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Principais Manifestacoes Neurologicas decorrentes
do COVID-19: uma revisao integrativa

Main Neurological Manifestations arising from COVID-19: an integrative review
Principales Manifestaciones Neuroldgicas derivadas del COVID-19: una revision integradora

RESUMO

Objetivo: Identificar as principais manifestacoes neurologicas e suas implicagdes no quadro clinico do paciente bem como a fi-
siopatologia do SAR-CoV-2 no sistema nervoso central. Métodos: Uma revisao de literatura integrativa foi conduzida com base
em 14 artigos extraidos da base de dados PUBMED e LILACS. Resultados: Foi constatado que cefaleia, vertigem, disfungdes
gustativas e olfatérias e AVC sao os sintomas mais prevalentes. Conclusao: A fisiopatologia do envolvimento neurologico pelo
COVID-19 permanece inconclusiva e conhecer a sintomatologia neuroldgica associada aos quadros mais graves e severos pode
auxiliar em intervencoes precoces e na melhora de prognosticos.

DESCRITORES: Sistema Nervoso; Manifestacdes Neurologicas; Infeccdes por Coronavirus.

ABSTRACT

Objective: To identify the main neurological manifestations and their implications in the patient's clinical condition as well as the
pathophysiology of SAR-CoV-2 in the central nervous system. Methods: An integrative literature review was conducted based
on 14 articles extracted from the PUBMED and LILACS database. Results: It was found that headache, vertigo, taste and olfac-
tory disorders and stroke are the most prevalent symptoms. Conclusion: The pathophysiology of neurological involvement by
COVID-19 remains inconclusive and knowing the neurological symptoms associated with the most severe conditions can assist
in early interventions and in improving prognosis.

DESCRIPTORS: Nervous System; Neurologic Manifestations; Coronavirus Infections.

RESUMEN

Objetivo: Identificar las principales manifestaciones neurolégicas y sus implicaciones en la situacion clinica del paciente, asi
como la fisiopatologia del SAR-CoV-2 en el sistema nervioso central. Métodos: Se realizé una revision integradora de |a litera-
tura a partir de 14 articulos extraidos de la base de datos PUBMED vy LILACS. Resultados: Se encontré que la cefalea, el vértigo,
los trastornos del gusto y olfativos y el ictus son los sintomas mas prevalentes. Conclusion: La fisiopatologia de la afectacion
neuroldgica por COVID-19 sigue sin ser concluyente y conocer los sintomas neurolégicos asociados con las condiciones mas
graves puede ayudar en las intervenciones tempranas y en la mejora del pronéstico.
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INTRODUCAO

novo coronavirus e a pandemia ge-
rada por ele mudou drasticamente o
mundo e o sistema de satde. Alguns
estudos feitos logo no inicio da pandemia
demonstraram sintomatologia de predo-
minio respiratério incluindo febre, tosse,
dispneia e fadiga'. Com o desenvolvimento
da doenca e novos casos em todo o mundo
foi possivel identificar o tropismo do virus
também por células neurais através de me-
canismos que ainda estdo sendo estudados.
“Até o final da Semana Epidemiolégica
(SE) 35 de 2020, no dia 29 de agosto, fo-
ram confirmados 24.761.119 casos de CO-
VID-19 no mundo. Os Estados Unidos
foram o pafs com o maior nimero de casos
acumulados (5.917.439), seguido pelo Bra-
sil (3.846.153)™
Essa pesquisa visa analisar por meio de
levantamento de dados publicados em 10
artigos levantados na base de dados PUB-
MED no perfodo de tempo de dezembro
de 2019 a agosto de 2020 quais sdo os
principais sintomas neurolc’)gicos apresen-
tados por pacientes acometidos pelo SAR-
S-CoV-2. Multiplicidade de sintomas neu-
rolégicos foram encontrados ao analisar os
artigos escolhidos desde sintomas inespe-
cificos como cefaleia, nduseas e vomitos a
sintomas especificos como AVC, Sindrome
de Guillain Barré e doengas de nervos pe-
riféricos.
Virias pesquisas tém se dedicado a en-
tender como o SARS-CoV-2 acessa o cére-
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bro causando as manifestacdes neurolégi-
cas apresentadas pelos pacientes, Whittaker
et al’ propde duas teorias, a primeira seria
através de disseminacio vascular sistémica
¢ a segunda e mais local através da limina
cribriforme do osso etmoide.

Algo ¢ certo, o neurotropismo do virus
¢ familiar como o apresentado pelo SAR-
s-CoV que penetra a célula via uma prote-
ina chamada ECA2, expressa no epitélio
das vias aéreas superiores ¢ inferiores, bem
como, no epitélio endotelial do sistema
nervoso central.

SARS-CoV-2 usa o receptor da
enzima conversora de angioten-
sina 2 (ECA2) para entrar nas
células hospedeiras, o mesmo que
a infeccdo por SARS-CoV fez em
2003. O mecanismo patoldgico que
COVID-19 tem no sistema nervo-
so pode acontecer por vdrias vias,
incluindo a via hematogénica, via
neural retrdgrada, hipdxia, lesdo
imune e engima ECA2. O virus
entrando na circulagdo sanguinea
pode fazer com que o sistema imu-
noldgico produza citocinas como
resposta fisioldgica; o aumento da
produgdo de citocinas pode causar
um aumento da permeabilidade
da barreira hematoencefilica, fa-
cilitando assim a entrada do virus
no SNC. Isso pode explicar porque
os pacientes com COVID-19 mais
graves podem ter Sindrome de
tempestade de citocinas®.

Quanto a progressio do virus no sistema
nervoso alguns estudos tém postulado uma
dissemina¢ao neuronal do coronavirus em
que o virus infecta um neurédnio periférico
¢ através da maquinaria de transporte ativo,
terminal sindptico ¢ transporte retrégrado
¢ levado do corpo celular neuronal para
4reas remotas do cérebro. Este mecanismo
de transferéncia trans-sindptica ¢ apoiado
por estudos envolvendo a cepa 67 N he-
maglutinante do virus da encefalomielite,
a primeira cepa CoV encontrada a invadir
o cérebro’.

A evidéncia adjuvante para envol-
vimento neurolégico em COVID-19
inclui exame de LCR, eletrofisiologia, ¢
achados radiolégicos. A mudanga carac-
teristica no LCR apés COVID-19 ¢ o
ligeiro aumento nas contagens de células
¢ nos niveis de proteinas, especialmente
imunoglobulinas, o que sugere estado in-
flamatério ou infeccioso®.

Nessa revisdo integrativa iremos apre-
sentar os principais sintomas neurolc’)gi—
cos envolvidos no curso da doenga, sua
fisiopatologia ¢ aprofundar nos quatro
sintomas mais prevalentes em pacientes

com COVID-19.
METODO

Para a realizagao deste estudo, optou-se
pela revisao integrativa da literatura, funda-
mentada nos estudos de Ganong’, Broome®
e Whittemore e Knalf”

Para a claboragio da presente revisio



integrativa as seguintes etapas foram per-
corridas: estabelecimento da hipétese ¢
objetivos da revisdo integrativa; estabeleci-
mento de critérios de inclusio e exclusio de
artigos (sclecao da amostra); definicao das
informacdes a serem extraidas dos artigos
selecionados; andlise dos resultados; discus-
s3o e apresentacao dos resultados e a tltima
etapa consistiu na apresentacio da reviso.

Para guiar a revisdo integrativa, formu-
lou-se a seguinte questao: quais sao os prin-
cipais sintomas neurolc’)gicos decorrentes
da infecgio por coronavirus?

Para a selecio dos artigos foram utiliza-
das duas bases de dados o PubMed e a Lila-
cs, procurando ampliar o Ambito da pesqui-
sa e evitar vieses.

Os critérios de inclusio inicialmente
definidos para a revisio foram: artigos
em portugués, inglés ¢ espanhol, com

Figura 1: Fluxograma selecao de artigos
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os resumos disponiveis nas bases de da-
dos selecionadas, publicados no periodo
compreendido entre dezembro de 2019
e agosto de 2020, artigos publicados cuja
metodologia adotada permitisse obter da-
dos concisos assim excluiu-se revisdes de
literatura, carta ao editor, artigos de opi-
nido e artigos sem dados clinicos ou fora
da temética abordada.

Foram utilizados os descritores em saude
Nervous System, Coronavirus Infections ¢
o operador boleano AND. Inicialmente fo-
ram encontrados 638 resultados que foram
refinados com os seguintes filtros: “ Cli-

» o«

nical Trial, “ Meta-Analysis”, “Randomi-
zed Controlled Trial e Sistematic Review.
Apbs a leitura na integra de seus contetidos
optou-se por utilizar 14 artigos que atende-
ram aos critérios elencados anteriormente.

Para avaliacio dos dados, elaborou-se

ao

PUBMED e LILACS
Keywords: Nervous system and COVID-19

638 Artigos encontrados

31 Artigos elegiveis

mm w Identificag

Excluidos trabalhos segundo
filtros aplicados

>

Excluidos trabalhos segundo
critérios de inclusdo/exclusdo

Fonte: Autoria propria (2020)

um instrumento de coleta das informacoes
visando responder A questio norteadora
desta revisao. A andlise e interpretagao dos
dados foram realizadas de forma organiza-
da e sintetizada por meio da elaboragio de
um quadro sindptico que compreendeu
os seguintes itens: identificacio do estu-
do; objetivos, ano ¢ periddico de publica-
¢io; delineamento do estudo; temdtica; e,
principais resultados ¢ recomendagdes. Os
artigos selecionados foram analisados na
integra ¢ agrupados por dreas temdticas. A
validacio dos dados deu-se através do ins-
trumento PRISMA verificado por dois pes-
quisadores profissionais da drea da satde.
A apresentacao dos resultados ¢ discus-
sio dos dados obtidos foi feita de forma
descritiva, através de tabelas e gréficos pos-
sibilitando ao leitor a avaliagio da aplicabi-
lidade da revisio integrativa elaborada, de
forma a atingir o objetivo desse método.

RESULTADOS

Foi realizada uma tabulagio dos sinto-
mas neurolégicos encontrados nas pesqui-
sas escolhidas e dividiu-se esses sintomas em
primeiramente pelos seus artigos visando
conhecer as diversas manifestagoes neuro-
l8gicas conforme tabela a seguir. Posterior-
mente foi feito um gréfico para conhecer a
prevaléncia dos 10 sintomas mais descritos
natabela 1 ¢ desses 4 foram destacados para
serem analisados em categorias tematicas
devido a sua alta incidéncia.

Pode-se ver uma gama ampla de sintoma-

Tabela 1: Sintomas Neurolégicos

Sintomas Neurologicos Encontrados

Autor

WHITTAKER, ANSON e
HARKY, 2020

ASADI-POQYA, SIMA-
NI, 2020

Revisao Sistematica
com Meta- Analise

WANG et. al, 2020

Tipo de Estudo

Revisao Sistematica

Revisdo Sistematica

Ataxia, Sindrome de Guilan Barré, Cefaleia, Vertigem, Convulsées, Encefalopatia,
Desorientacao, Anosmia, Disfuncao olfatérias e gustativas, Agnosia, Alucinagoes,

AVC Isquémico, Ataxia, Hiporeflexia, Confusao mental, EEG alterado, Perda da

consciéncia, Reducao do Nivel de Consciéncia, Status Epiléptico, Fraqueza bilateral
dos membros inferiores e dorméncia, Olhar sustentado para cima, Endurecimento
bilateral da perna

Cefaleia, Vertigem, Reducao do nivel de consciéncia, Doencas cerebrovasculares agu-

das, Ataxia, Convulsdes, AVC isquémico, Trombose do seio venoso cerebral, Hemorra-

gia cerebral, Confusao mental

Consciéncia prejudicada, Doenga cerebrovascular aguda, Sinais de liberagao do trato
corticoespinhal, Ataxia, Vertigem, Disfun¢ao gustativa e olfatoria, Disfuncao visual e

dores nos nervos.
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NEPAL et al, 2020

MONTALVAN et al,
2020

CHEN et al, 2020

FATIMA et al, 2020

ROMOLI et al, 2020

WILSON e JACK, 2020

PINZON et al, 2020

MSIGWA et al, 2020

ROMAN et al, 2020

KREMER et al, 2020

ROMERO-SANCHEZ et

al, 2020

Fonte: Autoria propria, 2020

Revisao Sistematica
com Meta-Analise

Revisao Sistematica

Revisdo Sistematica

Revisao Sistematica

Revisdo Sistematica

Revisdo Sistematica

Revisdo Sistematica
com Meta-Analise

Revisao Sistematica

Revisdo Sistematica

Estudo retrospectivo

Revisao Sistematica

coletiva = 2020; (10) N.59

Cefaleia, Encefalopatia, AVC isquémico, Hemorragia Intracerebral, Encefalite, Encefa-
lomielite, Mielite Aguda, Disfuncao gustatoria e olfativa, Paralisia de Bell, Sindrome de
Guillain Barré, Mialgia, Miosite, Rabidomidlise

Encefalite, Polineuropatia, Miopatia, AVC, Esclerose Mltipla

Cefaleia, Vertigem, Disfuncoes gustativas e olfatérias, reducao do nivel de consciéncia,
Doencas cerebrovasculares agudas, Convulsdes, Encefalite, Meningite, Sindrome de
Guillain Barré, Sindrome de Miller Fisher e Paralisia do Nervo Oculomotor

AVC Isquémico, AVC Hemorragico, Trombose.

Disfungao gustativa e olfatéria, Disfungao visual, Cefaleia, Mudancgas de humor, Febre,
Convulsoes, Meningite, Encefalopatia, Oftalmoparesia internuclear direita, Neuropa-
tias craniais multiplas, Confusao mental, Agitacao, Sinais piramidais, Sindrome disexe-
cutiva, Vertigem, Dor em nervo, Manifestacoes musculo esqueleticas, Coma, Rigidez
de pescocgo, Fraqueza simetrica e distal de membros moderada, Perda de reflexos,
Quadriplegia aguda simetrica progessiva, Tetraplegia de arreflexia flacida, Paralisia,
Diplegia facial, Parestesia de membro, Fraqueza simetrica, Arreflexia, Diminui¢ao da
sensagao termo-dolorosa distal, Parestesia flacida, Incontinéncia urinaria e fecal

Cefaleia, Vertigem, Reducao do nivel de consciéncia, Hipoalgesia, Disfuncdes olfatorias
ou anosmia e Neuralgia, AVC agudo, epilepsia e ataxia

Cefaleia, Vertigem, Disfuncgdes olfatoria e gustativas, Disfuncoes visuais, Fraqueza

muscular, Doenga cerebrovascular aguda, Convulsées, Ataxia, Neuralgia, AVC, Mio-

patia, Polineuropatia, Rabidomiélise, Convulsées, Reducao do nivel de consciéncia e
Encefalopatia

Estado de mal epiléptico, convulsao com duragao de 5 a 30 minutos ou mais sem
anulacao automatica, convulsoes reaparecendo repetidamente sem restauracao total
da consciéncia; Confusao, Convulsao generalizada; encefalite e meningite associadas
a confusao e perda de consciéncia e sinais de irritagao meningea; AVC agudo; Infartos
cerebrais de grandes vasos; trombose e estado hipercoagulavel; encefalomielite dis-
seminada aguda; Estado mental alterado, com ataxia e déficits motores focais; coma,

Distarbios neuromusculares; Polineuropatia critica, Miopatia, Rabdomidlise; Neuro-
patia olfatoria; Anosmia e Ageusia, paralisia do nervo abducente bilateral, arreflexia e
dissociacao albuminocitologica,

Doenca cerebrovascular; Hipoperfusdo frontotemporal (agitacao; sinais do trato
corticoespinhal, como reflexos tendinosos acelerados, clénus do tornozelo e respos-
tas plantares extensoras bilaterais; delirium; e hipertermia com febre, encefalopatia);
tromboses arteriais e venosas, hemorragia subaracndide e coagulopatias; Encefalo-

patia necrosante hemorragica aguda; Encefalopatia, meningite, encefalite, convulsoes;
Sindrome de Guillain-Barré; Sindrome de Miller Fisher, Polineurite cranial; Mielite;
Miastenia Gravis; Miopatias, Cefaleia, Disfuncoes Gustativas e Olfatérias, AVC agudo (
isquémico e hemorragico)

AVCisquémico, Hemiplegia esquerda; Sinais do trato piramidal bilateral; Fraqueza do
lado esquerdo, Desatencao sensorial do lado esquerdo; Disartria; Afasia, Hemiplegia
direita, Fraqueza do lado direito, Queda facial direita, Hemianopsia homonima esquerda,
Meningoencefalite, Confusao, Agitacao, Vigilia patologica quando a sedacao foi inter-
rompida, Consciéncia prejudicada, Cefaleia, Vertigens, Ataxia, Distarbios do movimento.

Mialgias; Cefaleia; Vertigem; Sincope; Anosmia; Disgeusia; Desordens de conscién-
cia; Sonoléncia; Estupor; Coma; Bradicipsiquia, Desorientacao; Sindrome confusional
aguda; Convulsdes; Disautonomia; Lesdes musculares (Hipercalcemia, Rabdomio-
lise, Miopatia); AVC isquémico; Hemorragia intracraniana; Distdrbios do movimento
(hipercinético); Encefalite; Neurite dptica; Sintomas neuropsiquiatricos (ansiedade,
depressao, insonia, psicose)



tologia neuroldgica, porém alguns sintomas
se destacaram, dez deles estiveram presentes
em ao menos trés das pesquisas escolhidas e
foram distribuidas no Grifico 1.

Dentre essas destacam-se quatro Cefa-
leia, Vertigem, Disfungées Gustativas e Ol-
fatérias e AVC devido a sua alta prevaléncia
entre os artigos estudados (citadas em pelo
menos 10 dos 14 artigos estudados) foram
analisados separadamente em categorias te-
maticas de acordo com a abordagem quan-
titativa apresentadas nas pesquisas estuda-
das e serdo abordadas a seguir.

4.1 CEFALEIA:

Dos 31 artigos estudados por Whit-
taker et al’> 12 deles apresentavam casos
onde a cefaleia foi relatada como sendo
um dos sintomas prevalentes entre os
pacientes, em um dos estudos retrospec-
tivos analisados a prevaléncia chegou a
35% sendo descrita como um dos sinto-
mas neurolégicos mais comuns. Asadi-
-Pooyal0, demonstra achados similares
a0 de Whittaker® ao mostrar a prevaléncia
da cefaleia variando entre 6 a 13% e dos 6
artigos estudados houve a presenga da ce-
faleia como manifestacio neuroldgica em
5 deles. Segundo Nepal et al4, oito estudos
retrospectivos reportaram pacientes com
COVID-19 apresentando cefaleia, o que
representa uma média de 19,88%.

A pesquisa de Chen et al'! relata im-
portantes dados ao apontar que a cefaleia
foi encontrada em S1 estudos envolvendo
16446 mil pacientes com COVID-19,
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desses, a cefaleia foi reportada em 20,1% da
populacio estudada e também relata a pre-
senca da cefaleia associada a vertigem em
mais 8 casos que envolveram 654 pacientes
com COVID-19.

Romoli et al'? descreveu a presenca de
cefaleia em 4 dos 27 artigos analisados.
Wilson e Jack1, encontraram a cefaleia den-
tre os sintomas neurolégicos mais comuns
com prevalénciade 11 a 13%. Pinzon et al"
relatou a presenca de cefaleia em 21 estudos
(em um universo de 33) sendo o sintoma
mais comum apresentado logo ap6s a mial-
gia com prevaléncia de 34%.

Roman et al14, 2020 descreve que em
um estudo coorte de 262 casos confirma-
dos em hospitais de Beijing hospitais 6.5%
tinham cefaleia comparado com 6 a 8%
em Wuhan.

Kremer et al®,2020 encontrou a ce-
faleia no universo dos sintomas neurol4-
gicos mais comuns decorrentes do CO-
VID-19, dentre os 64 pacientes estudados
10 apresentarem este sintoma o que cor-
responde a 16%.

Romero-Sanchez et al'¢, 2020 classifi-
cou a cefaleia como sintoma neuroldgico
nao cspeciﬁco € junto com a mialgia foi
o sintoma mais comum encontrado, em
um universo de 841 pacientes, 119 deles
apresentaram cefaleia 0 que representa
14,1% de prevaléncia corroborando es-
tatisticas apresentadas por autores acimas
demonstrados.

4.2 VERTIGEM:

Grafico 1: Principais Manifestacoes Neurologicas

Principais ManifestagcOes Neuroldgicas

Fonte: Autoria Prépria, 2020

Juntamente com a Cefaleia mostrou-se
o sintoma neuroldgico mais comum obser-
vado nos pacientes com COVID-19 fato
confirmado por Whittaker et al3 em uma
prevaléncia de 13% em estudos de casos
realizados na China. Corroborando esses
achados Asadi-Pooyal0, observou a pre-
senga de vertigem em 2 dos 6 artigos estu-
dados, porém com alta incidéncia (17%).
Wang et al6, classificou a vertigem como
sintoma neuroldgico inespecifico - assim
como Romoli et al'? - e foi encontrada em
4 dos 41 artigos estudados. Chen et al!
relata que a vertigem foi investigada em
13 estudos incluindo 2236 pacientes com
COVID-19 ¢ aproximadamente 7% destes
relataram a presenca do sintoma sem distin-
¢ao da gravidade do quadro. Wilson e Jackl
chegaram 4 variagio da prevaléncia da ver-
tigem para 8 a 17%. Pinzon et all3, relata a
presenga de vertigem em 6 dos 33 estudos
pesquisados com prevaléncia de 8,77% sen-
do o sintoma neuroldgico mais prevalente
seguido pela cefaleia.

Kremer et al’®, 2020 encontrou 2 casos
de pacientes (em um universo de 19) com
vertigem associada a0 COVID-19 ¢ me-
ningoencefalite o que corresponde a 10,5
% incidéncia semelhante a apresentada por
Romero-Sanchez et al16, 2020 que relatou
S1 casos de pacientes com vertigem (841
estudados) prevaléncia de 6,1%.

4.3 DISFUNCOES GUSTATIVAS E OL-
FATORIAS:

Whittaker et al® relatou que as dis-
fungdes gustativas e olfatdrias junto com
a cefaleia e a vertigem sdo os sintomas
chaves relatados nas pesquisas, esse tipo
de disfuncio isolada ou em associacio foi
encontrada em 4 dos 31 artigos estudados.
Wang et al6 aponta que esta disfuncio
teve uma prevaléncia de 30 a 80% entre os
pacientes com COVID-19.

Nepal et al* destaca que 5 casos (em um
universo de 37) apresentaram a prevaléncia
de disfuncio olfatéria (59,45%), adicional-
mente quatro estudos apresentaram a pre-
valéncia de disfuncio gustativa (56,48%)
Chen et al' relata que a disfungio olfatéria
foi reportada em 59,2% dos casos ¢ a gus-
tativa em 50,8%, sendo mais frequente em
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pacientes com quadro de COVID-19 leve
ou moderado quando comparado & qua-
dros severos e graves.

Romoli et al'* encontrou taxas ainda
mais altas de disfungoes gustativas e olfatd-
rias variando de 85,6% a 88%. Pinzon et al'?
por sua vez relata apenas um estudo com
prevaléncia de 5%. Wilson e Jack' também
encontraram prevaléncia de 5% para casos
de anosmia e hiposmia.

Msigwa et al'7, 2020 relata que anosmia
¢ ageusia ocorrem em> 80% entre os casos
de COVID-19 se¢ja como uma primeira
apresentacio ou como o tnico sinal neuro-
légico em casos leves.

Romdn et al', 2020 demonstrou encon-
trar uma grande diferenca entre os quadros
de anosmia e disgeusia nos estudos feitos na
China e na Europa, enquanto na China na
cidade de Wuhan este sintoma esteve pre-
valente em 5,1% dos casos estudados em 3
hospitais na Europa houve uma prevaléncia
de 85,6% em 12 hospitais, o mesmo padrio
ocorre para a disgeusia que em Wuhan
apresentava uma prevaléncia de 5,6% em 3
hospitais ¢ na Europa 88% em 12 hospitais.

Romero- Sanchez et al', 2020 relata
percentuais mais similares aos chineses em
sua pesquisa com 841 casos 41 deles apre-
sentavam anosmia ¢ 52 disgeusia o que cor-
responde a 4.9% e 6.2% respectivamente.

4.4 ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL

Whittaker et al’, aponta a presenca de
6 artigos com relato de AVC dentre os 31
estudados e em um dos estudos 5 pacientes
menores de 50 anos incluindo dois que nao
tinham histérico médico pregresso apre-
sentaram o quadro. Fatima et al'® revisou 39
pacientes dos quais 36 apresentaram AVC
isquémico (92,3%) e 2 pacientes apresenta-
ram AVC hemorrdgico (5,1%).

Asadi-Pooya et al'® encontrou percen-
tuais mais baixos de AVC isquémico em
um de seus estudos com 221 pacientes 5%
deles apresentaram tal evento. Nepal et al
apresentou resultados de estudos variados
sobre AVC isquémicos com prevaléncia de
2,8 a 5% de eventos isquémicos, prevalén-
cia semelhante a apresentada por Wilson ¢
Jack! de 3% para eventos cerebrovasculares
agudos.

4253 saidecoletiva = 2020; (10) N.59

Os sintomas do
sistema nervoso
central (vertigens,
ataxia, cefaleia, AVC,
etc) foram mais
comuns do que os

do sistema nervoso
periférico. Os
sintomas inespecificos
vertigem, cefaleia e
disfung¢des gustativas
e olfatdrias apesar

de estarem presentes
em outros quadros
virais se tornaram
bem caracteristicos
do quadro
sintomatoldgico
inicial do

COVID-19...

Segundo Montalvan et al’> AVC sio
complicagdes incomuns de infecgdes vi-
rais do sistema nervoso central, doencas
de grandes vasos foram reportadas em 5

de 206 pacientes de COVID-19 além de
terem sido relatadas em um estudo de uma
série de casos 14 AVC em 214 pacientes
com COVID-19.4

Romin et al', 2020 se aproxima dos
autores ao relatar uma incidéncia de 5%
de AVC agudo incluindo isquémico ¢ he-
morragicos em séries de casos estudados
na China.

Kremer et al', 2020 promoveu um es-
tudo com pacientes que tiveram AVC is-
quémico devido a0 COVID e encontrou
17 pacientes dos 64 estudados o que repre-
senta 26% dado que difere bastante dos en-
contrados por Romero-Sanchez'® ao relatar
11 casos dentre os 841 estudados levando a
uma prevaléncia de 1,3%

DISCUSSAO

Os sintomas do sistema nervoso central
(vertigens, ataxia, cefaleia, AVC, etc) foram
mais comuns do que os do sistema nervo-
so periférico. Os sintomas inespecificos
vertigem, cefaleia e disfun¢oes gustativas e
olfatérias apesar de estarem presentes em
outros quadros virais se tornaram bem ca-
racteristicos do quadro sintomatoldgico
inicial do COVID-19, sugerindo niveis de
envolvimento do sistema nervoso central.

Os acidentes vasculares cerebrais dos
tipos isquémicos e hemorrigicos foram
descritos em 12 dos 14 artigos estudados,
as disfuncdes gustativas e olfatérias em 10
de 14, seguidos da cefaleia ¢ em seguida
vieram as vertigens.

A anosmia, hiposmia,hipogeusia, e dis-
geusia sa0 sintomas muito comuns entre
pacientes COVID-19 em todo o mundo
chegando a indices de 88%'. em geral estao
associadas, porém quando isoladas a dis-
funcio olfatdria tem predominio e tem sido
sugerido que principalmente a anosmia po-
deria indicar o potencial neurotrépico do
coronavirus para alcangar o cérebro através
do nervo olfatério,

Quando analisamos os dados apresen-
tados sobre cefaleia nos deparamos com
dois extremos, Whittaker et al’, 2020 re-
latou 35% de cefaleia nos pacientes estu-
dados e Romdn et al'* 6,5% isso pode se
dever ao fato de que muitas vezes esse sin-



toma nio ¢ facilmente ligado como uma
manifestacio neurolégica sendo tratado
como sintoma geral € mais comum 2 infec-
¢oes virais que relacionadas & um quadro
clinico tipico do COVID, porém o “ini-
cio precoce da cefaleia ¢ a diminuicio da
capacidade de resposta sao indicadores de
envolvimento neurolégico potencial em
pacientes COVID-19”",

Ressaltamos assim como os autores
que essas manifestagdes neuroldgicas
inespecificas que comumente aparecem
precocemente na doenga podem vir a ser
importante preditoras de uma futura dete-
rioracao do quadro clinico’.

Os acidentes vasculares cerebrais sio

devido 4 natureza trombo-inflamatéria do
SARS-Cov-2 que predispoe os pacientes
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4 um estado de hipercoagulabilidade devi-
do & uma produgio aumentada de fatores
pré-coagulagio e dano ao endotélio capilar
o que resulta numa desregulagio de suas
propriedades anti-trombéticas®, - apesar de
Whittaker et al® em sua pesquisa ter encon-
trado o tipo hemorrigico de AVC como
mais prevalente (92%) - aliado 4 isso estd o
fato que ambas as doengas apresentam fato-
res de risco similares predispondo a doenca
dos grandes vasos’.

O COVID-19 pode, portanto, aumen-
tar o risco de tromboembolismo venoso
¢ arterial associada a inflamacio, hipéxia,
¢ coagulagio intravascular difusa'* sendo
mais grave em pacientes idosos, que apre-
sentem fatores de riscos em quadros mais
graves da doenca.

CONCLUSAO

A completa compreensao dos meca-
nismos fisiopatolégicos de invasio neural
do SARS-CoV-2 permanece um desafio
4 medicina, o crescente nimero de acha-
dos sintomatolégicos neuroldgicos dos
mais variados tipos levanta a questio de
que este virus poderia ser um novo tipo de
neuropatdgeno subdiagnosticado. Através
desta pesquisa foi possivel rever os princi-
pais sintomas neuroldgicos ¢ se aprofun-
dar nos principais tipos, conhecimento
este que pode ser um preditor de interven-
¢oes precoces, de melhor entendimento
da atuagao do virus e consequentemente
de alcance de melhores prognésticos nos
pacientes afetados. m
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