SINDROMA DE GUILLAIN-BARRE CONSECUTIVO A GRIPE
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A existéncia autébnoma de uma forma particular de radiculopolineu-
rite, caracterizada por aspectos especiais da sua sintomatologia e da sua
evolugio, tais como em 1917 foram descritos por Guillain, Barré e
Strohl, parece-nos hoje um fato incontestivel. Como adiante referi-
remos em detalhe, a evolugio benigna do sindroma, por vézes com re-
caidas, a sua distribuigio preferencial nos membros inferiores chegando
com freqiiéncia 4 paraplegia flacida e, sobretudo, a dissociagio albumi-
no-citoldgica intensa do liquor, sdo os elementos de ordem clinica que
a caracterizam e distinguem das restantes polineurites, quase todas tam-
bém radiculopolineurites.

Muitas sio as designagdes que lhe tém sido atribuidas, tantas que
nem valeria a pena enumera-las. Pela nossa parte, preferimos manter
o nome nada comprometedor de sindroma de Guillain-Barré (G. B.)
a adotar designagbes de significado confuso e patogénico, como a de
neuronite, por exemplo, que, depois de ter tido as mais variadas fortunas,
foi muito recentemente empregada por Weinberg! para significar o
que continuaremos chamando sindroma de G. B.

E’ principalmente sob o ponto de vista etiopatogénico que esta afec-
Gao tem vindo a assumir um progressivo interésse. Descrita, inicial-
mente, como sendo precedida de uma fase catarral das vias respiratdrias
superiores, progressivamente se tem vindo a notar o seu aparecimento,
apds as mais variadas doengas infecciosas, como uma espécie de segunda
doenga, secundaria a tédas elas.

Foi-nos possivel, recentemente, observar um surto de diversos casos
de sindroma de Guillain-Barré, dois déles mais particularmente estuda-
dos, consecutivos a uma epidemia gripal ocorrida nos quartéis de Lisboa.
Bstes casos, constituindo nova contribuicio nossa para a etiologia da
doenga, vao-nos permitir discutir a sua etiopatogenia,

Assim, comegaremos esta exposi¢do por um rapido resumo da his-
toria e do quadro clinico da afeccio, relatando, depois, os nossos casos
e terminando por uma breve discussio acérca dos aliciantes problemas
patogénicos que o sindroma de G. B. suscita hoje.

* Professor agregado de Neurologia e Psiquiatria na Fac. Med. de Lisboa.

** Neurocirurgido dos Hospitais Civis de Lisboa.

1. Weinberg, M. — Syndrome de Guillain-Barré; neuronite. Confinia Neurol., 8:265-274,
1948.
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J4 antes da descrigdo capital de Guillain, Barré e Strohl eram co-
nhecidos diversos casos de sindromas do neurdnio periférico, localizados
ou generalizados, conduzindo a paralisias de prognéstico favorivel e
acompanhados de dissociagio albumino-citolégica do liquor. Estio neste
caso, entre outros, uma observagio de Froin (1903), com paraplegia
flacida e com o sindroma do liquor que leva hoje o nome daquele autor
(xantocromia, coagulagio maciga, hiperproteinose sem aumento de ni-
mero de células), terminada pela cura; uma observagdo de Donath
(1903), constituida por paralisia ascendente aguda tipo Landry, também
com sindroma de Froin do liqiiido cefalorraquidio e igualmente termi-
nada pela cura; e diversas outras que, com facilidade, se podem respigar
da literatura,

Em 1916, Guillain, Barré e Strohl atribuiram, pela primeira vez,
autonomia a éste conjunto de radiculopolineurite benigna com dissocia-
¢do albumino-citolégica, descrevendo dois casos do sindroma a que o seu
nome ficou ligado. Falavam aquéles autores de um sindroma novo,
“caracterizado por perturbagBes motoras, atingindo tanto os musculos
dos membros superiores como os dos inferiores, predominando nas ex-
tremidades déstes, abolicio dos reflexos tendinosos com conservagio de
todos os reflexos cutineos, parestesias com perturbagdes ligeiras das
sensibilidades objetivas, dores & pressdo das massas musculares, modi-
ficagbes minimas das reagGes elétricas dos nervos e dos musculos e
alteragdes assaz especiais do liqitido cefalorraquidio, caracterizadas por
uma forte hiperalbuminose sem reagdo citologica”.

De inicio, a individualizagio déste sindroma encontrou escasso aco-
lhimento favoravel. Os casos que Guillain e Barré pretendiam jsolar
continuavam a ser confundidos no vasto campo das polineurites, onde,
como € sabido, é possivel o aparecimento dos caracteres por aquéles
autores atribuidos a4 sua radiculopolineurite. Simultineamente, o fato
da descrigio do sindroma ter coincidido com a grande vaga da encefa-
lite epidémica fé-lo remeter a um esquecimento relativo dado que os
neurologistas tinham, nessa época, a tendéncia a fazer ingressar naquela
todas as doencgas de aspecto infeccioso do sistema nervoso. Como for-
mas baixas de encefalite epidémica, foram descritos diversos casos de
sindroma de G. B.

Mais tarde, comecaram a pouco e pouco a aparecer descrigdes de
casos situaveis dentro dos limites estipulados pelos dois neurologistas
francéses, e 0 seu sindroma foi entdo criando foros de cidade. A ine-
vitavel extensio veio mais tarde. Apareceram casos com evolugdes ou
sedes atipicas, que foram sendo incluidos no sindroma, e a importancia
déste foi crescendo. Em 1937, uma reunido efetuada em Bruxelas teve
por tema a radiculopolineurite de G. B. e foi apds ela que os limites
do sindroma ficaram mais nitidamente destacados.
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Desde essa época, sio muito numerosos os casos publicados, quase
todos éles, porém, com a particularidade de serem consecutivos a va-
riadas doengas infecciosas. Admitem-se como incluidas no sindromna de
G. B. formas de localizagio anormal, como a mesocefalica ou a pseudo-
miopatica, e aceita-se a existéncia de formas mortais e de formas reci-
divantes, de que um de nés, com Carlos George, publicou, em 1940,
uma observagio. *

A autonomia do sindroma foi, porém, novamente posta em duvida
nos tltimos anos pela escola alemi de Pette.? Para éste autor, como
ja antes para Margulis e para Mirus, a polineurite de G. B. é idéntica
as outras polineurites. O que para esta escola é importante, isso sim,
é a circunstdncia de existir no liquor de certas formas de polineurite
uma intensa dissociagio albumino-citoldgica (D. A. C.). Esta D. A. C.
tem, segundo ésses autores, um significado patogénico, que confere, ao
grupo de polineurites que a apresentam, uma unidade etioldgica. Nao
surgiria nas polineurites carenciais ou téxicas, em que o liquor ¢ geral-
mente normal, nem nas polineurites infecciosas em que a reagdo do liquor
que pode existir é geralmente celular: seria especifica de certa pato-
genia freqilente da polineurite.

E assim, a nosso ver, o discutido sindroma de G. B., perdendo os
seus caracteristicos de unidade clinica, assumiria o aspecto de uma mo-
dalidade etiologica de radiculopolineurite,

O quadro clinico do sindroma de G. B., tal como foi descrito por
éstes autores, apresenta, no seu conjunto, certas particularidades que nos
parecem diferengd-lo do comum das polineurites.

O inicio faz-se sempre por um episddio infeccioso, em geral do
tipo gripal: fevre, catarro das vias aéreas superiores, angina, arrepios
de frio, etc. Este episddio, em regra muito benizno, cura, e sé algum
tempo depois surgem os sintomas nervosos. O intervalo livre varia de
dias a varias semanas, com a duragio média de uma a trés semanas.
Surgem, entdo, em primeiro lugar, os sintomas sensitivos, constituidos
por dores e parestesias dolorosas, atingindo as extremidades dos mem-
bros e diminuindo no sentido proximal. Estas dores, em geral fugazes
e de reduzida intensidade, podem atingir, nalguns casos, como num que
ha tempos observamos, extraordiniria acuidade e persisténcia.

A paralisia instala-se rapidamente. Trata-se de paralisia flacida,
que nos membros inferiores pode chegar a ser total, mas que, nos mem-
bros superiores € no tronco, ¢é sempre em grau reduzido. Acompa-

* A bibliografia mais importante sdbre o sindroma de Guillain-Barré, até 1941, encon-
tra-se referida por Sigwald e Pluvinage 7.

2. Pette, H. — Die akut entziindlichen Erkrankungen des Nervensystems. Georg Thieme,
Leipzig, 1942.
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nha-se de hipotonia marcada das massas musculares, com passividade e
hiperdistensibilidade exageradas. E, em regra, bilateral e simétrica: ao
contrario do que sucede com as perturbagbes da sensibilidade, a paralisia
¢ mais acentuada nos segmentos proximais do que nos distais. Os re-
flexos tendinosos precocemente se apresentam abolidos; quanto aos cuta-
neos, a sua total abolicio s6 se observa nas formas graves. A atrofia
muscular é rara, mas pode, nalguns casos, ser tio marcada, como adiante
veremos, que da lugar a uma forma pseudo-miopatica da doenga. Os
esfincteres s6 em casos raros se encontram interessados no processo.
A marcha ascendente da afecgio tem sido observada em bastantes casos.
Verificam-se, entdo, perturbagbes da fonagio, da degluticio e da respi-
ragio, paralisias de nervos cranianos, principalmente do facial. O qua-
dro clinico decorre apirético ou apenas com ligeiro movimento febril.
O periodo de estado pode durar desde dias até semanas ou meses. Sua
regressdo ¢ lenta, mas faz-se geralmente no sentido de uma cura sem
defeito. O favordvel prognostico constituia um dos caracteristicos fun-
damentais exigidos por Guillain e Barré para o diagndstico da sua ra-
diculopelineurite.

Outro fato caracteristico do sindroma é constituido pela tipica
reagio do ligiiido cefalorraquidiano. Este apresenta um aumento mais
ou menos considerdvel da albumina, que pode ir até & coagulagio ma-
cica com xantocromia, mantendo-se normal ou baixo o namero de
células.

Trabalhos modernos (Scheiffarth) ® levam a crer que a evolugdo
do quadro do liquor é mais ou menos a seguinte. A primeira anoma-
lia a ser verificada reside na alteragio da curva coloidal do mastique,
que apresenta uma floculagdo quando ainda a albumina € normal. Esta
tloculagio é claramente do tipo meningeo, constituindo verdadeira dis-
sociagdo albumino-coloidal. Depois, a albumina aumenta, mantendo-se
sempre baixo o nimero de leucdcitos. Os casos de sindroma de G. B.
com pleocitose (Bannwarth) * sdo muito discutiveis. O aumento das
proteinas totais faz-se mantendo normal a proporgio serina/globulina,
isto é, ndo altera as relages normais das fragdes albuminosas. Os va-
lores atingidos podem ser, como dissemos, muito elevados (oito, dez
gramas e mais), com reagbes das globulinas intensamente positivas.
Com freqiiéncia se verifica um verdadeiro sindroma de Froin, com
xantocromia e coagulagio maci¢a do liquor. Os restantes elementos do
liquor — glicose, cloretos, etc. — mantém-se normais. Ao fim de

3. .Scheiffarth, F. — Zur Pathogenese und XKlinik der meningealen: Reaktion bei akut
e;r91tz7u;1d118chen Prozessen des Nervensystems. Deutsche Ztschr. f. Nervenh., 1585:543-566,
47-1948.
Y 4. Bannwarth, 'A. — Chronische lymphocitire Meningitis, entziindliche Polyneuritis und
Rheumatismus”. FEin Beitrage zum Problem “Allergie und Nervensystem”.. Arch. f. Psychiat.,
113:284-376, 1941,
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certo tempo, a albuminorraquia entra a diminuir, levando semanas ou
nieses para atingir a normalidade. Como na fase inicial, no fim do
quadro clinico 2 D.A.C. é substituida por uma dissociagio albumino-
coloidal: sendo j4 normal a quantidade de proteinas do liquor, mantém-
se, durante muito tempo, a curva de floculagio do normo mastique,

A quantidade de albumina do liquor ndo segue sempre curso para-
lelo ao da doenga. As vézes, efetivamente, o acme do quadro clinico
corresponde aos maximos valores de albumina, mas muito mais fre-
qiientemente a albuminorraquia persiste alta ou atinge mesmo, os seus
maiores valores quando o quadro clinico entrou ja em {ranco declinio.
Conhecem-se casos em que a D.A.C. persistia anos apos a cura do
sindroma clinico. Levy e Schneider publicaram um caso com 3 anos;
na série publicada recentemente por Laine’ existe um caso com 4 anos
e outro com 10.

Aparte o exame do liquor, o estudo laboratorial dos doentes for-
nece resultados negativos,

Tal é o quadro clinico usual do sindroma a que Guillain e Barré
ligaram o seu nome. Algumas formas especiais sbre as quais muito se
tém insistido nos tltimos anos, merecem breve referéncia.

Mencionaremos primeiro a forma mesocefalica. Dissemos ja que
o sindroma podia interessar nervos cranianos, entre os quais mais fre-
qlientemente o facial. Na sua forma mesocefdlica é esta agressdo dos
nervos cranianos que constitui todo o quadro clinico, notando-se, entdo,
paralisias do facial, dos oculomotores, do trigémio, do actistico e feno-
menos irritativos € mesmo lesdo dos tltimos pares cranianos. O sin-
droma pode tomar, assim, um aspecto muito semelhante ao da polioence-
falite ou, noutros casos, ao da miastenia pseudo-paralitica (forma
pseudo-miasténica de Verniory). Nalguns casos, os sintomas mesoce-
falicos e bulbares acompanham-se de sintomas dos membros, que com-
pletam a transigio da forma espinal comum para a forma mesocefilica.
A D.A.C. do liquor vem, é claro, assinar a natureza déstes sindro-
mas, que sem ela nio seriam diagnosticados,

A forma atixica depende da agressio particularmente intensa das
terminagbes da sensibilidade profunda, constituindo verdadeira pseudo-
tabes polineuritica.

Em compensagdo, a forma pseudo-miopatica traz dificuldades gran-
des de diagnéstico. Num paciente que observimos, portador de uma
adenopatia bacilosa, ao entrar esta em regressio, desenvolveu-se, apenas
acompanhado de discretas parestesias, um quadro de distrofia muscular
de tipo proximal, verdadeiramente pseudo-miopatico. Muito escassas
particularidades do exame neuroldgico (abolicio do tricipital direito e

5. Laine, V. A. I. — Chronic meningitis. Acta Psychiat. et Neurol., 23-1/2:95-111, 1948.
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do patelar esquerdo) e nitida dissociagio albumino-citoldgica, levaram
a considerar o caso como um sindroma de G. B., opinido que foi apoiada
pelo Prof. A. Flores, e que a terminagio favoravel confirmou.

No que refere 4 evolugio, revestem particular interésse as formas
recidivantes e os casos mortais. Ocupamo-nos ji das formas recidi-
vantes, quando, em 1940, publicimos com C. George um caso no qual
o sindroma de G. B. evolvera em dois surtos, com ano ¢ meio de inter-
valo livre. Outros autores, quase contemporaneamente conosco, apre-
sentaram observagses do mesmo género (Dagnelie, Baruel, Noell, Le
Rumeur ¢) que provam cabalmente a possibilidade de que o sindroma
de G. B. evolva em surtos recidivantes.

As formas mortais trazem um problema ainda mais complexo, visto
que a sua existéncia vem contrariar uma das primicias dos criadores do
sindroma: o seu favoravel prognéstico. Entretanto, nio parece ja hoje
existirem didvidas quanto & possibilidade de uma evolugdo fatal da ra-
diculopolineurite de G. B. Trata-se, em geral, de formas ascendentes,
acompanhadas do quadro tipico do liquor e terminando com manifes-
tacoes caracteristicas dos nervos bulbares, sobretudo em asfixia. O em-
prégo prolongado do pulmio de ago permitiu j4 num caso manter com
vida o doente até se iniciar a fase regressiva da afecgdo. O diagndstico
diferencial do sindroma, nas suas formas mais comuns, é relativamente
facil. Tem-se apontado confusGes com a poliomielite, mas nio sé o
quadro clinico desta é, em geral, caracteristico, como o exame do liquor
permite facilmente o diagndstico: pleocitose intensa no inicio da polio-
mielite (Pette 2 insiste sempre em dizer: “ohne Liquorverdnderung,
keine Poliomyelitis”’), depois liquor normal; dissociagdo albumino-cito-
légica no sindroma de Guillain-Barré.

O diagnostico com os tumores do sistema nervoso, que produzem
tambem D.A.C. no liquor é, em geral, facil, dado que éstes dio origem
a sindromas focais e hipertensivos, que se distinguem facilmente da ra-
diculcpolineurite.

Das restantes polineurites, s6 a diftérica traz dificuldades reais de
diagnoéstico, visto que nela é possivel a existéncia de uma D.A.C. do
liguor. O ponto de vista patogénico em que se colocam os autores
alemies e que adiante referiremos, torna éste diagndstico diferencial
puramente artificial, visto que, para éles, devido a0 mesmo mecanismo,
a paralisia diftérica seria um auténtico sindroma de G. B. Cremos, en-
tretanto, que, na maioria dos casos, a anamnese de uma angina diftérica
e a existéncia de paralisias do véu e da acomodagio, seria s6 por si sufi-
ciente para esclarecer o referido diagnostico diferencial.

6. Le Rumeur — Les rechutes dans le syndrome de Guillain-Barré. Tese, Paris, 1942,



12 ARQUIVOS DE NEURO-PSIQUIATRIA

CASUISTICA PESSOAL

No passado més de maio, sobretudo nas duas primeiras semanas,
ocorreu, nos Quartéis de Lisboa, um surto epidémico de gripe, caracte-
rizado por grande benignidade dos casos, mas por importante extensio
e explosividade da epidemia. Em poucos dias deram-se muitas centenas
de casos, os quais repentinamente encheram os hospitais e enfermarias.

A gripe em questdo nada tinha de particular sob o ponto de vista
clinico: febre, dores pelo corpo, abatimento e sintomas catarrais das vias
aéreas. A evolugdo féz-se sempre para a cura em poucos dias.

Foi no finalizar desta epidemia que nos surgiram algumas pracas,
as quais, tendo sofrido de gripe, vinham queixar-se de déres ou leve
diminuigdo da forca dos membros. Duas destas pragas apresentavam
um sindroma mais grave e completo. As suas observagdes sdo as que
se seguem.

Caso 1 — M. P,, Boletim clinico n.° 1140 do Hospital Militar Principal. Sol-
dado de Engenharia, com 20 anos de idade, internado em 21/V/48, alta em
6/VI1/48. A primeira ou, pelo menos, a mais alarmante manifestacdo da sua
doenca foi a extrema debilidade dos membros inferiores, de instalag@do brusca. O
doente destaca bem o cariter quase subito de tal instalagio ao referir que, tendo
passado a tarde entregue a trabalho de certa violéncia, notou, no regresso para
o Quartel, “que as pernas se lhe iam tornando pesadas”, o que tornava a marcha
dificil e penosa. Teve nitida impressio que comecava a faltar-lhe a férga dos
membros inferiores, impressio essa que, dai a pouco, era sugestivamente com-
provada, quando verificou nio poder meter-se na cama sem ajuda. Apesar de se
sentir muito fatigado, nio conseguiu dormir bem: o sono foi freqiientemente entre-
cortado por sensagdes incémodas lccalizadas nos membros inferiores, consistindo
principalmente em formigamentos e picadas. Ao que refere, tais Sensagdes ndo ul-
trapassaram, nessa noite, a sua fei¢io parestésica. No dia seguinte, o déficit motor
atingia os membros superiores e progredia nos inferiores, mantendo sempre o
mesmo grau de intensidade de um e outro lado. Em pcuco mais de vinte e gquatro
horas, téda a motilidade segmentar se encontrava fortemente comprometida, ndo
esbogando, o enférmo, senfio escassos ¢ frustos movimentos. Enquanto assistia ao
agravamento da sua tetraparesia, além das picadas e formigamentos referidos, surgi-
ram as doéres que, inicialmente suportaveis, a breve trecho se tornaram intensas,
a ponto de lhe impedirem o sono. Eram dores espontineas mais fortes nos membros
inferiores, oferecendo a particularidade de se tornarem muito vivas pela pressio
das massas musculares das regides afetadas. Além déstes sintomas, o doente re-
fere anorexia. intensas cefaléias e temperatura elevada. Nos dias que precederam
a instalagio da sua tetraparesia, apresentara sintomatologia gripal de inicio intensa,
que se foéra eshatendo pouco a pouco, tornando-se, por fim, tio discreta que nio
lhe impedia a execugao mais cu menos regular das suas tarefas habituais. Sabe-
mos, além disso, que, nessa precisa altura, grassava uma epidemia de gripe que
na sua unidade, levou 4 enfermaria apreciavel ntimero daqueles que foram mais
fortemente tocados. Antecedentes pessoais e familiares — Nido refere antecedentes
dignos de mengio; nega doengas venéreas e¢ habitos alcodlicos. E’ o filho tinico
de mie saudavel. O pai sofreu de perturbagdes mentais, tendo sido internado num
estabelecimento préprio.

Exame clinico-neurolégico — E’ um doente de tipo leptossdémico, emagrecido
febril, de pele e mucosas descoradas, imobilizado no leito em dectibito dorsal. Esti
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licido, colaborando regularmente, embora se apresente inquieto e nervoso, quei-
xando-se vivamente com as mais suaves manobras do exame. No quinto dia de
doenga, data em que o observamos pela primeira vez, o doente apresenta obsti-
pagio e retengio uriniria. Aparélho respiratério: dispnéia com muito reduzida
excursio da grade costal; a auscultagio nada revela. Aparélho cardiovascular:
tons cardiacos puros, pulso tenso, freqiiente, com boa recorréncia. Exame suma-
rio do abdome: &4reas de macicez esplénica e hepdtica normais, nio ce palpando o
figado nem o bago. Erame neurolégico — Marcha impossivel por paraplegia
flacida. Férga muscular abolida nos membros inferiores, muito diminuida nos su-
periores. Marcada hipotonia muscular. Auséncia de atrofias e {fibrilages. Re-
flexos: dos cutaneo-abdominais, sé o inferior esquerdo parece menos vivo que o
oposto; os restantes sio normais e iguais. Quanto aos osteotentinosos, os radiais,
bicipitais e tricipitais encontram-se abolidos de um e outro lado. Dos patelares,
aquileus e adutores, s6 o patelar esquerdo se esbocga, estando os demais francamente
atolidos dos dois lados. Auséncia de sinais de irritagio piramidal: nio obtivemos
Babinski, Rossolimo, Gcerdon, Oppenheim, nem Hoffman-Trémner. As {funges
cerebelosas nio parecem mostrar alteragdes. Ligeira rigidez da nuca, risca menin-
gea. Laségue bilateral. Sensibilidade: enccntram-se alteragdes da sensibilidade
objetiva, na exploragio da sensibilidade a picada, principalmente nas extremidades,
mas cujos limites se torna dificil definir dada a precaria colabcragin do enférmo,
neste particular. Nervos cranianos: Nio existe a menor participacdo dos nervos
cranianos, tendo-se mostrado negativa toda a sua exploragdo, especialmente orien-
tada na pesquisa de sinais bulbares.

Exames complementares — Liqiiido cefalorraquidiano: puncio lombar; 0,6
elementos celulares por mm®; 1,70 grs. de albumina por litro; r. Pandy fortemente
positiva; r. mastique com floculagio na zona meningea; r. Wassermann negativa.
Exame de sangue: reagbes de Wassermann e Kahn negativas.

Confirmado laboratorialmente o diagngstico de sindroma de Guillain-Barré,
instituiu-se a seguinte terapéutica: sulfato de estricnina (seis miligramas por dia),
iodeto de sédio, vitamina Bj, penicilina e prostigmina. Algalia permanente, res-
guardo da posigio dos pés.

Evolugdo — © doente mantém-ce dez dias aproximadamente no mesmo estado,
apresentando os reflexos osteotentinosos as mesmas caracteristicas. Tirou-se a
algalia permanente na esperanga de que o doente comecasse a vencer a retengao
uriniria, mas as primeiras tentativas resultaram infrutiferas. As perturbag¢des mo-
toras mantinham-se, as dores persistiam, embora menos intensas, e a temperatura
ia-se aproximando do normal. No entanto, notava-se agora o desenho de atrofias
musculares, sobretudo nos membros inferiores. Ao fim de dez dias notam-se as
primeiras melhoras francas, as dores desaparecem; nio hi perturbagdes esfincteria-
nas, por isso para-se uma parte da medicagio e inicia-se o tratamento por mmassa-
gens. Vai recuperando a for¢a muscular segmentar progressivamente e, um més
depois, estd em franca convalescenga: encontra-se apirético, a tetraparesia em visivel
regressdo, auséncia de 6res ou parestesias; entretanto, persistem as alteragdes dos
reflexos e do ligiiido cefalorraquidiano. Os reflexos osteotendinosos nio respondem,
a excegdo do patelar esquerdo, que se esboga; uma pungido lombar, feita nesta altura,
mostra mais uma vez um canal livre e uma dissociagio albumino-citclogica: 0.54
grs. de albumina por litro, 2,4 elementos celulares por mm?® reagio de Pandy posi-
tiva reagdo do mastique com floculagio na zona meningea, reacio de Wassermann
negativa. Apesar destas alteracdes, aliadas as atrofias musculares, embora ligei-
ras, que apresenta, o doente tem alta clinicamente curado.

Em resumo, trata-se dum individuo que adoece com sintomatologia gripal
numa altura em que a epidemia de gripe de maio passado atingia a sua Unidade,
e que, no momento em que essa sintomatologia quase desaparece, apresenta per-



14 ARQUIVOS DE NEURO-PSIQUIATRIA

turbagbes paraliticas segmentares e dores musculares & pressio, evidenciando uma
participacio neuromuscular, mas no qual, por outro lado, sinais meningeos e alte-
ragées do liquor revelam a inflama¢do meningo-radicular. O processo evolui
rapidamente para a cura, apesar da persisténcia de certas alteragbes descritas.

Caso 2 — J. J., Boletim n.° 1139 do Hospital Militar Principal. Soldado de
Engenharia, 21 anos de idade, internado em 25/V/48, alta em 9/8/1948. O pa-
ciente passou a segunda semana de maio com mi disposicio geral, cefaléias, ano-
rexia, “quebreira” e temperaturas que supde ndo terem sido muito elevadas, tanto
mais que péde manter-se ao servigo, n3o baixando a enfermaria, como aconteceu
a varios dos seus camaradas do Aquartelamento de Beirolas, atingidos pela gripe,
que grassava nessa ocasiio sob forma epidémica. Precisamente quando ja todo
ésse seu mal-estar vinha desaparecendo, ficou vivamente surpreendido ao verificar,
na manhi do dia 13, que dificilmente se podia levantar do leito por falta de
forgas nos membros inferiores. Ainda se deslocou sem a ajuda, mas muito peno-
samente em virtude das dores despertadas pela marcha, dores sobretudo ao nivel
das massas musculares das coxas. J4 nesta ocasidio a simples pressio dos referi-
dos miusculos se tornara particularmente dolorosa. Tomou ainda o seu posto de
telefonista sinaleiro porque, em repouso, as ddres eram suportiveis e porque a
paraparesia nio era de todo incompativel com a deslocacio; assim se foi arras-
tando até ao oitavo dia de doenga, data em que toéda a sintomatologia se agravou
bruscamente: as cefaléias surgiram de novo, a marcha tornou-se impossivel, as
dores dos membros inferiores, embora mantendo a sua anterior localiza¢io, mais
se acentuaram, mesmo em repouso, € a temperatura atingiu 38°C, Nio refere
raquialgia, perturbagBes esfinctéricas ou outras. A instalagio déste quadro levou-o
4 nossa observagio no Servigo de Neuro-Psiquiatria. Antecedentes pessoais e
familiares — Blenorragia hi 4 anos. Nega sifilis ou habitos alcodlicos. Pai e
4 irmios saudaveis.

Exame clinico-neurolégico — Doente lacido, colaborando, porém, deficiente-
mente, no exame em virtude de se apresentar muito queixoso, sobretudo de dores
de cabega e dos membros inferiores, temendo por €sse motivo a menor mobiliza-
¢do. Estd subfebril, com palidez cutinea, mucosas descoradas e aprecidvel ema-
ciagdo. Constituigio mixta, estado mental sem altera¢io. Aparelho respiratério
normal. Aparélho cardiovascular: tons cardiacos puros; pulso ritmico, com boa
recorréncia, 92 pulsagbes por minuto. Exame sumirio do abdome: a exploracio
abdominal é dificil. pois a simples pressio da parede se torna muito penosa para
o enférmo, pelas déres que desperta. Entretanto, nio se palpa o baco. Areas de
macicez hepatica e esplénica normais. Exame neurolégico — Marcha impossivel
por paraplegia flicida. Férca muscular segmentar quase abolida nos membros in-
feriores, tanto para os movimentos de flexdo, como de extensio, e igualmente
de um e outro lado. Nos membros superiores: fér¢ga muscular conservada. Ha
hipotonia nos membros inferiores e parece desenhar-se a atrofia das rtespectivas
massas musculares. N3o se observam fibrilagdes. Reflexos cutinec-abdominais
normais e iguais. Reflexos osteotendinosos: tricipitais, bicipitais e radiais tambémr
sem alteragio de um e outro lado; ao contrario, os reflexos dos membros infe-
riores apresentam alteragdes: os patelares e os adutores respondem quase imper-
ceptivelmente, os aquileus estio francamente abolidos. Nio obtivemos os sinais de
Hoffman-Trémner, Babinski, Oppenheim Gordon e Rossolimo. Nio ha dismetria,
arritmo ou adiadococinesia nos membros superiores. Execugio de provas cerebe-
losas nos membros inferiores impossivel em virtude da paraplegia. Sinais menin-
geos discretos. Perturbagdes da sensibilidade superficial nas extremidades dos
membros inferiores, de limites mal definidos. Fundos oculares sem alteragdo.
Reagdes pupilares (fotomotora, consensual e de convergéncia) normais. Auséncia.
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de nistagmo. Reflexos cdrneo, faringeo e massetérico conservados de um e outro
lado. Em face desta sintomatologia, estabeleceu-se o diagndstico de polineurite.

Exames complementares — Liqiiido cefalorraquidiano: pungio lombar; 2,8 ele-
mentos por mm®; 1,90 grs. de proteinas por litro; r. Pandy fortemente positiva;
r. Wassermann positiva com 1 cc (H.), r. mastique, floculagio na zona meningea.
Reagoes de Wassermann e Kahn no sangue, negativas.

Perante a gravidade do processo apresentado pelo nosso doente, recorremos,
nfo s6 A terapéutica habitual em tais circunstincias, como 3 rdntgenterapia, em
dose antiflogistica (400 a 600 r na coluna lombar).

Evolupgdo — Nos dois meses que se seguiram, a maior parte da sintomato-
logia regrediu. A recuperacio motora é quase completa, o doente corre sem difi-
culdade as dores desapareceram completamente, o estado geral é regular, embora
haja ainda certo grau de emaciagdo. O exame neuroldgico mostra a persisténcia
da abolicio dos reflexos aquileus, mantendo-se muito fracos os patelares e os adu-
tores. As atrofias ainda nio desapareceram por completo e o liquor continua a
mostrar alteragdes. De mais duas anilises feitas, a altima, seis dias antes da
alta, apresenta os seguintes resultados: 1,6 elementos celulares por mm?®; 0,94 grs.
de proteinas por litro; r. Pandy positiva. r. Wassermann negativa; r. mastique
com floculagio na zona meningea.

Em resumo, trata-se de individuo que, em plena epidemia gripal ocorrida no
quartel onde fazia servigo, contrai a doenga. Ao fim de cérca de uma semana,
quando ji em convalescenga da gripe, surge-lhe um sindroma motor e sensitivo
caracterizado por uma paraplegia flacida total, com arreflexia e intensas dores.
Os membros superiores foram poupados. O exame do liquor mostrou caracteris-
tica dissociagio albumino-citolégeia, que se manteve mesmo apds a cura clinica
do sindroma. A rontgenterapia radicular, em dose antiflogistica, pareceu-nos in-
fluenciar favoravelmente o curso da afecgio.

COMENTARIOS

A patogenia do sindroma de G. B. nio passou ainda do campo das
hipdteses. Durante muito tempo admitiu-se a possibilidade de uma in-
feccdo especifica, ainda hoje aceita pelos autores francéses e america-
nos. Nada conseguiu provar esta etiologia. Um caso de inoculagio
experimental ao animal, publicado ha muito por Bradford, nio foi con-
firmado por mtltiplas investigagBes subseqiientes. Sigwald e Pluvina-
ge 7, como Pullen e Sodeman 8, continuam a aceitar a possibilidade de
um virus neurotrépico especifico, mas nenhum fato, quer experimental,
quer clinico, depde hoje a favor de tal opinido. Como sucedia para as
encefalites pés-vacinais e para-infecciosas, os autores que assim pensam,
para explicar o aparecimento do G. B. apds as doengas infecciosas, sio
forgados a recorrer ao argumento evidentemente artificial da pré-exis-
téncia do virus no organismo, tendo a infecgio um papel ativador. O

mesmo se tinha de pensar para os casos provocados por injegbes de
sO0re ou intoxicagdes.

7. Sigwald, J. ¢ Pluvinage, R. — Syndrome de Guillain-Barré. In Encyclopédie Meédico-
Chirurgicale, tomo Neurologie, fasc. 17097-C, pag. 1-6, Paris, 1942.
8. Pullen, R. 1. e Sodeman, W. A. — Infectious polyneuritis (Guillain-Barré syndromz).

Am, J. M. Sc., 211:110-122 (janeiro) 1946,
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Repetimos: nio existe qualquer prova — experimental, imuno-
bioldgica ou clinica — da etiologia infecciosa do sindroma de G. B. Os
raros casos aparecidos com carater epidémico, do tipo das nossas obser-
vagoes, dependem claramente da natureza epidémica da doenca que os
precedeu. Outras hipdteses invocadas, como por exemplo a do papel
da sifilis, ndo merecem, sequer, discussio.

Argumentos importantes levam, porém, a encarar a patogenia do
sindroma de G. B. sob um aspecto diferente. Quatro condi¢es funda-
mentais, a nosso ver, se devem ter em vista ao considerar a patogenia
do sindroma de G. B.: 1) O aparecimento de uma percentagem muito
elevada dos casos no seguimento de doengas infecciosas gerais (gripe,
doengas eruptivas, pneumonia, difteria, hepatite, mononucleose infeccio-
sa, etc.), e de alguns déles apds condigbes desencadeantes de reagdes
antigeno-anticorpo (injegdo de soros, intoxicagdes, etc.); 2) A evolu-
¢do favoravel e aguda da maioria dos casos, a qual ndo exclui certa
percentagem de casos mortais; 3) A existéncia constante da dissociagdo
albumino-citolégica no liquor, chegando ao sindroma de Froin (é con-
testavel que certos casos de Guillain-Barré com pleocitose, descritos por
alguns autores, pertengam realmente a éste sindroma); 4) As lesGes
histoldgicas descritas nos casos mortais,

Estas tém notavel regularidade (Lowenberg e Foster ?, van Bo-
gaert 19, Roseman e Aring). S&o caracterizadas por degenerescéncia
primaria da mielina, nos nervos periféricos, raizes, ginglios espinais,
medula (cordfes posteriores e feixe cerebeloso direto) e mesmo no istmo
do encéfalo; e por um grau notavel de dilatagio venosa. Com certa
regularidade se tém descrito alteragBes das células dos ganglios espinais.
Outras lesdes celulares (cornos posteriores da medula) tém sido apon-
tadas, mas apenas em casos isolados. O estudo de raros casos de evo-
lugio cronica (Russel e Moore 1) mostra que as lesdes déstes ndo se
afastam essencialmente das dos agudos.

O elemento fundamental a ter em consideragio para o esclareci-
mento da patogenia, parece-nos ser o tipo da reagio do liqiiido cefalor-
raquidiano. A dissociagdo albumino-citoldgica acompanha com regula-
ridade o sindroma clinico. Encontra-se, em geral, em qualquer ponto
em que se puncione o espago subaracndideo. Nalguns casos, porém, a
dissociagdo pode existir apenas na zona correspondente as raizes mais
atingidas pelo processo morbido: sfo, entdo, as chamadas hiperalbumi-

9. Lowenberg, K. e Foster, D. B. — Polyradiculoneuritis with albuminocytologic dis-
sociation, Arch. Neurol. a. Psychiat., 53:185-190 (margo) 1945.
10. Bogaert, L. van — Sur la polyradiculonévrite ascendante subaigiie avec dissociation

albumino-cytologique 3 evolution mortelle (remarques histopathologiques et nosologiques). Mo-
natschr. {. Psychiat. u. Neurol., 104:129-149, 1941.

11, Russel, W. O. e Moore, W. I, — Permanent damage to the nervous system following
an attack of polyradiculoneuritis (Guillain-Barré syndrome). Arch. Neurol. a. Psychiat.,
4,:8395-903 (junho) 1943.
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noses suspensas, de que € tipo a observagio de Radermecker-Dekeuwer 12,
e nas quais a pungdo feita nos lugares usuais pode nao revelar mais do
que um liquor normal. Na mencionada observagdo, idénticamente ao
que Cushing e Ayer referiram para raros casos de tumores medulares,
existia, entre C; e Ty, uma forte dissociagdo albumino-citologica, que se
nio verificava nas pungdes cisternal ou lombar.

A existéncia desta hiperalbuminorraquia esta de acordo com o qua-
dro anatémico, como acentua van Bogaert19. E’ a resultante da intensa
dilatagio venosa dos vasos leptomeningeos ou radiculares. Na interpre-
tagio que dermos A sua patogenia residird, de acérdo com nosso modo
de ver, a patogenia do sindroma.

Os primeiros autores que se ocuparam da patogenia da dissociacio
albumino-citolégica do sindroma de G. B. consideraram-na como a con-
seqiiéncia de uma inflamagio mais ou menos banal. Guillain atribuia-a
a uma congestdo toxica ou infecciosa dos vasos da leptomeninge, per-
mitindo a passagem da albumina para o liquor. Dagnelie admitia a
mesma congestdo exsudativa, mas agravada por certo grau de bloqueio
das raizes. Sensivelmente idéntica era a opinido de Walter, que admi-
tia a existéncia duma hiperalbuminose por prejuizo da circulagio de
retorno, devida a infiltragdo dos fundos-de-saco radiculares.

Havia ja, nesta opinido, uma aproximacio com a suposta patogenia
da D.A.C. dos tumores medulares, na qual se admite que a existéncia
de um obstaculo nas vias de drenagem do liquor, causando ao mesmo
tempo estase venosa, determinaria a transudagio da albumina contida
nos vasos. Biemond admite a existéncia de um bloqueio mais ou menos
parcial do canal medular, bloqueio éste que nds proprios observamos
pela prova de lipiodol no caso que publicimos em 1940, mas que estd
muito longe de ser constante ou, sequer, freqliente. Também os casos
de hiperalbuminose localizada deporiam a favor duma impossibilidade
de mistura do liquor da zona em questdo com o restante.

A patogenia invocada por Schamburow e Lochowska ja é igualmen-
te de tipo mecanico. Admitem éstes autores que a D.A.C. é devida
a combinagio de estase venosa local com uma perturbagdo da reabsorgio
do liquor. O processo inflamatério, responsavel por éstes fendmenos,
teria a sua sede extradural ou subaracnoidea, no primeiro caso na parte
periférica da raiz, no segundo na imediata vizinhanga da aracnoide,

Todas estas formas de ver a patogenia da D.A.C. de tipo essen-
cialmente mecanico, se aproximam muito da patogenia admitida para
a hiperalbuminose das compressges medulares e, a nosso ver, sio pouco
admissiveis. Num canal onde a circulagio do liquor estd, em geral,

12. Radermecker-Dekeuwer, M.-A. -— Sur une polyradiculonévrite du type Guillain-Barré
avec dissociation albumino-cytologique suspendue. J. Belge de Neurol. et de Psychiat.,
44.45-46:792-797 (dezembro) 1946.
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praticamente livre e onde nio existe um volumoso obsticulo produtor
de estases venosas, é muito pouco 16gico admitir que a hiperalbuminose
possa ser produzida por pequenas e localizadas dificuldades de circula-
¢do, determinadas por aderéncias inflamatérias ao nivel dos fundos-
de-saco radiculares,

Ocorreria imediatamente perguntar porque motivo é tdo excepcio-
nal a D.A.C. nas polineurites infecciosas agudas e até na tabes, em
que as lesdes inflamatérias dos fundos-de-saco radiculares sio, em ge-
ral, mais importantes do que as encontradas no sindroma de G. B. O
mesmo se deveria perguntar para o herpes zoster, em que as lesges a par-
tir do ginglio espinal se propagam & raiz posterior, 3 leptomeninge que a
envolve, e vio, freqiientemente, até a4 medula. Ora, em todos éstes
casos, as alterages do ligitido cefalorraquidiano consistem em reagdo
celular intensa e aumento paralelo da taxa de albumina. Pouco acei-
taveis nos parecem, portanto, patogenias de tipo mecanico ou mesmo
mixto, em que predominem os fatOres mecanicos, do género das que
expusemos atras.

Muito mais sedutora é a teoria que considera a D.A.C. do sin-
droma de G. B. como uma inflama¢io serosa alérgica dos espagos
subaracndideos. Para a maioria dos patologistas, o substrato morfo-
16gico inicial dos processos de reagio alérgica, quer éstes se déem nos
parénquimas, quer se déem nas cavidades serosas do organismo, con-
siste numa forma especial de inflamagio, conhecida, desde Eppinger,
com o nome de inflamagdo serosa. Os vasos da regiio dilatam-se em
graus notaveis e as suas paredes sofrem uma alteragio especifica, que
as torna permedveis apenas para a proteina sérica, mantendo-se, entre-
tanto, impermeaveis para as células. O ligiiido assim exsudado é ex-
tremamente rico em proteinas, conservando-se sensivelmente idéntica
a proporgdo das frages serina e globulina, € é muito pobre em células.
A inflamagdo déste tipo, conseqiiéncia da reagio antigeno-anticorpo com
expressdo patolégica, tem sido encontrada em parénquimas e em serosas.

Bannwarth * foi o primeiro que admitiu a existéncia de meningites
alérgicas, coexistindo com os reumatismos vertebrais. Mais tarde, ao
ocupar-se das polineurites séricas, considerou a hiperalbuminose do li-
quor como a expressdo duma inflamagdo serosa, e o quadro de polineu-
rite provocado pela injecdo de sbro, como de natureza puramente
alérgica.

Pette 2, que nio admite o sindroma de G. B. como entidade autd-
noma, aceita inteiramente a idéia de Bannwarth, considerando a D.A.C.
das polineurites como a assinatura da sua etiologia alérgica. Para
éste patologista, os casos isolados como sindroma de G. B. fariam parte
de um grupo mais vasto, o das polineurites alérgicas, e éstes, por sua
vez, seriam a expressio periférica de uma neuralergia, que Pette es-
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tende enormemente, levando-a desde as encefalites para-infecciosas, até
a esclerose em placas e, mesmo, as escleroses difusas, tipo Schilder e
Pelizeus-Merzbacher. Um dos caracteristicos desta neuralergia consis-
tiria precisamente, para Pette, na tendéncia ao aparecimento de D.A.C.
no liquor. Também Schaltenbrand ¥ se mostra da mesma opinido,
admitindo que a D.A.C. pura deve ser tomada no sentido de uma in-
flamagdo serosa.

Scheiffarth 2, em trabalho muito recente, pondo embora em relévo
a dificuldade que tém tido os patologistas em encontrar um quadro
especifico da alergia (diz Klinge: “ndo se conhece um quadro tecidular
especifico da alergia e aparecendo sempre nela’), aceita, como Peitte,
que a D.A.C. do sindroma de G. B. é expressio de uma alergia pato-
légica, uma patergia, como diz Rossle. Vai mesmo mais longe: consi-
dera que a dissociagdo coloido-albuminosa (valores normais de albumi-
na com curva coloidal patoldgica), que precede ou segue a D.A.C.,
tem, igualmente o significado de uma reagio patérgica. Bstes fenbme-
nos nio sio, evidentemente, especificos, no sentido da patologia geral,
visto que nenhum processo inflamatdrio é especifico da alergia mas o
seu aparecimento marca, quase sempre, a resposta anormal de um ter-
reno alterado (“terrain virulisé”) a um estimulo exdgeno, as mais das
vézes infeccioso.

Os dados da clinica conjugam-se singularmente com as conside-
ragbes patogénicas que vimos fazendo a propdsito da féormula do li-
qiiido cefalorraquidiano. Consideravel ntimero de fatos leva, com efei-
to, a pensar que a clinica confirma a possibilidade de que o sindroma
de G. B. seja, na realidade, uma afecgio alérgica.

Em primeiro lugar, as condigbes do seu aparecimento. Um niime-
ro muito elevado de casos surge em condigdes similares as das encefa-
lites para-infecciosas: ap6s uma doenca infecciosa, passando o periodo
febril ou no declinio do exantema, se se trata de uma doenga eruptiva,
surgem os sintomas sensitivos e motores do sindroma de G. B. Os
10ss0s €asos s3o, sob éste aspecto, muito demonstrativos, figurando o
sindroma neuroldgico como verdadeira segunda doenga, como costnma
suceder nas entidades alérgicas. Os casos em que o sindroma de G. B.
nZzo surge apods uma doenga infecciosa definida, tém, entretanto, quase
sempre, uma fase febril com fendmenos catarrais, que pode muito bem
ser o episédio gripal fugaz, apds o qual se desencadeia a neuralergia.

Qutro argumento clinico de grande valor € o aparecimento do sin-
droma de G. B. apds as reacgbes séricas. Aqui, trata-se de uma pa-
togenia alérgica incontestavel, sébre a qual ndo € necessario insistir,
e na qual o sindroma surge com os seus caracteres usuais. No mesme

" 313. Schaltenbrand, G. — Die multiple Sklerose des Menschen. Georg Thieme, Leipziy,
43.
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sentido depGem: a relativa benignidade do sindroma, com restitutio
ad integrum da maioria dos casos, e a tendéncia recidivante, que apon-
tamos no caso que relatamos em 1940 e que, depois, muitas vizes foi
posta em relévo (ver tese de Le Rumeur 8).

Assim, podemos dizer, sem exagéro, que a patogenia alérgica pa-
rece hoje muito mais provavel no sindroma de G. B. do que qualquer
outra. A D.A.C. representaria uma forma local neuromeningea de
inflamagio serosa alérgica, e o conjunto do quadro clinico-patolégico é
muito melhor explicado por esta patogenia do que por qualquer outra.
A radiculopolineurite de Guillain e Barré mereceria, assim, a autonomia
que tem tido desde a sua descrigdo, nio como doenga independente com
etiologia e quadro anatomo-clinico especificos, mas como forma de lo-
calizagio meningo-radiculo-neuritica (periférica) da neuralergia.

RESUMO

Os autores, depois de breve recapitulagdo sébre a histéria e quadro
clinico do sindroma de Guillain e Barré, relatam duas observagbes ti-
picas, consecutivas a uma epidemia gripal muito intensa, ocorrida em
alguns quartéis de Lisboa. Os dois casos apresentavam dissociagdo
albumino-citolégica muito intensa no liqiiido cefalorraquidiano, e sua
evolugdo foi favorivel. Ao lado déstes, outros casos foram suspeitados.

Os autores discutem a patogenia do sindroma. Afastando a hipote-
se de um virus especifico, contra a qual enumeram abundantes argu-
mentos, os autores defendem a teoria alérgica. Para éles, a dissociagio
albumino-citologica representaria uma forma de inflamagio serosa alér-
gica e o sindroma de Guillain-Barré seria a forma periférica, meningo-
radiculo-neuritica, da neuralergia.

RESUME

Les auteurs, aprés avoir fait un bref rappel de I’histoire et du tableau
clinique du syndrome de Guillain et Barré, publient deux observations
typiques, consécutives & une épidemie grippale trés intense, qui a eu lieu
dans quelques casernes de Lisbonne. Les deux cas avaient un disso-
ciation albumino-cytologique trés intense du liquide cephalo-rachidien et
son évolution a été favorable. A coté de ceux-ci, autres cas ont été
suspectés.

Les auteurs discutent la pathogénie du syndrome. Z¥Ecartant ’hypo-
thése d’un virus spécifique, contre l'aquelle ils trouvent beaucoup d’argu-
ments, ils font la défense d’une théorie allérgique. Pour eux la disso-
ciation albumino-cytologique répresenterait une forme d’inflammation
séreuse allérgique et le syndrome de Guillain et Barré serait la forme
periphérique, meningo-radiculo-névritique, de la neurallergie.
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SUMMARY

Brief considerations on the historical and clinical aspects of the
Guillain-Barré syndrome are given. Two typical cases (and some sus-
pected) were observed after an epidemy of grippe occurred in some
military camps in Lisbon. The spinal fluid test showed in both cases a
striking albumino-cytologic dissociation. Both had a favourable evolution.

The pathogeny of the syndrome is discussed. The authors give
evidence against the hypothesis of an specific virus etiology and favour
the allergic theory. They think the albumino-cytologic dissociation is
caused by a form of allergic serous inflammation and the Guillain-Barré
syndrome would be the peripheral form (meningo-radiculo-neuritic) of
the neuro-allergy.
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