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RESUMEN

La infeccion por el virus SARS-CoV-2 se origino en diciembre del afio
2019 en la ciudad de Wuhan, China, con una rapida propagacion, el
11 de marzo de 2020 la Organizacidon Mundial de la Salud declara a la
infeccidon por SARS-CoV-2 Pandemia, dejando como resultado millones
de muertes en todo el mundo, el espectro clinico va desde el paciente
asintomatico hasta una insuficiencia respiratoria grave y la muerte.
Diversos estudios han demostrado el alcance de la infeccidn

involucrando varios sistemas entre ellos el sistema nervioso.

El Objetivo Principal de esta revision bibliografica es describir las
principales manifestaciones neurologicas asociadas a la infeccion por

SARS-CoV-2.

Como Metodologia se consultd diferentes bases de datos como es

PubMed, Scopus, Elsiever, entre otras.

Entre los Resultados y Discusion mostraremos aspectos relacionados
con las manifestaciones neurologicas por SARS-CoV-2, e incluiremos
las vias de entrada, la fisiopatologia de las mismas y a su vez las
secuelas que estas producen, esta informacion a sido obtenida de los

diferentes estudios que an sido consultados.

Conclusidon tenemos dos posibles vias de entrada del Covid-19:

retrogada y hematogena; los problemas neurologicos afectan el



sistema nervioso central y periferico, mismo que dejaran secuelas de

suma importancia.

Palabras clave: Manifestaciones neuroldogicas, SARS-COV-2,

Coronavirus, Secuelas neurologicas.



ABSTRACT

SARS-CoV-2 virus infection originated in December 2019 in Wuhan,
China, with rapid spread; on March 11, 2020, the World Health
Organization declared the SARS-CoV-2 infection a pandemic, resulting
in millions of deaths worldwide. The clinical spectrum ranges from
asymptomatic patients to severe respiratory failure and death. Several
studies have demonstrated the extent of infection involving several

systems, including the nervous one.

This literature review Primary Objective is to synthesize the main

neurological manifestations associated with SARS-CoV-2 infection.

Different databases such as PubMed, Scopus, Elsevier, and others

were consulted as a Methodology.

The Results and Discussion show aspects related to the neurological
manifestations of SARS-CoV-2, including the routes of entry, the
pathophysiology of the same, and the sequelae they produce. This
information has been obtained from the different studies that have

been consulted.

In Conclusion, two possible routes of entry of COVID-19 are
retrograde and hematogenous; neurological problems affect the

central and peripheral nervous system, leaving significant sequelae.



Keywords: Neurological manifestations, SARS-CoV-2, Coronavirus,

Neurological sequelae.
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1. INTRODUCCION

El 31 de diciembre de 2019, se anuncié un grupo de 27 casos de
neumonia inexplicable en Wuhan, China. Sin embargo, la aparicién de
los sintomas en el primer caso se produjo el 8 de diciembre de 2019,
no obstante, en enero de 2020, las autoridades chinas identificaron el
brote de un nuevo virus perteneciente a la familia Coronaviridae
denominado SARS-CoV-2, la Organizacidon Mundial de la Salud declaré
Pandemia el 11 de marzo del mismo ano, debido a su rapida extension

y gravedad (1).

El primer caso que se dio en América Latina, fue en Brasil en febrero
del 2020, los cuales que segun estudios mencionan que son
procedentes de Europa principalmente Italia. Nuestro pais a inicios de
la pandemia se consider6 como el segundo pais en Sudamérica en
presentar el mayor niumero de contagios con 22.719 casos confirmados
y 576 fallecidos, seguido de Peru que hasta ese entonces presento
20.914 casos confirmados con 572 fallecidos, luego Chile con 12.306

casos positivos y 174 fallecidos (2).

Los primeros sintomas reportados fueron fiebre, tos seca e
hiporexia; por otro encontramos reportes de sintomas neuroldgicos en
un 36.4%, afectando pricipalmente al Sistema Nervioso Central (SNC)

en un 24,8%, seguido del musculo esqueletico con 10,7% vy del



Sistema Nervioso Periferico (SNP) en un 8,9% (3,4). La clinica varia

desde mareos hasta compromiso severo como encefalitis, accidente

cerebrovascular, convulsiones, Sindrome de Guillain-Barre (5).

Segun varios estudios, los CoVs atacan los bulbos olfatorios, a través
de los que ingresan hacia el sistema nervioso central, la alteracion de
la conciencia se ve afectada de forma directa o indirecta, con informes
de aislamiento del virus en el liquido cefalorraquideo de pacientes con
meningoencefalitis clinicamente manifestada por cefalea y rigidez de
cuello. Otras manifestaciones son las crisis epilépticas por lesién del

I6bulo temporal, secundario a encefalitis (5-7).

Al ser un virus respiratorio se propaga rapidamente de persona a
persona, a través de la tos, las secreciones respiratorias; este
microorganismo predomina en el sistema respiratorio y provoca una
respuesta inmunitaria inflamatoria anédmala con un aumento de las

citocinas, lo que exacerba a los pacientes y provoca dafio multiorganico

(8).



2. JUSTIFICACION

En la presente revision bibliografica, se estudiaran las diferentes
manifestaciones neurologicas que se presentan durante el Covid-19,
ya que en la actualidad ha provocado un indice alto de morbimortalidad
a nivel mundial. Desde el comienzo de la pandemia se han publicado
diversos estudios sobre esta nueva enfermedad, en los primeros
informes mostraron que los sintomas neurologicos estaban presentes

en estos pacientes.

Este estudio recopila, sintetiza y estudia la informacion mas reciente
sobre este tema, por ende, sera de gran utilidad para la investigacion
cientifica en la practica medica y en todos los profesionales de la salud,
brindando los elementos para una mejor evaluacion y una vision
integral del Covid-19 a nivel neurologico. El objetivo de este estudio es
describir las manifestaciones neurologicas asociadas al SARS-Cov-2
desde sus posibles vias de entrada, fisiopatologia y posibles secuelas

que deja la misma.

Las manifestaciones neurologicas frecuentes asociadas al SARS-Cov-
2 son mialgias, cefaleas, enfermedad cerebrovascular, encefalopatia,
encefalitis, Sindrome de Guillain Barre; se cree que estas se relacionan
con procesos inflamatorios, alteraciones provocadas en los centros
respiratorios del tronco encefalico, sin embargo, no se conocen con
precision los mecanismos fisiopatogenico, ni se han confirmado desde

el punto de vista neuropatologico, sindromes especificos que



demuestren objetivamente la capacidad de neuroinvasion, es por esta

razén que, esta revision es de suma importancia como un aporte para

la ciencia.



3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo Principal

- Describir las diferentes manifestaciones neuroldgicas asociados

a la infeccion por SARS-COV-2.

3.2. Objetivos especificos

1. Identificar las vias de entrada del virus SARS-COV-2 al Sistema

Nervioso Central.

2. Describir el mecanismo fisiopatoldgico de las principales

manifestaciones neuroldgicas producidas por el virus del SARS.-

COVv-2.

3. Mencionar las principales secuelas neuroldgicas derivadas de la

infeccidon por el virus SARS-COV-2.



4. METODOLOGIA

En este proyecto de investigacidn, se realizd un estudio de tipo
bibliografico descriptivo - analitico, se analizaron diversos articulos con
una exhaustiva busqueda en varios tipos de bases de datos cientificos
como: Medline, Scielo, Scopus, PubMed, Elsevier, dentro de lo cual se
aplico palabras claves para una mejor busqueda entre ellas tenemos:
“COVID-19”, "“neurological symptoms”, “neurological disorders”,
“neurological complications”, “SARS-CoV-2”, "“coronavirus”. Los
criterios de inclusién fueron articulos en idioma espafol e inglés,
publicados entre diciembre 2019 y mayo 2022, poblaciéon que sean
mayores de 18 anos, estudios observacionales, metaanalisis,
revisiones sistémicas, que evaluaran las manifestaciones neuroldgicas
en pacientes infectados con Covid-19; en este estudio se excluyeron
articulos en otros idiomas, sin acceso libre, articulos incompletos, tesis,

pacientes pediatricos.

Se identificaron un total de 2.634 articulos, excluyendo articulos
duplicados, en los que se analizaron titulos y resimenes, en el que
mencionen pacientes Covid-19 y manifestaciones neuroldgicas como
encefalitis, enfermedad cerebrovascular, sindrome de Guillain Barré,
enfermedad desmielinizante. De estos, se incluyeron, analizaron y
apropiaron aspectos de 39 articulos que cumplieron con los objetivos

y criterios de inclusidn planteados.



5. RESULTADOS
Virus SARS-CoV-2

El coronavirus, es el agente causante de afecciones respiratorias,
hepaticas, intestinales y, a veces, enfermedades neuroldgicas. Tienen
un nivel muy alto de diversidad genética y un potencial de

recombinacion (5).

Con un periodo de incubacién estimado de 4 a 14 dias, los pacientes
con Covid-19 experimentan una amplia gama de manifestaciones

clinicas, desde la forma asintomatica, hasta condiciones graves como,

distrés respiratorio y falla multiorganica (9).

Las manifestaciones neuroldgicas se han reportado en el 36.4% de
pacientes con Covid-19. Asimismo, casos de encefalitis, accidente

cerebrovascular y sindrome de Guillain-Barré (4).

El SARS-CoV-2 causa problemas en varios sistemas, en el sistema
nervioso, puede causar, infiltracion neuronal potencial, ya que las
proteinas estructurales virales pueden unirse a la superficie celular del
cuerpo humano, a través de los receptores de la enzima convertidora

de angiotensina de tipo II (ACE2), presentes en los niveles glial y

neuronal, convirtiendose en un objetivo potencial del virus (10).



5.1. Vias de entrada

Podemos mencionar que, las posibles vias de entrada del SARS-CoV-
2, se dividen en dos: transneuronal o retrograda neural, la cual se
produciria mediante la via olfatoria, por ende decimos que, la cavidad
nasal esta revestida por mucosa no sensorial secretora de moco, en su
gran parte, con excepcién de la lamina cribosa del etmoides, en la parte
superior del tabique nasal, en donde se ubican las neuronas sensitivas
olfatorias, bipolares, las dendritas estan proyectadas hacia el epitelio
olfatorio, en su terminacién contiene cilios quimio-sensores, que son
receptores odoriferos, y un unico axén que va hasta el bulbo olfatorio

dando lugar al nervio olfatorio (11,12).

En la via hematdgena, la trasmision al SNC esta asociada con la
ruptura de la barrera hematoencefélica (BHE), producida por la
tormenta de citoquinas o la inoculacion de las células mieloides. Por
ende, el SARS-CoV-2 hace que el epitelio nasal se destruya y, de esta
manera cruzar la barrera epitelial hacia el torrente sanguineo o el
sistema linfatico, a su vez propagarse a otros tejidos incluido el sistema

nervioso central (13).
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Figura 1. Posibles vias de entrada de SARS-CoV-2. Podria infectar al Sistema

Nervioso mediante las vias hematdgena y retrograda neural, el Covid-19 sobre activa el
sistema inmunitario, las inmunoglobulina secundarias, y la tormenta de citoquinas, mismas

que deterioran el Sistema Nervioso (11).

La vida media de las neuronas olfativas son cortas, es decir, puede
ser de algunas semanas o meses aproximadamente, las células madre
de la capa basal se encuentran en continua division, por lo tanto existe
pacientes en los que la anosmia se puede revertir durante su

recuperacion (12).

En la autopsia de los cadaveres de personas infectadas con Covid-
19, se evidencio la presencia del virus en las células endoteliales
capilares del cerebro, confirmando asi, la infeccion viral del sistema
nervioso central. Teniendo como posible entrada del virus las
terminaciones nerviosas del trigémino y del nervio olfatorio o por el
aumento de la permeabilidad de la barrera hematoencefalica, debido

al incremento de citoquinas en el LCR (liquido céfalo raquideo) (14).



En un estudio realizado por Arriola y Palomino (4), menciona que
diversos pacientes presentaron mareos, cefalea, pérdida del gusto,
anosmia, alteraciones visuales, mialgias, alteraciéon del estado de
conciencia, entre otros; lo cual da a entender que el COVID-19 puede
llegar a causar problemas neurolégicos ya sea directa o
indirectamente, considerando dos causas: el primero esta relacionado
con la replicacion viral directa en el sistema nervioso, y el segundo esta

relacionado con la activacién de la cascada inflamatoria, cambios en el

metabolismo téxico o mecanismos inmunologicos.

6. MANIFESTACIONES NEUROLOGICAS POR SARS-COV-2
6.1. Alteraciones en el tronco encefalico
La insuficiencia respiratoria pude tener un componente central y

deberse, en parte, a una lesion primaria de las neuronas del centro

respiratorio en el tronco del encéfalo, esto podria causar insuficiencia
respiratoria refractaria y sintomas como digeusia e hiposmia. El fallo
respiratorio de origen neuroldgico se manifiesta por bradipnea, hipoxia

e hipercapnea (fallo respiratorio de tipo 2) (15).

En un estudio desarrollado por Huang, et al., (16), exponen que se

ha realizado autopsias a pacientes infectados con COVID-19 vy
muestran que el virus podria llegar al tronco encefalico

transinapticamente y comenzar desde las terminaciones nerviosas

periféricas del nervio olfativo o lingual. Uno de los autores sefiala que
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en la sangre de los pacientes con infeccién por COVID-19 hay un

nimero muy alto de células endoteliales y que estas células

desencadenan la tormenta de citoquinas.

A continuacion, se presentan las diferentes manifestaciones que se

desarrollan en diferentes niveles.

Mao, Ling, et al, (17). En su estudio realizado en la ciudad de
Wuhan, China, incluyeron 214 pacientes hospitalizados de 3 hospitales,
en el periodo de enero 16, a febrero 19, de 2020, con los siguientes
complementarios como la Tomografia de térax y craneo, biometria
hematica, marcadores inflamatorios, Covid-19 mediante la prueba de

PCR, y que hayan sido valorados por un médico neurélogo.

Para su resultado lo dividieron en 3 categorias que son las

siguientes:

Tabla 1. Divisién de las manifestaciones neuroldgicas por categorias

(17).
SISTEMA NERVIOSO SISTEMA MANIFESTACIONES
CENTRAL NERVIOSO MUSCULOESQUELETICAS
PERIFERICO
Vértigo Alteracion del Mialgias
olfato: hiposmia-
anosmia
Cefalea Gusto: hipogeusia-
ageusia.

11



Alteracion de la Vista
conciencia:
somnolencia, estupor

O COma.

Enfermedad Dolor neuropatico
cerebrovascular
aguda: isquémica o

hemorragica.
Ataxia

Crisis convulsivas

Como resultado ellos vieron que 78 (36.4%) tuvieron
manifestaciones neurologicas, siendo mas frecuentes |las
manifestaciones del SNC, de los cuales presentaron cefalea el 13.1%,
mareo 16.8%, mialgias 10.7%, finalmente, 8.9% presentaron
manifestaciones del SNP, 5.6% tenia alteracion de la conciencia,
alteracion del olfato 5.1%. Estas manifestaciones se los encuentra

sobretodo en su forma severa (17).

Como conclusion decimos que, el sistema nervioso central es el que

esta mayormente afectado segun este estudio.

6.2. Manifestaciones del Sistema Nervioso Central

Se puede mencionar diferentes manifestaciones dentro de la cuales
se tienen: encefalitis, enfermedad cerebrovascular isquémica o

hemorragica, encefalopatia toxico-metabdlica, trastornos del estado de

12



conciencia, cefalea siendo una de las primeras manifestaciones del

COVID-19, trombosis arterial o venosa (4).

A continuacion se revisan las mas representativas.

6.2.1 Accidente cerebrovascular

En pacientes adultos mayores con factores de riesgo cardiovascular
como es: diabetes, hipertension, dislipidemia, entre otros; suelen tener
un alto riesgo de complicaciones cerebrovasculares al momento de
contraer el Covid-19, llegando a causar ictus isquemico, hemorragia
intracraneal y trombosis de las venas cerebrales, no obstante tambien
existe casos de ACV en adultos jovenes sin antecedentes ni factores de
riesgo cardiovasculares, dando como resultado que estos pacientes

jovenes queden severamente secuelados (5).

Los mecanismos fisiopatologicos de la enfermedad cerebrovascular
en pacientes con Covid-19 son numerosas, la mayoria esta asociada a
los efectos sistemicos de la infeccion por SARS-CoV-2, cabe mencionar
que, las alteraciones de la coagulacion, interleucina 6 (IL-6) o dimero-
D conducen a una alta tasa de eventos tromboembolicos, por otra parte
la trombocitopenia y el tiempo de protrombina prolongado puede dar
como resultado la aparicion de hemorragias. Finalmente, Ilas
alteraciones cardiacas y las arritmias causadas por la infeccion virica
podrian ser promotoras de la mayor tasa de eventos isquemicos

(18,19).
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Se han reportado diversos casos sobre accidente cerebrovascular
isquemico entre los cuales mencionamos un paciente de 64 afios de
edad que presentaba sintomatologia respiratoria tos, fiebre, disnea,
mialgia y anorexia, con una evolucion de 10 dias, con necesidad de
manejo en terapia intensiva, a los quince dias, desarrollo hemiparesia
izquierda. En el estudio de imagen se evidencid oclusion de la arteria
vertebral izquierda intradural e infarto en el territorio de la arteria
cerebelar postero-inferior del mismo lado con hemorragias ptequiales,
el dimero-D era mayor de 80.000ug/l, por lo cual le administraron
aspirina y clopidrogel, a los 19 dias, sufrio un tromboembolismo
pulmonar, fue tratada con heparina de bajo peso molecular (HBPM), a
los 22 dias desarrollo, ataxia bilateral y hemianopsia homonima
derecha (20).

6.2.2Encefalopatia

Se trata de un sindrome de disfuncion cerebral transitoria que se
presenta de forma aguda o subaguda a nivel de conciencia, con mayor
riesgo de desarrollar alteracion del estado mental relacionado con el
Virus Covid-19 en ancianos o con deterioro cognitivo previo, teniendo
en cuenta sus factores de riesgo cardiovasculares y sus comorbilidades
preexistentes (21).

6.2.3Meningoencefalitis

Este es un trastorno caracterizado por fiebre, cefalea, signos

meningeos, alteracion de la conciencia, trastornos conductuales vy crisis

epilépticas. El diagndstico requiere puncion lumbar. El primer caso de
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meningoencefalitis en Japon, se reportd en un varén de 24 afos con
sintomas de Covid-19, quien tuvo un cuadro clinico caracterizado por
disminucion del nivel de conciencia y crisis epilépticas generalizadas,
se le realizo un frotis nasofaringeo con resultado negativo, mientras
gue en la muestra de LCR dio positivo evidenciandose la presencia de
células mononucleares y polimorfonucleares; posterior se le realizo una
resonancia magnética encefdlica con dareas hiperintensas en el
ventriculo lateral derecho, en regién mesial del I6bulo temporal y el

hipocampo (22).

Tenemos el caso de una paciente femenina adulta joven que acude
al servicio de urgencia en EEUU por presentar cuadro clinico de fiebre,
cefalea y una crisis epiléptica de debut reciente, en el examen fisico
presentd signos meningeos, se realizd una tomografia de craneo con
reporte normal y un estudio de LCR mismo que reporto pleocitosis
linfocitica e incremento de proteinas y hematies, sin embargo dicha
paciente no presentaba sintomas respiratorios pero se le realizo un

frotis nasofaringeo con resultado positivo para Covid-19 (23).

Otro caso es un paciente de 64 afos, con alteracidén en el estado
mental, hiperreflexia y signos meningeos, teniendo en cuenta que
anteriormente presentaba fiebre y diferentes sintomas respiratorios,
sin embargo se realizd un PCR para SARS-Cov-2 con resultado negativo

en LCR, mientras que en el frotis fue positivo (24).
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6.2.4Encefalitis

La encefalitis es la infeccidén directa del encéfalo por un virus, o por
inflamacién secundaria a una vacuna o algun otro agente (1). Los
sintomas pueden incluir cefaleas, fiebre, crisis epilépticas, trastornos
conductuales y alteracién del nivel de conciencia. Estos sintomas son
similares a los que presentan los pacientes con Covid-19 con neumonia

e hipoxia grave (5) (25).

Por lo tanto, la encefalitis es un desafio de salud publica importante

debido a su alta morbilidad y mortalidad, e incluso mayor mortalidad

en paises de bajos ingresos (4).

6.3. Manifestaciones del Sistema Nervioso Periférico

Hipogeusia e hiposmia; también ha habido casos raros de pacientes
que han desarrollado polineuropatia inflamatoria aguda en su formas
de presentacion tipica (Sidrome de Guillain Barré), Sindrome de Miller

Fisher (relacionado con el anticuerpo antigangliosido GD1b-IgG

positivo), Polineuritis craneal (4).

6.3.1Sindrome de Guillain Barré
El sindrome de Guillain Barré esta asociado a infecciones virales
respiratorias o gastrointestinales, y a su vez se ha identificado

complicaciones en pandemias anteriores como es el dengue,
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chikunguya, y virus Zika. El mecanismo propuesto de la infeccién por
Covid-19, es una imitacién molecular en el cual el patdgeno comparte
epitopos similares a los componentes que se encuentran en los axones
de los nervios periféricos, donde los anticuerpos producidos para
combatir este virus actuan contra los nervios periféricos causando

disfuncion neuronal (21).

En las manifestaciones clinicas de 12 pacientes, se observo debilidad
ascendente en 6 pacientes, debilidad facial en 3, en el caso de

insuficiencia respiratoria en 7 pacientes, se desarrollaron 4-6 dias

después del inicio de los sintomas del sindrome de Guillain-Barré (26).

En abril de 2020 la primera paciente afectada, fue una mujer de 61
afos que presento, de forma aguda, debilidad motora, arreflexia
simétrica de las extremidades inferiores y fatiga. Se realizaron analisis
sanguineos donde se observo linfopenia y trombopenia; tres dias
después del ingreso, su clinica empeord, sumandose debilidad de
extremidades superiores y alteracion de la sensibilidad; se le realizd
un estudio de LCR (Liquido Céfalo Raquideo), observandose aumento
de las proteinas y ausencia de células; al realizar el examen
neurofisioldgico se vio un aumento de las latencias distales y ausencias
de ondas F, con diagnodstico Sindrome de Guillain Barré. El tratamiento
inicial fue inmunoglobulina intravenosa; ocho dias despues, desarrollo
fiebre, tos seca, se realizé una Tomografia Computarizada toracica en

la cual se vio opacidades en vidrio esmerilado en ambos campos
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pulmonares. Se le realizo un frotis nasofaringeo positivo para Covid-19

(27).

El Sindrome de Guillain Barre, fue la presentacién clinica inicial del
COVID 19, con una relacidn causal entre ambas enfermedades;
apuntando hacia un proceso para infeccioso y no post infeccioso,

siendo igual a las pandemias anteriores como el virus del Zika (27).

En un segundo caso tenemos, un vardn de 68 afos, quien presento
tetraparesia ascendente simétrica aguda progresiva dos semanas
después de haber sido diagnosticado de Covid-19, se realizé un estudio
neurofisioldgico donde se vio una variante polirradicular aguda axonal,
en este caso no se realizé un analisis de LCR debido a que paciente no
dio su consentimiento, el tratamiento que recibié fue el mismo que el
primer caso con inmunoglobulina intravenosa, no se obtuvo mas

detalles de su seguimiento (28).

Un tercer caso, vardon de 54 anos con parestesias y paresia de
extremidades inferiores, de dos dias de evolucién, en su inicio el
paciente presento fiebre, tos y diarrea; se diagnosticd de Covid-19
mediante PCR y Tomografia pulmonar, no obstante, ante la sospecha
de Sd. Guillain Barre, se inicid tratamiento con inmunoglobulinas

intravenosas, obteniendo buenos resultados (13).
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6.3.2Alteraciones del olfato y el gusto
Hiposmia: disminucidn de olfato, anosmia: perdida del olfato y
Hipogeusia: disminucion del gusto, ageusia: perdida del gusto; son

alteraciones que tienen una relacion muy estrecha.

Las hipotesis sobre la fisiopatologia de la disfuncion olfativa y
gustativa en pacientes infectados por Covid-19 no son precisas. No
obstante, los receptores de los ACE2 (enzima convertidora de
angiotensina 2) creen tener un papel clave. La expresion de estos
receptores es respectivamente mayor en la mucosa oral de la lengua y
en los neumocitos tipo 2 que son productores de surfactante que en
otros organos. El Virus de Covid-19 invade los receptores ACE2 para
poder entrar a la celula y posterior a la misma producir la inflamacion
en estos tejidos. Por lo tanto, el dafio en el epitelio mucoso de la lengua
puede explicar la anosmia y un mecanismo similar se puede aplicar a

la ageusia (29-31).

7. SECUELAS NEUROLOGICAS

Taquet et al., (32) en su estudio sobre las secuelas neurologicas y
psiquiatricas de 236.379 pacientes post Covid-19, mencionan que el
riesgo de producir las mismas es del 33.62%, de lo cual, las
neurologicas es del 12.84% mencionando las siguientes: Encefalitis,
enfermedades musculares, neuropatias, parkinson, ictus isquemico y

hemorragia intracraneal. Se los clasifico en diferentes grupos: no

19



hospitalizados 31.74%, hospitalizados 38.73%, ingresados en terapia
intensiva 46.42%, lo cual, nos indica que, la incidencia de padecer
secuelas neurologicas, es mayor cuanto mas grave sea la enfermedad,
cabe mencionar que, estos resultados han sido valorados en pacientes
que tuvieron esta enfermedad hace seis meses, por ende, es necesario
llevar a cabo mas estudios a largo plazo para poder determinar la
duracion del riesgo y la trayectoria de los pacientes de manera

individual.

Se ha observado perdida persistente del olfato y el gusto en
aproximadamente el 10 % de los pacientes dentro de los seis meses,
asi mismo, se ha observado deterioro cognitivo, con o0 sin
fluctuaciones, incluida la “niebla cerebreal”, manifiestada con
problemas de atencion, memoria, lenguaje receptivo o ejecucion
motora. Ademas, en las situaciones criticas, las complicaciones de la
enfermedad aguda por Covid-19, como ACV (Accidente Cerebro
Vascular) isquemico o hemorragico, encefalopatia o mielitis aguda
diFUSA, pueden provocar un deterioro neurologico persistente que

requieren una rehabilitacion (33).
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8. DISCUSION
Con los datos de los articulos expuestos y tomando en cuenta que el
principal objetivo de la investigacién es desarrollar un analisis

bibliografico sobre manifestaciones neuroldgicas asociadas a la

infeccidon por el virus SARS-COV-2.

Carod (5), en su estudio sobre las complicaciones neuroldgicas y su

incidencia en pacientes con Covid-19, llamd a este evento una bomba
de tiempo. Asimismo, se pudo notar la confluencia de ideas sobre las
principales manifestaciones, que aunque son respiratorias, se han

reportado otros sintomas.

Se pudo distinguir que, en el articulo de Verity et al. (34), la
posibilidad de infiltracion neural de SARS-CoV-2 se ha planteado
previamente como hipétesis, pero no se ha probado. Después de la
infeccion por gotas respiratorias, aerosol o contacto, el SARS-CoV-2
ingresa a la célula huésped a través del receptor ACE-2 (enzima
convertidora de angiotensina 2), se extiende a varios tejidos como el
tracto respiratorio, los pulmones, el endotelio y el sistema nervioso

central (SNC).

Siguiendo, se buscd determinar los principales parametros que
inciden en estas manifestaciones, a lo que dentro de los estudios de
investigacién se encontrd lo expuesto por Dabanch (35), se tengan en

cuenta que los estudios en animales han demostrado multiples rutas
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por las cuales el coronavirus puede ingresar al sistema nervioso

central. A través del nervio olfativo, que invade areas como el tronco

encefalico y el talamo. Alternativamente, ingresando a las
terminaciones nerviosas periféricas, interactuando con los receptores
ACE 2 y luego accediendo al SNC desde el sistema respiratorio a través
de la via sinaptica.

Hasta la fecha, no hay evidencia publicada generalizada de
infiltracién neural por SARS-CoV-2, pero han surgido informes de
sintomas neuroldgicos en pacientes hospitalizados con COVID-19. Las
ideas principales que se encontraron en los articulos de Diaz (1),
Castellon (3) y Vergara (36), son en referencia a que estos sintomas
pueden ocurrir en pacientes con factores de riesgo como hipertension,

diabetes, enfermedad cerebrovascular preexistente, edad avanzada,

sintomas clinicos graves, linfopenia, proteinas C reactivas elevadas y

dimero D elevado.

Ademas, estos pacientes pueden tener sintomas menos comunes,
como fiebre y tos, pero es mas probable que sufran dafio muscular,
alteracion de la conciencia y accidentes cerebrovasculares agudos que

estan asociados con hipercoagulabilidad asociada con dimero D

elevado (37).

Otro punto a desarrollar es su incidencia, en el articulo de Yachou,

et al., (38), se ha observado dafio muscular con niveles elevados de
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creatina quinasa y lactato deshidrogenasa en pacientes criticamente

enfermos. Su presencia es importante porque se sabe que la

complicacién potencial es la rabdomidlisis. La hiposmia y la disgeusia
han sido identificadas por la Sociedad Espafiola de Neurologia y otras
sociedades médicas como sintomas de infeccidon por SARS-CoV-2, y su

presencia puede alcanzar el 85,6% y el 88%, respectivamente.

Con referencia a lo expuesto anteriormente, la hiposmia, puede

explicarse por la tendencia del CoV a invadir el bulbo olfatorio y el
riesgo potencial del SNC. Se ha demostrado que los cambios en la
conciencia son otro sintoma de COVID-19; para Castellon (3), esto

puede deberse a afectacién directa o indirecta, ya que hay reportes en

los cuales se detectd el virus en el liquido cefalorraquideo en un

paciente con meningoencefalitis y en otro no.

Segun Arriola (39), un hecho significativo, es que el SARS-CoV-2
esta asociado con casos de encefalopatia necrotizante hemorragica
aguda y Sindrome de Guillain Barré. Otras complicaciones post
infecciosas relacionadas incluyen encefalitis, polineuropatia grave,
miopatia, epilepsia refractaria, paralisis flacida aguda no identificada,
encefalitis del tronco encefdlico, encefalomielitis aguda diseminada,
etc. Informadas anteriormente sobre CoV. Esto Uultimo es
especialmente importante porque la neuralgia es un sintoma

neuroldgico periférico que se encuentra en COVID 19.
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Dentro de la misma linea los articulos de Moreno (25) y Sharifian et
al.,(26), sugieren que existen complicaciones crénicas ademas de la
patogenicidad aguda. Esto es consistente con la evidencia existente de

que los CoV estan persistentemente presentes en las células gliales y

posiblemente en las neuronas, lo que puede estar asociado con

cambios neuropatoldgicos.
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9. CONCLUSIONES
En conclusion decimos que, las posibles vias de entrada del Covid-
19 al SNC son dos, la via retrogada transinaptica a traves de las
neuronas olfativas y la via hematogena debida a la disrupcion de la
barrera hematoencefalica, sin embargo, se necesita realizar nuevas
investigaciones para esclarecer con mayor certeza las vias de entrada,
mismos que se lo podria hacer mediante autopsias o experimentos en

celulas y animales.

Las manifestaciones neurologicas observadas en los pacientes
infectados de Covid-19 incluyen un espectro de gravedad variable,
afectando el sistema nervioso central y periférico, asi como al sistema
musculoesqueletico y la unién neuromuscular. Entre ellas se encuentra
la anosmia, la disgeusia, cefalea y mareos que se presentan en
pacientes con enfermedad leve o moderada, por otro lado, estan las
alteraciones del nivel de la conciencia y el accidente cerebrovascular
Mismo que se asocia a casos graves o criticos, asi como en pacientes
ancianos que tienen comorbilidades preexistentes, lo que resulta una

mayor morbilidad y mortalidad.

Dada la complejidad de esta enfermedad, tanto en su forma aguda
como grave, resulta evidente la necesidad de transmitir todo el
conocimiento cientifico que se esta generando a la practica clinica, ya
que, existe una gran dificultad para mantenerse actualizado

constantemente, este trabajo trata de ofrecer una vision relevante de
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la pandemia y a su vez brindar informacion al personal sanitario para
que puedan llevar a cabo una atencion integral de los pacientes ya sea

en el ambito ambulatorio u hospitalario.
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