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RESUMEN

Un nuevo coronavirus fue encontrado en diciembre de 2019; posteriormente fue nombrado

coronavirus; sistema nervioso; neurotro- SARS-CoV-2 y después a la enfermedad que produce: coronavirus disease 2079 (COVID-19).

pismo

Ocasiond en Wuhan (China) un elevado nimero de pacientes con sintomas respiratorios y
neumonia grave con elevada letalidad. Este virus se esparcio rapidamente por el mundo y ha
ocasionado gran morbilidad y mortalidad. Debido al potencial neurotropo de este agente se
reportaron diversas afectaciones neuroldgicas relacionadas con la COVID-19, las cuales po-
drian empeorar el prondstico. Es muy probable que la disfuncion ventilatoria de los pacientes
no solo tenga su base en las lesiones pulmonares, sino también en la afectacion del centro
cardiorrespiratorio en el tallo cerebral. Resulta imprescindible estar alertas ante las manifes-
taciones neuroldgicas que pueden presentarse, incluso, en los primeros estadios.

Nervous system affectation by COVID-19

SUMMARY
Key words A new coronavirus was found in December 2019; later it was named SARS-CoV-2 and later
coronavirus; nervous  system; neurotro- the disease it produces: coronavirus disease 2019 (COVID-19). It caused in Wuhan, China,
pism

a large number of patients with respiratory symptoms and severe pneumonia with high le-




thality. This virus spread rapidly throughout the world causing great morbidity and mortality. Due
to the neurotropic potential of this agent, various neurological disorders related to COVID-19 were
reported, which could worsen the prognosis. It is highly probable that the ventilatory dysfunction of
the patients is not only based on lung lesions, but also on the involvement of the cardiorespiratory
center in the brain stem. It is essential to be alert to the neurological manifestations that may even

occur in the early stages.

INTRODUCCION

Dentro de las enfermedades infecciosas, la influenza y la
neumonia ocupan una posicion cimera como causa de mor-
bilidad y mortalidad en Cuba.®®

En el afo 2009 se activo en nuestro pais el Plan para el
enfrentamiento de la pandemia Influenza A (HTN1) con el ob-
jetivo de contener al minimo el riesgo de introduccion y di-
seminacion del virus de la influenza A (H1N1) en el territorio
nacional y minimizar los efectos negativos de la pandemia en
la salud de la poblacién y en su impacto en la esfera econémi-
cay social del pais.("?

En el mes de diciembre del pasado afio, en Wuhan (Chi-
na), fueron notificados varios pacientes con sintomas respira-
torios y neumonia que tenian como agente causal un nuevo
coronavirus (2019-nCoV), cuya designacion taxondmica, el 11
de febrero de 2020, fue sindrome respiratorio agudo por coro-
navirus 2 (SARS-CoV-2). Pocas horas después la enfermedad
fue nombrada: coronavirus disease 2079 (COVID-19).G4

El nimero de casos aumento rapidamente en toda la re-
gion y progresivamente se expandié a Europa y América, ©
hasta que se declaré pandemia por la Organizacion Mundial
de la Salud el 11 de marzo de 2020.%)

DESARROLLO

La mayoria de los coronavirus humanos causan enferme-
dades respiratorias leves, pero el sindrome respiratorio agudo
severo por coronavirus (SARS-CoV), el sindrome respiratorio
del Medio Oriente por coronavirus (MERS-CoV) y mas recien-
temente la COVID-19 cursan con sintomas clinicos similares
y con una elevada letalidad.®©

Similar al SARS-CoV, el SARS-CoV-2 utiliza el receptor
celular de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2),
el cual se expresa en el epitelio de la via aérea, parénquima
pulmonar, endotelio vascular, cerebro, corazén, rifidn, tejido
testicular e intestino.*® Sin embargo, algunas células como
el hepatocito pueden estar infectadas por SARS-CoV, y estas
no tienen expresion del receptor celular de la enzima converti-
dora de angiotensina 2.7 Atendiendo a esta distribucién, los

pacientes con SARS-CoV-2 también pueden tener afectacion
multisistémica.

Los pacientes con COVID-19 generalmente se presentan
con fiebre, tos seca y fatiga, aunque también pueden aquejar-
se de dolor faringeo, abdominal, diarreas y conjuntivitis.® La
infeccion por SARS-CoV-2 puede producir una neumonia in-
tersticial y, en muchos casos, dafio irreversible en el tejido pul-
monar que genera secuelas graves o conduce a la muerte.®

Recientemente estan siendo publicados algunos articu-
los y presentaciones de casos clinicos donde se exponen las
afectaciones neuroldgicas de dicha afeccion, las cuales son
mas frecuentes en casos de infeccion grave y empeoran el
prondstico de los pacientes. 45919

Un estudio evalud de manera retrospectiva a 214 pacien-
tes con SARS-CoV-2. Los sintomas mas frecuentes al inicio
de la enfermedad fueron fiebre, tos seca y anorexia. El 36,4 %
de los pacientes presentaron manifestaciones neuroldgicas,
donde predominé la afectacion al sistema nervioso central
(24,8 %) seguida por el dafio al musculo esquelético (10,7 %) y
al sistema nervioso periférico (8,9 %). ©

Dentro de las manifestaciones del SNC se encuentran
mareos, cefalea, deterioro del estado de conciencia, enferme-
dad cerebrovascular aguda, ataxia y epilepsia. Las mayores
diferencias entre los casos de infeccion severa y no severa
se observaron en el deterioro del estado de conciencia y la
enfermedad cerebrovascular aguda (P <0,001 y P <0,05 res-
pectivamente).®

Reportaron que el dafio muscular estuvo presente en
23 pacientes, y predomind en quienes presentaron infeccion
severa (P <0,001). Los trastornos del gusto, del olfato, de la
vision y las neuralgias caracterizaron a la afectacion al siste-
ma nervioso periférico. En ninguna de estas alteraciones se
observaron diferencias entre grupos. ©

Kang y colaboradores reportaron el primer caso de
mielitis posinfecciosa en un paciente de 66 afios de edad y
diagndstico de COVID-19. Este paciente presentd debilidad
muscular apendicular bilateral aguda, trastornos esfinteria-
nos y nivel sensitivo D10 una semana después del inicio del
cuadro febril.® A este paciente no se le pudieron realizar

Anales de la Academia de Ciencias de Cuba; Vol. 10, No. 2 (2020): especial COVID-19



estudios de liquido cefalorraquideo ni resonancia magnéti-
ca espinal, por lo que este diagndstico no fue debidamente
refrendado, pero era muy probable atendiendo al cuadro cli-
nico y la evolucion.

Poyiadji y colaboradores reportaron el primer caso de en-
cefalopatia hemorragica necrotizante aguda en una paciente
con historia de tos, fiebre y trastorno agudo de las funciones
mentales, quien fue positiva a SARS-CoV-2.(10

El primer caso con Sindrome de Guillain-Barré asociado a
infeccion por SARS-CoV-2 se reportd en una mujer de 61 afios
de edad, que inicialmente presenté debilidad muscular y arre-
flexia osteotendinosa en ambos miembros inferiores con pro-
longacién de las latencias motoras distales en el estudio de
conduccién nerviosa periférica y proteinorraquia elevada. Al
octavo dia del ingreso comenzd con tos seca y fiebre. Ella ha-
bia retornado de Wuhan cuatro dias antes de ser ingresada y
resulto positiva a SARS-CoV-2. Este caso sugiere una posible
asociacion entre el sindrome de Guillain-Barré y la infeccion
por SARS-CoV-2,(" pero se necesitan mayores evidencias
para atribuirlo a la causalidad.

En todos los casos con COVID-19 que desarrolla insufi-
ciencia ventilatoria: ¢es la lesién pulmonar por si sola la res-
ponsable en todos ellos?

La infeccién por SARS-CoV ha sido reportada en el cere-
bro de animales de experimentacion y de pacientes infecta-
dos. Su entrada al sistema nervioso ocurre a través de los ner-
vios olfatorios y posterior diseminacion a areas especificas
del sistema nervioso central. La via transindptica a través de
la ruta que conecta el centro cardiorrespiratorio con mecanos
y quimiorreceptores en el pulmoén y el tracto respiratorio bajo
ha sido demostrada en muchos coronavirus, lo cual podria
contribuir o tener un gran impacto en la patogenia del fallo
ventilatorio en pacientes con COVID-19.49)

Por otra parte, los coronavirus son neurotropos: el
SARS-CoV-2 no parece ser la excepcion y puede infectar tan-
to neuronas como neuroglias. Las células neurales expresan
ACE2 vy la infeccidn directa al SNC junto con el proceso infla-
matorio sistémico que produce la COVID-19 comprometen
la barrera hematoencefalica y desencadenan una respuesta
neuroinflamatoria con astrogliosis reactiva y activacion de
microglias,” lo cual pudiera originar diversos procesos neu-
rolégicos que potencialmente inducirian trastornos ventila-
torios.

El estudio del potencial neurotropo del SARS-CoV-2 me-
diante muestras anatomopatoldgicas y su aislamiento del
endotelio de la microcirculacion cerebral, del liquido cefalo-
rraquideo y tejido encefélico pueden esclarecer ain mas su

papel en el dafio cerebral y su influencia sobre el centro car-
diorrespiratorio en el tronco encefalico.®

Este tema ha suscitado diversas opiniones en el ambito
internacional en busca de mejor definicion y de hacer un lla-
mado de alerta a la comunidad cientifica y médicos practicos
a estar atentos ante cualquier signo neuroldgico relacionado
con la infeccion por SARS-CoV-2. (19

En consideracion a lo anterior, somos de la opinidon que
los aspectos relacionados con el ataque de este virus al siste-
ma nervioso deben ser considerados en el disefio de protoco-
los de actuacion ajustados segun las diferentes afectaciones
neuroldgicas relacionadas con el SARS-CoV-2. Se cred, por
tanto, en la Academia de Ciencias de Cuba un grupo de traba-
jo temporal, con el objetivo de aportar elementos tedricos ba-
sados en la experiencia internacional en torno a las afectacio-
nes neurolégicas producidas por la infecciéon por SARS-CoV-2
y la COVID-19 y, a su vez, se monitorean nuevos protocolos
terapéuticos para pacientes con SARS-CoV-2 y afectacion
neuroldgica.

Conclusiones

Se hace necesario hacer un llamado a los profesionales
de la salud de nuestro pais, con vistas a tener en considera-
cion la posibilidad de que los pacientes tengan compromiso
del sistema nervioso y se esté alerta ante las manifestacio-
nes que pueden presentarse, incluso, en los primeros esta-
dios de la enfermedad, lo cual puede empeorar el prondstico.
El seguimiento y evaluacion del sistema nervioso es de vital
importancia, asi como la identificacion futura de biomarcado-
res predictivos que permitan tomar decisiones tempranas en
cuanto a la intervencion terapéutica.
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