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Resumo

A pandemia da COVID-19 atingiu uma dimensão, há muito não vista, apresentan-
do já mais de 3 milhões de infetados em todo o mundo. O vírus SARS-CoV-2, res-
ponsável pela doença COVID-19, pertence à família Coronaviridae, a qual, além das 
usuais manifestações respiratórias, parece apresentar neurotropismo e ser responsá-
vel também por diversas manifestações neurológicas associadas. É importante que 
os neurologistas conheçam estas manifestações pela possibilidade de se depararem 
com elas na sua prática clínica atual.

Este artigo tem como objetivo rever o estado da arte relativo às manifestações 
neurológicas, possíveis mecanismos fisiopatológicos e outros dados relevantes rela-
cionados com a infeção por SARS-CoV-2, essenciais para neurologistas gerais. 

Até ao momento, os sintomas neurológicos mais frequentemente reportados são 
tonturas, cefaleias, mialgias, cansaço e encefalopatia, que poderão relacionar-se 
com a infeção sistémica e a resposta imune do hospedeiro. Contudo a descrição 
igualmente frequente de hiposmia e hipogeusia, juntamente com casos de encefali-
tes, polineuropatia aguda e acidentes vasculares cerebrais, sugerem a possibilidade 
do vírus apresentar tropismo para o sistema nervoso, em particular nos casos de 
infeções mais graves. 

Apesar de ainda precoces e escassos, os dados atuais apontam para a capacidade 
do SARS-CoV-2 atingir o sistema nervoso central, o sistema nervoso periférico e até 
mesmo o músculo, de forma semelhante a outros coronavírus. No entanto, é ainda 
desconhecido o real espectro de manifestações neurológicas, sendo necessários da-
dos de estudos, nomeadamente prospetivos e casos clínicos, que poderão fornecer 
informação mais detalhada, permitindo identificar possíveis mecanismos patogéni-
cos e opções terapêuticas.

Abstract

COVID-19 pandemic is reaching a long-time non seen global impact, counting 
more than 3 million cases world-wide. SARS-CoV-2 virus, responsible for COVID-19 
infection, belong to Coronaviridae virus family. This family, beyond its usual respira-
tory manifestation, appears to have neurotropism, causing various neurologic mani-
festations. So, there is an urge to alert neurologists for this topic, as they could face 
it in nowadays clinical practise.

We purpose to review in this article the current available data on neurologic mani-
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Introdução 
A pandemia atual COVID-19 (coronavirus disease 

2019) causada pela infeção pelo coronavírus (CoV) tipo 
2 associado à síndrome respiratória aguda grave (SARS) 
- SARS-CoV-2 - tem tido um impacto incomparável a 
todos os níveis da sociedade, contando já com mais de 3 
milhões de infetados em todo o mundo.

Portugal, de acordo com dados da Direção Geral de 
Saúde no Relatório de Situação nº 56, publicado a 27 de 
abril de 2020, contava com 237 571 casos suspeitos, 24 
027 casos confirmados e 928 óbitos, perfazendo uma 
mortalidade global de 3,86% e de 10,22% nos doentes 
com ≥ 60 anos.

As manifestações típicas da COVID-19 são uma 
síndrome viral acompanhado de clínica respiratória, 
caracterizada por tosse seca, febre e dispneia, ima-
giologicamente com uma pneumonia viral. Alguns do-
entes, principalmente de escalões etários mais altos e 
com comorbilidades prévias, como hipertensão arterial, 
diabetes, doença cardíaca isquémica e doença cere-
brovascular, têm maior possibilidade de uma evolução 
mais grave com SARS, necessidade de internamento e 
eventual ventilação mecânica invasão em ambiente de 
cuidados intensivos, associando-se uma elevada taxa de 
morbi-mortalidade.1 As doenças neurológicas também 
podem associar-se ao aumento de morbi-mortalidade. 
De acordo com os dados publicados pelo European 
Centre for Disease Prevention and Control, que reúne 
informação de vários países europeus, cerca de 10,6% 
dos óbitos apresentavam uma doença neuromuscular 
ou neurológica crónica, por oposição a 2% dos doentes 
sem indicação para internamento.2

Além das manifestações respiratórias mais comuns, 

têm sido publicados vários artigos que descrevem algu-
mas manifestações neurológicas nestes doentes, entre 
elas, anosmia/hiposmia, ageusia/hipogeusia, fadiga, fra-
queza muscular, polineuropatia aguda, cefaleia, enfarte 
cerebral ou encefalite. Admitindo-se, portanto, atin-
gimento do sistema nervoso central (SNC), periférico 
(SNP) e a própria fibra muscular. 

Este artigo tem como objetivo rever os dados dis-
poníveis até a data sobre as manifestações neurológicas 
associadas à infeção por SARS-CoV-2, identificando pos-
síveis mecanismos fisiopatológicos e abordagem. 

O Vírus SARS-CoV-2
O SARS-CoV-2 integra-se numa grande família de 

vírus encapsulados de RNA de cadeia única de sentido 
positivo denominada Coronaviridae. Estes vírus têm sido 
cada vez mais reconhecidos como uma ameaça à saú-
de pública, por terem provocado vários surtos à escala 
mundial e pela sua elevada taxa de transmissão. O SARS-
-CoV-2, é o sétimo coronavírus conhecido com capaci-
dade para infetar humanos, parecendo ser mais conta-
gioso do que os outros vírus da mesma família como o 
SARS-CoV e o coronavírus associado ao síndrome respi-
ratório do Médio Oriente (MERS-CoV).3 Considerando 
a elevada prevalência e distribuição dos coronavírus, a 
sua diversidade, capacidade de recombinação genética 
e o aumento das atividades que promovem o contacto 
entre humanos e animais, é possível que novas espécies 
de coronavírus afetem periodicamente os humanos e, 
ocasionalmente, provoquem surtos epidémicos.

O SARS-CoV-2 apresenta uma homologia genética 
elevada com o SARS-CoV e pensa-se que ambos uti-
lizem o recetor da enzima conversora da angiotensi-

festations, possible physiopathological mechanisms and other relevant information 
related to SARS-CoV-2 infection, essential for a general neurologist.

Until this moment, most common reported neurologic symptoms were dizziness, 
headache, myalgias, fatigue, and encephalopathy, which ones could only be second-
ary to systemic inflammation. On other hand, frequent occurrence of hyposmia, hy-
pogeusia and reports of encephalitis, acute polyneuropathies and strokes, highlight 
predilection for the nervous system, particularly in severely ill patients. 

Although there are only a few and early reports, this data point to possible SARS-
CoV-2 central and peripheric nervous system and even muscle involvement, as in oth-
ers coronavirus infections. Nevertheless, it is still unknown the real range of neurologic 
manifestation, being necessary prospective studies and clinical cases in order to pro-
vide more detail data, possible pathogenic mechanisms and therapeutic options.
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na 2 (ECA2) como porta de entrada nas células do hos-
pedeiro, expresso nos epitélios das vias respiratórias, 
parênquima pulmonar, endotélio vascular, células renais 
e células do intestino delgado.4,5 Esta evidência explica 
a sintomatologia principal associada a esta infeção (o 
quadro respiratório), mas levanta a possibilidade de um 
atingimento sistémico muito mais difuso e com manifes-
tações muito mais diversas, incluindo as neurológicas. 
Na verdade, o SARS-CoV-2 tem uma afinidade muito 
superior pela ECA2 em comparação com o SARS-CoV,6 
o que pode também explicar a sua maior virulência. 

A plausibilidade do envolvimento do SNC pelo SARS-
-CoV-2 é justificável pela evidência prévia de invasão e 
dano neurológico causado por outros coronavírus hu-
manos7–10 e pode acontecer por dois mecanismos dife-
rentes: (a) durante a disseminação hematogénea após 
infeção pulmonar, através de uma barreira hematoen-
cefálica fragilizada pela inflamação sistémica e produção 
exagerada de citocinas; b) por via transneuronal, através 
da transmissão direta pelos filamentos do nervo olfativo 
da lâmina cribriforme ou através de nervos simpáticos 
e parassimpáticos pulmonares, atingindo preferencial-
mente o tronco cerebral.11 O trabalho de Paniz-Mon-
dolfi et al reporta a presença de partículas virais, através 
de microscopia ótica de transmissão, em células endo-
teliais e corpos celulares de neurónios em secções do 
lobo frontal em material de autópsia de um doente com 
forma severa de COVID-19, apoiando a capacidade 
neuroinvasiva do vírus.12

As Manifestações Neurológicas
Até à data da elaboração deste documento tinham 

sido publicados vários trabalhos relatando várias mani-
festações neurológicas associadas à infeção por SARS-
-CoV-2 e sugerindo o envolvimento do SNC, SNP e 
músculo. O trabalho de Mao et al, um estudo retros-
petivo de 214 internamentos consecutivos em Wuhan, 
referiu a presença de sintomas neurológicos em 36,4% 
dos doentes internados por COVID-19. Os sintomas 
mais comuns foram tonturas (16,8%), cefaleia (13,1%), 
lesão muscular (10,7%), alteração do estado de cons-
ciência (7,5%), disgeusia (5,6%), hiposmia (5,1%), 
acidente vascular cerebral (2,8%), ataxia (0,5%) e con-
vulsões (0,5%). Alguns sintomas neurológicos foram 
significativamente mais comuns na infeção grave (com 
necessidade de ventilação mecânica) do que na ligeira a 
moderada (45,5 vs 30,2%, p= 0,02). Adicionalmente a 

maioria das manifestações neurológicas parecem ocor-
rer precocemente na evolução da doença.13

No “Manual COVID-19 para el neurólogo gene-
ral”, recentemente publicado pela Sociedad Española 
de Neurología, são apresentados os dados do registo 
nacional de manifestações e complicações neurológicas 
de 103 doentes com COVID-19 em Espanha. Entre as 
manifestações mais frequente referem-se a síndrome 
confusional/encefalopatia ligeira a moderada (28,3%), 
AVC (22,8%), anosmia/hiposmia (19,6%) e cefaleia 
(14,1%). Relatam ainda 11 casos de crises convulsivas, 
sete casos de polirradiculoneuropatia (incluindo de ner-
vos cranianos) e dois casos de encefalites (uma tempo-
ral mesial bilateral e outra encefalomielite disseminada 
aguda [ADEM]).14

De seguida, é feita uma revisão das manifestações 
neurológicas possivelmente relacionadas com a infeção 
por SARS-CoV-2. 

1. Encefalopatia e Síndrome Confusional 
Um dos sintomas neurológicos mais frequentemente 

reportados em doentes graves ou em Unidade de Cui-
dados Intensivos (UCI) é a síndrome confusional/ence-
falopatia ligeira a moderada, presente em até 65% des-
tes.14,15 Esta manifestação pode ser secundária à hipoxia, 
originada pela falência respiratória. Pode ainda estar re-
lacionada com a resposta inflamatória sistémica e lesão 
imunológica a nível neuronal, ou até mesmo pela sín-
drome de libertação maciça de citocinas (catástrofe de 
citocinas), que condiciona alteração de permeabilidade 
da barreira vascular, estado pró-inflamatório e, possível, 
edema cerebral. 

Apesar de inespecífico e não diretamente relacionada 
com a invasão do SNC, encefalopatia é um sinal de mau 
prognóstico e de doença grave, com grande probabili-
dade de morbi-mortalidade associada. 

2. Insuficiência Respiratória Central 
Os trabalhos disponíveis relativamente à caracteri-

zação clínica dos doentes com COVID-19 indicam que 
a dificuldade respiratória associada à infeção por SARS-
-CoV-2 é comum e acontece em cerca de 55% dos ca-
sos. Os doentes com dispneia são particularmente sus-
cetíveis a doença mais grave. Percentualmente, em até 
50% destes, há necessidade de internamento em UCI, 
sendo a falência respiratória uma das principais causas 
de morte.
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A grande maioria dos doentes nos cuidados inten-
sivos (~89%) apresenta perda do drive respiratório. 
Uma das vias hipotéticas para esta manifestação é a in-
vasão e destruição de células dos centros cárdio-respi-
ratórios no tronco cerebral pelo SARS-CoV-2. Esta sus-
peita advém da semelhança genética e fenotípica com o 
SARS-CoV, para o qual já foi demonstrada a sua capa-
cidade neuroinvasiva, estando reportada inclusivamen-
te, a infeção de tecido cerebral, com predileção para 
neurónios do núcleo do trato solitário e núcleo ambíguo 
na medula oblonga em comparação com outras zonas 
cerebrais.16,17 Contudo, até à data, não existe evidência 
irrefutável que relacione diretamente o atingimento dos 
centros respiratórios pelo SARS-CoV-2 e a insuficiência 
respiratória. 

3. Cefaleias
As cefaleias são um sintoma frequentemente referido 

na infeção por SARS-CoV-2, reconhecido desde o início 
da epidemia e, ocorrendo em 6,5%-13,6% dos doen-
tes, estando associadas frequentemente a queixas de 
“tonturas” e instabilidade postural.1,13 

Em Portugal, segundo o Relatório de Situação n. 56 da 
DGS, cerca de 23% dos doentes apresentaram cefaleia. 
Embora a sua prevalência seja significativa, não há uma 
caraterização do tipo de cefaleia. Sabe-se apenas que, 
por vezes, é muito intensa e “surda”. No entanto, não 
parece haver uma diferença significativa da frequência 
deste sintoma entre os doentes graves com necessidade 
de internamento em UCI e os doentes não graves.

4. Mialgias e Astenia
Cerca de 34,8% dos doentes apresentam mialgias 

e 69,6%, astenia.13 No surto de SARS-CoV, em 2002-
2003, alguns doentes apresentaram mialgias com ele-
vação da creatinina cinase (CK).18 Inicialmente, não foi 
claro se era consequência direta da infeção por SARS-
-CoV ou secundário à doença crítica. Posteriormente, 
demonstrou-se que os doentes com SARS-CoV apre-
sentavam um processo vasculítico com envolvimento 
multiorgânico, incluindo o músculo estriado, sugerindo 
que estes sintomas poderiam representar mais do que 
complicações inespecíficas da doença crítica.19 No tra-
balho de Mao et al, 10,7% dos doentes apresentaram 
lesão muscular, definida como a presença concomitante 
de mialgias e elevação da CK (>200U/L). Os doentes 
com doença severa apresentavam mais frequentemente 

lesão muscular do que os doentes com doença não se-
vera (p<0,001).13

Em Portugal segundo o Relatório de Situação n. 56 da 
Direção Geral da Saúde (DGS), cerca de 26% dos do-
entes apresentaram dores musculares e 19%, fraqueza 
generalizada. 

5. Hiposmia e Disgeusia
Hiposmia, com ou sem disgeusia, têm sido sintomas 

frequentemente relatados nos doentes com infeção por 
SARS-CoV-2, podendo preceder os sintomas respira-
tórios. Segundo um estudo retrospetivo realizado em 
doentes internados em 3 hospitais de Wuhan, 5,1% dos 
doentes apresentaram alterações do olfato e 5,6%, do 
paladar.13 Noutro estudo, realizado por otorrinolarin-
gologistas, que incluiu 60 doentes infetados com SARS-
-CoV-2, 98% apresentaram algum grau de alteração do 
olfato, sugerindo-se que a sua avaliação poderia ser útil 
na identificação precoce dos doentes.20,21

Os doentes com COVID-19 não apresentam as alte-
rações da cavidade nasal habitualmente encontradas nou-
tras infeções (por ex. rinovírus, influenza e adenovírus). O 
SARS-CoV-2 também não parece associar-se a congestão 
nasal ou rinorreia significativa, sugerindo que os sintomas 
se devem ao tropismo específico para o sistema olfativo, 
apesar da invasão direta dos neurónios sensoriais olfati-
vos ainda não estar comprovada.22 Sugere-se, então que 
na avaliação dos doentes com alterações do olfato e sem 
alterações da cavidade nasal, a hipótese de infeção por 
SARS-CoV-2 deva ser ponderada.

6. Polineuropatia Aguda
Foram encontradas algumas descrições de casos 

pontuais e uma série de casos que associam a infeção 
por SARS-CoV-2 e polineuropatia aguda com perfil de 
síndrome de Guillain-Barré (SGB) e suas variantes. 

No primeiro, descreve-se uma mulher de 61 anos 
que inicia um quadro progressivo de fraqueza muscular, 
arreflexia e hipostesia álgica, distal. O LCR ao quarto dia 
mostrou dissociação albumino-citológica e os estudos 
de condução nervosa realizados ao quinto dia, mostra-
ram velocidades de condução normais, atraso nas latên-
cias distais e ausência de ondas F. Admitiu-se o diagnósti-
co de polineuropatia inflamatória desmielinizante aguda 
e a doente iniciou tratamento com IgIV. Ao oitavo dia, 
iniciou tosse e febre. Realizou zaragatoa orofaríngea que 
foi positiva para pesquisa de SARS-CoV-2, no entanto, 
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não foi realizado real time polymerase chain reaction (RT-
-PCR) para pesquisa de SARS-CoV-2 no LCR. A doente 
evoluiu favoravelmente e teve alta ao trigésimo dia com 
recuperação total dos défices neurológicos.23  

O seguinte, corresponde a um homem iraniano de 65 
anos com zaragatoa positiva para COVID-19, realizada 
na sequência de quadro de tosse e febre. Uma semana 
depois, desenvolveu um quadro de fraqueza muscular 
com padrão electromiográfico sugestivo de lesão axonal 
neuronal. No entanto, este doente não consentiu com a 
realização de punção lombar para continuação de inves-
tigação etiológica.24

Foi ainda reportado um caso de um homem de 50 
anos com anosmia, ageusia, oftalmoparesia, ataxia, ar-
reflexia e dissociação albumino-citológica e um outro de 
um homem com paresia de VI par bilateral, ageusia, arre-
flexia e dissociação albumino-citológica, ambos com RT-
-PCR positiva para SARS-CoV-2 na zaragatoa orofaríngea, 
mas pesquisa negativa no LCR. Estes dois últimos casos, 
incluem-se no espectro de síndrome de Miller-Fisher.25

Num estudo conduzido em 3 hospitais do norte de 
Itália, entre 28 de fevereiro e 21 de março de 2020, são 
descritos cinco doentes com SGB após o início da doen-
ça respiratória e diagnóstico de COVID-19. O estudo 
do LCR mostrou proteínas normais em 2/5 dos doentes 
e em todos, a pesquisa de SARS-CoV-2 no LCR foi ne-
gativa. O estudo electomiográfico apoiou uma variante 
axonal da SGB em 3/5 dos doentes e a presença de um 
processo desmielinizante em 2/5. O estudo por resso-
nância magnética mostrou hipersinal das raízes caudais 
em 2/5 dos doentes; do nervo facial em 1/5 doente; e 
em 2/5 dos doentes não se verificaram alterações no 
exame. Todos os doentes foram tratados com IgIV, 2/5 
receberam um segundo curso de IgIV e 1/5 iniciou plas-
maferese. Quatro semanas após o tratamento, 2/5 dos 
doentes permaneciam na UCI com ventilação mecânica; 
2/5 encontravam-se em processo de reabilitação por 
paraparésia flácida e défice significativo na força mus-
cular dos membros inferiores; e 1/5 tinha recebido alta 
com capacidade de deambulação independente. Nesta 
série, o tempo decorrido entre o início da síndrome vi-
ral e da SGB foi de 5-10 dias.26

Apesar de alguns destes casos apoiar a relação entre 
a infeção por SARS-CoV-2 e a polineuropatia aguda, não 
é possível para já, afirmar que a lesão neuronal perifé-
rica, axonal ou desmielinizante, reportada seja desenca-
deada secundariamente à COVID-19.

7. Enfarte Cerebral e Hemorragia Cerebral
Existe alguma evidência científica que sugere que as 

infeções respiratórias são um fator de risco independen-
te para doença cerebrovascular aguda. A infeção por 
SARS-CoV-2 provoca uma tempestade inflamatória que 
poderá contribuir para um contexto pró-trombótico e 
explicar esta associação. A hipóxia existente nestes do-
entes pode ser outro fator que facilita a ocorrência de 
AVC isquémico. Estudos de autópsia em doentes com 
infeção por SARS-CoV mostraram ocorrência de edema 
cerebral e alterações neuronais isquémicas.27

No estudo de Mao et al, cinco dos doentes com do-
ença grave (5,7%) apresentaram doença cerebrovascu-
lar; quatro com doença isquémica e um com hemorragia 
cerebral. No grupo de doentes com doença não severa, 
apenas um doente foi diagnosticado com enfarte cere-
bral (0,8% e p=0,03).13

Num estudo observacional realizado em França com 
58 doentes com internamento hospitalar por COVID-19, 
entre 3 de março e 3 de abril de 2020, foram observa-
dos sinais de lesão do feixe corticoespinhal em 67% dos 
doentes. Neste estudo, a ressonância magnética crânio-
-encefálica (RM-CE) de 13 doentes com encefalopatia e 
ausência de sinais focais claros que sugerissem AVC, de-
monstrou realce leptomeníngeo em 8 e pequenas lesões 
vasculares isquémicas agudas em dois.15

Li et al num estudo observacional retrospetivo, com 
221 doentes consecutivos diagnosticados com CO-
VID-19 e internados num hospital de Wuhan, entre 
16 de janeiro e 29 de fevereiro de 2020, reportaram 
uma frequência de 5% de AVC isquémico agudo, 0,5% 
de trombose venosa cerebral e 0,5%, de hemorragia 
cerebral. A doença cerebrovascular aguda foi significa-
tivamente mais frequente nos doentes de escalões etá-
rios superiores (71,6 ± 15,7 anos vs 52,1 ± 15,3 anos; 
p<0,05); nos doentes com COVID-19 severa (84,6% 
vs 39,9%, p<0,01); e naqueles com fatores de risco 
cardiovasculares como hipertensão arterial, diabetes 
ou doença cerebrovascular prévia (p<0,05 para todos 
os fatores).28 Neste trabalho, os doentes com doença 
cerebrovascular apresentavam aumento dos níveis de 
proteína C reativa, e 12/13 um nível elevado de D-dí-
meros. Os autores consideram que o aumento da res-
posta inflamatória pode ser uma das causas de alteração 
da função da coagulação sanguínea numa fase precoce 
da doença e um dos principais fatores para a doença 
cerebrovascular.   
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Os dados do documento publicado pela Sociedad Es-
pañola de Neurología, referem uma frequência de AVC 
em 22,8% dos doentes com COVID-19, mas atendendo 
à elevada incidência de ambas as entidades, poderá tratar-
-se apenas de uma coincidência epidemiológica. Não po-
demos, assim, afirmar que existe uma maior ocorrência 
de AVC em doentes infetados por SARS-CoV-2.

8. Meningoencefalite
Já foram referidos previamente alguns dados que suge-

rem a capacidade do SARS-CoV-2 invadir o SNC. Morigu-
chi et al descreveram um caso de meningoencefalite, pre-
sumivelmente associado à infeção por esse vírus. Trata-se 
de um homem de 24 anos que iniciou fadiga e febre tendo 
sido medicado com antipiréticos e laninamivir, apesar de 
teste diagnóstico negativo para Influenza. Ao quinto dia, 
apresentava agravamento clínico e referia cefaleia. No 
nono dia, foi encontrado caído com alteração do estado 
de consciência. Quando avaliado no serviço de urgência, 
apresentava 6 pontos na Escala de Coma de Glasgow 
(E4V1M1).  Analiticamente, apresentava leucocitose com 
linfopenia e aumento da proteína C reactiva. A tomogra-
fia computorizada crânio-encefálica (TC-CE) não apre-
sentava sinais de HIC. O estudo do LCR apresentava 12 
células de predomínio mononuclear sem eritrócitos. O 
estudo serológico não detetou IgM anti-vírus herpes sim-
plex 1 ou anti-vírus varicela-zoster. Apesar de não ter sido 
detetado RNA específico de SARS-CoV-2 na amostra da 
zaragatoa nasofaríngea, foi detetado no LCR. A RM-CE 
realizada 20 horas após a admissão (~10 dias de evolução 
clínica) mostrou hipersinal em FLAIR na região mesial do 
lobo temporal direito e hipocampo, com ligeira atrofia do 
último. Após contraste, não se verificou realce dural. Em 
T2, foi descrita uma pan-sinusite. O doente foi tratado 
com ceftriaxona, vancomicina, aciclovir, corticoides, leve-
tiracetam e favipiravir.29

Está ainda descrito na literatura um caso de encefalite 
necrotizante com afeção talâmica bilateral numa mulher 
na sexta década de vida. A doente tinha iniciado quadro 
de clínica respiratória com 3 dias de evolução, cuja za-
ragatoa nasofaríngea foi positiva para SARS-CoV-2. No 
entanto, não há dados do LCR da doente, nem foi reali-
zada RT-PCR no mesmo.30 

No Manual recentemente publicado pela Socie-
dad Española de Neurología, são descritos um caso de 
encefalite límbica e outro de ADEM em doentes com 
COVID-19, no entanto, não são mencionados outros 

detalhes nomeadamente sintomatologia, evolução clíni-
ca temporal ou resultados de LCR, em particular se foi 
realizada RT-PCR no mesmo.14

Apesar da plausibilidade do potencial neuroinvasi-
vo e dos casos descritos, são precisos mais dados, em 
particular com comprovação da presença do vírus no 
LCR e eventuais estudos neuropatológicos para perce-
ber as potenciais consequências da infeção COVID-19 
no SNC.

Abordagem de Doente com Suspeita ou Con-
firmação de Infeção COVID-19 e Sintomas 
Neurológicos

Um doente com alta suspeita de infeção COVID-19 
e queixas neurológicos deve ser submetido a uma ava-
liação neurológica completa, com os adequados equipa-
mentos de proteção individual, tendo especial atenção 
para as manobras que necessitem de um contacto mais 
próximo com o doente, nomeadamente fundoscopia e 
avaliação orofaríngea, nomeadamente avaliação de IX, 
X e XII pares cranianos. 

As hipóteses diagnósticas relacionadas até ao mo-
mento com a infeção por SARS-CoV-2 e que um neuro-
logista deve pensar na avaliação de um doente suspeito, 
encontram-se resumidas na Tabela 1. 

Em casos de suspeita diagnóstica com necessida-
de de investigação etiológica com punção lombar, esta 
deve ser realizada com os equipamentos de proteção 
individual adequados, tendo em conta que é um proce-
dimento invasivo. 

Se o motivo da punção lombar for a suspeita de ence-
falite, no qual se enquadre como possível manifestação 
neurológica de COVID-19, além da pesquisa dos outros 
microorganismos mais comuns e a investigação de diag-
nósticos alternativos, poderá também fazer-se a pesquisa 
do novo SARS-CoV-2 no LCR. Após colhido, o LCR deve-
rá ser enviado para o laboratório que está a fazer o pro-
cessamento e a análise das amostras de doentes suspeitos 
de COVID-19, pois o teste que se realiza atualmente per-
mite também a pesquisa de SARS-CoV-2 no LCR. 

Não há até ao momento, dados que sugiram que as 
manifestações neurológicas (síndrome confusional, cri-
ses epiléticas, AVC, SGB, etc.) em doentes COVID-19 
positivo deverão ser abordadas de maneira diferente de 
outros doentes. Deverá apenas ter-se especial atenção 
em doentes com terapêutica específica para COVID-19, 
em particular a terapêutica antivírica, para possíveis in-
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terações farmacológicas com fármacos habitualmente 

usados em neurologia, nomeadamente os antiepiléticos.

É importante, igualmente, realçar as possíveis compli-

cações neurológicas dos fármacos utilizados atualmente 

no tratamento de COVID-19. A cloroquina e hidroxi-

cloroquina podem causar cefaleias, tonturas, pareste-

sias e potenciar a ocorrência de crises epiléticas. Estes 

fármacos podem ainda agravar e desencadear sintomas 

miasténicos, sendo que a cloroquina está contraindicada 

nestes doentes e deve ter-se especial atenção no uso da 

hidroxicloroquina. Liponavir-ritonavir podem causar pa-

restesias periorais e periféricas, cefaleias, tonturas, con-

fusão e diminuir o limiar epilético. O tocilizumab pode 

provocar cefaleias, parestesias e neuropatia, confusão e 

encefalopatia, tonturas e ainda convulsões.

Conclusão
Neste momento, encontramo-nos numa fase de 

descoberta das potenciais manifestações e neurológicas 

associadas à infeção por SARS-CoV-2, com uma taxa 

elevada de publicações a sugerirem novas relações. Os 

trabalhos tendem a ser maioritariamente observacionais 

e retrospetivos, com amostras pequenas, o que limita as 

conclusões possíveis. As restrições inerentes ao cenário 

pandémico, com medidas de limitação de contactos e 

contenção da propagação também limitam qualitativa e 

quantitativamente a avaliação destes doentes. 

Trata-se de um cenário novo, prevendo-se um im-

pacto social, económico e cultural, profundo. Da pers-

petiva médica, mais especificamente da neurologia, o 

nosso conhecimento do impacto da COVID-19 ainda 

é muito limitado e as complicações a longo prazo são 

desconhecidas. 
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Tabela 1. Manifestações/complicações neurológicas possíveis de serem encontrada no doente com COVID-19.

Categoria Manifestação

Manifestações em associação  
com a infeção sistémica

Cefaleia

Tontura

Mialgia e astenia

Hiposmia e hipogeusia

Encefalopatia e síndrome confusional agudo

Crises epilépticas

Manifestações por possível resposta 
imunomediada

Síndrome de Guillain-Barré (polineuropatia desmielinizante ou axonal aguda)

Síndrome de Miller Fisher

Mononeuropatias periféricas

Neuropatias cranianas

Manifestações por invasão direta  
do sistema nervoso central

Insuficiência/falência respiratória aguda

Encefalite/meningoencefalite aguda

Mielite transversa

Encefalomielite aguda disseminada (ADEM)

Encefalomielite necrotizante aguda

Cerebelite aguda

Outras manifestações  
de etiologia mista

Acidente isquémico transitório (AIT)

AVC isquémico

AVC hemorrágico

Rabdomiólise
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