PORTARIA N° 496 DE 11 DE SETEMBRO DE 2007.
O Secretario de Atencdo a Saude, no uso de suas atribuicdes,

Considerando a importancia do papel que desempenham os Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas para a melhoria da qualidade dos processos de atencdo a salde, para a
prescricdo segura e eficaz, para a democratizacdo do conhecimento médico, para o
aperfeicoamento da educagdo médica continuada, para a melhoria da qualidade da informacao
prestada aos pacientes sobre as opgdes terapéuticas existentes nas diversas situacdes clinicas
tornando-os participes das decisbes a serem tomadas e para a melhoria dos processos
gerenciais dos programas assistenciais;

Considerando a necessidade de estabelecer Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas
para as diversas doencas, que contenham critérios de diagnéstico e tratamento, e, observando
ética e tecnicamente a prescricdo médica, racionalizem a dispensagdo dos medicamentos
preconizados para o tratamento das doencgas, regulamentem suas indicacfes e seus esquemas
terapéuticos e estabelecam mecanismos de acompanhamento de uso e de avaliagdo de
resultados, garantindo assim a prescri¢cdo segura e eficaz;

Considerando a Consulta Publica a que foi submetido o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas — SINDROME DE GUILLAIN-BARRE — Imunoglobulina Humana, por meio da
Consulta Publica SCTIE/MS n°® 002/2004, de 07 de julho de 2004, que promoveu sua ampla
discussdo e possibilitou a participagdo efetiva da comunidade técnico cientifica, sociedades
médicas, profissionais de salde e gestores do Sistema Unico de Satde na sua formulagéo; e,

Considerando as sugestdes apresentadas ao Ministério da Salude no processo de Consulta
PuUblica acima referido, resolve:

Art. 1° - Aprovar, na forma do Anexo desta Portaria, o PROTOCOLO CLINICO E
DIRETRIZES TERAPEUTICAS —SINDROME DE GUILLAN-BARRE — Imunoglobulina Humana e seu
respectivo Termo de Consentimento Informado.

8§ 1° - O Protocolo de que trata este artigo, que contém o conceito geral da doenca, os
critérios de inclusdo/exclusdo de pacientes no tratamento, critérios de diagndstico, esquema
terapéutico preconizado e mecanismos de acompanhamento e avaliacdo deste tratamento, é
de carater nacional, devendo ser utilizado pelas Secretarias de Saude dos estados, do Distrito
Federal e dos municipios na regulacdo da assisténcia a ser prestada e da dispensacdo do
medicamento nele previsto;

§ 2° - As Secretarias que ja tenham definido Protocolo préprio com a mesma finalidade
deverdo adequa-lo de forma a observar a totalidade dos critérios técnicos estabelecidos no
Protocolo aprovado pela presente Portaria;

§ 3° - E obrigatéria a observancia do Protocolo de que trata este artigo para fins de
dispensacdo do medicamento nele previsto;

§ 4° - E obrigatéria a cientificacdo do paciente, ou de seu responsavel legal, dos
potenciais beneficios, efeitos colaterais, contra-indicagbes e riscos relacionados ao uso do
medicamento preconizado para o tratamento da Sindrome de Guillan-Barré, o que devera ser
formalizado através da assinatura do respectivo Termo de Consentimento Informado,
conforme modelo integrante do Protocolo de que trata esta Portaria.

Art. 2° - Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicacdo.

JOSE CARVALHO DE NORONHA
SECRETARIO
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PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS

SINDROME DE GUILLAIN-BARRE
IMUNOGLOBULINA HUMANA

1. INTRODUGAO

A sindrome de Guillain-Barré (SGB), primeiramente descrita como paralisia aguda
ascendente, € a maior causa de paralisia flacida generalizada no mundo®*®, com incidéncia
anual de 1 a 4 por 100.000 habitantes® e pico entre 20 e 40 anos de idade. N&o existem
dados epidemiolégicos especificos para o Brasil. Trata-se de uma doenca de carater autoimune
que acomete primordialmente a mielina dos nervos periféricos de forma aguda/subaguda,
sendo também conhecida como PIDA (polirradiculoneuropatia inflamatéria desmielinizante
aguda).

Aproximadamente 60% a 70% dos pacientes com SGB apresenta alguma doenca aguda
precedente (1 a 3 semanas antes)?, sendo a infeccdo por Campilobacter jejuni a mais
frequentemente demonstrada (32%), seguida por citomegalovirus (13%), virus Epstein Barr
(10%) e outras infecgdes virais, tais como hepatite por virus tipo A, B e C, influenza e
HIV.2181 Outros fatores precipitantes de menor importancia sdo 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
neuropética lombar ou nas pernas pode ser vista em pelo menos 50% dos casos.' Fraqueza
progressiva € o sinal mais notavel ao paciente, ocorrendo geralmente nesta ordem: membros
inferiores, bracgos, tronco, cabeca e pescoco. A intensidade pode variar desde fraqueza leve
que sequer motiva a busca por atendimento médico em nivel priméario®® até a ocorréncia de
tetraplegia completa com necessidade de ventilacdo mecénica (VM) por paralisia de
musculatura respiratoria acessoria. Fraqueza facial ocorre na metade dos pacientes ao longo
do curso da doenca. Entre 5% e 15% dos pacientes desenvolvem oftalmoparesia e ptose. A
funcdo esfincteriana é, na maioria das vezes, preservada, enquanto a perda dos reflexos
miotaticos pode preceder os sintomas sensitivos até mesmo em musculos pouco afetados.
Instabilidade autonémica é um achado comum, causando eventualmente arritmias
importantes™® *°, mas raramente persistindo por mais de duas semanas.*

A doenca usualmente progride por 2 a 4 semanas. Pelo menos 50% a 75% dos pacientes
atingem seu nadir na segunda semana, 80% a 92% até a terceira semana e 90% a 94% até a
quarta.*® Insuficiéncia respiratéria com necessidade de VM ocorre em até 30% dos pacientes
nesta fase.® Progressdo de sinais e sintomas por mais de 8 semanas exclui o diagnéstico de
SGB, sugerindo entdo uma polineuropatia desmielinizante inflamatéria cronica (PDIC).
Passando a fase da progressdo, a doenca entra num platd por varios dias ou semanas com
subseqiiente recuperagdo gradual da funcdo motora ao longo da varios meses. Entretanto,
apenas 15% dos pacientes ficardo sem nenhum déficit residual apdés 2 anos do inicio da
doenca e 5% a 10% permanecerdo com sintomas motores ou sensitivos incapacitantes. A
mortalidade nos pacientes com SGB é de aproximadamente 5% a 7%, geralmente resultante
de insuficiéncia respiratéria, pneumonia aspirativa, embolia pulmonar, arritmias cardiacas e
sepse hospitalar.*®

Os fatores de risco para um mau progndstico funcional sdo idade acima dos 50 anos,
diarréia precedente, inicio abrupto de fraqueza grave (menos de 7 dias), necessidade de
ventilacdo mecéanica e amplitude do potencial da neuroconducdo motora menor do que 20% do
limite normal.®>*>'® O prognéstico motor é melhor nas criancas, pois necessitam menos de
suporte ventilatério e recuperam-se com maior rapidez.'® Recorréncia do episédio pode ocorrer
em até 3% dos casos, ndo havendo relagdo com a forma de tratamento utilizada na fase
aguda, conforme se acreditava.*

2. CLASSIFICACAO —CID 10
- G61.0 Sindrome de Guillain-Barré

3. DIAGNOSTICO

O diagnoéstico da SGB é primariamente clinico. No entanto, exames complementares séo
necessarios para exclusdo de outras causas de paraparesia flacida, podendo também ratificar a
impressao diagnoéstica.
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3.1. Diagndstico clinico

Os pacientes com SGB devem obrigatoriamente apresentar graus inequivocos de
fraqueza em mais de um segmento apendicular de forma simétrica, incluindo musculatura
craniana. Os reflexos miotaticos distais ndo podem apresentar-se como normais. A progressao
dos sinais e sintomas é de suma importancia, ndo podendo ultrapassar 8 semanas e com
recuperacdo 2-4 semanas apos fase de platd. Nestes casos a PDIC é o diagnéstico mais
provavel. Achados de disfuncdo sensitiva no exame neuroldgico sdo leves e infreqlentes, ao
contrario dos achados de disfungdo autonémica e paresia de nervos cranianos (principalmente
o VII, X nervos cranianos). Febre € um achado pouco freqgliente, devendo levantar suspeita de
uma etiologia alternativa, provavelmente de causa infecciosa.

3.2. Diagnéstico laboratorial

3.2.1. Analise do liquido cefalorraquidiano: elevagdo da proteinorraquia
acompanhada por poucas células mononucleares é o achado laboratorial caracteristico,
evidente em até 80% dos pacientes ap6s a segunda semana. Entretanto, na primeira semana,
a proteinorraquia pode ser normal em até 1/3 dos pacientes. Caso o numero de linfocitos no
liquido cefalorraquidiano exceda 10 células/mm?3, deve-se suspeitar de outras causas de

polineuropatia, tais como sarcoidose, doenca de Lyme ou secundaria a infecgcdo pelo virus
HIV." Nestas situacdes esta indicada uma investigacéo especifica.

3.2.2. Diagnostico eletrofisioloégico: A SGB é um processo dinamico com taxa de
progressdo variavel nos diferentes pacientes.® O ideal seria examinar o paciente apds a
primeira semana do inicio dos sintomas, quando as alteracGes eletrofisiolégicas sdo mais
evidentes e melhor estabelecidas. E importante salientar que a auséncia de achados
eletrofisioldgicos dentro deste periodo ndo exclui a hipotese de SGB. No entanto, a exploracao
electrofisioldgica faz-se necessaria para a exclusdo de outras doencas neuromusculares
causadoras de paraparesia flacida aguda.

Neurocondugdo motora: os marcos eletrofisiolégicos de desmielinizacdo incluem laténcias
distais prolongadas, lentificacdo de velocidades de conducdo, dispersdo temporal, bloqueio de
conducédo e laténcias da onda-F prolongadas, todos estes parametros geralmente simétricos e
multifocais. Existem controvérsias a respeito da precocidade dos achados eletrofisioldgicos.
Algumas autoridades sugerem que o bloqueio de conducdo seja a alteracdo mais precoce’,
enquanto o Grupo Norte-americano de estudos da SGB relatou que as laténcias motoras distais
prolongadas e o prolongamento ou auséncia da onda-F seriam os achados anormais mais
rapidamente detectados apds o inicio dos sintomas caracteristicos.> ®

Neuroconducgdo sensitiva: entre 40% e 60% dos pacientes demonstrara anormalidades
tanto na velocidade de conducdo quanto na amplitude (mais freqiiente) de varios potenciais de
neuroconducdo sensitiva; tais achados podem estar ausentes durante as primeiras semanas da
doenca.® Pode levar até 4 a 6 semanas para que alteracdes destes potenciais sejam facilmente
detectadas.®

3.3. Critérios Diagndsticos™ 3

Existem varios critérios propostos para a definicdo do diagndstico de SGB (quadro 1),
sendo exigidas as seguintes condi¢cfes abaixo:

Presenca dos DOIS critérios Essenciais;

Presenca de pelo menos TRES DOS SETE critérios clinicos Sugestivos de SGB;

Nao apresentar mais do que UMA situagcdo que reduza a possibilidade de SGB;

Nao apresentar NENHUMA situacdo que exclua o diagnéstico de SGB;

Caso apresentar UM achado que reduza a possibilidade de SGB deve ter liquido
cefaloraquidiano e estudo neurofisiolégico compativeis com a doenca e investigacdo adicional
criteriosa com intuito de afastar outras etiologias. Nestas situacdes, deve ser avaliado por
consultor médico especialista em doengas neuromusculares.

QUADRO |: CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA SGB

I — CRITERIOS ESSENCIAIS

a) Fraqueza progressiva de mais de um membro ou de musculos cranianos de graus
variaveis, desde leve paresia até paralisia completa;

b) Hiporreflexia e arreflexia distal com graus variaveis de hiporreflexia proximal.
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Il - CRITERIOS SUGESTIVOS

Clinicos

a) Progresséo dos sintomas ao longo de 4 semanas;

b) Demonstracéo de relativa simetria da paresia de membros;

¢) Sinais sensitivos leves a moderados;

d) Envolvimentos de nervos cranianos, especialmente fraqueza bilateral dos musculos
faciais;

e) Recuperagédo com inicio em 2-4 semanas apos fase de platd da progressdo dos sintomas;
f) Disfuncdo autondmica;

g) Auséncia de febre no inicio do quadro.

Analise do Liquor

a) Alta concentracao de proteina;

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

Estudo eletrofisioldgico tipicos® *®*; sdo necessarios 3 dos 4 critérios abaixo:

a) Reducdo da Velocidade de condugdo motora em 2 ou mais nervos;

b) Bloqueio de condugdo do potencial de neuroconducdo motora ou dispersdo temporal
anormal em 1 ou mais nervos;

¢) Prolongamento da laténcia motora distal em 2 ou mais nervos;

d) Prolongamento de laténcia da Onda-F ou auséncia da mesma;

*geralmente ausentes antes de 5-7 dias, podendo ndo revelar nenhuma anormalidade em
até 15-20% dos casos apos este periodo.

Il - SITUACOES QUE REDUZEM A POSSIBILIDADE DE SGB

a) Fraqueza assimétrica;

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

¢) Auséncia de resolucdo de sintomas intestinais/urinarios;

d) Presenca de mais de 50 células/mm?® na anélise do liquido cefaloraquidiano;

e) Presenca de células polimorfonucleares no liquido cefaloraquidiano;

f) Nivel sensitivo bem demarcado.

IV - SITUACOES QUE EXCLUEM O DIAGNOSTICO DE SGB

a) Historia de exposicdo a hexacarbono, presente em solventes, tintas, pesticidas ou metais
pesados;

b) Achados sugestivos de metabolismo anormal da porfirina;

¢) Histoéria recente de difteria;

d) Suspeita clinica de intoxicacdo por chumbo;

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

f) Diagnéstico de botulismo, miastenia gravis, poliomielite, neuropatia téxica, paralisia
conversiva.

3.4. Diagndstico diferencial®®

A SGB é uma das causas mais frequentes de polineuropatia vista nos hospitais gerais,
entretanto varias outras condi¢des neurolégicas devem ser distinguidas da SGB.

O dilema imediato é diferenciar SGB de uma doenca medular aguda (“segundo versus
primeiro neurdnio”). Confusdo pode ocorrer nas lesbes medulares agudas em que os reflexos
sdo inicialmente abolidos (choque espinhal). Nestas situacfes, outros sinais devem ser
buscados. A auséncia de nivel sensitivo bem definido ao exame fisico neurolégico, o
envolvimento da musculatura facial e respiratéria acessoéria, o padrdo parestésico em bota e
luva relatado espontaneamente pelo paciente, com relativa preservagdo da sensibilidade distal
falam a favor da SGB. A perda do controle esfincteriano, disfungcdo autonémica e dor lombar
podem ocorrer em ambos 0s casos, embora predominem nas mielopatias. Paralisia
predominantemente motora é também caracteristica da poliomielite ou de outras mielites
infecciosas. Febre, sinais meningeos e pleocitose liquodrica e distribuicdo assimétrica da
fraqueza costumam coexistir nestes casos.

Outras causas importantes de polineuropatia aguda que devem sempre ser incluidas no
diagnéstico diferencial da SGB sédo: infecciosas (HIV, Lyme, difteria), paraneoplasicas
(principalmente carcinoma brénquico de pulméo), autoimunes (doencas do colageno,
vasculites primarias), toxicas (histéria exposicional a amiodarona, cloroquina,
organofosforados, metais pesados entre outros agentes) e metabdlicas (porfiria). A PDIC leve
é diferenciada da SGB pelo seu tempo de progressdo motora superior a 8 semanas.
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Ptose e fraqueza oculomotora podem causar confusdo com Miastenia Gravis. No entanto,
nesta situacdo ndo ha padrdo ascendente de perda de forca e os reflexos miotaticos sédo
usualmente preservados.

Por fim, nos pacientes criticamente enfermos, uma variedade de distUrbios
neuromusculares pode existir e devem ser sempre distinguidos da SGB. Esses incluem a
polineuropatia e/ou a miopatia do paciente critico, neuropatia rapidamente progressiva nos
pacientes com insuficiéncia renal recebendo sessdes de didlise peritoneal, hipofosfatemia
aguda induzida por hiperalimentacdo, miopatia por corticoide e efeitos prolongados de
bloqueadores musculares. Nestes casos o estudo eletrofisioldgico e do liquido cefalorraquidiano
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 diagnostico conforme o item 3.3

5. CRITERIOS DE EXCLUSAO
Serdo excluidos todos os pacientes que apresentarem contra-indicagdes ou efeitos

adversos ndo toleraveis a imunoglobulina intravenosa (IGIV), tais como presenca de niveis
altos de IgA e infecgdo ativa.

6. CASOs ESPECIAIS

6.1. SGB em criancas: os achados clinicos, laboratoriais e eletrofisiolégicos nas criancas
com SGB sédo similares aos encontrados nos adultos. No entanto, a queixa principal na maioria
dos casos é de dor e 75% apresenta infeccdo precedente em até dois meses do inicio dos
sintomas. A maioria das criangcas com SGB tem recuperacdo satisfatoria, mesmo com reducéo

significativa da amplitude do potencial de neuroconducdo motora.'* O manejo de criancas é
realizado da mesma maneira que adultos.®’

6.2. Neuropatia axonal sensitivo-motora aguda (NASMA): primeiramente descrita como
uma variante axonal da SGB*, do ponto de vista clinico e eletrofisioldgico inicial é indistinguivel
da SGB. Da mesma forma que a SGB, a doenca inicia com anormalidades sensitivas subjetivas
nas extremidades e evolugcdo mais rapida (pouco dias) da fraqueza generalizada, a maioria
necessitando de VM. O prognoéstico da NASMA é consideravelmente mais desfavoravel que o da
SGB e a maioria dos pacientes exibe recuperacdo motora lenta e incompleta.’®> Em adicéo ao
padrédo liqudrico usual de hiperproteinoraquia sem pleocitose, também visto nos pacientes com
SGB, ha evidéncia de infeccdo recente por Campilobacter jejuni e presenca de anticorpos anti-
gangliosideos, particularmente anti-GM1 tem sido demonstrada em varios pacientes com
NASMA. Algumas autoridades inclusive sugerem que a infeccdo por este organismo e a
presenca destes anticorpos seja mais comumente associadas as formas axonais da SGB e
conseqilentemente um pior prognéstico, mas esta questdo é ainda controversa.*®> Embora néo
existam ensaios clinicos randomizados e controlados especificos para esta variante, e devido a
impossibilidade de diferenciacdo clinica (e eletrofisiolégica, pelo menos na fase inicial) entre
NASMA e SGB, sdo tratados de forma semelhante.!

6.3. Neuropatia axonal motora aguda (NAMA): outra variante axonal da SGB,
caracterizada por inicio abrupto de fraqueza generalizada, com musculos distais mais
gravemente afetados do que os proximais. Déficits de nervos cranianos e insuficiéncia
respiratoria exigindo VM estdo presentes em 33% dos casos. Ao contrario da SGB e da
NASMA, sintomas sensitivos estdo ausentes, bem como os reflexos tendinosos podem ser
normais. Presenca de anticorpos anti-GM1 e anti-GD1 s&o comumente detectados nestes
pacientes, usualmente associados com infeccdo recente por Campilobacter jejuni.’® Os
pacientes com NAMA geralmente apresentam boa recuperagdo, dentro do primeiro ano, mas
fraqueza distal residual € comum. Nao existem ensaios clinicos especificos avaliando a eficacia
da imunoglobulina ou da plasmaferese para NAMA. No entanto, é provavel que esta entidade
esteja incluida em alguns ensaios para SGB comparando estas duas modalidade terapéuticas,
como evidenciando posteriormente na analise criteriosa dos pacientes selecionados para o
estudo do Dutch GBS Trial.'® Neste estudo, 18% dos pacientes inicialmente identificados como
SGB, apresentavam na realidade NAMA, havendo recuperacdo mais rapida com a
administracdo de imunoglobulina isolada na analise deste subgrupo, sendo, portanto uma
pratica justificada nestes casos.
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6.4. Outras variantes de Guillain-Barré: sindrome de Miller-Fisher: é caracterizada pela
triade ataxia, arreflexia a oftalmoplegia. Diplopia € a queixa inicial mais freqliente (39% a
78%), seguido por ataxia (21% a 34%) de etiologia provavelmente sensitiva. 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 progressédo para fraqueza generalizada mais grave de forma semelhante
A SGB.! Em termos de achados eletrofisioldgicos, diferente das outras variantes da SGB, a
anormalidade mais freqientemente encontrada é a reducdo das amplitudes do potencial de
neuroconducdo sensitiva fora de proporgdo ao prolongamento das laténcias distais ou
lentificacdo das velocidades de conducdo sensitiva.’® A recuperacdo em geral se da apés 2
semanas do inicio dos sintomas com evolucao favoravel apés 3 a 5 meses. Da mesma forma
que as outras variantes da SGB, evidéncia sorolégica de infeccdo recente por Campilobacter
jejuni, bem como presenca de anticorpos anti-gangliosideo, desta vez em particular o
anticorpo anti-GQ1b.*” N&o existem ensaios clinicos randomizados e controlados de pacientes
com esta sindrome. No entanto, parece prudente tratar estes pacientes com imunoglobulina ou
plasmaferese, dada a presuntiva similaridade da patogénese com a SGB.*

7. TRATAMENTO

Existem dois tipos de tratamento na SGB: (1) a antecipacdo e o manejo das
comorbidades associadas; (2) tratamento da progressdo dos sinais e sintomas visando o
menor tempo de recuperacdo e minimizacdo de déficits motores. Nao ha necessidade de
tratamento de manutencdo, fora da fase aguda da doenca.

Assim, pacientes com SGB necessitam ser inicialmente admitidos no hospital para
observacédo intensiva. Cuidado para estes pacientes é melhor obtido em centros terciarios, com
facilidades de cuidados intensivos e uma equipe de médicos profissionais que estejam
familiarizados com as necessidades especiais dos pacientes com SGB. A evolucdo e a
gravidade da neuropatia é variavel; pode ocorrer rapidamente, o que muitas vezes demanda
entubacdo e VM em 24 a 48 horas apds o inicio dos sintomas. Em geral, a admissdo em uma
unidade de terapia intensiva com suporte ventilatorio € necessaria em 33% dos casos dos
pacientes com SGB, que freqientemente irdo demonstrar instabilidade hemodinamica e
disfuncdo autonémica.’® Vigilancia estrita e antecipacdo das potenciais complicacdes s&o
necessarias para a otimizacdo das chances de um desfecho favoravel. Areas de atencdo
incluem prevencdo de fendmenos tromboembdlicos, monitorizacdo cardiaca, avaliacbes
seriadas da reserva ventilatoria e de fraqueza orofaringea, protecdo de vias aéreas, manejo
apropriado da funcdo intestinal e da dor, nutricdo e suporte psicolégico adequados. A
fisioterapia motora deve ser iniciada nesta fase com intuito de auxiliar na mobilizacdo
precoce.*?

O tratamento especifico da SGB visa primordialmente acelerar o processo de
recuperacdo, diminuindo as complicacdes associadas a fase aguda e diminuicdo dos déficits
neurolégicos residuais a longo prazo.? Devido & diferenca de comprovacédo de eficicia das
opcOes terapéuticas, faz-se necessaria a determinacdo da gravidade clinica proposta por
Hughes e colaboradores®® (quadro I1), com intuito de orientar o uso da IGIV ou plasmaferese
discutidas a seguir:

QUADRO |11: ESCALA DE GRAVIDADE CLINICA NA SGB

O - Saudéavel

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

Classificacdo: leve (0-2); moderado-grave (3-6)
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7.1. Corticosteroides

Uso clinico: o tratamento com esterdides foi utilizado empiricamente na SGB desde o
inicio da década de 50. A partir desta época alguns autores relatavam respostas
aparentemente favoraveis a esta pratica através de pequenas séries de casos ndo controladas.
Em recente revisdo sistematica, os autores concluem que ha evidéncias limitadas para o uso
de corticosteréides para o tratamento da Sindrome de Guillain-Barré. ** Apenas dois ensaios
clinicos randomizados e controlados avaliaram adequadamente desfechos de interesse nos
pacientes com SGB, tais como melhora no grau de incapacidade, tempo de recuperacao,
mortalidade e efeitos adversos.?*** Nestes estudos, n&o foi encontrada superioridade
estatisticamente significativa da metilprednisolona intravenosa ou da prednisolona oral sobre o
placebo, discordando de alguns achados anteriormente demonstrados em modelos animais.?*
Assim, baseado na literatura disponivel até o momento, o uso de corticéide no tratamento da
SGB ndo pode ser recomendado.*®

7.2. Imunoglobulina humana intravenosa (1G1V)

Uso clinico: a IGIV tem sido o tratamento de escolha na maioria dos paises, apesar de
mecanismo de acdo pouco compreendido.®* Sua eficacia a curto e longo prazo é similar a da
plasmaferese, evitando complicacdes inerentes a segunda modalidade (hipotensao,
necessidade de cateter venoso, trombofilia). Existem trés grandes ensaios clinicos
randomizados e controlados que avaliaram a eficacia da IGIV em comparagdo com a
plasmaferese, sob véarios desfechos clinicos.**®* Na analise global dos mesmos, observou-se
que ambas as modalidades apresentaram eficacia similar na aceleragdo da recuperagdo motora
em pacientes com SGB grave (escala 3-6) quando utilizados nas primeiras duas semanas apos
o inicio dos sintomas. Ndo existem evidéncias de que a IGIV seja benéfica nos casos de SGB
grau leve (0-2). Apo6s este periodo o beneficio da IGIV ndo esta claramente estabelecido, nao
havendo evidéncia de que exista beneficio das duas modalidades em associacdo®, achado
corroborado por duas outras revisdes.** ** Em funcdo da falta de padronizacdo de parametros,
a incidéncia de efeitos adversos ndo pode ser adequadamente aferida, embora pareca ser mais
frequente no grupo da plasmaferese. A facilidade de uso foi significativamente superior nos
grupos da IGIV em funcdo da via de administracdo e a necessidade de equipamento e
profissionais devidamente habilitados.®** Desta forma o uso IGIV é recomendada em todos
aqueles pacientes com critérios diagnoésticos estabelecidos de SGB em estagio moderado-
grave, sendo sua administracdo efetiva dependente da disponibilidade do farmaco e
experiéncia do centro de atendimento terciario envolvido.

Esquema de administracdo: 0,4 g/kg/dia, por via intravenosa, durante 5 dias.

Monitorizacdo: avaliacdo prévia da funcdo renal, especialmente em pacientes diabéticos;
controle de sinais clinicos para anafilaxia.

7.3. Outras modalidades terapéuticas:

7.3.1. Plasmaferese:

Uso clinico: a plasmaferese tem sido utilizada em varias condi¢des médicas ha muitos
anos®®, tanto com intuito de remover fatores toxicos como para repor fatores ausentes. A
técnica consiste na separacdo do plasma das células utilizando uma filtracdo por membrana ou
centrifugacdo. As células entdo sdo reinfundidas no paciente ao mesmo tempo em que o
plasma é removido. Plasma fresco ou solugdo com albumina séo utilizados para a manutencao
do volume e equilibrio osmético durante o processo.

Quatro ensaios clinicos randomizados e comparados com tratamento de suporte
demonstraram beneficios inequivocos da plasmaferese em pacientes com SGB (moderada a
grave - graus 3 a 6) preferencialmente dentro de 7 dias ap6s o inicio dos nos principais
desfechos de interesse, principalmente recuperacdo da capacidade de deambular com ou sem
ajuda apés 4 semanas®®?°, sendo que dois deles evidenciaram beneficios sustentados apés 12
meses.”®** Apenas um ensaio, de alta qualidade metodolégica, demonstrou beneficios
semelhantes nos pacientes com SGB leve (grau de incapacidade 0-2).?° Adicionalmente a
combinacdo de achados de todos estes estudos (totalizando 604 pacientes) demonstrou que a
plasmaferese também diminuiu o tempo de VM, risco de infec¢cbes graves, instabilidade
cardiovascular e arritmias cardiacas em relacdo a tratamento de suporte.”> O papel da
plasmaferese em criancas menores de 12 anos de idade e apds 30 dias do inicio dos sintomas
permanece incerto.”>* Em adultos o uso da plasmaferese é recomendado em pacientes com
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SGB estabelecida, sendo sua administracdo efetiva dependente da disponibilidade do método e
da experiéncia do centro de atendimento terciario envolvido.

Esquema de utilizacdo: nos casos leves, duas sessdes; casos moderado-graves (escala
de 3-6)>?%%° quatro sessdes. O volume de plasma removido por sessdo deve ser de 200-
250ml/kg*®*° a cada 48 horas.

Monitorizacdo: exame vascular periférico, cardiaco e controle de infeccbes intercorrentes.

7.3.2. Interferon Beta la: existe apenas um ensaio clinico abordando o papel deste
imunomodulador na SGB*°, porém como tratamento adjuvante a IVIG. Dezenove pacientes
foram randomizados para receber IVIG com ou sem Interferon Beta 1 subcutaneo, por 24
semanas. Ao final do estudo observou-se auséncia de diferencas significativas a entre os dois
grupos de tratamento quanto a taxa de recuperacdo. Desta forma o uso deste farmaco nao
pode ser recomendado aos pacientes com SGB.

7.4. Apresentacdes disponiveis:
- Imunoglobulina humana: frascos-ampola de 0,5; 1,0; 2,5; 3,0; 5,0; 6,0 g;

7.5. Beneficios esperados com o tratamento

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

- Diminuicdo do numero de pacientes com complicagfes associadas, que necessitam de
VM;

- Diminuicdo do tempo de VM;

- Aumento porcentagem de pacientes com recuperacado total da forga muscular em 1 ano
e diminuicdo da mortalidade em 1 ano.

8. CENTRO DE REFERENCIA

Todos os pacientes que apresentarem diagnéstico compativel com SGB ou suas variantes
dentro de um periodo de no maximo 30 dias devem ser encaminhados a uma Unidade de
Terapia Intensiva, para monitorizagdo clinica e tratamento especifico.

9. TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO

E obrigatéria a cientificacdo do paciente, ou de seu responsavel legal, acerca dos
potenciais beneficios, efeitos colaterais, contra-indicagbes e riscos relacionados ao uso do
medicamento preconizado neste protocolo, o que devera ser formalizado por meio da
assinatura de Termo de Consentimento Informado.
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TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO
IMUNOGLOBULINA HUMANA

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

Estou ciente de que este medicamento somente pode ser utilizado por mim,
comprometendo-me a devolvé-lo caso o tratamento seja interrompido.

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

Expresso também minha concordancia e espontanea vontade em submeter-me ao
referido tratamento, assumindo a responsabilidade e o0s riscos por eventuais efeitos
indesejaveis.

Assim, declaro que:

Fui claramente informado(a) de que o medicamento que passo a receber pode trazer os
seguintes beneficios:

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

- diminuicdo de complicacdes associadas, incluindo necessidade de ventilacdo mecanica;

- diminuicdo do tempo de ventilacdo mecanica, caso esta seja necessaria;

- aumento da forca muscular em 1 ano;

- diminuicdo da mortalidade em 1 ano.

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

- medicamento classificado na gestacdo como categoria C (estudos em animais
mostraram anormalidades nos descendentes, porém nédo ha estudos em humanos; o risco para
0 bebé ndo pode ser descartado, mas um beneficio potencial pode ser maior que 0s riscos)

- os efeitos colaterais ja relatados sdo: dor de cabecga, calafrios, febre, reagdes no local
de aplicacdo da injecdo que incluem dor, coceira e vermelhiddo, aumento de creatinina e uréia
no sangue, seguido de oliguria e anuria, insuficiéncia renal aguda, necrose tubular aguda,
nefropatia tubular proximal, nefrose osmoética.

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

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

Estou ciente de que posso suspender o tratamento a qualquer momento, sem que este
fato implique qualquer forma de constrangimento entre mim e meu médico, que se dispbe a
continuar me tratando em quaisquer circunstancias.

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

Declaro, finalmente, ter compreendido e concordado com todos os termos deste
Consentimento Informado.

Assim, o faco por livre e espontanea vontade e por decisdo conjunta, minha e de meu
médico.

Paciente:

Documento de identidade:

Sexo: | Masculino () Feminino () | ldade:
Endereco:

Cidade: |CEP: |Te|efone: ()

Responsavel legal (quando for o caso):
Documento de identidade do responsavel legal:

Assinatura do paciente ou do responsavel legal

Médico Responsavel: | CRM: | UF:
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Endereco:

Cidade: CEP: Telefone: ()
Assinatura e carimbo do médico Data
Observacdes:

1) O preenchimento completo deste Termo e sua respectiva assinatura sao
imprescindiveis para o fornecimento do medicamento.

2) Este Termo sera preenchido em duas vias: uma sera arquivada na farmacia
responsavel pela dispensacdo dos medicamentos e a outra sera entregue ao paciente.
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