Insumos Estratégicos em Saude devera submeter o PCDT a manifestacdo do titular da
Secretaria responsavel pelo programa ou acdo a ele relacionado antes da sua publicacdo e

disponibilizacdo a sociedade.
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APRESENTACAO

A proposta de atualizacao do PCDT de Sindrome de Guillain-Barré é uma demanda que cumpre o
Decreto 7.508 de 28 de junho de 2011 e as orientagdes previstas no artigo 262 e o paragrafo
Unico, sobre a responsabilidade do Ministério da Salude de atualizar os Protocolos Clinicos e

Diretrizes Terapéuticas. Este PCDT apresenta a atualizacdo da versao publicada em 2015.

Assim a proposta de atualizagao do PCDT de Sindrome de Guillain-Barré com a revisao do
conteudo foi apresentada aos membros do Plendrio da CONITEC em sua 882 Reunido

Ordinaria, os quais recomendaram favoravelmente ao texto.

O Protocolo segue agora para consulta publica a fim de que se considere a visdo da sociedade
e para que se possa receber as suas contribuicbes, que poderdo ser tanto de conteudo
cientifico quanto um relato de experiéncia. Gostariamos de saber a sua opinido sobre a
proposta como um todo, assim como se ha recomendagcdes ou algum aspecto importante

deixou de ser considerado.

DELIBERAGCAO INICIAL

Os membros da CONITEC presentes na 882 reunido do plenario, realizada nos dias 07, 08 e 09
de julho de 2020, deliberaram para que o tema fosse submetido a consulta publica com

recomendacdo preliminar favoravel a publicagcdo deste Protocolo.
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PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS
SINDROME DE GUILLAIN-BARRE

1. INTRODUCAO

A Sindrome de Guillain-Barré (SGB), também conhecida como polirradiculoneurite aguda, é a
maior causa de paralisia flacida generalizada no mundo®? com incidéncia anual de 0,81 a 1,89
casos por 100.000 habitantes, acometendo principalmente a populacdo entre 20 e 40 anos de
idade, de ambos os sexos. Em situacées normais, a maioria dos casos ocorre de maneira

esporadica e parece n3o apresentar sazonalidade™?.

No Brasil ha escassez de dados sistematizados para a SGB. Durante a flavirose pelo virus Zika,
em 2015, com aumento de incidéncia de SGB, aventou-se a possibilidade de relacdo direta
entre essas duas condicdes, e estimulou-se melhor coleta de informacdes epidemioldgicas’.
Durante o periodo do surto epidémico, de margo a agosto de 2015, a incidéncia geral de SGB e
outras manifestacGes neuroldgicas foi de 4,4 casos por 100 mil habitantes na Bahia, sendo de
4,2 por 100 mil habitantes em Salvador. A incidéncia de SGB e outras manifestagdes
neuroldgicas foi de 5,0/100 mil habitantes entre os homens, e de 3,8/100 mil habitantes entre
as mulheres, com mediana de idade geral de 44 anos (intervalo interquartil de 1 e 3: 31-59

anos - amplitude: 2-83 anos)”.

A SGB é uma doenca de carater autoimune que acomete primordialmente a mielina da porgao
proximal dos nervos periféricos de forma aguda/subaguda. Aproximadamente 60% a 70% dos
pacientes com SGB apresentam alguma doenca aguda precedente (1 a 3 semanas antes)s’ ¢
sendo a infeccdo por Campylobacter jejuni a mais frequente (32%), seguida por
citomegalovirus (13%), virus Epstein Barr (10%) e outras infecgGes virais, tais como hepatite
por virus tipo A, B e C, influenza e virus da imunodeficiéncia humana (HIV)" 8. Outros fatores

precipitantes de menor importancia s3o cirurgia, imunizacdo e gravidez” ™

A maioria dos pacientes percebe inicialmente a doenca através de sensacdo de parestesias nas
extremidades distais dos membros inferiores e, em seguida, superiores. Dor neuropatica
lombar ou nas pernas pode ser vista em pelo menos 50% dos casos''. Fraqueza progressiva é o
sinal mais perceptivel ao paciente, ocorrendo geralmente nesta ordem: membros inferiores,
bracos, tronco, cabeca e pescoco. A intensidade pode variar desde fraqueza leve, que sequer
motiva a busca por atendimento médico em nivel primario™, até ocorréncia de tetraplegia
completa com necessidade de ventilagdo mecanica (VM) por paralisia de musculatura

respiratdria acessoria. Fraqueza facial ocorre na metade dos pacientes ao longo do curso da
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doenca. Entre 5-15% dos pacientes desenvolvem oftalmoparesia e ptose. A funcao
esfincteriana é, na maioria das vezes, preservada, enquanto a perda dos reflexos miotdticos
pode preceder os sintomas sensitivos até mesmo em musculos pouco afetados. Instabilidade

autondémica é um achado comum, causando eventualmente arritmias importantes ¢, mas que

raramente persistem apds duas semanas®'*

A doencga usualmente progride por 2 a 4 semanas. Pelo menos 50% a 75% dos pacientes
atingem seu nadir (pico de piora) na segunda semana, 80% a 92% até a terceira semana e 90%
a 94% até a quarta semana® . Insuficiéncia respiratéria com necessidade de VM ocorre em
até 30% dos pacientes nessa fase. Progressdo de sinais e sintomas por mais de 8 semanas
exclui o diagndstico de SGB, sugerindo entdo uma polineuropatia inflamatdria desmielinizante
cronica (PIDC). Passada a fase da progressdo, a doenga entra em platé por varios dias ou
semanas, com subsequente recuperacdo gradual da fungcdo motora ao longo de vdrios meses.
Entretanto, apenas 15% dos pacientes ficardo sem nenhum déficit residual apds 2 anos do
inicio da doenga e 5% a 10% permanecerdao com sintomas motores ou sensitivos
incapacitantes. A mortalidade nos pacientes com SGB é de aproximadamente 5% a 7%,
geralmente resultante de insuficiéncia respiratdria, pneumonia aspirativa, embolia pulmonar,

arritmias cardiacas e sepse hospitalar® **

Os fatores de risco para um mau progndstico funcional sdo idade acima dos 50 anos, diarreia
precedente, inicio abrupto de fraqueza grave (menos de 7 dias), necessidade de VM e
amplitude do potencial da neurocondugdo motora menor que 20% do limite normal® >0
progndstico motor é melhor nas criangas, pois necessitam menos de suporte ventilatério e
recuperam-se com maior rapidez®. Recorréncia do episédio pode ocorrer em até 3% dos casos,

ndao havendo relagdo com a forma de tratamento utilizada na fase aguda, conforme se

acreditava®.

O tratamento especifico da SGB visa primordialmente acelerar o processo de recuperacdo,

diminuindo as complica¢cGes associadas a fase aguda e reduzindo dos déficits neuroldgicos
. . 9 . . , . .

residuais em longo prazo” e inclui o uso de plasmaférese e imunoglobulina humana

intravenosa (lglV).

A identificacdo de fatores de risco e da doenca em seu estagio inicial e o encaminhamento agil
e adequado para o atendimento especializado ddo a Atenc¢do Basica um carater essencial para

um melhor resultado terapéutico e progndstico dos casos.
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2. CLASSIFICACAO ESTATISTICA INTERNACIONAL DE DOENCAS E
PROBLEMAS RELACIONADOS A SAUDE (CID-10)

- G61.0 Sindrome de Guillain-Barré

3. DIAGNOSTICO

O diagndstico da SGB é primariamente clinico. No entanto, exames complementares sao

necessarios para confirmar a hipdtese diagnéstica e excluir outras causas de paresia flacida.

3.1. Diagnéstico Clinico

Os pacientes com SGB geralmente apresentam fraqueza muscular em mais de um segmento
apendicular de forma simétrica, incluindo musculatura craniana. Os reflexos miotaticos distais
usualmente estdo reduzidos ou ausentes. A progressdao dos sinais e sintomas é de suma
importancia, ndo podendo ultrapassar 8 semanas e com recuperacdo iniciando 2-4 semanas

216
o

apoés fase de platé—. Febre e disfuncdo sensitiva sdo achados pouco frequentes, devendo

levantar suspeita de uma etiologia alternativa, de causa provavelmente infecciosa.

3.2. Diagndstico Laboratorial

Andlise do liquido cefalorraquiano (LCR): elevacdo da proteina no liquor acompanhada por
poucas células mononucleares é o achado laboratorial caracteristico, evidente em até 80% dos
pacientes apds a segunda semana. Entretanto, na primeira semana, a proteina no LCR pode
ser normal em até 1/3 dos pacientes. Caso o nimero de linfécitos no liquor exceda 10
células/mm?, deve-se suspeitar de outras causas de polineuropatia, tais como sarcoidose,

doenca de Lyme ou infecgdo pelo HIVY.

Diagnostico eletroneuromiografico (ENMG): a andlise das neurocondugbes nervosas e a
eletromiografia por agulha s3do as ferramentas da ENMG utilizadas para confirmar o
diagnédstico de SGB e fornecer algumas informacdes sobre o progndstico. A ENMG permite
classificar as principais formas de apresentacdo da SGB diferenciando as formas de

envolvimento desmielinizante das formas axonais do nervo periférico™.

As formas desmielinizantes da SGB sdo acompanhadas de achados pela ENMG como:
velocidades de condugdo motora reduzidas, prolongamento das laténcias motoras distais das

neuroconducdes, sinais de bloqueio da condugdo nervosa motora com dispersdo temporal da
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onda em analise e também laténcias de ondas F prolongadas. As formas de apresentacao

axonal, muitas vezes, sdo evidenciadas pela diminuicdo das amplitudes sensitivas e motoras.

Como a SGB é um processo dindmico com taxa de progressdo varidvel'®, estudos seriados de
ENMG sio frequentemente Uteis. E importante salientar que a presenca de achados na ENMG
de normalidade no inicio do curso da doeng¢a ndo exclui a hipétese de SGB, visto que as

alteracbes na ENMG sdo tipicamente mais pronunciadas aproximadamente 2 semanas apds a

instalacdo da fraqueza. No entanto, a exploracdo eletrofisioldgica faz-se necessdria para a

exclusdo de outras doencgas neuromusculares causadoras de paralisia flacida aguda.

3.3.  Critérios Diagnosticos

Existem vdrios critérios propostos para a definicdo do diagndstico de SGB, sendo exigidos

todos os especificados abaixo**’:

a) Presenca de dois critérios essenciais;

b) Presenca de pelo menos trés critérios clinicos sugestivos;

c) Auséncia de mais de uma situagdo que reduza a possibilidade de SGB;

d) Auséncia de situagdo que exclua o diagndstico de SGB;

e) Andlise do LCR;

f) ENMG compativel com a doencga e investigacdo adicional criteriosa com intuito de
afastar outras etiologias. Nessas situagdes, deve ser avaliado por consultor médico especialista
em doencas neuromusculares. Cabe salientar que o diagndstico da SGB é essencialmente
clinico e norteado pela presenca dos critérios essenciais e sugestivos discriminados abaixo, e
qgue desta maneira permite o inicio do manejo com as medidas de suporte e também as

terapias modificadoras da doenca, acelerando a recuperacdo da doenga®.

A seguir estdo indicados os critérios essenciais, que sugerem, reduzem ou excluem o

diagndstico da SGB, bem como uma escala de gravidade (quadro 1) da SGB™.

Critérios essenciais para o diagndstico da SGB
a) Fraqueza progressiva de mais de um membro ou de musculos cranianos de graus variaveis,
desde paresia leve até plegia;

b) Hiporreflexia e arreflexia distal com graus varidveis de hiporreflexia proximal.

10
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Critérios sugestivos da SGB ’ ‘
Clinicos:
a) Progressao dos sintomas ao longo de 4 semanas;
b) Demonstragdo de relativa simetria da paresia de membros;
c) Sinais sensitivos leves a moderados;
d) Envolvimentos de nervos cranianos, especialmente fraqueza bilateral dos musculos faciais;
e) Dor;
f) Disfungdo auton6mica;

g) Auséncia de febre no inicio do quadro.

Andlise do LCR:
a) Alta concentragdo de proteina;

b) Presenca de menos de 10 células/mm>.

Estudo ENMG tipico’:
Sdo necessarios trés dos quatro critérios abaixo (geralmente ausentes antes de 5-7 dias,

podendo ndo revelar anormalidades em até 15%-20% dos casos, apds esse periodo).

a) Reducdo da velocidade de conducdo motora em dois ou mais nervos;

b) Bloqueio de condugdo do potencial de acdo motor composto ou dispersdo temporal
anormal em um ou mais nervos;

c) Prolongamento da laténcia motora distal em dois ou mais nervos;

d) Prolongamento de laténcia da Onda-F ou auséncia dessa onda.

Critérios que reduzem a possibilidade da SGB

a) Fraqueza assimétrica;

b) Disfungado intestinal e de bexiga no inicio do quadro;

c) Auséncia de resolugdo de sintomas intestinais ou urinarios;
d) Presenca de mais de 50 células/mm3 na anélise do LCR;

e) Presenca de células polimorfonucleares no LCR;

f) Nivel sensitivo bem demarcado.

Critérios que excluem a possibilidade da SGB
a) Histdria de exposicdo a hexacarbono, presente em solventes, tintas, pesticidas ou metais

pesados;

11
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b) Achados sugestivos de metabolismo anormal da porfirina;

c) Histdria recente de difteria;

d) Suspeita clinica de intoxicacdo por chumbo (ou outros metais pesados).

e) Sindrome sensitiva pura (auséncia de sinais motores).

f) Diagndstico de botulismo, miastenia gravis, poliomielite, neuropatia tdxica, paralisia

periddica ou paralisia conversiva.

3.4. Diagnéstico Diferencial

A SGB é uma das causas mais frequentes de polineuropatia aguda vista nos hospitais geraism).

Entretanto, vdrias outras condicdes neuroldgicas devem ser distinguidas da SGB. O dilema
imediato é diferenciar SGB de uma doenca medular aguda. Confusdao pode ocorrer nas lesdes
medulares agudas em que os reflexos sdo inicialmente abolidos (choque espinhal). Nessas
situacBes, outros sinais devem ser buscados. A auséncia de nivel sensitivo bem definido ao
exame fisico neurolégico, o acometimento da musculatura facial e respiratdria acessoria e o
padrdo parestésico em bota e luva relatado espontaneamente pelo paciente, com relativa
preservacdo da sensibilidade distal, falam a favor da SGB. Perda do controle esfincteriano,
disfuncdo autonémica e dor lombar podem ocorrer em ambos os casos, embora predominem
nas mielopatias. Paralisia predominantemente motora é também caracteristica da poliomielite
ou de outras mielites infecciosas. Febre, sinais meningeos, pleocitose liqudrica e distribuicdo

assimétrica da fraqueza costumam coexistir nesses casos’.

Outras causas importantes de polineuropatia aguda que devem sempre ser incluidas no
diagnéstico diferencial da SGB sao: infecciosas (HIV, doenca de Lyme, difteria), paraneoplasicas
(principalmente carcinoma bronquico de pulmdo), autoimunes (doencas do colageno,
vasculites primdrias), toxicas (histéria exposicional a amiodarona, cloroquina,
organofosforados e metais pesados, entre outros agentes) e metabdlicas (porfiria). A
polineuropatia crénica deve ser diferenciada da SGB pelo seu tempo de progressdo motora

superior a 8 semanas.

Ptose e fragueza motora ocular podem causar confusdo com miastenia gravis. No entanto,
nessa situacdo, ndo ha padrdo ascendente de perda de forca e os reflexos miotaticos sdo

usualmente preservados®.

Por fim, nos pacientes criticamente enfermos, uma variedade de disturbios neuromusculares

(polineuromiopatia) podem existir e devem ser distinguidos da SGB. Estes incluem

12
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polineuropatia ou miopatia do paciente critico, neuropatia rapidamente progressiva nos

pacientes com insuficiéncia renal em dialise peritoneal, hipofosfatemia aguda induzida por
hiperalimentacao, miopatia por corticoide e efeitos prolongados de bloqueadores musculares.
Nesses casos, o estudo ENMG e do liquor é de grande auxilio na definicdo de doenca

desmielinizante.

4. CRITERIOS DE INCLUSAO

Serdo incluidos neste protocolo de tratamento todos os pacientes que:

- preencherem os critérios diagndsticos do item 3 incluindo as formas variantes da SGB,
avaliados por médico, preferencialmente especialista em neurologia, através de laudo
detalhado;

- apresentarem doeng¢a moderada-grave (Escala de Incapacidade) e menos de 4 semanas de

evolugdo.

5. CRITERIOS DE EXCLUSAO

Serdo excluidos deste protocolo de tratamento os pacientes com mais de 8 semanas de
evolucdo da doenca, com insuficiéncia renal ou que apresentarem contraindicacdes ou efeitos

adversos ndo toleraveis a IglV.

6. CASOS ESPECIAIS

SGB em criangas: os achados clinicos, laboratoriais e eletrofisioldgicos em criangas com SGB
sdo similares aos encontrados em adultos. No entanto, na populacdo pediatrica, a prevaléncia
de infec¢do precedente é de 75% e a queixa principal mais frequente é a dor. A maioria das
criancas com SGB tem recuperacdo satisfatdria, mesmo com reducdo significativa da

amplitude do potencial de neurocondugdo motora.

Neuropatia axonal sensitivo-motora aguda (NASMA): primeiramente descrita como uma
variante axonal da SGB", do ponto de vista clinico e eletrofisiolégico inicial é indistinguivel da
SGB. Da mesma forma que a SGB, a doenga inicia com anormalidades sensitivas subjetivas nas
extremidades e evolucdo mais rapida (poucos dias) da fraqueza generalizada, sendo necessaria
a VM para a maioria dos pacientes. O progndstico da NASMA ¢é pior do que o da SGB e a

(25)

maioria dos casos exibe recuperacdo motora lenta e incompleta”. Em adicdo ao padrao
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liqudrico usual de hiperproteinorraquia sem pleocitose, também visto nos pécientes cdm SGB,
ha evidéncia de infeccdo recente por Campylobacter jejuni e presenca de anticorpos
antigangliosideos, particularmente anti-GM1. Embora ndo existam ensaios clinicos
randomizados e controlados especificos para essa variante, e devido a impossibilidade de
diferenciacdo clinica (e eletrofisioldgica, pelo menos na fase inicial) entre NASMA e SGB,

ambas as situacdes s3o tratadas de forma semelhante™

Neuropatia axonal motora aguda (NAMA): outra variante axonal da SGB, caracterizada por
inicio abrupto de fraqueza generalizada, com musculos distais mais gravemente afetados que
os proximais. Deficit de nervos cranianos e insuficiéncia respiratdria exigindo VM estdo
presentes em 33% dos casos. Ao contrario da SGB e da NASMA, sintomas sensitivos estdo
ausentes e os reflexos tendinosos podem ser normais. Anticorpos anti-GM1 e anti-GD1 sdo
comumente detectados, em geral associados com infec¢do recente por Campylobacter jejuni*®
% 0Os pacientes com NAMA costumam apresentar boa recuperacdo dentro do primeiro ano,
mas fraqueza distal residual € comum. Nao existem ensaios clinicos especificos avaliando a
eficacia da imunoglobulina ou da plasmaférese para NAMA. No entanto, é provavel que essa
entidade esteja incluida em alguns ensaios para SGB comparando essas duas modalidades
terapéuticas, como evidenciado posteriormente na anadlise criteriosa dos pacientes
selecionados para o estudo do Dutch GBS Trial”’. Nesse estudo, 18% dos pacientes
inicialmente identificados como portadores de SGB, apresentavam na realidade NAMA,

havendo recuperagdo mais rapida com a administracdo de imunoglobulina isolada, sendo,

portanto, uma pratica justificada nesses casos.

Sindrome de Miller-Fisher: é uma variante de SGB, caracterizada pela triade ataxia, arreflexia
a oftalmoplegia. Paresia de outros nervos cranianos, especialmente do sétimo, pode ocorrer.
Fraqueza apendicular proximal pode ser demonstrada ao longo do curso da doenca em
aproximadamente 1/3 dos casos, podendo haver progressdo para fraqueza generalizada mais
grave de forma semelhante & SGB™. Em termos de achados eletrofisioldgicos, diferente das
outras variantes da SGB, a anormalidade mais frequente é a reducdao das amplitudes do
potencial de neuroconduc¢do sensitiva fora de proporgao ao prolongamento das laténcias
distais ou lentificagdo das velocidades de condugdo sensitiva”®. A recuperacdo, em geral, se dd
apo6s 2 semanas do inicio dos sintomas, com evolugdo favoravel apds 3 a 5 meses. Da mesma
forma que nas outras variantes da SGB, ha evidéncia soroldgica de infec¢do recente por
Campylobacter jejuni, bem como presenca de anticorpos antigangliosideo, particularmente

antiGQ1b”. Embora a sindrome de Miller-Fischer seja autolimitada®, alguns pacientes podem
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evoluir para insuficiéncia respiratériago. Assim, parece prudente tratar os pacientes com

imunoglobulina ou plasmaférese™, desde que respeitadas as condi¢cdes do item critérios de

inclusdo.

7. ABORDAGEM TERAPEUTICA

Existem dois tipos de tratamento na SGB: a) a antecipagdo e o controle das comorbidades
associadas; b) tratamento modificador da doenca, visando a um menor tempo de recuperacgao
e minimizacao de déficits motores. Nao ha necessidade de tratamento de manutencao, fora da

fase aguda da doenga.

Assim, pacientes com SGB necessitam ser inicialmente admitidos no hospital para observacao
rigorosa. O cuidado para eles é mais bem encontrado em centros terciarios, com facilidades de
cuidados intensivos e uma equipe de profissionais que esteja familiarizada com as
necessidades especiais dos pacientes com SGB™. Vigilancia estrita e antecipag3o das potenciais
complicagbes sdo necessarias para a otimizacdo das chances de um desfecho favordvel. As
areas de atencdo incluem prevencdo de fenémenos tromboembdlicos, monitorizacdo cardiaca,
avaliagOes seriadas de reserva ventilatdria e de fraqueza orofaringea, protecdo de vias aéreas,
manutencdo da fungao intestinal, controle apropriado da dor e nutricdo e suporte psicolédgico
adequados. A fisioterapia motora deve ser iniciada nesta fase com intuito de auxiliar na

mobilizagdo precoce™.

Para a correta indicagdo do tratamento, faz-se necessdria a determinac¢ao da gravidade clinica
proposta por Hughes et al.**, sendo considerada doenca leve de 0 a 2 e moderada-grave de 3 a
6 (quadro 1).

Quadro 1: Escala de gravidade clinica proposta por Hughes et al.*

0 | Saudavel

1 | Sinais e sintomas menores de neuropatia, mas capaz de realizar tarefas manuais

2 | Apto a caminhar sem auxilio da bengala, mas incapaz de realizar tarefas manuais

3 | Capaz de caminhar somente com bengala ou suporte

4 | Confinado a cama ou cadeira de rodas

5 | Necessita de ventilagdo assistida

6 | Morte
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O Escore Progndstico para SGB de Erasmus (EGOS)** é um modelo prognésfico gue se baseia

em dados clinico-epidemioldgicos para prever a probabilidade de um paciente com SGB estar
caminhando sem auxilio em 6 meses (quadro2). Pacientes com escore igual a 4 apds duas
semanas do inicio do quadro tem 7% de risco de ndo caminharem independentemente em 6
meses. Esse risco aumenta para 27% com escore de 5 e para 52% com escore maior que 5.
Esses dados devem também ser considerados para decisdo sobre instituicdo de tratamentos

modificadores de doenca.

Quadro 2 - Escore de Desfecho para Sindrome de Guillain-Barré de Erasmus (EGOS)

CATEGORIA ESCORE
Idade no inicio >60 anos 1

41-60 anos 0,5

40 anos ou menos 0
Diarreia (<4 semanas do inicio) Ausente 0

Presente 1
Escore de gravidade clinica (com 2 semanas) |Ooul 1

2 2

3 3

4 4

5 5
Escore Progndstico (EGOS) 1-7

Os tratamentos modificadores de doenca recomendados na SGB incluem um tratamento ndo
medicamentoso (plasmaférese) e um medicamentoso (imunoglobulina humana endovenosa).

N3o se observam diferencas significativas na resposta a essas duas formas de tratamento™.

7.1. Tratamento nao medicamentoso

- Plasmaférese

A plasmaférese consiste na separacdo do plasma e células sanguineas, sendo que essas Ultimas
sdo reinfundidas apds diluicdo em albumina diluida com gelatina ou plasma fresco. Seu uso na
SGB se baseia na remocdo de anticorpos, complemento e outros fatores responsaveis por

lesdo nervosa.
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O efeito da plasmaférese foi avaliado em uma revisao sistematica da Cochrane que concluiu
qgue a plasmaférese aumenta a probabilidade dos pacientes deambularem de forma
independente em 4 semanas, diminuiu o tempo de VM, risco de infec¢Oes graves, instabilidade

cardiovascular e arritmias cardiacas em relagdo ao tratamento de suporte®.

Cada sessao de plasmaférese remove de uma a uma e meia volemia de plasma, com intervalo
de 48 horas entre sessdes. Pacientes incapazes de ficarem em pé sem auxilio (escala de
gravidade de Hughes >3) devem receber quatro sessbes enquanto pacientes com
envolvimento leve (escala de gravidade de Hughes menor ou igual a 3) podem se beneficiar de

duas sessdes®.

O papel da plasmaférese em criangas menores de 12 anos de idade e apds 30 dias do inicio dos

sintomas permanece incerto” 3”38 logo, a critério médico, pode ser indicada.

7.2. Tratamento medicamentoso

- Imunoglobulina humana (IglV)

A IglV, pela facilidade de uso, tornou-se o tratamento de escolha na maioria dos paises, apesar
de seu mecanismo de acdo pouco compreendido®. Sua eficicia na recuperacdo motora, risco
de morte e efeitos adversos comparada a tratamento com plasmaférese mostrou que os

resultados dentro de duas semanas s3o semelhantes®.

A dose recomendada de IglV na SGB é de 2g/Kg dividida em 2 a 5 dias®”. A maior dose diéria
pode aumentar o risco de complicagGes renais ou vasculares, especialmente em pacientes

idosos.

. . . ~ . . 2 . . . s 1
Glicocorticoides estdo contraindicados no tratamento da SGB.***°, assim como poI|gI|c05|deo4 ,
. , 2 . N . e
a filtragem do liquor** e outros tratamentos adjuvantes & IglV, tais como fator neurotréfico
cerebral® ou betainterferona®. Nenhum desses estudos observou minimos efeitos benéficos

significativos com relagdo as praticas usuais e ndo sdo recomendados.

7.3. Farmaco

Imunoglobulina humana: frascos-ampola de 0,5; 1,0; 2,5; 3,0; 5,0 e 6,0 g.
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7.4. Esquemas de administracao

Imunoglobulina humana: 0,4g/kg/dia, por via intravenosa.

7.5. Tempo de tratamento — Critérios de Interrupg¢ao

A imunoglobulina humana deve ser administrada de 2 a 5 dias e interrompida caso haja

qualquer evidéncia de perda da funcdo renal e anafilaxia.

7.6. Beneficios esperados

- Diminuicdo do tempo de recuperacao da capacidade de deambular com e sem ajuda;

- Diminuicdo do numero de pacientes com complicacdes associadas necessitando de VM;

- Diminuicdo do tempo de VM;

- Aumento da porcentagem de pacientes com recuperacgdo total da forca muscular em um ano;

- Diminuicdo da mortalidade em um ano.

8. MONITORAMENTO

Deve-se realizar avaliacdo prévia da funcdo renal (especialmente em pacientes diabéticos),
nivel sérico de IgA, sorologia para HIV e hidratagdo prévia. Durante a administragdo, controlar
sinais clinicos para anafilaxia e efeitos adversos, tais como dor moderada no peito, no quadril
ou nas costas, nduseas e vomitos, calafrios, febre, mal-estar, fadiga, sensacdo de fraqueza ou

leve tontura, cefaleia, urticaria, eritema, tensdo do térax e dispneia.

9. ACOMPANHAMENTO POS-TRATAMENTO

O tratamento de pacientes que ndo apresentam melhora, ou mesmo seguem piorando, apds o
tratamento, ndo esta claramente definido. As op¢Ges de repetir o tratamento inicial ou de usar
imunoglobulina apés plasmaférese sao recomendadas baseado na opinido de especialistas. Ja
o uso de plasmaférese apds imunoglobulina n3o é recomendado®. Quando o pacientes
apresentam piora progressiva além de oito semanas apés o inicio do quadro, deve-se
considerar o diagndstico de polirradiculoneuropatia inflamatdria desmielinizante cronica

(PIDC), cujo tratamento é diferente®.
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Os pacientes devem ser reavaliados clinicamente apds a alta, periodicamente, a critério

médico até estabilizacdo de sua melhora.

10. REGULACAO/CONTROLE/AVALIACAO PELO GESTOR

Devem ser observados os critérios de inclusdo e exclusdo de pacientes neste protocolo, a
duracdo e a monitoriza¢do do tratamento, bem como a verificacdo periédica da dose prescrita

e dispensada e a adequacdo de uso do medicamento.

Alerta-se ao gestor para se organizar no sentido de evitar o fornecimento concomitante da
imunoglobulina humana pela Autorizagdo de Internacdo Hospitalar (AIH/SIH) e Autorizagdo de

Procedimentos de Alta Complexidade (APAC/SIA).

De acordo com a portaria vigente (PRC n° 4, de 28 de setembro de 2017, Anexo 1 do Anexo V
(Origem: PRT MS/GM 204/2016, Anexo 1), a ocorréncia de suspeita ou confirmacdo de
paralisia flacida aguda deve ser comunicada, obrigatoriamente, pelos médicos, profissionais de
saude ou responsaveis pelos estabelecimentos de saude, publicos ou privados a autoridade de
saude - Ministério da Saude (MS), Secretaria de Estado da Saude (SES) e/ou Secretaria
Municipal de Saude (SMS).No Quadro 3 estdo especificados os cédigos e procedimentos da

Tabela Unificada a serem utilizados neste Protocolo.

Quadro 3: Cédigos e Procedimentos da Tabela de Procedimentos, Medicamentos, Orteses,
Préoteses e Materiais Especiais do SUS

Cadigo Procedimento
02.11.05.008-3 Eletroneuromiografia (ENMG)
02.02.09.006-0 Contagem global de células no liquor
02.02.01.031-7 Dosagem de creatinina
02.02.03.015-6 Dosagem de imunoglobulina A (IGA)
06.04.31.001-3 Imunoglobulina humana 0,5 g injetavel (por frasco)
06.04.31.002-1 Imunoglobulina humana 1,0 g injetavel (por frasco)
06.04.31.003-0 Imunoglobulina humana 2,5 g injetavel (por frasco)
06.04.31.004-8 Imunoglobulina humana 3,0 g injetavel (por frasco)
06.04.31.005-6 Imunoglobulina humana 5,0 g injetavel (por frasco)
06.04.31.006-4 Imunoglobulina humana 6,0 g injetavel (por frasco)
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TERMO DE ESCLARECIMENTO E RESPONSABILIDADE — TER

IMUNOGLOBULINA HUMANA

Eu, (nome do(a) paciente),
abaixo identificado(a) e firmado(a), declaro ter sido informado(a) claramente sobre
todas as indica¢gbes, contraindicagdes, principais efeitos colaterais e riscos
relacionados ao uso do medicamento imunoglobulina humana, indicado para o
tratamento da sindrome de Guillain-Barré.

Os termos médicos foram explicados e todas as minhas duvidas foram
resolvidas pelo médico (nome do médico que prescreve).

Assim declaro que fui claramente informado(a) de que o medicamento que
passo a receber pode trazer as seguintes beneficios:

- diminuicdo do tempo de recuperacdo motora (maior rapidez do inicio da
capacidade de caminhar com ou sem auxilio);

- diminuicdo de complica¢Ges associadas, incluindo necessidade de ventilacao
mecanica;

- diminuicao do tempo de ventilagdo mecanica, caso esta seja necessaria;

- aumento da for¢ca muscular em 1 ano;

- diminui¢ao da mortalidade em 1 ano.

Fui também claramente informado(a) a respeito das seguintes
contraindicacOes, potenciais efeitos colaterais e riscos:

- ndo se sabe ao certo os riscos do uso deste medicamento na gravidez,
portanto, caso engravide, devo avisar imediatamente ao meu médico;

- os efeitos colaterais ja relatados sao: dor de cabega, calafrios, febre, reacdes
no local de aplicacdo da injecdo, que incluem dor, coceira e vermelhiddo. Problemas
nos rins também ja foram relatados.

- medicamento contraindicado em casos de hipersensibilidade (alergia) ao
farmaco;

- o risco da ocorréncia de efeitos adversos aumenta com a superdosagem.

Estou ciente de que este medicamento somente pode ser utilizado por mim,
comprometendo-me a devolvé-lo caso ndo queira ou ndo possa utilizd-lo ou se o
tratamento for interrompido. Sei também que continuarei a ser assistido, inclusive se
desistir de usar o medicamento.

Autorizo o Ministério da Saude e as Secretarias de Saude a fazer uso de
informacdes relativas ao meu tratamento, desde que assegurado o anonimato.

( )Sim ( )Na&o

Local: Data:

Nome do paciente:

Cartdo Nacional de Saude:

Nome do responsavel legal:

Documento de identificagao do responsavel legal:
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Assinatura do paciente ou do responsavel legal

Médico Responsavel: CRM:

UF:

Assinatura e carimbo do médico
Data:

Observagao: Este Termo é obrigatdrio ao se solicitar o fornecimento de medicamento
do Componente Especializado de Assisténcia Farmacéutica (CEAF) e deverda ser
preenchido em duas vias, ficando uma arquivada na farmacia e a outra entregue ao

usudrio ou seu responsavel legal.
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APENDICE 1- METODOLOGIA DE BUSCA E AVALIACAO DA LITERATURA

1. Escopo e finalidade da Diretriz

A atualizagdo do Protocolo Clinico e Diretriz Terapéutica (PCDT) da Sindrome de Guillian — Barré iniciou-
se com reunido presencial, realizada dia 23 de maio de 2019 em Brasilia/Distrito Federal, para

delimitagdo do escopo. O objetivo desta reunido foi a discussdo da atualizagdo do referido PCDT.

Essa reunido presencial contou com a presenga de sete membros do Grupo Elaborador, sendo quatro
dos quais especialistas e trés metodologistas, além de um representante de associagao de pacientes e

trés representantes do Comité Gestor.

A dindmica da reunido foi conduzida com base no PCDT vigente (Portaria n2 1.171, de 19 de novembro
de 2015) e na estrutura de PCDT definida pela Portaria n® 375, de 10 de novembro de 2009. Cada se¢do
do PCDT foi discutida entre o Grupo Elaborador com o objetivo de revisar as condutas clinicas e

identificar as tecnologias que poderiam ser consideradas nas recomendagdes.

Foi estabelecido que as recomendacgGes diagndsticas, de tratamento ou acompanhamento que
utilizassem tecnologias previamente disponibilizadas no SUS ndo teriam questdes de pesquisa definidas
por se tratar de praticas clinicas estabelecidas, exceto em casos de incertezas atuais sobre seu uso,
casos de desuso ou oportunidades de desinvestimento. Como ndo foram elencadas novas questdes de
pesquisa para a revisdo do PCDT, a relatoria do texto foi distribuida entre os médicos especialistas. Esses
profissionais foram orientados a referenciar as recomendagdes com base nos estudos pivotais, meta-
analises e diretrizes atuais que consolidam a pratica clinica e a atualizar os dados epidemioldgicos

descritos no PCDT vigente.

2. Equipe de elaboragdo e partes interessadas

2.1 Colaboragao externa

Além dos representantes do Ministério da Saude do Departamento de Gestdo e Incorporagdo de
Tecnologias em Saude do Ministério da Saude (DGITIS/MS), o Quadro A abaixo informa os participantes
no desenvolvimento deste protocolo, sendo metodologistas do Hospital Alem&o Oswaldo Cruz (HAOC),

colaboradores e especialistas no tema:
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Grupo Elaborador

Quadro A: Participantes no desenvolvimento do PCDT

Nomes

Acary Souza B Oliveira

Francisco Tellechea Rotta
Francisco de Assis Aquino Gondim
Vitor Felix Torres

Barbara Corréa Krug

Candice Beatriz Treter Gongalves
Haliton Alves de Oliveira Junior
Paulo Dornelles Picon

Todos os presentes do Grupo Elaborador preencheram o formulario de Declaragdo de

Conflitos de Interesse, que foram enviados ao Ministério da Saude, como parte dos resultados.

2.3 Avaliagdo da Subcomissao Técnica de Protocolos Clinicos e Diretrizes

Terapéuticas

Foi apresentado o protocolo na 752 reunido da Subcomissdo Técnica de Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas realizada dia 17 de dezembro de 2019 com a participa¢dao de dareas
deste Ministério e, apds a andlise e realizacdo dos ajustes/correcdes apontadas, foi por

unanimidade decidido pautar o tema na reunido da Conitec.

3. Busca da evidéncia

Para auxiliar na atualizacao do PCDT, e com o intuito de manter o PCDT a par das melhores e
mais atuais evidéncias disponiveis, em 20/09/2019 foram realizadas buscas no PubMed e
Embase limitando os resultados para ensaios clinicos, ensaios clinicos randomizados (ECR),
revisdes sistematicas e meta-andlises publicados desde 27/11/2014, data da ultima atualizacdo

do Protocolo vigente. As estratégias de busca foram:

Selecionados

Base Estratégia de busca Localizados | Duplicata .
para leirtura
PubMed "Guillain-Barre
Syndrome"[Mesh] AND 15 7 133

"Therapeutics"[Mesh]  AND
((Clinical Trial[ptyp] OR Meta-
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Analysis[ptyp] OR
Randomized Controlled
Trial[ptyp] OR systematic[sb])
AND ("2014/11/27"[PDAT]
"3000/12/31"[PDAT]) AND
"humans"[MeSH Terms])

Embase

'guillain barre syndrome'/exp
AND 'therapy' AND
([cochrane review]/lim OR
[systematic review]/lim OR
[meta analysis]/lim OR
[controlled clinical trial]/lim
OR [randomized controlled
trial]/lim) AND [embase]/lim
AND [2014-2019]/py

125

Outros estudos de conhecimento dos especialistas foram incluidos para a atualizacdo da secao

de casos especiais do PCDT.
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