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RESUMO

A infecção pelo SARS-CoV-2 pode causar uma série de manifestações em vários sistemas

do corpo humano, sendo o sistema respiratório o mais afetado. Contudo, devido ao enorme

número de infectados no mundo todo, mesmo sistemas com um menor índice de

acometimento acabam por ser de grande relevância, como o sistema neurológico. Dentre as

várias manifestações neurológicas possíveis na Covid-19, algumas têm um alto potencial

de danos e de risco à vida do indivíduo, como o Acidente Vascular Cerebral, a Hemorragia

Intracraniana e a Síndrome de Guillain-Barré, sendo assim importante a identificação de

tais acometimentos. Este trabalho visou a identificar quais as manifestações neurológicas

que podem ocorrer devido à Covid-19. Para tal fim, foi realizado na forma de uma revisão

narrativa de literatura. A busca por trabalhos foi realizada nas bases de dados

MEDLINE/PubMed (via National Library of Medicine) e SciELO (Scientific Electronic

Library Online), valendo-se de uma série de descritores. Após a busca, os resultados foram

filtrados e selecionados com base em critérios de inclusão e exclusão, que definiram quais

os artigos a serem usados para responder à questão central deste trabalho, que é: “Quais as

principais complicações e acometimentos neurológicos da Covid-19? ”. Desta forma, o

presente trabalho servirá para guiar a profissionais da saúde diante de quadros neurológicos

na Covid-19, bem como auxiliar na elaboração de trabalhos posteriores que possam se

valer do conteúdo aqui exposto.

Palavras-chave: SARS-CoV-2. Covid-19. Manifestações neurológicas.



ABSTRACT

SARS-CoV-2 infection can cause a series of manifestations in several systems of the human

body, the respiratory system being the most affected. However, due to the enormous number

of people infected worldwide, even systems with a lower rate of involvement end up being of

great relevance, such as the neurological system. Among the various possible neurological

manifestations in Covid-19, some have a high potential for damage and risk to the individual's

life, such as stroke, intracranial hemorrhage, and Guillain-Barré Syndrome, and it is therefore

important to identify these disorders. This study aimed to identify which neurological

manifestations may occur due to Covid-19. To this end, it was performed in the form of a

narrative review of literature. The search for papers was performed in the MEDLINE/PubMed

(via the National Library of Medicine) and SciELO (Scientific Electronic Library Online)

databases, using a series of descriptors. After the search, the results were filtered and selected

based on inclusion and exclusion criteria, which defined which articles would be used to

answer the central question of this paper, which is: "What are the main complications and

neurological involvement of Covid-19? ". Thus, this paper will serve to guide health

professionals in the face of neurological conditions in Covid-19, as well as assist in the

development of further work that may draw on the content presented here.

Keywords: SARS-CoV-2. Covid-19. Neurological manifestations.
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1 INTRODUÇÃO

No final do ano de 2019, na cidade chinesa de Wuhan, iniciou-se um surto de uma

doença respiratória causada por um novo coronavírus, que viria a ser chamado de síndrome

respiratória aguda grave coronavírus 2 (SARS-CoV-2). Essa doença foi então batizada de

Covid-19. Tal vírus se disseminou rapidamente pelo mundo, e em 11 de março de 2020, a

Organização Mundial da Saúde (OMS) declarou a pandemia mundial da Covid-19.

As principais manifestações da Covid-19 são pulmonares, e vêm sendo arduamente

pesquisadas. Apesar disso, manifestações extrapulmonares vêm sendo relatadas e melhor

estudadas. Assim, identificou-se que podem ocorrer manifestações em vários sistemas, dentre

elas, destacam-se: manifestações neurológicas, hematológicas, cardiovasculares, renais,

gastrointestinais, endocrinológicas e hepatobiliares (GUPTA, A et al., 2020).

Além disso, paralelos com outros coronavírus, como a Síndrome Respiratória Aguda

Grave (SARS-CoV) e a Síndrome Respiratória do Oriente Médio (MERS-CoV), já indicavam

a possibilidade de acometimento neurológico pelo SARS-CoV-2, dada a semelhança em

estrutura e mecanismos de infecção, visto que o SARS-CoV já foi detectado no líquido

cefalorraquidiano por reação da transcriptase reversa seguida pela reação em cadeia da

polimerase (RT-PCR) (MONTALVAN et al., 2020; ELLUL et al., 2020).

BAIG et al. (2020) propôs duas formas pelas quais o vírus da Covid-19 poderia chegar

ao Sistema Nervoso Central (SNC), sendo essas: por meio da circulação sistêmica ou através

da lâmina cribriforme do osso etmóide. Após a passagem do vírus para a circulação cerebral,

o movimento mais lento do sangue facilita a ligação da proteína spike viral com o receptor da

enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2), presente no endotélio capilar, permitindo a

entrada do vírus na célula.

As manifestações neurológicas podem atingir tanto o Sistema Nervoso Central (SNC)

quanto o Sistema Nervoso Periférico (SNP). No SNC podemos encontrar: encefalite,

encefalomielite aguda disseminada, mielite, ageusia, anosmia, cefaleia e doenças

cerebrovasculares, como o Acidente Vascular Encefálico (AVE) isquêmico, hemorragia

intracraniana e trombose de seio venoso. Já no SNP podemos encontrar: síndrome de

Guillain-Barré e outras neuropatias periféricas (MONTALVAN et al., 2020; ELLUL et al.,

2020; WHITTAKER et al., 2020; ASADI-POOYA et al., 2020).
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2 REFERENCIAL TEÓRICO

2.1 COVID-19

2.1.1 O vírus

O SARS-Cov-2 pertence à família dos coronavírus, que são vírus de RNA de fita

positiva e envelopados, pertencendo ao subgênero dos betacoronavírus, o mesmo do vírus

SARS-CoV. Assim como outros vírus de RNA, o SARS-CoV-2 tem uma grande capacidade

mutagênica, o que se traduz no surgimento de variantes, cuja maioria não tem grande impacto

na função viral. Contudo, algumas dessas variantes possuem um maior grau de relevância,

como: omicron, alfa, beta, gama e delta, que apresentam alterações no grau de

transmissibilidade e risco de doença grave (MCINTOSH et al., 2022a).

2.1.2 Fisiopatologia

Assim como o SARS-CoV, o SARS-CoV-2 possui uma proteína spike que se liga ao

receptor da enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2), possuindo uma eficiência de

ligação maior do que o seu antecessor, o que pode ser um dos fatores que contribuíram para

sua maior transmissibilidade (GUPTA, A et al., 2020).

Após se ligar ao ACE2, o vírus apresenta alguns mecanismos principais de lesão,

como a toxicidade viral direta, dano às células endoteliais e consequente tromboinflamação,

desregulação do Sistema-Renina-Angiotensina-Aldosterona (SRAA) e desregulação da

resposta imune, como mostrado a seguir na Figura 1 (GUPTA, A et al., 2020).



15

Figura 1 - Fisiopatologia do SARS-CoV-2.

Fonte: (GUPTA, A et al., 2020).

2.1.3 Epidemiologia

Segundo a Organização Mundial da Saúde (2022), em 8 de maio de 2022 o número de

casos confirmados de COVID-19 no mundo é superior a 514 milhões, e há mais de seis

milhões de mortes confirmadas. Contudo, a contagem de casos é subestimada, já que parte

das infecções não chega a ser diagnosticada ou relatada. BARBER et al. (2022) estimou que a

soroprevalência mundial, em novembro de 2021, era de mais de 3 bilhões de indivíduos, cerca

de 44% da população.

A principal via de transmissão do SARS-CoV-2 é a respiratória direta, de pessoa para

pessoa, principalmente a curtas distâncias, por meio de gotículas e aerossóis. Contudo,

também pode ocorrer transmissão a distâncias maiores, devido a partículas que podem

permanecer no ar por períodos prolongados, ainda que sua importância para a disseminação

da doença não seja certa. Por fim, vale ressaltar que mesmo indivíduos assintomáticos podem

transmitir o vírus. (MCINTOSH et al., 2022a).

2.1.4 Clínica

O espectro clínico da COVID-19 pode variar desde casos assintomáticos ou leves, até

casos graves ou críticos, possuindo uma taxa geral de mortalidade de 2,3%, sendo as mortes

registradas unicamente em pacientes críticos. Estudos apontam que cerca de 33% dos

infectados irão ser assintomáticos, enquanto nos sintomáticos, 81% desenvolverá a forma leve

da doença, 14% a forma grave e 5% a forma crítica (MCINTOSH et al., 2022b).
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O período de incubação do vírus é de aproximadamente 14 dias, mas a maioria dos

casos ocorre de quatro a cinco dias após a exposição. Após isso, a apresentação inicial da

doença é semelhante a outras infecções de vias aéreas, podendo apresentar: tosse, mialgia,

cefaleia, dor de garganta e congestão nasal. Outras manifestações possíveis são: ageusia,

anosmia, diarreia e exantema. Em casos leves, esses sintomas costumam não progredir e

apresentarem resolução espontânea em até duas semanas (MCINTOSH et al., 2022b).

Já os casos graves cursam com dispneia, hipóxia ou envolvimento pulmonar maior que

50% em exames de imagem. Dentre os fatores de risco para o desenvolvimento da forma

grave estão: aumento da idade, comorbidades, anormalidades laboratoriais, fatores virais e

fatores genéticos do indivíduo. Os indivíduos com essa forma da doença podem levar de dois

a três meses para ter sua recuperação (MCINTOSH et al., 2022b).

Por fim, a doença crítica cursa com complicações variadas, como insuficiência

respiratória, choque ou disfunção de múltiplos órgãos. Contudo, várias outras complicações

vêm sendo relatadas em diversos sistemas, como: complicações cardiovasculares,

tromboembólicas, inflamatórias, infecções secundárias e as complicações neurológicas

(MCINTOSH et al., 2022b).

Essas complicações neurológicas são mais comuns em pacientes críticos, como a

encefalopatia, acidente vascular encefálico (AVE), crises epilépticas, entre outros. Apesar

disso, algumas podem ocorrer mesmo em formas mais leves da doença, como a síndrome de

Guillain-Barré  (MCINTOSH et al., 2022b).
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3 JUSTIFICATIVA

Dada a prevalência e importância da Covid-19 em âmbito mundial, e suas variadas

manifestações neurológicas, faz-se importante sintetizar as informações provenientes de

diversos estudos em revisões, de forma a tornar mais objetivo e acessível o conhecimento por

parte dos profissionais da saúde e em especial os profissionais médicos, que podem vir a

encontrar tais manifestações e devem ter a competência de relacioná-las com a infecção pelo

Sars-CoV-2.
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4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral

Realizar uma revisão narrativa sobre quais manifestações neurológicas podem ser

causadas pela infecção do SARS-CoV-2.

4.2 Objetivos específicos

● Buscar trabalhos, nas bases de dados selecionadas, que tragam informações sobre as

complicações e manifestações neurológicas decorrentes da Covid-19;

● Selecionar as publicações que sejam pertinentes à realização do trabalho, utilizando os

critérios estabelecidos;

● Compilar os dados obtidos na pesquisa e com isso estabelecer quais as afecções

neurológicas da Covid-19;
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5 MÉTODOS

O presente trabalho será realizado na forma de uma revisão narrativa de literatura. Tal

forma de pesquisa visa analisar e interpretar as informações provenientes de fontes científicas

sobre um tema selecionado, realizando, para tal fim, pesquisas em bases de dados e a

avaliação da literatura disponível. Assim, a revisão disponibiliza um compilado dos dados de

vários estudos, permitindo assim, uma visão mais clara e abrangente do tema, bem como o

acesso rápido e fácil a uma série de informações. Tal forma de revisão, apesar de não

necessitar de critérios metodológicos rígidos, pode se valer de sistematização da pesquisa,

incorporando aspectos de outras modalidades de revisões, como a sistemática. (ROTHER,

2007).

Para este objetivo, foram organizadas as seguintes etapas: 1) definição da questão

central que norteará a pesquisa; 2) busca por dados em bases de dados digitais, valendo-se de

um vocabulário hierárquico para localização dos descritores (Mesh/DeCS); 3) seleção de

estudos, aplicando-se critérios de inclusão e exclusão; 4); avaliação da qualidade

metodológica dos trabalhos selecionados; e 5) análise e compilação dos dados, tendo os

critérios PRISMA como norteadores para a organização das etapas acima descritas.

(SAMPAIO e MANCINI, 2007; PEREIRA, 2014).

5.1 Etapas da Pesquisa

5.1.1 Questão central

A pesquisa foi norteada pela seguinte pergunta: “Quais as principais complicações e

acometimentos neurológicos da Covid-19?”.

5.1.2 Descritores e bancos de dados

Foi realizada a busca de trabalhos publicados nas bases de dados PubMed e SciELO,

fazendo uso dos seguintes descritores: COVID-19, SARS-CoV-2 ou coronavírus em

associação com: neurological disorders, nervous system, encephalitis, encephalopathy,

seizure, ataxia, myelopathy, Guillain- Barré syndrome, myopathy, peripheral neuropathy,

cerebrovascular ou neuromuscular.
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5.1.3 Critérios de inclusão e de exclusão

Os artigos selecionados pela estratégia de busca foram avaliados pelo autor, conforme

os critérios de inclusão: 1) trabalhos de relato de caso e série de casos; 2) escritos em inglês,

português ou espanhol; e 3) publicados no ano de 2020.

Aplicaram-se também os seguintes critérios de exclusão: 1) artigos que não abordam

especificamente o tema deste trabalho; e 2) artigos cujos textos completos não estiverem

disponíveis.

5.1.4 Avaliação dos trabalhos

A avaliação dos trabalhos foi feita utilizando a ferramenta QUADAS-2 (WHITING,

2011), que é composta por quatro domínios-chave que são: seleção de pacientes, teste índice,

padrão de referência e fluxo e tempo. Então, cada domínio é avaliado quanto ao risco de viés

e os três primeiros são avaliados também quanto à aplicabilidade.

5.2 Produtos da pesquisa

Somados os resultados de duas bases de dados, foram obtidos 394 trabalhos

científicos. Desses, foram selecionados 289 trabalhos após aplicação do critério de tipo de

estudo. Foram removidos 2 trabalhos, por não contarem com o texto completo disponível.

Finalmente, 62 foram removidos por não abordarem o tema proposto nesta pesquisa,

culminando em 225 trabalhos incluídos nesta revisão (Figura 2).
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Figura 2 - Fluxograma de processamento dos trabalhos.

Fonte: Elaboração própria

Os artigos incluídos e os excluídos foram organizados nas Tabelas 1 e 2,

respectivamente, que detalham autor(es), título do artigo, periódico e para os excluídos há

ainda o critério de exclusão usado.
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Tabela 1 - Artigos incluídos na revisão.

Autor(es) Título do artigo Periódico

ABDELHADY, Mohamed et al. Acute flaccid myelitis in COVID-19. BJR case reports

ABDULKADIR, T. U. N. Ç. et al. Coexistence of COVID-19 and acute ischemic stroke report of four cases. Journal of Clinical Neuroscience

ABEL, Dori et al. Encephalopathy and bilateral thalamic lesions in a child with MIS-C associated with [...] Neurology

ABOLMAALI, Meysam et al. Guillain–BarrÚ syndrome as a parainfectious manifestation of SARS-CoV-2 infection: [...] Journal of Clinical Neuroscience
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6 RESULTADOS E DISCUSSÃO

6.1 Doenças cerebrovasculares

6.1.1 Acidente Vascular Encefálico isquêmico

Os AVEs isquêmicos vêm sendo relatados em casos graves de COVID-19. Os

mecanismos exatos que favorecem esses eventos ainda são alvos de estudo, mas a principal

hipótese é o estado de hipercoagulabilidade desencadeado pela infecção. Os indivíduos mais

suscetíveis a desenvolver essa complicação parecem ser os idosos com múltiplas

comorbidades, o que vai de acordo com os fatores de risco para o desenvolvimento da forma

grave da COVID-19 (URCIUOLI et al., 2020; GOLDBERG et al., 2020; ).

Contudo, como relatado por RASCÓN-RAMÍREZ et al. (2020), REDDY et al. (2020)

e SATTLER et al. (2020), mesmo pessoas jovens podem acabar por desenvolver um AVE,

ainda que em alguns casos não haja comorbidades prévias conhecidas. AVULA et al. (2020)

trouxe ainda um caso de síndrome de encarceramento em uma jovem de 25 anos com história

de diabetes mellitus insulino dependente e obesidade. Os locais e artérias envolvidas não

parecem ter um padrão, como pode ser visto nas figuras 3, 4 e 5; e a relação entre a forma

grave da COVID-19 e o AVE foi mantida.
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Figura 3 - Tomografias de crânio em AVEs do parênquima cerebral.

Fonte: (REDDY et al., 2020).

Figura 4 - Tomografias de crânio em AVE cerebelar.

Fonte: (PATEL et al., 2020).
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Figura 5 - Ressonância magnética em DWI de AVE isquêmico.

Fonte: (HANAFI et al.,2020).

6.1.2 Hemorragia Intracraniana

GOGIA et al. (2020), ZAHID et al. (2020) e FLORES et al. (2020) relataram casos de

hemorragias intracranianas, como hemorragia subaracnóidea, subdural e intraparenquimatosa

(AVE hemorrágico). Contudo, não foi possível estabelecer relação direta entre a infecção por

SARS-CoV-2 confirmada por RT-PCR e o evento hemorrágico, uma vez que o perfil de

pacientes apresentado era o mesmo para casos não covid: com idade avançada, múltiplas

comorbidades e uso de anticoagulantes e/ou antiplaquetários. Da mesma forma, uma possível

transformação hemorrágica de um AVE isquêmico não pôde ser avaliada, devido a primeira

avaliação dos pacientes já evidenciar quadro hemorrágico.

Apenas FRAIMAN et al. (2020) trouxe uma associação forte entre a infecção e o AVE

hemorrágico de seu caso, uma vez que a paciente descrita possuía 38 anos e não apresentava

fatores de risco cardiovasculares conhecidos. Assim, o evento foi relacionado com uma

possível vasculopatia causada pelo vírus. Vide cortes dos exames de imagem na Figura 6.
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Figura 6 - Exames de imagem em caso de hemorragia intraparenquimatosa.

Fonte: (FREIMAN et al., 2020).

6.1.3 Trombose de seio venoso

Eventos tromboembólicos já são conhecidos em casos de COVID-19, dado o estado

de hipercoagulabilidade causado pela doença. HAROON et al. (2020), KLEIN et al. (2020) e

HUSSAIN et al. (2020) trouxeram casos de trombose de seios venosos em pacientes jovens

sem história médica pregressa digna de nota e sem comorbidades conhecidas.

Nos casos trazidos por KLEIN et al. (2020) e HUSSAIN et al. (2020) o quadro se

iniciou com crises epilépticas tônico-clônicas generalizadas novas, sendo feitos exames de

imagem que comprovaram as suspeitas de trombose, como visto na Figura 7, logo abaixo.

Figura 7 - Tomografia computadorizada de crânio com trombose venosa em seio transverso

distal esquerdo.

Fonte: (KLEIN et al., 2020).
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6.1.4 Outras

Outras doenças cerebrovasculares que foram encontradas na pesquisa incluem:

vasculite (VASCHETTO et al., 2020) e lesão reversível em esplênio do corpo caloso (SPARR

et al., 2020; AGARWAL et al., 2020).

6.2 Encefalite e Meningoencefalite

A meningoencefalite é uma inflamação das meninges que pode progredir para uma

encefalite, que é uma inflamação no parênquima cerebral. Ambas podem ser causadas tanto

por etiologia infecciosa quanto imunológica. A apresentação clínica pode variar bastante,

desde febre, cefaleia, rigidez de nuca e sinais meníngeos, até alteração do estado mental e

crises epilépticas.

O diagnóstico da encefalite normalmente é feito com a clínica associada a evidências

de inflamação cerebral, que podem ser obtidas por meio da análise do Líquido

Cefalorraquidiano (LCR) ou exames de imagem, como na Figura 8. Enquanto o diagnóstico

de meningite costuma ser feito apenas com a clínica e achados no LCR (FREIRE-ÁLVAREZ

et al., 2020; HAFIZI et al., 2020).

Figura 8 - Ressonância magnética de crânio mostrando regiões de hiperintensidade.

Fonte: (FREIRE-ÁLVAREZ et al., 2020).
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O provável mecanismo pelo qual o SARS-CoV-2 causa quadros de meningoencefalite

e encefalite parece ser a desregulação do sistema imune e invasão tecidual direta pelo vírus,

uma vez que o RT-PCR do líquor se apresentou positivo em alguns casos (REBEIZ et al.,

2020; HAIDER et al., 2020; KAMAL et al.,2020).

A relação entre a forma grave da COVID-19 e as complicações citadas neste tópico

não esteve presente em todos os casos, sugerindo que a meningoencefalite e a encefalite

podem ocorrer mesmo em indivíduos sem sintomas respiratórios expressivos.

6.3 Cerebelite aguda

A cerebelite aguda é uma doença rara, ocorrendo normalmente após infecções virais e

majoritariamente em crianças. Apesar disso, POVLOW et al. (2020), DIJKSTRA et al. (2020)

e SCHELLEKENS et al. (2020) descreveram essa doença em adultos com infecção por

SARS-CoV-2 confirmada por RT-PCR e sem outras causas para a ataxia cerebelar.

Os sintomas são dor de cabeça, náuseas/vômitos e ataxia, DIJKSTRA et al. (2020) e

SCHELLEKENS et al. (2020) trouxeram ainda em seus trabalhos a apresentação de mioclonia

reversível associada. O diagnóstico de cerebelite aguda é feito por meio da exclusão de outras

causas prováveis, valendo-se de exames de imagem do crânio e análise do LCR para tal.

6.4 Outras Encefalopatias

Encefalopatia é um termo genérico para enquadrar patologias que acometem o sistema

nervoso central, podendo ter causas metabólicas, tóxicas, imunes, hipóxia ou lesão do

parênquima. Assim, as encefalopatias são um conjunto de síndromes que podem apresentar as

mais diversas manifestações neurológicas, como tontura, cefaleia, crises epilépticas, alteração

de nível de consciência, alterações comportamentais e até déficits neurológicos focais. Tais

síndromes parecem estar associadas a casos mais graves de COVID-19 (FARHADIAN et al.,

2020; ESPINOSA et al., 2020).

6.4.1 Síndrome de Encefalopatia Posterior Reversível

A Síndrome de Encefalopatia Posterior Reversível (PRES) é caracterizada por

cefaleia, comprometimento agudo do nível de consciência, alterações visuais e crises
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epilépticas. Exames de imagem devem ser associados com a clínica do paciente a fim de

diagnosticar a síndrome, a qual apresenta como alterações na imagem: edema cortical ou

subcortical, que possui origem vasogênica, afetando principalmente as regiões parietal e

occipital bilateralmente, como na Figura 9 (CARIDDI et al., 2020; ROGG et al., 2020).

Figura 9 - Tomografia e angiotomografia de crânio na PRES..

Fonte: Adaptado de (CARIDDI et al., 2020).

6.4.2 Encefalopatia Necrosante Aguda

Essa síndrome é caracterizada pela ruptura da barreira hematoencefálica devido a uma

tempestade de citocinas, apresenta sintomas neurológicos inespecíficos e comuns a outras

encefalopatias, mas associados a alterações radiológicas típicas, como lesões simétricas,

multifocais e envolvimento talâmico obrigatório. Outros locais de acometimento possíveis

incluem: substância branca cerebral, tronco cerebral, cerebelo. A Figura 10 traz um exemplo

de ressonância magnética característica dessa síndrome (POYIADJI et al., 2020;

VIRHAMMAR et al., 2020).
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Figura 10 - Ressonância magnética em FLAIR da Encefalopatia Necrosante Aguda.

Fonte: (POYIADJI et al., 2020).

6.5 Mielite transversa aguda

A mielite transversa aguda é uma síndrome desmielinizante que acomete a medula

espinhal, normalmente pós-infecciosa e de evolução em poucos dias, que costuma cursar com

fraqueza e parestesia dos membros inferiores, associado com lombalgia e/ou cervicalgia e

dificuldade para urinar. Em casos mais graves pode haver progressão da doença para uma

mielopatia sensoriomotora transversa completa, com paraplegia e redução ou ausência de

sensibilidade nos membros inferiores.

O desenvolvimento dessa complicação não parece estar associado com a gravidade

dos sintomas respiratórios da COVID-19, ocorrendo mesmo em casos oligossintomáticos.

Ainda, não foi possível estabelecer relação entre a idade do indivíduo e o desenvolvimento do

quadro. Por fim, o diagnóstico é feito por meio de ressonância magnética da coluna,

evidenciando lesões na medula, como mostrado na Figura 11, e análise do LCR, que pode

apresentar pleiocitose, pequena elevação de proteínas e elevação do índice de IgG.

(ALKETBI et al., 2020; CHAKRABORTY et al., 2020; KHEDR et al., 2020).
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Figura 11 - Ressonância magnética da coluna na mielite transversa aguda.

Fonte: (CHAKRABORTY et al., 2020).

6.6  Síndrome de Guillain-Barré

A Síndrome de Guillain-Barré (SGB) é um distúrbio autoimune adquirido

caracterizado por polirradiculoneuropatias agudas, que podem possuir um padrão

desmielinizante e/ou axonal, a depender da variante, como a Síndrome de Miller-Fisher, a

diplegia facial, a AMAN (neuropatia axonal motora aguda) e a AIDP (polineuropatia

inflamatória desmielinizante aguda). As variantes descritas anteriormente foram as

encontradas na pesquisa e serão abordadas mais adiante. A fisiopatologia da doença é comum

nas diversas variantes, iniciando com uma infecção, a qual gera uma resposta imune cruzada

que atinge os nervos.

O SARS-CoV-2 parece ser capaz de diferentes padrões temporais de acometimento,

como um padrão parainfeccioso de SGB, em que ocorre uma superposição do quadro

neurológico com o respiratório (OTTAVIANI et al., 2020; AMEER et al., 2020). Pode ocorrer

também um padrão clássico, em que os sintomas se iniciam após a resolução do quadro

respiratório da COVID-19 - forma pós-infecciosa (PAYBAST et al., 2020; ATAKLA et al.,

2020; HIRAYAMA et al., 2020).

A análise do LCR mostrou um padrão com dissociação proteíno-citológica, contagem

normal de glóbulos brancos e RT-PCR para SARS-CoV-2 negativo, embora o RT-PCR por
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swab da orofaringe e/ou a sorologia tenham vindo positivos em todos os casos (TIET et al.,

2020; BUESO et al., 2020; ABRAMS et al., 2020). Nesse contexto, GIGLI et al. (2020)

evidenciou ainda anticorpos IgM e IgG positivos por meio de um teste rápido e IgG positivo

por ELISA, ambos utilizando o LCR.

A gravidade da COVID-19 não parece ter grande relação com o surgimento da SGB, a

qual ocorreu tanto em indivíduos com a forma crítica da COVID-19, quanto em pessoas

oligossintomáticas.

Por fim, KHAJA et al. (2020) trouxe um caso de associação entre a SGB e a paralisia

de bell, que é uma paralisia facial unilateral periférica, com fisiopatologia ainda não bem

caracterizada, mas que parece ter relação com imunidade após infecções virais.

6.6.1 Polineuropatia Inflamatória Desmielinizante Aguda

Sendo a variante mais comum e rotineiramente chamada apenas de Síndrome de

Guillain-Barré, a AIDP possui o quadro clínico caracterizado por uma paralisia flácida

ascendente bilateral simétrica, podendo apresentar ainda: hipo ou arreflexia, sintomas

sensoriais e acometimento dos nervos cranianos (SCHEIDL et al, 2020).

Os estudos neurofisiológicos por eletroneuromiografia (ENMG) realizados mostraram

o padrão típico dessa variante, com dispersão temporal dos potenciais de ação motores, bem

como latências motoras distais prolongadas e velocidade de condução motora reduzida na

faixa desmielinizante, como mostrado na Figura 12.

Figura 12 - Estudo de condução motora dos nervos fibulares.

Fonte: (SCHEIDL et al, 2020).
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6.6.2 Sìndrome de Miller-Fisher

Esta variante da SGB é caracterizada pela presença de oftalmoplegia, ataxia e

arreflexia, também com dissociação proteíno-citológica na análise do LCR e padrão

desmielinizante predominante na ENMG. Em casos de Miller-Fisher não relacionados ao

SARS-CoV-2 é comum encontrar o anticorpo anti-gangliosídeos (anti-Gq1b) sérico positivo,

o que não foi visto por SENEL et al. (2020) em seu relato de Miller-Fisher associado com o

SARS-CoV-2, o que pode sugerir mecanismos imunes diferentes do habitual

(REYES‐BUENO et al., 2020; ).

6.6.3 Outras variantes

Outras duas variantes foram relatadas, sendo essas: a diplegia facial e a neuropatia

axonal motora aguda. A diplegia facial apresenta fraqueza simétrica bilateral da face,

poupando ombros, pescoço e olhos (JUDGE et al., 2020; CAAMAÑO et al.,2020). Já a

neuropatia axonal motora aguda (AMAN) cursa com envolvimento puramente motor,

possuindo uma rápida progressão e raro envolvimento dos nervos cranianos. GHOSH et al.

(2020a) trouxe como principal alteração na ENMG da forma axonal motora: amplitudes

motoras reduzidas, atividade muscular espontânea (desnervação) abundante em músculos

proximais e distais dos membros superiores e inferiores com recrutamento reduzido, o que é

sugestivo da variante.

6.7 Miastenia Gravis

SRIWASTAVA et al. (2020) relatou um caso de Miastenia Gravis (MG) atribuído a

infecção pelo SARS-CoV-2, sendo a MG uma doença causada pela produção de

autoanticorpos contra os receptores de acetilcolina presentes na junção neuromuscular. O

dano causado por essa autoimunidade gera fraqueza com fatigabilidade, que pode ser local ou

generalizada, envolvendo principalmente a região dos olhos, caracteristicamente com ptose

palpebral e/ou diplopia.

A fisiopatologia exata desta doença ainda não é bem estabelecida. Sabe-se que

infecções podem exacerbar quadros de MG conhecidos, como mostrado por REIN et al.

(2020), mas sua capacidade de induzir a criação de novos casos ainda é um mistério. O
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diagnóstico é feito por meio de testes clínicos (como o teste do gelo), ENMG e exames

laboratoriais para identificar os possíveis autoanticorpos.

6.8 Rabdomiólise

A rabdomiólise ocorre devido necrose das células musculares e consequente

extravasamento do conteúdo celular para a circulação sistêmica. Ela pode ser causada por

traumas, lesões de esmagamento, toxinas, drogas, miosite por infecções, entre outras. Apesar

de raramente ser causada por infecções virais, foram descritos casos de rabdomiólise em

paciente com COVID-19, sendo que foram excluídas outras causas prováveis da condição

(ZHANG et al., 2020; ROSATO et al., 2020; MEEDAGA et al., 2020; ANKLESARIA et al.,

2020).

O diagnóstico da rabdomiólise se dá por meio da correlação entre a clínica, com

mialgia intensa, e achados laboratoriais, como níveis altos de lactato desidrogenase (LDH),

aspartato aminotransferase (AST) e principalmente a creatina quinase (CK). Outros exames

podem ser realizados, como biópsia muscular e ENMG.
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7 CONSIDERAÇÕES FINAIS

O presente trabalho evidenciou a gama de acometimentos neurológicos possíveis de

serem causados pelo SARS-CoV-2, bem como o esforço da comunidade médica global em

estudar tal tema. Ainda assim, também foi possível ver a necessidade de elaboração de mais

estudos, para que seja obtida uma maior compreensão dos aspectos neurológicos que cercam

esse vírus responsável por uma pandemia global. Nesse contexto, espera-se que o conteúdo

aqui exposto auxilie os profissionais e pesquisadores da saúde em suas práticas.
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