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Sindrome de Guillain-Barré e Hipertermia Maligna:
Uma Nova Associacao?
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Resumo

A sindrome de Guillain-Barré (SGB) € uma polineuropatia ca-
racterizada por fraqueza muscular progressiva, ascendente e simétri-
ca e arreflexia. O envolvimento de pares cranianos e a disautonomia
sdo frequentes.

Os autores descrevem o caso clinico de uma crianga de 3 anos
com um quadro de arreflexia e fraqueza muscular progressiva,
evoluindo em 24 horas para tetraparésia flacida com necessidade de
ventilagdo mecénica. O exame neuroldgico, a pungido lombar (nor-
mal) e o electromiograma (EMG) foram compativeis com SGB. A
situacdo foi complicada pela instalagdo de hipertermia maligna
(HM), controlada com dantroleno. Apesar da gravidade, o quadro
evoluiu favoravelmente, permitindo a extubagido ao 13° dia de
evolugdo.

A hipertermia maligna € uma situacfio descrita como compli-
cagdo da anestesia, nio tendo os autores encontrado na literatura
qualquer referéncia a associagdo com SGB.

O diagnéstico atempado de HM € essencial, pois a terapéutica
rdpida e especifica altera significativamente o progndstico.

Palavras-chave: S. Guillain-Barré, disautonomia, hipertermia
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Abstract

Guillain-Barré Sindrome and Malignant
Hyperthermia: ANew Association?

The Guillain-Barré syndrome (GBS) is a disorder characterized
by progressive, ascendent and simetric muscle weakness and are-
flexia. Cranial nerves dysfunction and dysautonomia are frequent.

The authors present the case of a 3-year-old old child with
areflexia and progressive muscle weakness, evolving in 24 hours to
flaccid tetraparesia requiring mechanical ventilation. The physical
examination, cerebrospinal fluid analysis (normal) and electromyo-
gram where consistent with GBS. The clinical situation was aggra-
vated by malignant hyperthermia (MH), controlled with dantrolene.
Despite the severe presentation, the outcome was favourable, with
extubation on the 13th day.
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Malignant hyperthermia is described as a complication of
anaesthesia and the authors did not found any reference in literature
to the association with GBS.

To optimize the outcome, an early diagnosis and prompt and
adequate therapy are mandatory.

Key-words: Guillain-Barré syndrome, disautonomia, malig-
nant hyperthermia, dantrolene.

Introducio

A sindrome de Guillain-Barré (SGB), descrita pela
primeira vez em 1916 por Guillain, Barré e Strohl, é ca-
racterizada pela instalacfio progressiva de paralisia fl4cida
ascendente, acompanhada, em graus varidveis, de outras
alteracGes como arreflexia, perturbacdes da sensibilidade e
dos pares cranianos' e disautonomia.

Com uma incidéncia de cerca de 0,8/100 000, é a neu-
ropatia periférica aguda mais frequente na crianga, encon-
trando-se descritas indmeras variantes®.

A etiologia é, ainda hoje, discutivel embora exista
evidéncia crescente de que estdo implicados mecanismos
alérgicos e autoimunes na sua génese'. Do ponto de vista
histopatoldgico, encontram-se dois tipos de alteracdes:
infiltracdo da bainha de mielina por células inflamatdrias
ou destrui¢do da mielina mediada por anticorpos’. Como
consequéncia, a terapéutica tem sido fonte de controvérsia:
embora se aceite a imunomodulacio como a principal
arma, discute-se que estratégias utilizar (corticoterapia,
imunoglobulinas ou plasmaferese).

As alteracGes disautondmicas, frequentemente labeis,
podem surgir como arritmias, taquicardia, bradicardia,
hipo e hipertensdo e disfuncfo de esfincteres.

A mortalidade associada € de cerca de 5%, determina-
da por insuficiéncia respiratéria na fase aguda'. A recupe-
racdo completa é a norma para as criangas que sobrevivem
a esta fase, ainda que, raramente, possa levar anos*.

Apresentamos o caso clinico de uma crianga de 3 anos
com um quadro de SGB de instala¢iio muito rdpida, com
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necessidade de ventilagio mecénica no primeiro dia de
doenca, cuja evolucdo foi complicada pelo aparecimento
de hipertermia maligna (HM).

Nio encontramos na literatura qualquer referéncia a esta
associaco, pelo que nos pareceu importante descrevé-la.

Caso Clinico

C.G. era uma crianga do sexo feminino, de trés anos de
idade, filha dnica de pais jovens, ndo consanguineos, com
antecedentes familiares irrelevantes. A gestacdo foi de
termo, vigiada, sem intercorréncias; o parto, por férceps,
decorreu sem complicagdes, apresentando ao nascer um
peso de 2860g, comprimento de 46cm e indice de Apgar de
10/10.

O desenvolvimento estaturoponderal e psicomotor era
adequado, tinha plano vacinal actualizado de acordo com o
Plano Nacional de Vacinagdes e em termos de doencgas
anteriores havia apenas a referir infec¢des respiratdrias
altas esporddicas.

Sauddvel até ao dia do internamento, altura em que ini-
ciou quadro de disfonia com estridor e diminui¢io da forga
muscular nos membros inferiores, recorrendo ao Servico
de Urgéncia.

A entrada estava apirética, apresentava disfonia e estri-
dor marcado quando manipulada, com retrac¢do supra e
intercostal. Era incapaz de se manter sentada, apresentan-
do diminuig¢éo da for¢a muscular nos membros inferiores e
superiores. Os reflexos osteo-tendinosos (aquiliano, rotu-
liano, bicipital e radial) estavam ausentes. Ndo apresenta-
va outras alteracdes de pares cranianos e os fundos ocu-
lares estavam normais. A pung¢do lombar nio revelou alte-
ragoes.

Foi colocado o diagnéstico de S. Guillain-Barré, ini-
ciando terapéutica com imunoglobulina endovenosa na
dose de 1g/Kg/dia, em 2 dias.

As alteragdes neurolégicas evoluiram em 24 horas
para tetraparésia flacida e iniciou ventila¢cdo mecéanica no
primeiro dia de doenga. Nesta altura observava-se um
quadro de disautonomia, com hipertensdo arterial, perio-
dos de taquicardia e bradicardia e hiperhidrose palmar.

No terceiro dia de doenga registou-se hipertermia de
intensidade crescente, culminando ao quinto dia com tem-
peratura rectal mantida de 42,2°C, (apesar de terapéutica
com proparacetamol na dose de 160mg/Kg/dia, alternando
com ibuprofeno na dose de 24mg/Kg/dia), acompanhada
de md perfusdo periférica, hipotensdo arterial, oligiria,
hemorragia digestiva e hiperglicemia.

Os exames laboratoriais revelaram acidose metabdlica,
hipocalcemia, hiperfosfatemia e elevagio da CK (aumen-
tando progressivamente nos dois dias seguintes; valor
maximo: 397 U/L). Os parAmetros laboratoriais de
infecgéio e a hemocultura foram negativos.

Fez lavagem géstrica com soro gelado, arrefecimento
cutineo e iniciou terapéutica com dantroleno, em bdlus e.v.
durante dois dias (dose maxima - 10mg/Kg/dia) e oral
(8mg/Kg/dia) durante mais quatro dias.

Perdeu progressivamente a mimica facial: no quinto
dia apenas pestanejava, mexia o ldbio superior e, ocasio-
nalmente, os globos oculares em resposta a estimulos ver-
bais. No sexto dia estava aparentemente em coma, sem
qualquer tipo de resposta, excepto um ligeiro franzir das
péalpebras em resposta a voz do pai. Manteve sempre a
arreflexia.

Pela atipia do quadro fez tomografia computorizada
(TC) cranioencefélica e ressondncia magnética nuclear
(RMN) cranioencefélica e medular cervical que foram nor-
mais. O electromiograma, realizado nesta altura, foi com-
pativel com SGB. Foram pedidas multiplas serologias,
sendo positivas para virus influenza A e B.

Ao oitavo dia de doenga ficou apirética, iniciando me-
lhoria neurolégica muito rapida, permitindo a extubagéo ao
13° dia.

Ao 33° dia de doenga apresentava tetraparésia de grau
IV, com ROT"s presentes, sem alteragcdes cognitivas ou dos
pares cranianos.

Discussao

A paralisia fldcida caracteristica da SGB instala-se de
um modo agudo ou sub-agudo, frequentemente com o pico
entre as 2 e as 4 semanas’, seguida por uma estabilizagio
de cerca de 2 semanas' e depois a recuperacgio, de duragio
varidvel. O maior risco € a paralisia dos misculos respi-
ratorios, que em cerca de 10% dos doentes determina
necessidade de ventilagdo'.

Sdo frequentes a arreflexia e o atingimento de vdrios
pares cranianos; a disautonomia € mais rara, mas também
estd descrita e € caracterizada por hipotenséo (alternando
por vezes com hipertensdo) e disritmias de vdria ordem,
podendo, em 5% dos casos, levar a paragem cardiaca®.

Estd amplamente descrita a ocorréncia de doencas
virais ou bacterianas, com localizagZo respiratéria ou gas-
trintestinal, nas semanas que antecedem o quadro'**, o que
ndo parece ter acontecido nesta crianga.

No caso descrito, a instalagio foi sibita e de grande
gravidade, com necessidade de ventilagdo mecanica no
primeiro dia de internamento e paralisia total ao 4° dia. A
paralisia facial e dos restantes pares cranianos simulou um
quadro de coma (durante 24 horas apenas franziu os olhos
em resposta a voz do pai) o que, numa fase em que ainda
ndo havia qualquer exame complementar de diagndstico
positivo, colocou algumas didvidas sobre o diagnéstico. As
alteragdes autonémicas foram marcadas, manifestando-se
quer com labilidade da pressdo arterial e da frequéncia
cardfaca, quer com hiperhidrose palmar.
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O diagndstico de SGB € essencialmente clinico, em-
bora se justifique a realizacfio de alguns exames comple-
mentares de diagndstico, quer para tentar identificar uma
possivel etiologia, quer para permitir o diagnéstico dife-
rencial com outras patologias. Estas sdo vdrias (Tabela 1),
ainda que a clinica e alguns exames complementares de
diagnéstico permitam, habitualmente, estabelecer o dia-
gndstico com facilidade.

Tabela I - Diagnéstico diferencial da Sindrome de Guillain-Barré

Maior probabilidade
Paralisia por picada de carraca
Mielopatia
Compressao medular
Infeccoes
Poliomielite
Botulismo
Neuropatia motora chinesa
Difteria
VIH
Toxicos
Vincristina
Cola
Metais pesados (merctirio, chumbo, arsénio, tdlio)
Toxinas de peixe
Nutricional
Défice tiamina
Doenga metabélica
Doenca de Leigh
Porfiria

Adaptado de H.R.Jones, 1996°

A pungio lombar revela, classicamente, um LCR
estéril, com dissociacdo albumino-citolégica; todavia, na
crianga estas alteragdes podem s6 aparecer ao fim de varios
dias, o que torna este exame pouco itil no inicio do quadro.
O EMG confirma a presenga da polirradiculoneuropatia.

Atendendo a evolugdo pouco habitual da doenga, a
puncdo lombar foi repetida ao 5° dia, continuando a ser
normal.

As técnicas de imagem raramente sdo necessdrias; no
entanto, a atipia da evolucio clinica levantou a possibili-
dade de existir uma patologia do sistema nervoso central
pelo que foram realizadas uma RMN e uma TC que, tal
como € esperado na SGB, foram normais enquanto que o
EMG foi compativel com a hip6tese diagndstica colocada.

A terapéutica de suporte e vigilancia inicial € a norma
para todos os doentes com SGB, dado que a insuficiéncia
respiratéria, maior determinante da mortalidade nesta
doenca, pode sobrevir subitamente.

Nas criangas em que esta surge ou em que a incapaci-
dade motora € grande, justifica-se a terapéutica
imunomoduladora, essencialmente a imunoglobulina
endovenosa ou a plasmaferese. Aquela tem a vantagem de
ser administrada mais facilmente e com menos riscos, ndao
obrigando ao internamento do doente em CI; a eficdcia ¢
semelhante e os custos menores ®.

Todavia, apesar da gravidade do quadro, o que reveste
este caso de caracterfsticas Unicas € a sua associagdo com
hipertermia maligna.

Esta entidade, descrita como uma complicagdo rara,
mas frequentemente fatal, da anestesia geral, associa-se a
exposi¢do a anestésicos inalados e a relaxantes muscu-
lares’.

Tém sido descritas outras etiologias, como o golpe de
calor, rabdomiélise, sindrome maligna dos neurolépticos e
ainda uma possivel associacio a sindrome de morte stibita
do lactente. Existe uma susceptibilidade aumentada nos
doentes com distrofia muscular de Duchenne, miopatia de
Evans e S. King-Denborough'". Ndo encontrdmos qual-
quer referéncia a associag@o com SGB ou outras neuropa-
tias.

Na sua génese parece estar uma anomalia do transporte
de calcio, condicionando a acumulagfio excessiva no sar-
coplasma e consequente hipercontractilidade, aumento do
consumo de O: e acidose metabdlica grave.

O sistema nervoso simpatico e o excesso de stress t€m
sido apontados," ainda que ndo consensualmente, como
mecanismo etiopatogénico possivel o que, atendendo a
disautonomia presente, poderia constituir uma explicagfo
para o nosso caso.

A susceptibilidade familiar é sugerida por relatos de
varios casos na mesma familia, com diferentes padrdes de
hereditariedade °. O estudo dos familiares directos pode ser
efectuado através do doseamento de CK e de bidpsia mus-
cular para realizacdo do teste de contractura com cafeina
ou halotano®.

A terapéutica desta situacdo estd hoje bem definida °,
baseando-se em medidas de suporte, arrefecimento cuté-
neo e interno e na administracio de dantroleno, que actua
inibindo a libertag@o de célcio pelo reticulo sarcoplasmati-
co.

Conclusao

Este caso € invulgar quer pela forma de apresentagio
da SGB quer pela sua associacio a HM. A sua publicacdo
parece-nos importante por dois motivos fundamentais: 1) a
HM é uma doenga potencialmente fatal, cujo diagndstico
atempado e instituicdo de terapéutica adequada permitem
um bom prognéstico, devendo o clinico estar alerta para
esta possibilidade; 2) a associacdo de HM a uma neuropa-
tia pode mostrar novas vias de investigagdo para a
etiopatogenia desta doenga, ainda nfo totalmente esclare-
cida.
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