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RESUMO

Os coronavirus eram considerados patdgenos geralmente nao letais, até o surgimento do SARS-
CoV-2, identificado em 2019. Altamente transmissivel, causou a pandemia de COVID-19, com
impacto global. A doenga pode afetar multiplos sistemas, incluindo o nervoso, com
manifestagdes como cefaleia, anosmia e eventos cerebrovasculares. Este estudo ¢ uma revisao
integrativa que utilizou a estratégia PICO para identificar evidéncias sobre implicacdes
neurologicas da infec¢do por SARS-CoV-2. A busca na base PubMed resultou em oito artigos
incluidos, que permitiram a analise critica dos principais desfechos neurologicos relacionados
a COVID-19 em adultos. Os resultados evidenciaram a diversidade e complexidade das
manifestagdes neuroldgicas associadas a infeccdo por SARS-CoV-2 em adultos. Os estudos
analisados apontam para mecanismos diretos e indiretos, como neuroinvasao viral, inflamagao,
disfuncdo da barreira hematoencefalica e autoimunidade. Foram relatadas desde cefaleia e
anosmia até encefalopatia, AVC, encefalite ¢ sindromes desmielinizantes. Quadros graves
foram mais frequentes em pacientes com comorbidades ou internagdo em UTI. A presenca de
sintomas autonomicos e a deteccao do virus no liquor em alguns casos reforgam a hipdtese de
acao direta no SNC. Os achados destacam a importancia da vigilancia neurolégica precoce e
prolongada, mesmo em casos leves da doenga. A infeccdo por SARS-CoV-2 pode causar
diversas manifestagdes neurologicas, de leves a graves, mediadas por multiplos mecanismos
fisiopatologicos. A gravidade da COVID-19 e comorbidades influenciam na frequéncia desses
quadros, refor¢ando a importincia da avaliagdo neurolodgica precoce, acompanhamento
prolongado e abordagem multidisciplinar no cuidado po6s-infecgao.

Palavras-chave: COVID-19, SARS-CoV-2, sistema nervoso, complicagdes neurologicas.

ABSTRACT

Coronaviruses were generally considered non-lethal pathogens until the emergence of SARS-
CoV-2, identified in 2019. Highly transmissible, it caused the global COVID-19 pandemic. The
disease can affect multiple systems, including the nervous system, with manifestations such as
headache, anosmia, and cerebrovascular events. This is an integrative review using the PICO
strategy to identify evidence on the neurological implications of SARS-CoV-2 infection. A
search in the PubMed database led to eight included articles, enabling a critical analysis of the
main neurological outcomes related to COVID-19 in adults. The results revealed the diversity
and complexity of neurological manifestations associated with SARS-CoV-2 infection. The
studies indicated both direct mechanisms, like viral neuroinvasion, and indirect mechanisms,
such as inflammation, blood-brain barrier dysfunction, and autoimmunity. Manifestations
ranged from headache and anosmia to encephalopathy, stroke, encephalitis, and demyelinating
syndromes. Severe cases were more frequent in patients with comorbidities or those
hospitalized in the ICU. The detection of the virus in cerebrospinal fluid in some cases suggests
direct CNS involvement. The findings highlight the importance of early and prolonged
neurological monitoring, even in mild cases. SARS-CoV-2 infection can lead to a wide range
of neurological manifestations, from mild to severe, mediated by various pathophysiological
mechanisms. The severity of COVID-19 and comorbidities influence the frequency of these
outcomes, emphasizing the need for early neurological evaluation, long-term monitoring, and
a multidisciplinary approach to post-infection care.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, nervous system, neurological complications.
RESUMEN

Los coronavirus eran considerados patdogenos generalmente no letales hasta la aparicion del
SARS-CoV-2, identificado en 2019. Altamente transmisible, caus6 la pandemia de COVID-19,
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con impacto global. La enfermedad puede afectar multiples sistemas, incluido el sistema
nervioso, con manifestaciones como cefalea, anosmia y eventos cerebrovasculares. Este estudio
es una revision integradora que utilizé la estrategia PICO para identificar evidencia sobre las
implicaciones neuroldgicas de la infeccion por SARS-CoV-2. La busqueda en la base de datos
PubMed arroj6 ocho articulos incluidos, que permitieron el analisis critico de los principales
resultados neuroldgicos relacionados con COVID-19 en adultos. Los resultados resaltaron la
diversidad y complejidad de las manifestaciones neuroldgicas asociadas con la infeccion por
SARS-CoV-2 en adultos. Los estudios analizados apuntan a mecanismos directos ¢ indirectos,
como la neuroinvasion viral, la inflamacidn, la disfuncion de la barrera hematoencefélica y la
autoinmunidad. Se han descrito casos de cefalea y anosmia, asi como encefalopatia, accidente
cerebrovascular, encefalitis y sindromes desmielinizantes. Las condiciones graves fueron mas
frecuentes en pacientes con comorbilidades o ingreso en UCIL La presencia de sintomas
autonomicos y la deteccion del virus en el liquido cefalorraquideo en algunos casos refuerzan
la hipétesis de accion directa sobre el SNC. Los hallazgos resaltan la importancia de una
vigilancia neurologica temprana y prolongada, incluso en casos leves de la enfermedad. La
infeccion por SARS-CoV-2 puede provocar diversas manifestaciones neurologicas, desde leves
hasta graves, mediadas por multiples mecanismos fisiopatoldgicos. La gravedad de la COVID-
19 y las comorbilidades influyen en la frecuencia de estas afecciones, lo que refuerza la
importancia de la evaluacion neuroldgica temprana, el monitoreo prolongado y un enfoque
multidisciplinario en la atencion postinfeccion.

Palabras clave: COVID-19, SARS-CoV-2, sistema nervioso, complicaciones neurologicas.

1 INTRODUCAO

Os coronavirus (CoVs) sempre foram considerados patogenos geralmente ndo letais
para os seres humanos, responsaveis por cerca de 15% dos casos de resfriados comuns
(Oliveira, 2020). No entanto, em 2019, foi identificado um novo coronavirus humano, mais
infectante do que os virus SARS-CoV e MERS-CoV, que sdo duas espécies virais conhecidas.
Esse virus foi identificado pela primeira vez em Wuhan, na provincia de Hubei, China,
em pessoas de um mercado de frutos do mar e de animais vivos e, devido ao fato de
ser altamente homodlogo ao SARS-CoV, foi nomeado SARS-CoV-2 pela Organizagdo
Mundial da Saude (OMS) em 11 de fevereiro de 2020, e a doenca associada foi
denominada CoV Doenga-19 (COVID-19) (Lima; Sousa; Lima, 2020).

A doenga ¢ considerada uma zoonose, infeccado naturalmente transmissivel entre
animais vertebrados e seres humanos, onde os animais ndao doentes albergam e eliminam os
agentes etioldgicos (Souza et al., 2021). Logo apds o contato com humanos, o SARS-CoV-2
mostrou ter um grande potencial de disseminagdo com o niimero basico de reprodugdo sendo
estimado em torno de 2,4, havendo variagdes a depender da populacdo analisada (Bezerra et

al.,, 2020). Em 30 de janeiro de 2020, a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) declarou
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Emergéncia de Satde Publica de Interesse Internacional em virtude da gravidade e da rapida
dissemina¢do da doenca em ambito global. De acordo com dados disponiveis, em 1° de abril de
2020 ja havia 827.419 casos confirmados, 40.777 obitos e 206 paises/territoérios impactados
(WHO, 2020).

Cerca de 80% dos individuos infectados pelo coronavirus podem ser assintomaticos, ou
seja, ndo apresentam sinais clinicos da infec¢do. Em aproximadamente 20% dos casos, os
pacientes podem necessitar de atendimento hospitalar devido ao desenvolvimento de
dificuldades respiratorias, e cerca de 5% dos infectados podem exigir intervencdo para
insuficiéncia respiratoria, conforme evidenciado por estudos da Organizagdo Mundial da Saude
(OMS). De modo geral, a doenga tende a se manifestar de forma mais grave em pacientes com
condi¢des cronicas debilitantes. Individuos com doengas pulmonares, doengas renais cronicas,
diabetes, hipertensdo, cardiopatias, usudrios de corticosteroides ou drogas imunossupressoras,
tabagistas e idosos constituem a populagdo mais vulneravel (Silva et al., 2021).

A fisiopatologia da COVID-19 envolve a entrada do virus SARS-CoV-2 no organismo
através das mucosas, especialmente laringea e nasal, via aspiracdo de goticulas contaminadas.
O virus utiliza o receptor da Enzima Conversora de Angiotensina 2 (ECA-2) para penetrar nas
células, presente em oOrgdos vitais como pulmdes, coragdo, rins e trato gastrointestinal. A
ligacdo viral ao ECA-2, mediada pela proteina spike S, causa fusdo viral com a membrana
celular e endocitose do material genético viral. A infec¢do gera uma resposta imune intensa,
que exacerba a inflamag¢do e pode levar a faléncia de multiplos orgaos, sepse e lesdes
miocérdicas e vasculares. Em estagios avangados, a lesdo endotelial e a disseminagao sistémica
do virus podem causar manifestagdes extrapulmonares, afetando diversos orgados e sistemas
(Hickmann et al., 2020).

Os sistemas nervoso central e periférico também podem ser afetados pela COVID-19.
Os sintomas frequentemente relatados incluem cefaleia e diminui¢ao da capacidade de resposta,
além de anosmia, hiposmia, disgeusia e hipogeusia, que também sdo considerados sinais
clinicos associados a infec¢ao pelo coronavirus. Hemorragias intracerebrais e subaracnoides
podem ocorrer como parte de um estado trombético induzido pela interacdo do virus com a
enzima conversora de angiotensina 2 (ECA-2) no endotélio, resultando em endotelite
generalizada e coagulopatia (Carvalho et al., 2021).

Considerando a prevaléncia da infeccdo por SARS-CoV-2 e suas possiveis implicagdes
no sistema nervoso de pessoas adultas, ¢ essencial compreender os impactos neurologicos

causados por essa patologia. Nesse contexto, esta revisdo tem como objetivo analisar como a
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fisiopatologia da COVID-19 pode comprometer o sistema nervoso de adultos, abordando as

consequéncias neuroldgicas decorrentes da infeccao.

2 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa de literatura. No ambito da saude, a
Revisao Integrativa de Literatura tem como foco a sintese de achados cientificos, visando
reconhecer e analisar problemas, contextos e fragilidades que afetam a populagdo. Esse tipo de
revisdo demanda dos pesquisadores a formulacdo de hipdteses e a elaboracao de conclusdes
sobre o tema investigado, configurando-se como um processo desafiador. Sua estrutura se
baseia na cooperagdo e na convergéncia de diferentes areas do conhecimento, com o propdsito
de identificar praticas fundamentadas em evidéncias cientificas (Oliveira et al., 2017).

A estratégia PICO foi utilizada para a formulacdo da questdo norteadora deste estudo,
pois permite uma busca precisa das evidéncias cientificas relacionadas ao tema investigado.
Esse método ¢ estruturado por meio de quatro elementos principais: a populacdo, que representa
o grupo-alvo da pesquisa; a intervencao, que se refere ao fator de interesse; a comparagao,
quando aplicavel, para estabelecer relacdes entre diferentes contextos; e os desfechos
esperados, que correspondem aos resultados analisados.

Nesse contexto, a populagdo compreende individuos infectados pelo SARS-CoV-2,
independentemente de idade, sexo ou comorbidades. A interveng¢ao refere-se a propria infec¢ao
pelo virus e suas manifestagdes neuroldgicas. A comparacdo inclui pacientes ndo infectados ou
individuos acometidos por outras infec¢des virais que afetam o sistema nervoso. O desfecho
abrange as principais complicacdes neurologicas associadas a infeccdo. Com base nesses
critérios, a questdo norteadora desta revisdo foi formulada da seguinte forma: "Quais sdo as
principais implicagdes neuroldgicas associadas a infec¢do por SARS-CoV-2, conforme descrito
na literatura cientifica?".

A pesquisa foi realizada a partir da base de dados PubMed. Os descritores utilizados
foram padronizados do sitio de pesquisa Medical Subject Headings (MeSH), os quais foram
"COVID-19", "SARS-CoV-2", "Coronavirus Infections', '""Neurological Manifestations",
"Neurological Complications' ¢ ""Nervous System Diseases''. Além disso, foram utilizados
operadores booleanos AND e OR para refinar os resultados. Os critérios de inclusdo foram
os artigos publicados nos ultimos 5 anos, nos idiomas inglés e portugués, disponiveis

gratuitamente e em pessoas maiores de 19 anos. Para os critérios de exclusdo, foram excluidos
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estudos duplicados, capitulos de livros, trabalho de conclusdo de curso, e estudos que ndo

respondiam a pergunta norteadora.

Foram encontrados 470 artigos, dos quais 8 foram eleitos para a presente revisao. A
selecao final dos estudos foi realizada apos a leitura dos titulos e resumos, seguida da analise
integral dos textos para garantir a relevancia e adequacdo aos objetivos da pesquisa. Dessa
forma, os oito artigos selecionados forneceram embasamento cientifico para a presente revisao,

permitindo a identificacdo e a sintese das principais implicagcdes neurolodgicas associadas a

infec¢do por SARS-CoV-2.

Flgura 1. Fluxograma da estratégia de busca da revisdo de literatura

[ Identificacdo da Estratégia de Busca ]

1

[Pesquisa realizada na base de dados PuMd]

{

Descritores padronizados do MeSH:
"COVID-19" OR "SARS-CoV-2" OR "Coronavirus
Infections" AND "Neurological Manifestations"
OR "Neurological Complications" OR “Nervous

System Diseases"

Critérios de Inclusdo Critérios de Exclusao
« Artigos publicados nos + Estudos duplicados
ultimos 5 anos - Capitulos de livros
- Idiomas ingiés e prtugués « Trabalho de conclusao
- Disponiveis gratuitamente de curso
« Pessoas malores de 19 * Questéo norteadora
anos nao respondida

470 artigos encontrados

Selecao final apos leitura de titulos
e resumos e andlise integral dos textos

8 artigos selecionados

{ Identificagao e sintese das implicacﬁes’

neurolégicas associadas a intecgao
por SARS-CoV-2

Fonte: Autores (2025).

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Com o objetivo de viabilizar uma andlise comparativa entre os conteudos e os achados

dos estudos selecionados, foi construida uma sintese dos trabalhos incluidos nesta revisdo
(Tabela 01).

Tabela 1. Sintese das informagdes obtidas a partir dos artigos elegiveis na investigagdo acerca das implicagdes
neuroldgicas associadas & infecgdo por Sars-Cov-2.

Autor/Ano Titulo Principais resultados

BRUCKI, S. M. D. et al. (2021) | Neurological complications in | As sindromes neurologicas
COVID-19 patients from Latin | identificadas foram classificadas
America. Brain: a journal of | em doencas cerebrovasculares,
neurology encefalopatia, meningite e
meningoencefalite,  epilepsia,
doengas  desmielinizantes ¢
sindromes periféricas.
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TAQUET, M. et al. (2021)

6-month  neurological and
psychiatric outcomes in 236,379
survivors of COVID-19: a
retrospective cohort study using
electronic health records

Alta incidéncia de diagndsticos
neurologicos e psiquiatricos nos
meses seguintes a infeccdo,
especialmente entre aqueles com
quadros graves.

XIONG, W. et al. (2020)

Acute and late neurological
complications of COVID-19: the
quest for evidence.

Até o momento do estudo, ndo
havia relatos de complicacdes
subagudas ou cronicas
especificas apds a infeccdo por
COVID-19, mas algumas sdo
previsiveis, como
comprometimento cognitivo em
sobreviventes de ventilagdo
mecanica ou encefalopatia

HSU, P. C.; SHAHEED-AL- | SARS-CoV-2 mediated | O SARS-CoV-2 pode invadir o
MAHMUD, M (2022) neurological disorders in | sistema nervoso central por meio
COVID-19: Measuring the | dos  receptores ACE2 e
pathophysiology and immune | TMPRSS2, atravessando a
response barreira hematoencefalica e
desencadeando uma resposta
inflamatéria  intensa, com
liberagdo de citocinas que
causam neuroinflamagdo, morte
neuronal e sintomas
neurolégicos diversos.
IBRAHIM, W. (2022) Neurological manifestations in | Manifestagdes neurologicas sdo

coronavirus disease 2019
(COVID-19) patients: a
systematic review of literature

comuns em pacientes com
COVID-19, com predominancia
de sintomas relacionados ao
sistema nervoso central, como
cefaleia, confusio e perda de
olfato e paladar, sendo mais
frequentes em casos graves.

CREMASCHI, R. C. ET AL.
(2023)

Neurological symptoms and
comorbidity profile of
hospitalized  patients  with
COVID-19

80% dos pacientes internados
com multimorbidade e COVID-
19 aguda apresentaram sintomas
neurologicos. Os sintomas dos
sentidos quimicos e
autonomicos se destacaram. A
intolerancia ortostatica ocorreu
em cerca de dois tergos dos
pacientes com
anosmia/hiposmia

AGARWAL, P.; RAY, S;
MADAN, A.; TYSON, B.
(2021)

Neurological manifestations in
404 COVID-19 patients in
Washington State

Os sintomas do SNC mais
prevalentes foram estado mental
alterado (86, 21,3%), cefaleia
(82,20,3%) e tontura (31, 7,7%).

CARDOSO, C. O. et al. (2025)

Neurologic manifestations of
COVID-19 and viral test in
cerebrospinal fluid.

O SARS-CoV-2 foi detectado
em cerca de um tergo das
amostras de LCR de pacientes
com manifestagdes
neurologicas, sugerindo
potencial  neuroinvasivo  do
virus, especialmente em
individuos com comorbidades
como hipertensdo, obesidade e
diabetes tipo 2.

Fonte: Autores (2025).
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A discussao dos achados desta revisdo integrativa permite compreender a complexidade
e heterogeneidade das manifestagdes neurologicas associadas a infec¢do por SARS-CoV-2 em
adultos. Ao reunir evidéncias de diferentes estudos realizados ao longo da pandemia, observa-
se um padrao emergente de comprometimento neuroldgico, que varia de sintomas leves e
autolimitados a quadros graves e incapacitantes. A analise comparativa dos artigos revela ndo
apenas a diversidade clinica dessas manifestagdes, mas também multiplos mecanismos
fisiopatologicos, diretos e indiretos, envolvidos na génese das variantes do SARS-CoV-2.
Assim, esta discussao busca articular os principais achados, destacando convergéncias,
especificidades metodologicas e implicagdes clinicas relevantes.

No estudo retrospectivo de Brucki et al. (2021), as manifestacdes neurologicas mais
frequentes foram o acidente vascular cerebral (47,6%) e a encefalopatia (27%). Os autores
também relataram casos sugestivos de acometimentos imunomediados — como encefalomielite
disseminada aguda e mielite transversa — levantando a hipotese de um possivel gatilho
autoimune associado a infec¢do. Esse potencial imunomediado ¢ atribuido a inflamagao
sistémica, lesdo endotelial e disfunc¢do da barreira hematoencefalica. Aproximadamente 27%
dos pacientes ja apresentavam doencgas neurologicas prévias, o que pode ter contribuido para a
gravidade clinica. Os sintomas do sistema nervoso central (SNC) mais prevalentes foram estado
mental alterado (86, 21,3%), cefaleia (82, 20,3%) e tontura (31, 7,7%) (Agarwal et al., 2021).
Os autores também destacam que os achados podem refletir caracteristicas da populagdo
brasileira, marcada por alta prevaléncia de fatores de risco vasculares, além das limita¢des do
delineamento retrospectivo.

Essas observagdes sao refor¢adas pelos achados de Taquet et al. (2021), que, com base
em uma ampla base de dados de prontuarios eletronicos, evidenciaram aumento significativo
no risco de desfechos neurologicos e psiquidtricos em pacientes com COVID-19. Entre os
eventos descritos estdio AVC, encefalopatia, deméncia e até sindromes neurodegenerativas,
como o parkinsonismo, com maior incidéncia entre hospitalizados ou pacientes com
encefalopatia. Os resultados sustentam a hipotese de mecanismos multiplos, incluindo estados
pro-tromboticos, inflamacdo sistémica e possivel neuroinvasdo viral. Embora algumas
condi¢des, como a sindrome de Guillain-Barré e o parkinsonismo, tenham apresentado baixa
incidéncia ou evidéncias inconclusivas, os autores apontam para a possibilidade de
manifestagdes tardias, reforcando a importancia do acompanhamento prolongado. Além disso,
foi observada alta frequéncia de distirbios psiquiatricos como ansiedade, depressdo, psicose e
insdnia mesmo entre ndo hospitalizados, o que evidencia a necessidade de vigilancia

neuroldgica e psicossocial no periodo pds-infecgao.
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O estudo de Xiong et al. (2020), realizado nos estagios iniciais da pandemia, refletia as
incertezas do periodo quanto a real incidéncia e espectro das complicagdes neurologicas.
Apesar de as manifestagdes parecerem mais frequentes do que nas epidemias por SARS-CoV
e MERS-CoV, a maioria dos exames de liquor ndo detectava o virus, € as autopsias raramente
encontravam RNA viral no tecido cerebral. Ainda assim, houve maior incidéncia de AVC
isquémico em comparagdo a outras infec¢des virais, como a influenza. Os autores levantaram
a hipdtese de que a COVID-19 pudesse desencadear doengas neurologicas imunomediadas,
como encefalomielite aguda disseminada e sindrome de Guillain-Barré, a exemplo do aumento
de casos de narcolepsia observado apos a pandemia de HIN1. Além disso, também destacaram
os efeitos indiretos da hospitalizacdo como imobilidade prolongada e internacdo em UTI sobre
a func¢do neuroldgica, sobretudo em idosos, ressaltando a importancia de estratégias de
reabilitacdo abrangentes.

Ao aprofundar a compreensao dos mecanismos envolvidos, o estudo de Hsu e Shaheed-
Al-Mahmud (2022) destaca a entrada viral mediada por receptores ACE2 ¢ TMPRSS2 ¢ a
possivel disfuncdo da barreira hematoencefalica, o que facilitaria o acesso ao sistema nervoso
central. Esses achados fortalecem a hipotese de agdo direta do virus sobre o tecido neural ao
identificaram sinais inflamatérios no liquor mesmo sem deteccdo do RNA viral. O estudo
também destaca o papel central da inflamacgdo, particularmente da ativacdo microglial e da
liberagdo exacerbada de citocinas a chamada “tempestade de citocinas”, fendmeno que pode
estar associado tanto a manifestacdes agudas (como encefalite) quanto a desfechos tardios
(como declinio cognitivo e sindromes autoimunes, incluindo Guillain-Barré). A diversidade
dos sintomas relatados, que vao de alteracdes sensoriais a sindromes inflamatdrias graves,
refor¢a a multiplicidade de mecanismos envolvidos, alinhando-se aos achados iniciais de Xiong
et al. (2020).

Ibrahim (2022), por sua vez, analisou uma amostra de 290 pacientes e identificou
manifestagdes neurologicas em 14,5% deles, com predominio de sintomas do sistema nervoso
central. A cefaleia foi o sintoma mais comum, enquanto a tontura teve a maior incidéncia
proporcional. A distribuicdo dos sintomas entre formas leves e graves também foi relevante:
confusdo, disturbios de consciéncia, encefalopatia e AVC foram mais comuns em casos graves,
enquanto a cefaleia predominou em infec¢des leves. Esse padrao € coerente com os estudos de
Xiong et al. (2020) e Hsu e Shaheed-Al-Mahmud (2022), que relacionam a gravidade clinica a
maior frequéncia de sintomas neuroldgicos, possivelmente mediados por inflamacdo e hipdxia.

Ibrahim também discutiu mecanismos como agdo viral direta, resposta autoimune, disturbios
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metabolicos e efeitos adversos de farmacos. Ao distinguir sintomas do sistema nervoso central
e periférico, o estudo contribui para uma categorizacao mais precisa.

A contribuicdo de Ibrahim (2022) também se destaca ao enfatizar a importancia da
avaliagdo neuroldgica precoce e sistematica em pacientes com COVID-19, tanto na fase aguda
quanto no acompanhamento pos-infeccdo, convergindo com a proposta de vigilancia
prolongada defendida por Xiong et al. (2020) e reafirmada por estudos posteriores.

Nessa mesma linha, Cremaschi et al. (2023), em estudo realizado no Hospital Sao Paulo,
evidenciaram alta prevaléncia de manifestagdes neuroldgicas em pacientes hospitalizados,
muitos com multimorbidades como hipertensdo e diabetes. Sintomas como xerostomia (71%),
ageusia/hipogeusia (50%) e intolerancia ortostatica (49%) sugerem comprometimento
significativo da fun¢do autondmica. Utilizando o instrumento COMPASS-31, o estudo
identificou elevada carga de sintomas autondmicos. A associagdo entre disfungdo olfatoria e
maior incidéncia de manifestagdes neurologicas reforga a hipotese de entrada viral pelo epitélio
olfatorio, convergindo com o modelo proposto por Hsu e Shaheed-Al-Mahmud (2022). Esses
achados sustentam a combinacao de efeitos diretos ¢ indiretos do virus sobre o sistema nervoso,
incluindo neuroinflamacao, ativa¢do imunologica e lesdes vasculares.

Por fim, Cardoso et al. (2025) acrescentam uma dimensdo diagndstica ao demonstrar
que cerca de um terco dos pacientes apresentou manifestacdes neuroldgicas, com sintomas
variando de anosmia a encefalite e sindromes desmielinizantes. A detec¢do do virus no liquor
em 33,3% dos sintomaticos sugere a possibilidade concreta de neuroinvasao viral, fortalecendo
hipoteses propostas por Hsu e Shaheed-Al-Mahmud (2022) e Ibrahim (2022). Embora os danos
neuroldgicos também possam decorrer de mecanismos inflamatorios, hipdxicos ou autoimunes,
a presenga viral no liquor ¢ uma evidéncia importante de envolvimento direto do SNC.
Enquanto Cremaschi et al. (2023) enfatizam os sintomas autondmicos, Cardoso et al. (2025)
ampliam a compreensdo clinica ao incorporar a analise laboratorial, demonstrando que mesmo
na auséncia de sintomas respiratérios graves, o SNC pode ser afetado. Seus achados dialogam
com os de Ibrahim (2022), ao identificarem sindromes neuroldgicas graves como encefalite,
AVC e Guillain-Barré, e contribuem significativamente para a investigacdo neurologica da

COVID-19.

4 CONCLUSAO

A presente revisdo integrativa evidenciou que a infec¢do por SARS-CoV-2 pode

desencadear uma ampla gama de manifestagdes neuroldgicas em adultos, com implicagdes
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clinicas que vao desde sintomas leves, como cefaleia e perda de olfato, até¢ condi¢des graves,
como acidente vascular cerebral, encefalopatia, encefalite e sindromes autoimunes. A
diversidade de achados nos estudos analisados aponta para a atuagao de multiplos mecanismos
fisiopatologicos, incluindo inflamagdo sist€émica, estados pro-trombéticos, disfungdo
autondmica, neuroinvasdo viral e respostas imunomediadas. Também foi observada uma
associacdo entre gravidade da COVID-19 e maior frequéncia de manifestagdes neurologicas,
especialmente em pacientes com comorbidades pré-existentes. Além disso, os dados reforcam
a importancia da avalia¢ao neurologica precoce ¢ do acompanhamento de longo prazo, dado o
potencial para desfechos neuroldgicos persistentes ou tardios. A sobreposi¢ao entre sintomas
neuroldgicos e psiquiatricos reforca a necessidade de uma abordagem multidisciplinar no
manejo desses pacientes. Assim, destaca-se a urgéncia da implementacao de protocolos clinicos
especificos, capacitacdo das equipes de saude e fortalecimento da vigilancia p6s-COVID-19, a
fim de garantir diagnostico e tratamento adequados das complicagdes neuroldgicas associadas

a infecc¢ao pelo SARS-CoV-2.
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