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RESUMO

A infeccao pelo SARS-CoV-2 pode causar uma série de manifestagdes em varios sistemas
do corpo humano, sendo o sistema respiratorio o mais afetado. Contudo, devido ao enorme
numero de infectados no mundo todo, mesmo sistemas com um menor indice de
acometimento acabam por ser de grande relevancia, como o sistema neurolégico. Dentre as
varias manifestagdes neuroldgicas possiveis na Covid-19, algumas tém um alto potencial
de danos e de risco a vida do individuo, como o Acidente Vascular Cerebral, a Hemorragia
Intracraniana e a Sindrome de Guillain-Barré, sendo assim importante a identificacdo de
tais acometimentos. Este trabalho visou a identificar quais as manifestagdes neurologicas
que podem ocorrer devido a Covid-19. Para tal fim, foi realizado na forma de uma revisao
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. Apos a busca, os resultados foram
filtrados e selecionados com base em critérios de inclusdo e exclusao, que definiram quais
os artigos a serem usados para responder a questdo central deste trabalho, que é: “Quais as
principais complicagdes e acometimentos neuroldgicos da Covid-19? ”. Desta forma, o
presente trabalho servira para guiar a profissionais da saude diante de quadros neurologicos
na Covid-19, bem como auxiliar na elaboragdo de trabalhos posteriores que possam se

valer do conteudo aqui exposto.

Palavras-chave: SARS-CoV-2. Covid-19. Manifestagdes neurologicas.



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 INTRODUCAO

No final do ano de 2019, na cidade chinesa de Wuhan, iniciou-se um surto de uma
doenca respiratdria causada por um novo coronavirus, que viria a ser chamado de sindrome
respiratoria aguda grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Essa doenga foi entdo batizada de
Covid-19. Tal virus se disseminou rapidamente pelo mundo, e em 11 de margo de 2020, a
Organizagao Mundial da Satde (OMS) declarou a pandemia mundial da Covid-19.

As principais manifestagdes da Covid-19 sdo pulmonares, e vém sendo arduamente
pesquisadas. Apesar disso, manifestagdes extrapulmonares vém sendo relatadas e melhor
estudadas. Assim, identificou-se que podem ocorrer manifestagdes em varios sistemas, dentre
elas, destacam-se: manifestagdes neurologicas, hematologicas, cardiovasculares, renais,
gastrointestinais, endocrinologicas e hepatobiliares (GUPTA, A et al., 2020).

Além disso, paralelos com outros coronavirus, como a Sindrome Respiratoria Aguda
Grave (SARS-CoV) e a Sindrome Respiratoria do Oriente Médio (MERS-CoV), ja indicavam
a possibilidade de acometimento neurologico pelo SARS-CoV-2, dada a semelhanca em
estrutura e mecanismos de infec¢do, visto que o SARS-CoV ja foi detectado no liquido
cefalorraquidiano por reacdo da transcriptase reversa seguida pela reacdo em cadeia da
polimerase (RT-PCR) (MONTALVAN et al., 2020; ELLUL et al., 2020).

BAIG et al. (2020) propds duas formas pelas quais o virus da Covid-19 poderia chegar
ao Sistema Nervoso Central (SNC), sendo essas: por meio da circulagao sistémica ou através
da lamina cribriforme do osso etmoide. Apds a passagem do virus para a circulagdo cerebral,
o movimento mais lento do sangue facilita a ligacdo da proteina spike viral com o receptor da
enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2), presente no endotélio capilar, permitindo a
entrada do virus na célula.

As manifestagdes neuroldgicas 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 doencas
cerebrovasculares, como o Acidente Vascular Encefilico (AVE) isquémico, hemorragia
intracraniana e trombose de seio venoso. Ja& no SNP podemos encontrar: sindrome 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 TEORICO

2.1 COVID-19

2.1.1 O virus

O SARS-Cov-2 pertence a familia dos coronavirus, que sdo virus de RNA de fita
positiva e envelopados, pertencendo ao subgénero dos betacoronavirus, o mesmo do virus
SARS-CoV. Assim como outros virus de RNA, o SARS-CoV-2 tem uma grande capacidade
mutagénica, o que se traduz no surgimento de variantes, cuja maioria nao tem grande impacto
na fungdo viral. Contudo, algumas dessas variantes possuem um maior grau de relevancia,
como: omicron, alfa, beta, gama e delta, que apresentam alteracdes no grau de

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

2.1.2 Fisiopatologia

Assim como o SARS-CoV, o SARS-CoV-2 possui uma proteina spike que se liga ao
receptor da enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2), possuindo uma eficiéncia de
ligacdo maior do que o seu antecessor, 0 que pode ser um dos fatores que contribuiram para
sua maior transmissibilidade (GUPTA, A et al., 2020).

Apos se ligar ao ACE2, o virus apresenta alguns mecanismos principais de lesdo,
como a toxicidade viral direta, dano as células endoteliais e consequente tromboinflamacao,
desregulagdo do Sistema-Renina-Angiotensina-Aldosterona (SRAA) e desregulacdo da

resposta imune, como mostrado a seguir na Figura 1 (GUPTA, A et al., 2020).
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Figura 1 - Fisiopatologia do SARS-CoV-2.
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Fonte: (GUPTA, A et al., 2020).

2.1.3 Epidemiologia

Segundo a Organizacao Mundial da Satude (2022), em 8 de maio de 2022 o nimero de
casos confirmados de COVID-19 no mundo ¢ superior a 514 milhdes, e ha mais de seis
milhdes de mortes confirmadas. Contudo, a contagem de casos ¢ subestimada, j4 que parte
das infec¢des ndo chega a ser diagnosticada ou relatada. BARBER et al. (2022) estimou que a
soroprevaléncia mundial, em novembro de 2021, era de mais de 3 bilhdes de individuos, cerca
de 44% da populacao.

A principal via de transmissdao do SARS-CoV-2 ¢ a respiratdria direta, de pessoa para
pessoa, principalmente a curtas distdncias, por meio de goticulas e aerosséis. Contudo,
também pode ocorrer transmissdo a distancias maiores, devido a particulas que podem
permanecer no ar por periodos prolongados, ainda que sua importancia para a disseminagao
da doenca ndo seja certa. Por fim, vale ressaltar que mesmo individuos assintomaticos podem

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

2.1.4 Clinica

O espectro clinico da COVID-19 pode variar desde casos assintomaticos ou leves, até
casos graves ou criticos, possuindo uma taxa geral de mortalidade de 2,3%, sendo as mortes
registradas unicamente em pacientes criticos. Estudos apontam que cerca de 33% dos
infectados irdo ser assintomaticos, enquanto nos sintomaticos, 81% desenvolvera a forma leve

da doenca, 14% a forma grave e 5% a forma critica (MCINTOSH et al., 2022b).
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O periodo de incubagdo do virus ¢ de aproximadamente 14 dias, mas a maioria dos
casos ocorre de quatro a cinco dias apds a exposi¢ao. Apos isso, a apresentacdo inicial da
doenca ¢ semelhante a outras infec¢des de vias aéreas, podendo apresentar: tosse, mialgia,
cefaleia, dor de garganta e congestdo nasal. Outras manifestagdes possiveis sdo: ageusia,
anosmia, diarreia e exantema. Em casos leves, esses sintomas costumam ndo progredir e
apresentarem resolugdo espontanea em até duas semanas (MCINTOSH et al., 2022b).

Ja os casos graves cursam com dispneia, hipoxia ou envolvimento pulmonar maior que
50% em exames de imagem. Dentre os fatores de risco para o desenvolvimento da forma
grave estdo: aumento da idade, comorbidades, anormalidades laboratoriais, fatores virais e
fatores genéticos do individuo. Os individuos com essa forma da doenca podem levar de dois
a trés meses para ter sua recuperacao (MCINTOSH et al., 2022b).

Por fim, a doenga critica cursa com complicacdes variadas, como insuficiéncia
respiratdria, choque ou disfuncdo de multiplos 6rgaos. Contudo, varias outras complicagdes
vém sendo relatadas em diversos sistemas, como: complicagcdes cardiovasculares,
tromboembdlicas, inflamatorias, infecgdes secundarias e as complicagdes neuroldgicas
(MCINTOSH et al., 2022b).

Essas complicagdes neuroldgicas sdo mais comuns em pacientes criticos, como a
encefalopatia, acidente vascular encefalico (AVE), crises epilépticas, entre outros. Apesar
disso, algumas podem ocorrer mesmo em formas mais leves da doenca, como a sindrome de

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

Dada a prevaléncia e importancia da Covid-19 em ambito mundial, e suas variadas
manifestagdes neurologicas, faz-se importante sintetizar as informagdes provenientes de
diversos estudos em revisdes, de forma a tornar mais objetivo e acessivel o conhecimento por
parte dos profissionais da saude e em especial os profissionais médicos, que podem vir a
encontrar tais manifestagdes e devem ter a competéncia de relaciona-las com a infecgao pelo

Sars-CoV-2.
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4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral

Realizar uma revisdo narrativa sobre quais manifestacdes neuroldgicas podem ser

causadas pela infec¢do do SARS-CoV-2.

4.2 Objetivos especificos

e Buscar trabalhos, nas bases de dados selecionadas, que tragam informagdes sobre as
complicacdes e manifestagdes neurologicas decorrentes da Covid-19;

e Selecionar as publicagdes que sejam pertinentes a realizagdo do trabalho, utilizando os
critérios estabelecidos;

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

neurologicas da Covid-19;
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5 METODOS

O presente trabalho sera realizado na forma de uma revisao narrativa de literatura. Tal
forma de pesquisa visa analisar e interpretar as informacdes provenientes de fontes cientificas
sobre um tema selecionado, realizando, para tal fim, pesquisas em bases de dados e a
avaliag¢do da literatura disponivel. Assim, a revisdo disponibiliza um compilado dos dados de
varios estudos, permitindo assim, uma visdo mais clara e abrangente do tema, bem como o
acesso rapido e facil a uma série de informacgdes. Tal forma de revisdo, apesar de nao
necessitar de critérios metodologicos rigidos, pode se valer de sistematizagdo da pesquisa,
incorporando aspectos de outras modalidades de revisdes, como a sistematica. (ROTHER,
2007).

Para este objetivo, foram organizadas as seguintes etapas: 1) definicdo da questdo
central que norteara a pesquisa; 2) busca por dados em bases de dados digitais, valendo-se de
um vocabuldrio hierarquico para localizagdo dos descritores (Mesh/DeCS); 3) selegdo de
estudos, aplicando-se critérios de inclusdo e exclusdao; 4); avaliagdo da qualidade
metodoldgica dos trabalhos selecionados; e 5) andlise e compilagdo dos dados, tendo os
critérios PRISMA como norteadores para a organizagdo das etapas acima descritas.

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

5.1 Etapas da Pesquisa

5.1.1 Questao central

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

acometimentos neuroldgicos da Covid-19?”.

5.1.2 Descritores € 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 coronavirus em
associacdo 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 inclusdo e de exclusdo

Os artigos selecionados pela estratégia de busca foram avaliados pelo autor, conforme
os critérios de inclusdo: 1) trabalhos de relato de caso e série de casos; 2) escritos em inglés,
portugués ou espanhol; e 3) publicados no ano de 2020.

Aplicaram-se também os seguintes critérios de exclusdo: 1) artigos que ndo abordam
especificamente o tema deste trabalho; e 2) artigos cujos textos completos nao estiverem

disponiveis.

5.1.4 Avaliagao dos trabalhos

A avaliacdo dos trabalhos foi feita utilizando a ferramenta QUADAS-2 (WHITING,
2011), que é composta por quatro dominios-chave que sdo: selecdo de pacientes, teste indice,
padrdo de referéncia e fluxo e tempo. Entdo, cada dominio ¢ avaliado quanto ao risco de viés

e os trés primeiros sao avaliados também quanto a aplicabilidade.

5.2 Produtos da pesquisa

Somados os resultados de duas bases de dados, foram obtidos 394 trabalhos
cientificos. Desses, foram selecionados 289 trabalhos apds aplicacdo do critério de tipo de
estudo. Foram removidos 2 trabalhos, por ndo contarem com o texto completo disponivel.
Finalmente, 62 foram removidos por ndo abordarem o tema proposto nesta pesquisa,

culminando em 225 trabalhos incluidos nesta revisao (Figura 2).
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Figura 2 - Fluxograma de processamento dos trabalhos.

394 Publicagdes
tta busca inicial

105 por tipo de
trabalho

289 Publicacoes

2 por texto completo
mdisponivel

287 Publicacdes

62 pot ndo
abordar o tema

225 Publicagbes J

selecionadas

Fonte: Elaboragao propria

Os artigos incluidos e os excluidos foram organizados nas Tabelas 1 e 2,
respectivamente, que detalham autor(es), titulo do artigo, periddico e para os excluidos ha

ainda o critério de exclusio usado.
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Autor(es)

Titulo do artigo

Periodico

ABDELHADY, Mohamed et al.

Acute flaccid myelitis in COVID-19.

BJR case reports

ABDULKADIR, T. U. N. C. 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-BarrU syndrome as a parainfectious manifestation of SARS-CoV-2 infection: [...]

Journal of Clinical Neuroscience

ABRAMS, Rory et al.

Severe rapidly progressive Guillain-Barré syndrome in the setting of acute COVID-19 [...]

Journal of neurovirology

AFSHAR, Hale et al.

Evolution and resolution of brain involvement associated with SARS-CoV?2 infection: a [...]

Multiple sclerosis and related disorders

AGARWAL, Amit et al.

Neurological emergencies associated with COVID-19: stroke and beyond.

Emergency radiology

AGARWAL, Nivedita et al.

Unusual lesion in the splenium of the corpus callosum and coronavirus infectious [...]

BJR case reports

AGOSTI, Edoardo et al.

Is Guillain-Barre syndrome triggered by SARS-CoV-2? Case report and literature review.

Neurological Sciences

AGUILA-GORDO, Daniel et al.

Acute myelitis and SARS-CoV-2 infection. A new etiology of myelitis?.

Journal of Clinical Neuroscience

AL MAZROUEI, Safaa Saeed et al. COVID-19-associated encephalopathy: neurological manifestation of COVID-19. Radiology Case Reports
ALKETBI, Reem et al. Acute myelitis as a neurological complication of Covid-19: a case report and MRI findings. Radiology case reports

ALVAREZ MORENO, Yadira et al. Internal carotid artery thrombosis in COVID 19. Colombia Médica

AMEER, Nasir; SHEKHDA, Kalyan Guillain-Barré syndrome presenting with COVID-19 infection. BMJ Case Reports CP

Mansukhbhai; CHEESMAN, Ann.

ANAND, Pria et al.

Posterior reversible encephalopathy syndrome in patients with coronavirus disease 2019 [...]

J of Stroke and Cerebrovascular Diseases

ANKLESARIA, Zafia et al.

Fatal rhabdomyolysis in a COVID-19 patient on rosuvastatin.

Cureus

ASHRAF, Muddasir; SAJED,
Sulaiman.

Seizures related to coronavirus disease (COVID-19): case series and literature review.

Cureus
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ASHRAF, Muddasir; SAJED,
Sulaiman.

Acute stroke in a young patient with coronavirus disease 2019 in the presence of patent
foramen ovale.

Cureus

ATAKLA, Hugues Ghislain et al.

Acute Guillain-Barré polyradiculoneuritis indicative of COVID-19 infection: a case report.

The Pan African Medical Journal

ATAKLA, Hugues Ghislain et al.

Cerebrovascular accidents indicative of COVID-19 infection: about 4 observations in [...]

The Pan African Medical Journal

AVULA, Akshay et al.

Locked-in with COVID-19.

Journal of Clinical Neuroscience

BAGNATO, Sergio et al.

Critical illness myopathy after COVID-19.

International journal of infectious diseases

BARRETO-ACEVEDO, Elliot et al.

Encefalitis aguda en pacientes COVID-19: primer reporte de casos en Pert.

Revista de Neuro-Psiquiatria

BARRIOS-LOPEZ, J. M. et al.

Ischaemic stroke and SARS-CoV-2 infection: a causal or incidental association?.

Neurologia

BEACH, Scott R. et al.

Delirium in COVID-19: a case series and exploration of potential mechanisms for [...]

General hospital psychiatry

BEKTAS, Gonca et al.

Reversible splenial lesion syndrome associated with SARS-CoV-2 infection in two children.

Brain and Development

BENAMEUR, Karima et al.

Encephalopathy and encephalitis associated with cerebrospinal fluid cytokine [...]

Emerging infectious diseases

BHATTA, Sabita et al.

New-onset seizure as the only presentation in a child with COVID-19.

Cureus

BODRO, Marta et al.

Increased CSF levels of IL-1p, IL-6, and ACE in SARS-CoV-2-associated encephalitis.

Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm

BONARDEL, Claire et al.

Bilateral posterior cerebral artery territory infarction in a SARS-Cov-2 infected patient: [...]

J of Stroke and Cerebrovascular Diseases

BRUN, Gilles et al.

COVID-19—white matter and globus pallidum lesions: demyelination or small-vessel [...]

Neurology-Neuroimmunology
Neuroinflammation

BUESO, T. et al.

Guillain-Barre syndrome and COVID-19: a case report.

Clinical Neurology and Neurosurgery

BUREAU, Britta L. et al. Peripheral neuropathy as a complication of SARS-Cov-2 Cureus
BURKERT, Julia; PATIL, Shashank. Acute cerebrovascular event in a COVID-19 positive patient immediately after [...] BMJ Case Reports CP
BURR, Tyler et al. N-methyl-d-aspartate receptor encephalitis associated with COVID-19 infection in a [...] Pediatric Neurology

CAAMANO, David Salomén Juliao;
BEATO, Rubén Alonso.

Facial diplegia, a possible atypical variant of Guillain-Barré Syndrome as a rare
neurological complication of SARS-CoV-2.

Journal of Clinical Neuroscience
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CANHAM, L. J. W. et al.

Electroencephalographic (EEG) features of encephalopathy in the setting of Covid-19: [...]

Clinical neurophysiology practice

CEZAR-JUNIOR, Auricelio Batista
et al.

Subarachnoid hemorrhage and COVID-19: Association or coincidence?.

Medicine

CHAKRABORTY, Nilanchal;
KUMAR, Hrishikesh.

Intravenous Immunoglobulin May Reverse Multisystem Inflammation in COVID-19
Pneumonitis and Guillain—Barré Syndrome.

Indian Journal of Critical Care Medicine

CHAKRABORTY, Uddalak et al.

COVID-19-associated acute transverse myelitis: a rare entity.

BMJ Case Reports CP

CHIA, Kai Xin; POLAKHARE,
Sonali; BRUNO, Stefania Dafne.

Possible affective cognitive cerebellar syndrome in a young patient with COVID-19 CNS
vasculopathy and stroke.

BMJ Case Reports CP

COLONNA, Stefano et al.

Case report: Postacute rehabilitation of Guillain-Barré syndrome and cerebral [...]

Frontiers in neurology

COTELLI, Maria Sofia et al.

Effortful speech with distortion of prosody following SARS-CoV-2 infection.

Neurological Sciences

DAIA, Cristina et al.

Nerve conduction study and electromyography findings in patients recovering from [...]

International Journal of Infectious Diseases

DAKAY, Katarina et al.

Cerebral herniation secondary to stroke-associated hemorrhagic transformation, [...]

J of Stroke and Cerebrovascular Diseases

DE MIRANDA

HENRIQUES-SOUZA, Adélia Maria

et al.

Acute disseminated encephalomyelitis in a COVID-19 pediatric patient.

Neuroradiology

DE SOUSA, Gustavo Celeira et al.

Vasculitis-related stroke in young as a presenting feature of novel coronavirus disease |[...]

Journal of Clinical Neuroscience

DE STEFANO, Pia et al.

Focal EEG changes indicating critical illness associated cerebral microbleeds in a [...]

Clinical neurophysiology practice

DELIWALA, Smit et al.

Encephalopathy as the sentinel sign of a cortical stroke in a patient infected with [...]

Cureus

DELORME, Cécile et al.

COVID-19-related encephalopathy: a case series with brain FDG-positron-emission [...]

European journal of neurology

DEMIR, Girkan et al

Fahr’s syndrome presenting with seizures in SARS-CoV-2 (COVID-19) pneumonia [...]

Neurological Sciences

DHARSANDIYA, Mitkumar et al.

SARS-CoV-2 viral sepsis with meningoencephalitis.

Indian J Med Microbiol

DIEZ-PORRAS, Laura et al.

Guillain-Barré-Strohl syndrome and COVID-19: case report and literature review.

Neuromuscular Disorders

DIJKSTRA, Femke et al.

Myoclonus and cerebellar ataxia following COVID-19.

Movement disorders clinical practice
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DIXON, Luke et al.

COVID-19-related acute necrotizing encephalopathy with brain stem involvement in a [...]

Neurology-Neuroimmunology
Neuroinflammation

DOGAN, Lerzan et al.

Plasmapheresis treatment in COVID-19-related autoimmune meningoencephalitis: [...]

Brain, behavior, and immunity

DOMINGUES, Renan Barros et al.

First case of SARS-COV-2 sequencing in cerebrospinal fluid of a patient with [...]

Journal of neurology

DONO, Fedele et al.

New-onset refractory status epilepticus (NORSE) in post SARS-CoV-2 autoimmune [...]

Neurological Sciences

DOO, Florence X. et al.

Rare presentations of COVID-19: PRES-like leukoencephalopathy and carotid thrombosis.

Clinical imaging

EFE, Ibrahim E. et al.

COVID-19- associated encephalitis mimicking glial tumor.

World neurosurgery

EL NAHAS, Nevine et al.

A case series of ischemic stroke with coronavirus disease 2019 in two Egyptian centers.

Egypt J Neurol, Psychiatr Neurosurg

EL-ZEIN, Rayan S. et al.

COVID-19-associated meningoencephalitis treated with intravenous immunoglobulin.

BMJ Case Reports CP

ELGAMASY, Sara et al.

First case of focal epilepsy associated with SARS-coronavirus-2.

Journal of medical virology

ELKHOULY, Ahmed; KAPLAN, Noteworthy neurological manifestations associated with COVID-19 infection. Cureus
Adam C.
ESPINOSA, Patricio S. et al. Neurological complications of coronavirus disease (COVID-19): encephalopathy, MRI [...] Cureus

ETEMADIFAR, Masoud et al.

Fulminant encephalitis as a sole manifestation of COVID-19.

Neurological Sciences

FADAKAR, Nima et al.

A first case of acute cerebellitis associated with coronavirus disease (COVID-19): a[...]

The Cerebellum

FAQIHI, Fahad et al.

Peripheral neuropathy in severe COVID-19 resolved with therapeutic plasma exchange.

Clinical Case Reports

FARHADIAN, Shelli et al.

Acute encephalopathy with elevated CSF inflammatory markers as the initial [...]

BMC neurology

FARLEY, Madison; ZUBERI,

COVID-19 precipitating status epilepticus in a pediatric patient.

The American Journal of Case Reports

Jamshed.
FAROOQUE, Umar et al. Coronavirus disease 2019-related acute ischemic stroke: a case report. Cureus
FERRARIS, Luciano E. et al. Mesenteric artery thrombosis, microvascular intestinal Endothelitiis, and Guillain-Barre [...] Cureus
FILATOV, Asia et al. Neurological complications of coronavirus disease (COVID-19): encephalopathy. Cureus




26

FLORES, Gabriel et al.

Spontaneous brainstem hemorrhagic stroke in the setting of novel coronavirus disease [...]

Cureus

FRAIMAN, Pedro et al.

Hemorrhagic stroke and COVID-19 infection: coincidence or causality?.

Eneurologicalsci

FRANCESCHI, Ana M. et al.

Hemorrhagic posterior reversible encephalopathy syndrome as a manifestation of [...]

American Journal of Neuroradiology

FREIRE-ALVAREZ, Eric et al.

COVID-19-associated encephalitis successfully treated with combination therapy.

Clinical infection in practice

FUMERY, Thibault et al.

Longitudinally extensive transverse myelitis following acute COVID-19 infection.

Multiple sclerosis and related disorders

GALE, Aislinn; SABARETNAM, Guillain-Barré syndrome and COVID-19: association or coincidence. BMJ Case Reports CP
Suganya; LEWINSOHN, Asher.
GANTI, Latha; SERRANO, Enrique; Can Neuron Specific Enolase Be a Diagnostic Biomarker for Neuronal Injury in [...] Cureus

TOKLU, Hale Z.

GARCIA-HOWARD, Marcos et al.

Case report: benign infantile seizures temporally associated with COVID-19.

Frontiers in pediatrics

GHIASVAND, Fereshteh et al.

Symmetrical polyneuropathy in coronavirus disease 2019 (COVID-19).

IDCases

GHOSH, Ritwik et al.

Autonomic dysfunction heralding acute motor axonal neuropathy in COVID-19.

Journal of neurovirology

GHOSH, Ritwik et al.

SARS-CoV-2-associated acute hemorrhagic, necrotizing encephalitis (AHNE) [...]

The American journal of case reports

GIGLI, Gian Luigi et al.

HLA and immunological features of SARS-CoV-2-induced Guillain-Barré syndrome.

Neurological Sciences

GOGIA, Bhanu; FANG, Xiang; RAI,
Prashant.

Intracranial hemorrhage in a patient with COVID-19: possible explanations and
considerations.

Cureus

GOLDBERG, Michael F. et al.

Cerebrovascular disease in COVID-19.

American Journal of Neuroradiology

GRIMALDI, Stephan et al.

Autoimmune encephalitis concomitant with SARS-CoV-2 infection: insight from [...]

Journal of Nuclear Medicine

GUPTA, Nidhi Azad; LIEN, Conway;

Critical illness-associated cerebral microbleeds in severe COVID-19 infection.

Clinical Imaging

1V, Michael.
HADDAD, S. et al. Encephalopathy and seizure activity in a COVID-19 well controlled HIV patient. IDCases
HADDADI, Kaveh; GHASEMIAN, | Basal ganglia involvement and altered mental status: a unique neurological manifestation of Cureus

Roya; SHAFIZAD, Misagh.

coronavirus disease 2019.
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HAFIZI, Fatima; KHERANI, Meningoencephalitis from SARS-CoV-2 infection. IDCases
Saleema; SHAMS, Madeeha.
HAIDER, Asim et al. COVID-19 and the brain: acute encephalitis as a clinical manifestation. Cureus

HALLAL-PECHE, Fadi et al.

Utility and prognosis value of the electroencephalogram in COVID-19 and [...]

Revista de Neurologia

HAMIDI, Ava et al.

A case of Covid-19 respiratory illness with subsequent seizure and hemiparesis.

Galen Medical Journal

HANAFIL R. et al.

COVID-19 neurologic complication with CNS vasculitis-like pattern.

American Journal of Neuroradiology

HAROON, Khawaja Hassan et al.

COVID-19 related cerebrovascular thromboembolic complications in three young patients.

Case Reports in Neurology

HAYAT, Umar et al.

Encephalopathy as the presenting symptom of COVID-19.

Kansas journal of medicine

HIRAYAMA, Takehisa et al.

Guillain-Barré syndrome after COVID-19 in Japan.

BMJ Case Reports CP

HUSSAIN, Subhail et al.

A Case of Coronavirus Disease 2019 presenting with seizures secondary to cerebral [...]

Case Reports in Neurology

HUSSEIN, Haitham M.

Transient global amnesia as a possible first manifestation of COVID-19.

The Neurohospitalist

HUTCHINS, Katherine L. et al.

COVID-19-associated bifacial weakness with paresthesia subtype of Guillain-Barré [...]

American Journal of Neuroradiology

HWANG, Sean T. et al.

Acute seizures occurring in association with SARS-CoV-2.

Frontiers in Neurology

JAVIDARABSHAHI, Zahra et al.

Thrombotic events in COVID-19 patients: a case series and literature review.

Caspian Journal of Internal Medicine

JENAB, Yaser et al.

Occurrence of acute coronary syndrome, pulmonary thromboembolism, and [...]

Clinical case reports

JUDGE, Casey et al.

Facial diplegia as a rare late neurologic manifestation of SARS-CoV-2 infection.

Journal of Neurology Research

KADONO, Yoshinori et al.

A case of COVID-19 infection presenting with a seizure following severe brain edema.

Seizure-European Journal of Epilepsy

KAKADIA, Bhavika et al.

Mild encephalopathy with reversible splenium lesion (MERS) in a patient with COVID-19.

Journal of Clinical Neuroscience

KAMAL, Yasmine Mohamed,;
ABDELMAIJID, Yasmin; AL
MADANI, Abubaker Abdul Rahman.

Cerebrospinal fluid confirmed COVID-19-associated encephalitis treated successfully.

BMJ Case Reports CP

KARVIGH, Sanaz Ahmadi et al.

Ischemic stroke in patients with COVID-19 disease: a report of 10 cases from Iran.

Cerebrovascular Diseases
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KHAIR, Abdulhafeez M. et al.

Convulsive status epilepticus in a child with controlled epilepsy and concurrent [...]

Clinical Medicine Insights: Case Reports

KHAJA, Misbahuddin et al.

A 44-year-old hispanic man with loss of taste and bilateral facial weakness diagnosed [...]

The American journal of case reports

KHALIFA, Mabher et al.

Guillain-Barré syndrome associated with severe acute respiratory syndrome [...]

J of the Pediatric Infectious Diseases Society

KHAN, Zohaib et al.

A 30-year-old male with COVID-19 presenting with seizures and leukoencephalopathy.

SAGE Open Medical Case Reports

KHEDR, Eman M.; KARIM, Ahmed
A.; SOLIMAN, Radwa K.

Case report: acute spinal cord myelopathy in patients with COVID-19.

Frontiers in Neurology

KILINC, Duygu et al.

Guillain-Barré syndrome after SARS-CoV -2 infection.

European journal of neurology

KLEIN, David E. et al.

Cerebral venous thrombosis: atypical presentation of COVID-19 in the young.

J of Stroke and Cerebrovascular Diseases

KOHLI, Anoop et al.

Changes in stroke presentation in neo-Covid patients: A case study.

Interdisciplinary Neurosurgery

KONG, Zhaohong et al.

2019 novel coronavirus pneumonia with onset of dizziness: a case report.

Annals of Translational Medicine

KOREM, Sindhuja; GANDHI,
Haresh; DAYAG, Decerie Baculi.

Guillain-Barré syndrome associated with COVID-19 disease.

BMJ Case Reports CP

KRZYSTANEK, Ewa; GAWRYLUK,
Justyna; ARKUSZEWSKI, Michal.

Fatal intracranial haemorrhage in a hypertensive patient with atrial fibrillation and
coronavirus disease 2019.

The Neuroradiology Journal

KUMAR, Neeraj et al.

Acute necrotizing encephalitis as a probable association of covid-19.

Indian Journal of Critical Care Medicine

LANDA, N. Azpaiazu et al.

Ischemic-hemorrhagic stroke in patients with Covid-19.

Rev Espafiola de Anestesiol y Reanim

LASCANO, Agustina M. et al.

SARS-CoV-2 and Guillain—Barré syndrome: AIDP variant with a favourable outcome.

European journal of neurology

LIN, J. et al.

Cytotoxic lesion of the corpus callosum in an adolescent with multisystem]...]

American Journal of Neuroradiology

LOWERY, Megan M. et al.

Atypical variant of Guillain Barre syndrome in a patient with COVID-19.

The Journal of Critical Care Medicine

LU, Shaojia et al.

First report of manic-like symptoms in a COVID-19 patient with no previous history of [...]

Journal of affective disorders

MALAYALA, Srikrishna V.; RAZA,
Ambreen.

A case of COVID-19-induced vestibular neuritis.

Cureus
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MALEKMOHAMMAD, Majid et al.

Neurological Manifestations of COVID-19: A Case Report.

Tanaffos

MANGANOTTI, Paolo et al.

Clinical neurophysiology and cerebrospinal liquor analysis to detect Guillain-Barré [...]

Journal of medical virology

MANUJI, Hussein Karim et al.

Guillain-Barré syndrome associated with COVID-19 infection.

The Pan African Medical Journal

MCDONNELL, Erin P. et al.

COVID-19 as a trigger of recurrent Guillain—Barré syndrome.

Pathogens

MEEGADA, Sreenath et al.

Coronavirus disease 2019-induced rhabdomyolysis.

Cureus

MEHRA, Bharat et al.

COVID-19-associated severe multisystem inflammatory syndrome in children with [...]

Indian Journal of Critical Care Medicine

MIRZAEE, Seyed Mohammad
Mousavi et al.

Focal cerebral arteriopathy in a pediatric patient with COVID-19.

Radiology

MONTAUT, Victor et al.

Corticosteroid Responsive Encephalopathy: Prolonged Coma in Patients Late in the [...]

Critical Care Explorations

MONTI, Giulia et al.

Anti-NMDA receptor encephalitis presenting as new onset refractory status epilepticus [...]

Seizure-European Journal of Epilepsy

MOORE, Lisa; GHANNAM, Malik;
MANOUSAKIS, Georgios.

A first presentation of multiple sclerosis with concurrent COVID-19 infection.

Eneurologicalsci

MORASSI, Mauro et al.

Stroke in patients with SARS-CoV-2 infection: case series.

Journal of neurology

MORIGUCHI, Takeshi et al.

A first case of meningitis/encephalitis associated with SARS-Coronavirus-2

International journal of infectious diseases

MORRISON, Nathan et al.

Stuttering and Word-Finding Difficulties in a Patient With COVID-19 Presenting to the [...]

Cureus

MUCCIOLI, Lorenzo et al.

COVID-19-related encephalopathy presenting with aphasia resolving following]...]

Journal of neuroimmunology

MURCHISON, Ann P. et al.

Monocular visual loss as the presenting symptom of COVID-19 infection.

Clinical Neurology and Neurosurgery

NANDA, Satyan et al.

Covid-19 associated Guillain-Barre Syndrome: contrasting tale of four patients from a [...]

The American journal of emergency
medicine

NASER MOGHADASI, Abdorreza.

Encephalopathy associated with COVID-19 in a patient with multiple sclerosis.

Journal of neurovirology

NATARAJAN, Suresh et al.

SARS-CoV-2 encephalitis in an adolescent girl.

Indian Pediatrics

NATEGHIAN, Alireza; ANVARI,

Partial seizure due to COVID19 infection in an infant.
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Saeed.
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Meningitis as an initial presentation of COVID-19: a case report.
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OTTAVIANI, Donatella et al.
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Neurological sciences
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The Journal of Emergency Medicine

POYTADII, Neo et al.
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Clinical Imaging

PRINCIOTTA CARIDDI, Lucia et al.

Reversible encephalopathy syndrome (PRES) in a COVID-19 patient.
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 Doencas cerebrovasculares

6.1.1 Acidente Vascular Encefalico isquémico

Os AVEs isquémicos vém sendo relatados em casos graves de COVID-19. Os
mecanismos exatos que favorecem esses eventos ainda sdo alvos de estudo, mas a principal
hipotese ¢ o estado de hipercoagulabilidade desencadeado pela infeccdo. Os individuos mais
suscetiveis a desenvolver essa complicacdo parecem ser os idosos com multiplas
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 RASCON-RAMIREZ 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 nao haja comorbidades prévias conhecidas. AVULA et al. (2020)
trouxe ainda um caso de sindrome de encarceramento em uma jovem de 25 anos com histéria
de diabetes mellitus insulino dependente e obesidade. Os locais e artérias envolvidas ndo
parecem ter um padrdo, como pode ser visto nas figuras 3, 4 ¢ 5; e a relacdo entre a forma

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

Fonte: (REDDY et al., 2020).

Figura 4 - Tomografias de cranio em AVE cerebelar.

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

Fonte: (HANAFTI 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 subaracnéidea, subdural e intraparenquimatosa
(AVE hemorragico). Contudo, ndo foi possivel estabelecer relacdo direta entre a infec¢do por
SARS-CoV-2 confirmada por RT-PCR e o evento hemorragico, uma vez que o perfil de
pacientes apresentado era o mesmo para casos ndo covid: com idade avangada, multiplas
comorbidades e uso de anticoagulantes e/ou antiplaquetarios. Da mesma forma, uma possivel
transformagdo hemorragica de um AVE isquémico ndo pdde ser avaliada, devido a primeira
avaliac¢do dos pacientes ja evidenciar quadro hemorragico.

Apenas FRAIMAN et al. (2020) trouxe uma associacao forte entre a infec¢do ¢ o AVE
hemorragico de seu caso, uma vez que a paciente descrita possuia 38 anos e ndo apresentava
fatores de risco cardiovasculares conhecidos. Assim, o evento foi relacionado com uma

possivel vasculopatia causada pelo virus. 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 tromboembdlicos ja sdo conhecidos em casos de COVID-19, dado o estado
de hipercoagulabilidade causado pela doenga. HAROON et al. (2020), KLEIN et al. (2020) e
HUSSAIN et al. (2020) trouxeram casos de trombose de seios venosos em pacientes jovens
sem historia 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 tonico-clonicas 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 cranio com trombose venosa em seio transverso

distal esquerdo.

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

Outras doengas cerebrovasculares que foram encontradas na pesquisa incluem:
vasculite (VASCHETTO et al., 2020) e lesdo reversivel em esplénio do corpo caloso (SPARR
et al., 2020; AGARWAL et al., 2020).

6.2 Encefalite e Meningoencefalite

A meningoencefalite ¢ uma inflamacao das meninges que pode progredir para uma
encefalite, que ¢ uma inflamag¢do no parénquima cerebral. Ambas podem ser causadas tanto
por etiologia infecciosa quanto imunoldgica. A apresentacdo clinica pode variar bastante,
desde febre, cefaleia, rigidez de nuca e sinais meningeos, até alteracdo do estado mental e
crises epilépticas.

O diagnostico da encefalite normalmente ¢ feito com a clinica associada a evidéncias
de inflamag¢do cerebral, que podem ser obtidas por meio da andlise do Liquido
Cefalorraquidiano (LCR) ou exames de imagem, como na Figura 8. Enquanto o diagnostico
de meningite costuma ser feito apenas com a clinica e achados no LCR (FREIRE-ALVAREZ
et al., 2020; HAFIZI et al., 2020).

Figura 8 - Ressonancia magnética de cranio mostrando regides de hiperintensidade.

Fonte: (FREIRE-ALVAREZ et al., 2020).
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O provavel mecanismo pelo qual o SARS-CoV-2 causa quadros de meningoencefalite
e encefalite parece ser a desregulacdo do sistema imune e invasdo tecidual direta pelo virus,
uma vez que o RT-PCR do liquor se apresentou positivo em alguns casos (REBEIZ et al.,
2020; HAIDER et al., 2020; KAMAL et al.,2020).

A relagdo entre a forma grave da COVID-19 e as complicacdes citadas neste topico
ndo esteve presente em todos os casos, sugerindo que a meningoencefalite e a encefalite

podem ocorrer mesmo em individuos sem sintomas respiratdrios expressivos.

6.3 Cerebelite aguda

A cerebelite aguda ¢ uma doenga rara, ocorrendo normalmente apds infecgdes virais e
majoritariamente em criangas. Apesar disso, POVLOW et al. (2020), DIJKSTRA et al. (2020)
e SCHELLEKENS et al. (2020) descreveram essa doenga em adultos com infec¢do por
SARS-CoV-2 confirmada por RT-PCR e sem outras causas para a ataxia cerebelar.

Os sintomas sao dor de cabeca, nduseas/vomitos e ataxia, DIJKSTRA et al. (2020) e
SCHELLEKENS et al. (2020) trouxeram ainda em seus trabalhos a apresentacdo de mioclonia
reversivel associada. O diagndstico de cerebelite aguda ¢ feito por meio da exclusdo de outras

causas provaveis, valendo-se de exames de imagem do cranio e analise do LCR para tal.

6.4 Outras Encefalopatias

Encefalopatia ¢ um termo genérico para enquadrar patologias que acometem o sistema
nervoso central, podendo ter causas metabdlicas, toxicas, imunes, hipoxia ou lesdo do
parénquima. Assim, as encefalopatias sao um conjunto de sindromes que podem apresentar as
mais diversas manifestacdes neuroldgicas, como tontura, cefaleia, crises epilépticas, alteragao
de nivel de consciéncia, alteragdes comportamentais e até déficits neurologicos focais. Tais
sindromes parecem estar associadas a casos mais graves de COVID-19 (FARHADIAN et al.,
2020; ESPINOSA et al., 2020).

6.4.1 Sindrome de Encefalopatia Posterior Reversivel

A Sindrome de Encefalopatia Posterior Reversivel (PRES) ¢ caracterizada por

cefaleia, comprometimento agudo do nivel de consciéncia, alteracdes visuais e crises



52

epilépticas. Exames de imagem devem ser associados com a clinica do paciente a fim de
diagnosticar a sindrome, a qual apresenta como alteragdes na imagem: edema cortical ou
subcortical, que possui origem vasogénica, afetando principalmente as regides parietal e

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

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

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

6.4.2 Encefalopatia Necrosante Aguda

Essa sindrome ¢ caracterizada pela ruptura da barreira hematoencetalica devido a uma
tempestade de citocinas, apresenta sintomas neuroldgicos inespecificos € comuns a outras
encefalopatias, mas associados a alteragdes radioldgicas tipicas, como lesdes simétricas,
multifocais e envolvimento talamico obrigatério. Outros locais de acometimento possiveis
incluem: substancia branca cerebral, tronco cerebral, cerebelo. A Figura 10 traz um exemplo
de ressonancia magnética caracteristica dessa sindrome (POYIADIJI et al., 2020;

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

Fonte: (POYTADII et al., 2020).

6.5 Mielite transversa aguda

A mielite transversa aguda ¢ uma sindrome desmielinizante que acomete a medula
espinhal, normalmente pos-infecciosa e de evolugao 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 progressdo da doenga para uma
mielopatia sensoriomotora transversa completa, com paraplegia e reducdo ou auséncia de
sensibilidade nos membros inferiores.

O desenvolvimento dessa complicagdo ndo parece estar associado com a gravidade
dos sintomas respiratorios da COVID-19, ocorrendo mesmo em casos oligossintomaticos.
Ainda, nao foi possivel estabelecer relagao entre a idade do individuo e o desenvolvimento do
quadro. Por fim, o diagnostico ¢ feito por meio de ressonancia magnética da coluna,
evidenciando lesdes na medula, como mostrado na Figura 11, e andlise do LCR, que pode
apresentar pleiocitose, pequena elevacdo de proteinas e elevacdo do indice de IgG.

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

Fonte: (CHAKRABORTY et al., 2020).

6.6 Sindrome de Guillain-Barré

A Sindrome de Guillain-Barré (SGB) ¢ um distarbio autoimune adquirido
caracterizado por polirradiculoneuropatias agudas, que podem possuir um padrdo
desmielinizante e/ou axonal, a depender da variante, como a Sindrome de Miller-Fisher, a
diplegia facial, a AMAN (neuropatia axonal motora aguda) e a AIDP (polineuropatia
inflamatoria desmielinizante aguda). As variantes descritas anteriormente foram as
encontradas na pesquisa e serdo abordadas mais adiante. A fisiopatologia da doenga é comum
nas diversas variantes, iniciando com uma infec¢do, a qual gera uma resposta imune cruzada
que atinge 0s nervos.

O SARS-CoV-2 parece ser capaz de diferentes padrdes temporais de acometimento,
como um padrdo parainfeccioso de SGB, em que ocorre uma superposicdo do quadro
neurolégico com o respiratorio (OTTAVIANI et al., 2020; AMEER et al., 2020). Pode ocorrer
também um padrao classico, em que os sintomas se iniciam apds a resolugdo do quadro
respiratorio da COVID-19 - forma pds-infecciosa (PAYBAST et al., 2020; ATAKLA et al.,
2020; HIRAYAMA et al., 2020).

A analise do LCR mostrou um padrdao com dissociagdo proteino-citologica, contagem

normal de globulos brancos ¢ 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 rapido e IgG positivo
por ELISA, ambos utilizando o LCR.

A gravidade da COVID-19 ndo parece ter grande relacdo com o surgimento da SGB, a
qual ocorreu tanto em individuos com a forma critica da COVID-19, quanto em pessoas
oligossintomaticas.

Por fim, KHAJA et al. (2020) trouxe um caso de associagdo entre a SGB e a paralisia
de bell, que ¢ uma paralisia facial unilateral periférica, com fisiopatologia ainda ndo bem

caracterizada, mas que parece ter relagdo com imunidade apés infecgdes virais.
6.6.1 Polineuropatia Inflamatoria Desmielinizante Aguda

Sendo a variante mais comum e rotineiramente chamada apenas de Sindrome de
Guillain-Barré, a AIDP possui o quadro clinico caracterizado por uma paralisia flacida
ascendente bilateral simétrica, podendo apresentar ainda: hipo ou arreflexia, sintomas
sensoriais e acometimento dos nervos cranianos (SCHEIDL et al, 2020).

Os estudos neurofisioldgicos por eletroneuromiografia (ENMG) realizados mostraram
o padrdo tipico dessa variante, com dispersdao temporal dos potenciais de agdo motores, bem
como laténcias motoras distais prolongadas e velocidade de condu¢do motora reduzida na
faixa desmielinizante, como mostrado na Figura 12.

Figura 12 - Estudo de condugdo motora dos nervos fibulares.

=N ¢ 5ms Voohritt« 6 v Gemittelt: Aus|EeR
- mmm - mmm -
o T R . 1omA Ableite-Ort A: M.extdig. re.
~~—1 < TmV + Ableite-Ort B: M.ext dig. Ii
Reizort Lot | o | Amp | gvins | O2°
A1: obh.Sprungg 85 209 08 84
- T 1O XU _toomaAl A2” unth Fibulako | 143 209 06 56
T 1MV 4 A3 obhFibulakop 156 203 07 75
" BS: obh.Sprungg 78 225 19 154
A3 e, 1o0ma| B6: unt Fibulakopf 145 183 19 135
—y \\w‘—-"-’{'__'_fﬁ'op_* B7: obh Fibulakop 15.7] 180 1.9 137
_;"‘-\] Segment ] b L | Tape] R
. S \ obh.Spru-M.ext di 85
O\ e ____soomalynth.Fib-obh.Spru | 330 58 57
’ \ TmV < obhFibulunthFib | 60 13 46
|
/ '\\ obh.Spru-M.ext.di 7.8
B6-_ BNV A 1 _soomal UNtFibul-obh Spru | 320 67 48
= \ ~+—""""mv obhFibuluntFibul 60 12 50
n\/
/"r ‘1
T Y
m_ N\ e
L.
s Ver 1:20-10kHz b : .
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6.6.2 Sindrome de Miller-Fisher

Esta variante da SGB ¢ caracterizada pela presenca de oftalmoplegia, ataxia e
arreflexia, também com dissociagdo proteino-citologica na analise do LCR e padrao
desmielinizante predominante na ENMG. Em casos de Miller-Fisher ndo relacionados ao
SARS-CoV-2 é comum encontrar o anticorpo anti-gangliosideos (anti-Gqlb) sérico positivo,
o que nao 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, pescogo e olhos (JUDGE et al., 2020; CAAMANO et al.,2020). J4 a
neuropatia axonal motora aguda (AMAN) cursa com envolvimento puramente motor,
possuindo uma rapida progressdo e raro envolvimento dos nervos cranianos. GHOSH et al.
(2020a) trouxe como principal alteracio na ENMG da forma axonal motora: amplitudes
motoras reduzidas, atividade muscular espontdnea (desnervag¢do) abundante em musculos
proximais e distais dos membros superiores e inferiores com recrutamento reduzido, o que €

sugestivo da variante.

6.7 Miastenia Gravis

SRIWASTAVA et al. (2020) relatou um caso de Miastenia Gravis (MG) atribuido a
infeccdo pelo SARS-CoV-2, sendo a MG uma doenca causada pela produgdo de
autoanticorpos contra os receptores de acetilcolina presentes na jungdo neuromuscular. O
dano causado por essa autoimunidade gera fraqueza com fatigabilidade, que pode ser local ou
generalizada, envolvendo principalmente a regido dos olhos, caracteristicamente com ptose
palpebral e/ou diplopia.

A fisiopatologia exata desta doenca ainda ndo ¢ bem estabelecida. Sabe-se que
infeccoes podem exacerbar quadros de MG conhecidos, como mostrado por REIN et al.

(2020), mas sua capacidade de induzir a criagdo de novos casos ainda ¢ um mistério. O
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diagnoéstico € feito por meio de testes clinicos (como o teste do gelo), ENMG e exames

laboratoriais para identificar os possiveis autoanticorpos.

6.8 Rabdomiélise

A rabdomidlise ocorre devido necrose das células musculares e consequente
extravasamento do contetido celular para a circulacao sistémica. Ela pode ser causada por
traumas, lesdes de esmagamento, toxinas, drogas, miosite por infecgdes, entre outras. Apesar
de raramente ser causada por infecgdes virais, foram descritos casos de rabdomidlise em
paciente com COVID-19, sendo que foram excluidas outras causas provaveis da condig¢do
(ZHANG et al., 2020; ROSATO et al., 2020; MEEDAGA et al., 2020; ANKLESARIA et al.,
2020).

O diagnostico da rabdomidlise se da por meio da correlacdo entre a clinica, com
mialgia intensa, e achados laboratoriais, como niveis altos de lactato desidrogenase (LDH),
aspartato aminotransferase (AST) e principalmente a creatina quinase (CK). Outros exames

podem ser realizados, como biopsia muscular e ENMG.



58

7 CONSIDERACOES FINAIS

O presente trabalho evidenciou a gama de acometimentos neuroldgicos possiveis de
serem causados pelo SARS-CoV-2, bem como o esfor¢o da comunidade médica global em
estudar tal tema. Ainda assim, também foi possivel ver a necessidade de elaboracdo de mais
estudos, para que seja obtida uma maior compreensao dos aspectos neurologicos que cercam
esse virus responsavel por uma pandemia global. Nesse contexto, espera-se que o conteudo

aqui exposto auxilie os profissionais e pesquisadores da satide em suas praticas.
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